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Zusammenfassung

Ziel: Mit Hilfe einer systematischen Uberpriifung der Literatur sollte beurteilt werden,
inwieweit die minimal-invasiven chirurgischen Verfahren Piezozision, Piezopunktion und
Osteoperforation eine Beschleunigung der orthodontischen Zahnbewegung bewirken
konnen. Erganzend hierzu wurden im Rahmen von zwei tierexperimentellen Studien der
Einfluss einer einzelnen Piezozision im oberen Alveolarfortsatz auf die Geschwindigkeit
der Zahnbewegung sowie die Auswirkungen der Piezotomie auf den Knochenumbau

mittels Knochen-SPECT-Bildgebung untersucht.

Methodik: In den Datenbanken PubMed und Google Scholar wurde mit dem

%77

kombinierten Suchbegriff “piezo*” und “tooth movement” sowie mit den Suchbegriffen
“osteoperforation” und “piezopuncture* recherchiert. Die Suche wurde auf die Spezies
Mensch und auf den Anwendungsfall einer transmukosalen chirurgischen
Vorgehensweise ohne Bildung eines Mukoperiostlappens beschrankt. Bei 10 Wistar-
Ratten wurde nach dem Einsetzen der kieferorthopédischen Apparatur auf einer zufallig
ausgewahlten Seite eine vertikale Kortikozision mit einem Piezotom durchgefihrt; die
andere Seite diente als Kontrolle. Zu Beginn der Behandlung sowie 2 und 4 Wochen
spater wurde eine Mikro-Computertomographie des Schadels durchgefihrt, mit deren
Hilfe die Zahnbewegungen und Wurzellangen préazise rekonstruiert werden konnten.
Zusétzlich wurde mittels **"Tc-MDP-Knochen-SPECT/CT der Verlauf des Knochen-

Uptakes Uber die Zeit untersucht.

Ergebnisse: Die Literaturrecherche lieferte 576 Literaturstellen, von denen 36 Artikel
die Bedingung einer klinischen Untersuchung am Menschen erfillten. Unter diesen 36
Artikeln fanden sich nur 13 mit einer transmukosalen Vorgehensweise. 12 von ihnen
berichteten Uber Piezozisionen, einer Uber Osteoperforationen des Alveolarfortsatzes.
Nur 4 der 13 Artikel resultierten aus Kklinischen Studien. In allen 4 Artikeln wurde tber
eine Beschleunigung der kieferorthopadischen Behandlung berichtet, das Ausmal3 war
jedoch unterschiedlich. Tierexperimentell wurde auf der chirurgischen Seite eine
signifikant hohere Geschwindigkeit der Zahnbewegung sowie eine starke Korrelation
zwischen der Geschwindigkeit der Zahnbewegung und der Wurzelresorption
beobachtet. Der Wurzellangenverlust war nach der Piezozision signifikant ausgepragter
als zuvor. Der Verlauf des Knochen-Uptakes Uber die Zeit zeigte einen signifikanten

Anstieg des Uptakes innerhalb der ersten 2 Wochen, Unterschiede im Knochen-Uptake



zwischen den Oberkieferseiten ohne und mit Piezotomie konnten dagegen zu keinem

Zeitpunkt festgestellt werden.

Schlussfolgerungen: Die Evidenz fir eine Beschleunigung der Zahnbewegung beim
Menschen im Zusammenhang mit den betrachteten minimal-invasiven Methoden ist
gegenwartig als gering einzustufen. Im Tierexperiment konnte die Piezozision die
kieferorthopadische Zahnbewegung zwar beschleunigen, verursachte aber eine erhthte
Wurzelresorption. Ein zusatzlicher Effekt der Piezotomie auf das Knochen-Uptake war

nicht nachweisbar.



Abstract

Objective: A systematic review of the literature was conducted to show the extent to
which the minimally invasive surgical procedures of piezocision, piezopuncture and
osteoperforation can accelerate orthodontic tooth movement. Additionally, two animal
experimental studies were performed to identify the effect of a single piezocision in the
upper jawbone, with the focus on the speed of the tooth movement and the effects of

piezotomy on bone remodeling using bone SPECT imaging.

Methods: PubMed and Google Scholar databases were searched using the combined
search terms "piezo* and "tooth movement”, followed by the search terms
"osteoperforation” and "piezopuncture."” Furthermore the search was limited to the
human species and to the transmucosal surgical approach without the elevation of a
mucoperiosteal flap. A vertical corticision with a piezotome was performed on 10 Wistar
rats, on a randomly selected side after the insertion of the orthodontic appliance; the
other side served as control. To allow precise reconstruction of tooth movements and
root lengths, micro-computed tomography of the skull was performed at the beginning of
the treatment, after 2 weeks, and after 4 weeks. In addition, **"Tc-MDP bone

SPECT/CT was used to examine the progression of bone uptake over time.

Results: The literature search showed 576 literature references, of which 36 articles
dealt with human individuals. Among these 36 articles, only 13 were found with a
transmucosal approach. 12 of them reported on piezocisions and one on
osteoperforations of the alveolar process. Only 4 of those 13 articles were based on
clinical studies. All 4 articles reported an acceleration of orthodontic treatment, but the
extent of the acceleration was inconsistent. Animal experiments showed a significantly
higher rate of tooth movement on the surgical side, in addition to a strong correlation
between the speed of tooth movement and root resorption. The loss of root length was
significantly more prominent after piezocision than before. Within the first 2 weeks, the
progression of bone uptake showed a significant increase. There were no differences in
bone uptake between the maxillary sides without and with piezotomy that could be

identified at any given moment.

Conclusions: The evidence for an acceleration of tooth movement in humans linked to

the minimal invasive methods described currently must be classified as low. In animal



experiments, piezocision was able to accelerate orthodontic tooth movement but
caused increased root resorption. An additional effect of piezotomy on bone uptake was

not detectable.



1. Einleitung

1.1 Allgemeines

Die Kieferorthopadie beschaftigt sich mit der Diagnose, der Therapie und der
Pravention von Fehlstellungen der Zadhne und der Kiefer. Zur Behandlung stehen zwei
Arten von kieferorthopadischen Apparaturen zur Verfugung, namlich festsitzende und

herausnehmbare Apparaturen.

Mit zunehmender Tragedauer festsitzender kieferorthopadischer Apparaturen steigt
allerdings auch die Wahrscheinlichkeit fur das Auftreten von unerwinschten
Nebenwirkungen. Hierzu z&ahlen die Demineralisation des Zahnschmelzes [1], Karies,
Wurzelspitzenresorptionen [2, 3] sowie die Beeintrachtigung des parodontalen

Gewebes [4, 5, 6, 7, 8], die gelegentlich auch mit Schmerzen verbunden sein kénnen

[9].

Diese dauerhaften Schaden reduzieren die Lebensqualitat und erhdéhen die
Behandlungskosten [6]. Die Behandlungskosten steigen hierbei in der Regel
proportional zur Behandlungsdauer, wohingegen sich die Motivation der Patienten
umgekehrt proportional zur Behandlungsdauer verhalt [6]. Eine Reduktion der
Behandlungsdauer erscheint somit nicht nur aus volkswirtschaftlicher Sicht, sondern
auch im Hinblick auf die gesteigerte Zufriedenheit des Patienten erstrebenswert, so
dass neue Methoden zur Verkirzung der kieferorthopadischen Behandlungsdauer
mittlerweile stark an Bedeutung gewonnen haben und Gegenstand eines bedeutenden

Forschungsgebiets innerhalb der Kieferorthopadie geworden sind.

Verbesserungen wurden diesbezilglich in den letzten Jahren durch individualisierte
Apparaturen [10] und durch den Einsatz skelettaler Verankerungsmethoden erreicht
[11, 12]. Abgesehen von der Optimierung kieferorthopadischer Apparaturen wurde in
den vergangenen Jahrzehnten auch versucht, den fur die orthodontische
Zahnbewegung entscheidenden kndchernen Umbau gezielt zu beeinflussen.
Chirurgische Eingriffe am Alveolarfortsatz sollen zu einer Aktivierung des
Knochenstoffwechsels und infolgedessen zu einer Beschleunigung der Zahnbewegung

fuhren [13]. Dieses konnte unter anderem auch fur die Distraktionsosteogenese [14]



sowie fur Osteotomien des Alveolarfortsatzes [15] gezeigt werden. Sowohl Osteotomien
als auch Kortikotomien des Alveolarfortsatzes sind bei Betrachtung des aktuellen
Informationsstandes der Literatur offenbar dazu geeignet, die kieferorthopadische

Zahnbewegung zu beschleunigen und dadurch die Behandlungszeit zu verkirzen [16].

Diese Effekte beruhen auf dem wvon Frost beschriebenen regionalen
Beschleunigungsphanomen/Regional Acceleratory Phenomenon (RAP) [13, 17, 18],
das nicht nur durch einen beschleunigten Knochenstoffwechsel in Kombination mit
erhohtem Blutfluss infolge eines Traumas gekennzeichnet ist, sondern auch durch
schnellere Demineralisierung und Osteopenie im Bereich des Traumas [13, 17].

1.2 Historie

Die Idee, mittels chirurgischer Eingriffe eine Beschleunigung der Zahnbewegung
herbeizufuhren, ist nicht neu, da sich erste Studien zur beschleunigten Zahnbewegung
mittels Kortikotomie bereits bis zum Ende des neunzehnten Jahrhunderts
zurUckverfolgen lassen [16]. Im Jahr 1898 wurden von Bryan erstmals chirurgisch
assistierte kieferorthopadische Zahnbewegungen beschrieben und im Lehrbuch von
Guilford veroffentlicht [19]. Darauf aufbauende und modifizierte Verfahren wurden im
Jahr 1931 von Bichlmayr [20] publiziert, der einen chirurgischen Eingriff zur
Beschleunigung der Korrektur starker Oberkiefervorspringe und zur Verringerung der
Wabhrscheinlichkeit fur einen Ruckfall bei Patienten tUber 16 Jahren beschreibt. Die
Technik des seinerzeit verwendeten chirurgischen Verfahrens bestand darin,
Knochenkeile zu entfernen, um das Knochenvolumen zu reduzieren, wodurch

schliel3lich die Wurzelbewegung ermoglicht werden sollte.

Die erste Arbeit, die eine partielle Entfernung der Kortikalis des Alveolarknochens zur
Beschleunigung der kieferorthopadischen Zahnbewegung beschreibt, stammt von Kdle
[21] und dient seit ihrer Verdffentlichung im Jahr 1959 noch immer als Grundlage fir die

heutzutage verwendeten Techniken.

Dartiber hinaus werden zur Beeinflussung der orthodontischen Zahnbewegung auch

Pharmaka [22] und physikalische Methoden [23, 24, 25] eingesetzt, die weniger invasiv



sind und eine hthere Akzeptanz beim Patienten besitzen [26] und daher Gegenstand
der aktuellen wissenschatftlichen Forschung sind [27, 28, 29].

1.3 Accelerated Orthodontics

Einen Uberblick Gber mogliche Methoden zur Beschleunigung der Zahnbewegung, die
in der Fachliteratur mit dem Oberbegriff ,Accelerated Orthodontics® verknlpft sind,
vermittelt Tabelle 1, in der entsprechende Ausfiihrungen von Kirschneck und Proff [26]
tabellarisch zusammengefasst sind. Dabei werden ,chirurgische® und ,nicht-

chirurgische Verfahren“ unterschieden.

Tabelle 1: Derzeit verfigbare Verfahren zur Beschleunigung der Zahnbewegung
(erstellt in Anlehnung an die Stellungnahme von Kirschneck und Proff, 2017 [26])

Derzeit verfiigbare Verfahren zur Beschleunigung der Zahnbewegung
Chirurgische Verfahren Nicht-chirurgische Verfahren

Osteotomie und Kortikotomie Low-Intensity/Level-Lasertherapie

Kortikozision/Piezozision und (LILT/LLLT)

Osteoperforation/Piezopunktion Photobiomodulation

Surgery-First Vibrationstherapie

Elektrischer Strom

Statisches oder gepulstes magnetisches
Feld

Systemische Administration bzw. lokale
Injektion von Biomodulatoren
(Pharmaka)

Gentherapie

Anhand von Patientenbeschreibungen wurde Uber einen positiven Effekt von
Kortikotomien des Alveolarfortsatzes auf die Zahnbewegungsgeschwindigkeit berichtet
[30]. Es konnte dabei gezeigt werden, dass eine Beschleunigung der
kieferorthopadischen Zahnbewegung durch Osteotomien des Alveolarfortsatzes
moglich ist [15, 31]. Zu diesem Zweck werden gezielte Osteotomien mittels rotierender



Instrumente oder mit Meil3eln im Alveolarfortsatz bei den zu bewegenden Zahnen
durchgefuhrt. Da dieses Verfahren allerdings sehr invasiv ist und die mit rotierenden
Instrumenten oder mit Meifl3eln durchgefihrten Eingriffe am Alveolarfortsatz dabei von
den Patienten haufig als sehr unangenehm empfunden werden [17], ist man mittlerweile

bestrebt, schonendere chirurgische Verfahren einzusetzen.

1.4 Piezochirurgische Verfahren

Als Alternative zu den konventionellen chirurgischen Methoden haben sich in der
Kieferorthopadie und in der Kieferchirurgie piezochirurgische Verfahren etabliert, die
vielversprechende Ergebnisse gezeigt haben [31, 32]. Bei diesen erfolgen die Osteo-
oder Kortikotomien mit einem Piezotom, das heil3t einem Handstlck, das auf der Basis
von Ultraschall mineralisiertes Hartgewebe selektiv durchtrennt. Vorteilhaft bei dieser
Vorgehensweise ist, dass das Hartgewebe mit einem Ultraschallschwingkopf und unter
besonderer Schonung des angrenzenden nicht mineralisierten Weichgewebes
durchtrennt wird. Somit reduziert sich das Risiko dieser Eingriffe, da die
Wahrscheinlichkeit von Schaden am Weichgewebe, wie zum Beispiel durch die
Durchtrennung von Nerven oder Schadigungen des Desmodonts, gegenuber
konventionellen Methoden der Hartgewebschirurgie sinkt. Auch fur die Osteotomie des
Alveolarfortsatzes mittels eines Piezotoms konnte eine Beschleunigung der

Zahnbewegung gezeigt werden [16].

Abgesehen vom Ersatz rotierender Instrumente durch andere chirurgische Methoden
bei der Durchfiihrung von Osteotomien, wurde auch versucht, das Ausmalf? der Eingriffe
im Bereich des Alveolarfortsatzes zu minimieren. Bei diesem Ansatz geht es einerseits
darum, das Weichteiltrauma bei der Hebung von Mukoperiostlappen zu vermeiden,
andererseits das kndcherne Trauma zu verkleinern. Ein geringeres Knochentrauma
resultiert bei der Osteoperforation, bei der punktférmige Lasionen des Knochens
erzeugt werden, und bei der Osteopunktur, die mit einer oberflachlichen Verletzung des

Knochens verbunden sind [33]. Diese Verfahren veranschaulicht Abbildung 1.



Abbildung 1: A zeigt schematisch eine minimal-invasive, transmukosale Piezozision.
Die roten Linien stellen die Schnittfhrung des Skalpells dar, die schwarzen Linien die
vertikalen Inzisionen des Piezotoms in den Knochen. Es erfolgt keine Lappenbildung. B
stellt schematisch minimal-invasive Osteoperforationen (schwarze Punkte) durch die
Gingiva hindurch dar. Dabei erfolgt kein Zahnfleischschnitt. In C sieht man schematisch
eine herkdbmmliche Piezozision mit Lappenbildung. Die roten Linien zeigen die
Schnittfhrung des Skalpells zur Lappenbildung, die schwarzen Linien die vertikalen
Inzisionen des Piezotoms in den Knochen. In D ist das Handstuick eines Piezotoms fir
intraorale Eingriffe (Piezotome 2, Acteon Germany) dargestellt. Der Ansatz kann den
chirurgischen Anforderungen folgend ausgetauscht werden. Hier ist ein meil3elformiger
Ansatz abgebildet, der fir vertikale Kortikozisionen eingesetzt wird.

(Bilder: Stefan Hoffmann)

Im Laufe der vergangenen Jahre wurden =zahlreiche der in Tabelle1
zusammengestellten chirurgischen Techniken eingesetzt, die im Wesentlichen auf den
Knochenumbauprozess abzielen, um somit gegebenenfalls auch eine beim Patienten
durchaus willkommene Verkirzung der Behandlungsdauer zu bewirken. Chirurgische
Verfahren wie Osteo- oder Kortikotomien des Alveolarfortsatzes, aber vor allem die
minimal-invasiven Verfahren wie Osteoperforation und Piezozision scheinen potentiell

daflir geeignet zu sein, die kieferorthopadische Zahnbewegung im Vergleich zur
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konventionellen kieferorthopadischen Behandlung zu beschleunigen [13, 14, 31, 15,
34]. Diese Verfahren sollen daher im Folgenden einer vertieften Betrachtung

unterzogen werden.

1.5 Durchfiihrung einer systematischen Literaturrecherche

Im Zusammenhang mit einer ersten Literaturrecherche wurde die Hypothese aufgestellt,
dass Piezozision und -punktion sowie Osteoperforation zu einer Beschleunigung der
Zahnbewegung fihren kénnen, ohne das Periost grofl3flachig zu traumatisieren [32].
Dabei hat sich allerdings herausgestellt, dass die verflgbare klinische Evidenz fir diese
Aussage eher als moderat einzustufen ist [16, 35, 36] und insbesondere im Hinblick auf
die bereits angesprochenen Nebenwirkungen, wie zum Beispiel parodontaler
Knochenverlust und Zahnwurzelresorptionen, durchaus noch weiterer
Forschungsbedarf besteht [37, 38].

Auf die Ergebnisse der in diesem Zusammenhang in der vorliegenden Arbeit
durchgefiihrten systematischen Literaturrecherche, die die Auswirkung von Piezotomie
sowie Osteoperforation auf die Zahnbewegungsgeschwindigkeit im Rahmen eines
systematischen Reviews naher untersucht, wird in den n&chsten Abschnitten der
vorliegenden Arbeit eingegangen werden; sie sind in [32] vollstdndig dokumentiert.

1.6 Durchfuhrung von tierexperimentellen Studien

Neuere Studien haben gezeigt, dass weniger invasive chirurgische Verfahren wie die
Osteoperforation [33] und die Kortikozision [39] geeignet sind, den Knochenumbau im
Alveolarfortsatz anzuregen [40]. Auch die Piezozision, bei der die Kortikozision mittels
Ultraschall durchgefuhrt wird und die eine relative Schonung des Weichgewebes
gewabhrleistet, hat sich als gleichermallen wirksam herausgestellt [31]. In allen
betrachteten Féllen ist allerdings die in einzelnen Patientenbeschreibungen vermutete
Beschleunigung der kieferorthopédischen Zahnbewegung infolge der Osteotomie des
Alveolarfortsatzes nicht ausreichend in prospektiven klinischen Studien tberprift

worden.
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Eine systematische Ubersichtsarbeit von Yi et al. [41] lieferte ebenfalls nur schwache
Beweise dafir, dass die Piezozision zumindest kurzfristig eine geeignete Erganzung zur
Beschleunigung der kieferorthopadischen Zahnbewegung ist, und verweist auf die

Notwendigkeit weiterer Forschung [40].

1.6.1 Einsatz von Tiermodellen

Bei der Erprobung und Entwicklung neuer Behandlungsmethoden in der
Kieferorthopadie ist der Einsatz von Tiermodellen weit verbreitet [42], da diese auch
Untersuchungen ermdglichen, die am Patienten normalerweise nicht durchgefihrt
werden konnen. So verbietet sich beispielsweise aus ethischen Grinden die
Durchfihrung von mehrfachen Réntgenkontrollen, zumal beim Einsatz der
dreidimensionalen bildgebenden Diagnostik mit Hilfe der Computertomographie von
einer nochmals deutlich erhéhten Strahlenbelastung auszugehen ist. Dartber hinaus
ware auch die beabsichtigte histologische Untersuchung des Alveolarfortsatzes am
Menschen nicht durchflhrbar, so dass in der vorliegenden Arbeit auf den Einsatz eines

Tiermodells zuriickgegriffen wurde.

Insbesondere fir die Untersuchung der Pathophysiologie von Knochenerkrankungen in
Tiermodellen hat sich dabei die Anwendung sowohl von Nagetier- als auch
Schweinemodellen etabliert, da sie dem menschlichen Skelett physiologisch sehr
ahnlich sind [43, 44, 45, 46, 47]. Bisher wurden daher auch die meisten
tierexperimentellen Untersuchungen zur orthodontischen Zahnbewegung tberwiegend
an Ratten durchgefiihrt [48], da Ratten und Mause sich als besonders geeignete
Nagetiermodelle zur Entschlisselung der Mechanismen der kieferorthopadischen
Zahnbewegung, des Knochenumbaus und der sie beeinflussenden Faktoren erwiesen
haben [49, 50, 48, 51, 47].

1.6.2 Einfluss der Piezotomie auf die kieferorthopadische Zahnbewegung bei
Ratten

Osteotomien des Kiefers kdnnen die orthodontische Zahnbewegung beschleunigen.
Tierexperimentell konnte dabei eine Beschleunigung um den Faktor 3,26 in der Maxilla
und um den Faktor 2,55 in der Mandibula erreicht werden [52]. Eine weitere Studie, die
den Einfluss der Piezozision auf die kieferorthopadische Zahnbewegung bei Ratten
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untersuchte, zeigte, dass die Geschwindigkeit der Zahnbewegung in der Gruppe mit
Piezozision mehr als doppelt so hoch war wie in einer Kontrollgruppe mit alleiniger
kieferorthopadischer Bewegung [53]. Diese Beobachtungen basierten jedoch auf einer
sehr kleinen Anzahl von Tieren an jedem Messpunkt, und interindividuelle Unterschiede
zwischen den einzelnen Versuchstieren kénnten die Ergebnisse verzerrt haben [40].
Auch uber die Auswirkungen dieser chirurgischen Intervention auf das Knochengewebe

und das Parodontium ist nach wie vor wenig bekannt.

Im Hinblick auf die zu erzielende Beschleunigung der Zahnbewegung beim Menschen
wurde von Alikhani et al. eine Beschleunigung der Zahnbewegung um den Faktor 2,3
beschrieben [33]. Bei einer anderen Studie konnte dagegen keine signifikante
Beschleunigung der Zahnbewegung festgestellt werden [54]. Genauere Aussagen Uber
einen derartigen Faktor, um den eine Zahnbewegung beim menschlichen Individuum

beschleunigt werden kann, fehlen allerdings in der ausgewerteten Literatur.

Bedeutsam ware ein derartiger Faktor allerdings nicht nur fir den Patienten, der groRes
Interesse daran hat zu wissen, wie viel kurzer die Behandlung im Vergleich zur
herkdbmmlichen Behandlung ist, sondern auch im Hinblick auf eine fundierte Risiko-
Nutzen-Abschatzung, da beispielsweise eine nur geringfligige Beschleunigung der
Zahnbewegungsgeschwindigkeit die mit dem Eingriff unter Umstanden verbundenen

Risiken und Nebenwirkungen nicht rechtfertigen wirde [55].

Anzustreben ware daher, eine genauere Angabe Uber den Grad der Beschleunigung zu
erhalten, der sich aus dem Vergleich der Zahnbewegungsgeschwindigkeit auf der
osteotomierten Seite und der Geschwindigkeit auf der gegentberliegenden Kieferhalfte
mit ausschlie3lich konventioneller Zahnbewegung quantifizieren liel3e, das heil3t eine
Angabe dartber, um welchen Faktor eine Zahnbewegung beim menschlichen

Individuum voraussichtlich beschleunigt werden kann.

In einer zusammen mit dem Berlin Experimental Radionuclide Imaging Center (BERIC)
der Klinik fur Nuklearmedizin der Charité durchgefuhrten tierexperimentellen Studie
konnten wir die Wirkung einer einzelnen Piezozision im Alveolarfortsatz des Oberkiefers
auf die Zahnbewegungsgeschwindigkeit untersuchen. Als Versuchstiere kamen hierbel

Laborratten zum Einsatz. Die Tierversuche wurden in Ubereinstimmung mit dem in
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Deutschland geltenden Tierschutzgesetz durchgefihrt und vom Berliner Landesamt fur
Gesundheit und Soziales genehmigt (Aktenzeichen: G 0189/13). Mit Hilfe des hierbei
verwendeten Split-Mouth-Designs war es mdglich, den Einfluss einer einzelnen
Piezozision im  oberen Alveolarfortsatz auf die  Geschwindigkeit der
kieferorthopadischen Zahnbewegung und auf die Zahnwurzelresorption in den beiden
gegenuberliegenden Oberkieferhalften zu untersuchen und die Piezotomie-unterstitzte
Zahnbewegung mit der konventionellen Zahnbewegung zu vergleichen. Zur Bewertung
dieser Fragestellung sollte daher bei der Datenauswertung die Nullhypothese widerlegt
werden, wonach es keinen Unterschied zwischen dem Ausmal3 der

kieferorthopadischen Zahnbewegung mit oder ohne Piezozision geben wird.

Auf die Ergebnisse dieser tierexperimentellen Studie, die den Einfluss der Piezozision
auf die kieferorthopadische Zahnbewegung bei Laborratten untersuchte, wird in den
nachsten Abschnitten der vorliegenden Arbeit naher eingegangen werden; sie sind in

[40] vollstandig dokumentiert.

1.6.3 Szintigraphie des Oberkiefers nach Piezozision im Tiermodell

Trotz vielversprechender Ergebnisse bei der Beschleunigung von durch
kieferorthopadischen Apparaturen induzierten Zahnbewegungen bleibt festzustellen,
dass die biologischen Mechanismen dieses Verfahrens bisher nicht vollstandig
entschlisselt sind [47]. Daher sollte in dieser Arbeit das kndcherne Remodeling
nach Piezozision bei Ratten mit Hilfe der Knochen-SPECT-Bildgebung naher
untersucht werden, und zwar unter Zuhilfenahme der bereits in der Studie von
Papadopoulos et al. [40] eingesetzten Laborratten sowie unter gleichzeitiger
Verwendung des dortigen Versuchsdesigns.

Fur die nicht-invasive funktionelle Beurteilung des Knochenumbaus ist die planare und
Single Photon Emission Computed Tomography (SPECT) eine weit verbreitete
Methode, und zwar sowohl unter klinischen als auch unter vorklinischen Bedingungen
[56, 57, 58, 47]. Bei dieser Untersuchungsmethode wird mit Hilfe einer Gamma-Kamera
die schwache Strahlung von radioaktiven Medikamenten sichtbar gemacht, so dass auf

diesem Weg Bilddaten (Uber den Knochenstoffwechsel beziehungsweise
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Knochenumbau gewonnen werden konnen, die eine groRe Anzahl an Informationen

bieten.

Im Rahmen der vorliegenden Untersuchung wurde den Laborratten *™Technetium-
Methylen-Diphosphonat (**"Tc-MDP) verabreicht, das heiRt ein schwach radioaktiv
markiertes Medikament, das in der Vergangenheit bereits in groRem Umfang fur die
standardmafige funktionelle Knochendarstellung bei verschiedenen Knochen- und
Zahnerkrankungen eingesetzt wurde, und zwar sowohl bei Nagetieren als auch beim
Menschen [59, 60, 47].

Mit Hilfe der funktionellen Knochen-SPECT-Bildgebung in Kombination mit **™Tc-MDP,
das in neu gebildeten Hydroxylapatitkristallen in mineralisierenden Knochen adsorbiert
wird, das heil3t in Knochenbereichen mit erhéhter osteoblastischer Aktivitat, sollte daher
insbesondere versucht werden, die Auswirkungen der Piezozision auf die
kieferorthopadische = Zahnbewegung und deren Einfluss auf den durch
kieferorthopadische Apparaturen induzierten Knochenumbau bei Ratten zu bestimmen,
um dabei gegebenenfalls weiterfihrende Erkenntnisse zu den Mechanismen zu
gewinnen, die einen Einfluss auf die kieferorthopadische Zahnbewegung ausiben
kénnen [47].

Auf die Ergebnisse dieser skelettszintigraphischen Untersuchungen im Zusammenhang
mit kieferorthopadischen Zahnbewegungen bei Ratten nach Piezotomie wird in den
nachsten Abschnitten der vorliegenden Arbeit ndher eingegangen werden; sie sind in

[47] vollstandig dokumentiert.

1.7 Zielsetzung

Ein wesentliches Ziel der hier vorgelegten Arbeit war, mittels einer systematischen
Literaturrecherche den Grad der klinischen Evidenz zu bestimmen, mit dem die
minimal-invasiven chirurgischen Malinahmen Osteoperforation, Osteopunktur und
Piezotomie ohne Mukoperiostlappenbildung zu einer Beschleunigung der
orthodontischen Zahnbewegung fluhren kénnen. Dartber hinaus sollten im Rahmen
dieses systematischen Reviews insbesondere auch die Komplikationen der

untersuchten Methoden aufgezeigt und dokumentiert werden, um zukunftig eine
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bessere Entscheidungshilfe bei der individuellen Abwagung zwischen dem Wunsch
nach einer verkirzten Behandlungsdauer einerseits und dem Risiko eines chirurgischen
Eingriffes mit den damit verbundenen moglichen Nebenwirkungen andererseits zu

haben.

In der Literatur fehlen dartber hinaus auch histologische und réntgenologische Daten
zum Gewebeumbau, die den Verlauf des mit der Zahnbewegung verbundenen
Remodelings beschreiben und die einen diesbeziglichen Vergleich zwischen
konventioneller und zusatzlich mittels Osteotomie unterstitzter Zahnbewegung
ermoglichen. In dieser Arbeit wurde daher mittels tierexperimenteller Studien des
Weiteren versucht, einzelne Aspekte bei der Beschleunigung der kieferorthopadischen
Zahnbewegung genauer zu analysieren, um daraus gegebenenfalls weiterfihrende

Erkenntnisse aus dem Einsatz der neuen piezochirurgischen Technik zu erlangen.



16

2. Methodik

2.1 Literaturrecherche

Eine Suche in den wissenschaftlichen Datenbanken PubMed sowie Google Scholar
wurde durchgefuhrt. Wissenschaftliche Publikationen wurden dabei ohne Beschrankung
der Sprache beurteilt. Dabei konnten randomisierte kontrollierte Studien, kontrollierte
klinische Studien und Patientenberichte berilicksichtigt werden, in denen Uber
Ergebnisse im Zusammenhang mit der beschleunigten kieferorthopadischen

Zahnbewegung auf der Basis von Piezochirurgie oder Osteoperforation berichtet wird.

Erstes Einschlusskriterium war die Beschrankung auf wissenschaftliche Studien beim
Menschen. Somit wurden Tierstudien und Beschreibungen von Methodiken aussortiert.
Als zweites Einschlusskriterium mussten die minimal-invasiven chirurgischen
Interventionen Osteoperforation, Piezopunktur oder andere chirurgische Eingriffe mit
Hilfe des Piezotoms, jedoch ohne Lappenhebung, mit dem Ziel einer Beschleunigung
der Zahnbewegung oder einer Verkiirzung der Behandlungsdauer durchgefiihrt worden
sein. Somit sollten nicht-chirurgische Methoden zur Beschleunigung der
Zahnbewegung, wie der Einsatz von Pharmaka, Licht oder Ultraschall, von der weiteren
Suche ausgeschlossen werden. Ebenso blieben Studien, in denen eine Beschleunigung
in Kombination mit einer orthognatischen Chirurgie oder einer Distraktionsosteogenese
untersucht wurde, unbertcksichtigt.

In der wissenschaftlichen Datenbank PubMed wurden die kombinierten Suchbegriffe
,piezo*™ und ,tooth movement® (verknupft mit dem logischen Operator AND)
eingegeben. Des Weiteren wurde bei PubMed der Suchbegriff ,osteoperforation®
eingegeben. Hier wurden allerdings nur jene Artikel gesichtet, die einen Bezug zum
Thema Zahnbewegung haben. Als dritter PubMed-Suchbegriff wurde ,piezopuncture®
eingegeben. Dariber hinaus wurde in der Datenbank Google Scholar eine Recherche

mit den gleichen Suchkriterien durchgefihrt.
Alle wissenschaftlichen Artikel bis einschlief3lich Mai 2016 wurden beriicksichtigt.

Die Suche in Google Scholar sowie PubMed wurde von zwei voneinander
unabhangigen Wissenschaftlern durchgefiihrt, und zwar mit dem Ziel, relevante Studien

fur das Review zu identifizieren. Dieses geschah auf der Basis des Titels und der
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Abstracts der Studien. In wenigen, nicht eindeutigen Fallen wurde eine Sichtung der
vollstandigen  Literaturstellen  vorgenommen. Publikationen, die nicht die
Einschlusskriterien erfullten, wurden von der weiteren Bearbeitung ausgeschlossen. Bei
allen Studien, die die Kriterien erflllten, wurden die vollstdndigen Artikel herangezogen;
in gleicher Weise wurde in etwaigen Zweifelsfallen verfahren. Artikel, die nicht
elektronisch verfigbar waren, wurden nach Kontaktaufnahme mit den jeweiligen
Autoren durch diese zur Verfugung gestellt. Die Einschlusskriterien wurden zunéchst
von beiden Wissenschaftlern getrennt angewendet. Bei Unstimmigkeiten infolge
voneinander abweichender Beurteilungen wurde mittels Dialog ein Konsens hergestellt.
Die Konsistenz des Auswabhlverfahrens wurde hierbei von einem dritten, unabh&ngigen
Wissenschaftler Uberpruft, der eine stichprobenartige Auswahl von 25 Artikeln auf
Konsistenz Uberprifte. Um die Suche zu vervollstandigen, wurden zuséatzlich auch die

Referenzlisten der eingeschlossenen Studien manuell Gberprift [32].

Fur diejenigen Studien, die die Auswabhlkriterien erfillten, waren mit Hilfe eines
standardisierten Auswertungsbogens zahlreiche KenngréRen und Parameter zu
erfassen sowie eine Reihe von Fragestellungen zu beantworten. Neben Fragen zur
Anzahl der Studienteilnehmer sowie zum Alter und Geschlecht der Patienten waren in
diesem Auswertungsbogen unter anderem das Studiendesign, die Art des Eingriffs, die
Methode der eingesetzten kieferorthopadischen Apparatur, aber insbesondere auch
Angaben zur Beschleunigung der orthodontischen Zahnbewegung, zur
Behandlungsdauer und zu aufgetretenen Komplikationen zu dokumentieren. Zusatzlich
wurde von beiden Wissenschaftlern eine Bewertung der methodischen Qualitat der in
die Untersuchung einbezogenen Artikel vorgenommen. Das hierzu verwendete
Bewertungssystem, dem ein Drei-Punkte-Bewertungssystem in Anlehnung an die
Ausfuhrungen in [61, 62] zugrunde lag, konnte dartber hinaus auch zur Beurteilung des

jeweiligen Evidenzlevels herangezogen werden.

Eine entsprechende tabellarische Ubersicht tiber samtliche extrahierten Merkmale
sowie Uber die daraus resultierende Bewertung der Methodik, die eine vergleichende
Gegenuberstellung fur alle in die Untersuchung eingeschlossenen Studien ermdglicht,

ist in der Publikation von Hoffmann et al. in [32] enthalten.
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2.2 Piezotomie im Rattenmodell

10 Wistar-Ratten (Alter: 10 Wochen, Geschlecht: mannlich) erhielten eine
orthodontische Apparatur, mit deren Hilfe die kombinierten Molaren einer
Oberkieferseite gegen die beiden zusammengefassten Schneidezahne mesialisiert
wurden. Unmittelbar nach dem Einsetzen der kieferorthopadischen Apparatur erfolgte
auf einer mittels Randomisierung ausgewahlten Oberkieferseite eine vertikale
Kortikotomie mit dem Piezotom 2 mm mesial der mesialen Wurzel des ersten Molaren;
die jeweils andere Seite des Oberkiefers diente als Kontrolle. Vor dem Einsetzen der
Apparatur (TO) sowie nach 2 Wochen (T1) beziehungsweise nach 4 Wochen (T2) wurde
bei allen Tieren eine Mikrocomputertomographie (UCT) des Schadels gemacht und die
bis dahin von der mesialen Wurzel des ersten Molaren jeweils zurtickgelegte Distanz
bestimmt. Abbildung 2 zeigt schematisch die verwendete kieferorthopéadische
Apparatur, die gemal einem etablierten Protokoll [63], allerdings in leicht
abgewandelter Form, in den Oberkiefer eingesetzt wurde und dort fir 4 Wochen
verblieb [40].

Abbildung 2: Kieferorthopadische Apparatur bestehend aus in Komposit eingebetteten
Drahtligaturen und einer orthodontischen Zugfeder, die zwischen den drei Molaren einer
Seite und den beiden Schneidezdhnen platziert wird. Der Piezozisionsschnitt ist rot
dargestellt und wurde 2 mm mesial von der mesialen Wurzel des ersten Molaren
gesetzt. Der Bereich innerhalb des Kreises wurde auf Wurzelresorption untersucht.

(aus Papadopoulos et al., 2021)
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Mit Hilfe der pCT-Daten konnten dann anschlielend die fiur die Bestimmung der
kieferorthopadischen Zahnbewegung sowie der Wurzelresorption relevanten Abstande
gemessen werden. Die kieferorthopadische Zahnbewegung wurde untersucht, indem

die Distanz zwischen der distalen Grenze des Canalis incisivus und der apikalen Spitze

der mesialen Wurzel des ersten Molaren auf jeder Seite gemessen wurde (Abbildung 3)
[40].

Abbildung 3: Rekonstruiertes Mikro-Computertomographie-Bild zur Messung des
Abstands zwischen dem Canalis incisivus und der Spitze der mesialen Wurzel des
ersten Molaren (roter Pfeil).

(aus Papadopoulos et al., 2021)

Zur Beurteilung der Wurzelresorption wurde die Lange der mesialen Wurzel des ersten
oberen Molaren gemessen; sie wurde als Abstand zwischen der Trifurkation und der
apikalen Spitze definiert. Dartber hinaus wurde die periradikuldre Region der mesialen

Wurzel des ersten Molaren auf Wurzelresorptionslakunen untersucht [40].

Die Differenzen zwischen den gemessenen Abstéanden bei TO und T1 reprasentierten
die Zahnbewegung wahrend der ersten 2 Wochen. Entsprechendes galt fur die jeweils
gemessenen Abstande bei T1 und T2, deren Differenzen die Zahnbewegung wahrend
der letzten 2 Wochen reprasentierten, sowie fur die gemessenen Abstande bei TO und
T2, mit deren Hilfe die Zahnbewegung fir den gesamten 4-wb6chigen

Untersuchungszeitraum berechnet wurde.
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Nach vier Wochen wurden alle Tiere getotet und die Oberkiefer histologisch untersucht.
Dadurch war auch die Bestimmung des Wurzelresorptions-Scores auf vergrofRerten
Bildern nach der von Lu et al. in [64] vorgeschlagenen Methodik méglich, der ebenfalls
zur Beurteilung und Quantifizierung des Ausmal3es der Wurzelresorption herangezogen

werden konnte.

Nach Entkalkung des praparierten Oberkiefers und histologischer Farbung der
jeweiligen Schnitte wurde zusatzlich noch die Heilung der Piezozisionswunde mit der

des entsprechenden Bereichs auf der jeweiligen Kontroll-Seite verglichen [40].

2.3 Skelettszintigraphische Untersuchungen im Rattenmodell

Zehn Wistar-Ratten wurden chirurgisch mit kieferorthopadischen Apparaturen versorgt,
und zwar auf jeder Seite des Oberkiefers. Dartiber hinaus wurde bei jeder Ratte
zusatzlich noch eine Piezotomie durchgefihrt, allerdings nur auf einer nach dem
Zufallsprinzip ausgewdahlten Seite des Oberkiefers. Die hierzu erforderlichen
chirurgischen Eingriffe einschliel3lich der Anasthesie, die Unterbringung der Tiere sowie
samtliche Arbeiten, die im Zusammenhang mit der SPECT- und Computertomographie
(CT)-Bildgebung stehen, wurden im Berlin Experimental Radionuclide Imaging Center
(BERIC) durchgefuhrt. Detaillierte Angaben zu den dabei jeweils eingesetzten
Verfahren und Techniken finden sich sowohl in der Studie von Beindorff et al. [47] als
auch in der Studie von Papadopoulos et al. [40], die beide Zugriff auf dasselbe
Versuchs-Design und insbesondere auf dieselbe Versuchstier-Kohorte hatten, aber
nach Beendigung der tierexperimentellen Studien jeweils unterschiedlichen

Fragestellungen nachgingen.

Jede Ratte wurde unmittelbar vor dem Einsetzen der kieferorthopadischen Apparaturen
und der Piezozision mittels **™Tc-MDP-Knochen-SPECT/CT untersucht, wobei die erste
Untersuchung (zeitlicher Bezugspunkt TO) als reprasentativ fiir ein ,normales* *™Tc-
MDP-Knochen-Uptake angesehen und daher als Bezugsbasis fiur die nachfolgenden
Untersuchungen zugrunde gelegt wurde. Die zweite Untersuchung (T1) fand 2 Wochen
nach der Operation statt, wahrend die dritte Untersuchung (T2) 4 Wochen nach dem
Eingriff, das heil3t am Ende des gesamten Untersuchungszeitraumes, durchgefuhrt

wurde.
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Fur die SPECT- und Computertomographie (CT)-Bildgebung wurde den zuvor
gewogenen und anasthetisierten Ratten schwach radioaktiv markiertes Methyl-
Diphosphonat (*™Tc-MDP) in die Schwanzvene injiziert. Nach dem Aufwachen und
einer Wartezeit von 45 Minuten wurde die Bildgebung mit Hilfe eines in [47]
beschriebenen NanoSPECT/CTplus-Scanners (Mediso, Ungarn /Bioscan, Frankreich)

durchgefuhrt.

Zur Bestimmung des jeweiligen *™Tc-MDP-Knochen-Uptakes wurden die
gespeicherten SPECT-Bilddateien anschlieend mit Hilfe von standardisierten
Auswerte-Algorithmen rekonstruiert und entsprechend aufbereitet. Detaillierte Angaben
zur eingesetzten Bildgebungs-Hardware sowie zur verwendeten Software finden sich in
[47].

Das “™Tc-MDP-Knochen-Uptake wurde dabei unter Zuhilfenahme eines von Hand
eingegrenzten volume-of-interest (VOI) bestimmt, also mit Hilfe eines manuell
festgelegten Bereichs, innerhalb dessen dann die Auswertesoftware eingesetzt wurde.
Die zehn Voxel, welche die hdchste Uptake-Aktivitat innerhalb des Tracer-positiven
Bereichs des VOI zeigten, wurden schlief3lich zur Berechnung eines normierten Uptake-
Messwertes herangezogen und als Prozentsatz der injizierten Aktivitat pro ml
(%lAmaxi0/ml) ausgedriickt [47].
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3. Ergebnisse

3.1 Literaturrecherche
3.1.1 Charakteristika der ausgewahlten Studien

Die Suchergebnisse wurden in einem Flussdiagramm (siehe Abbildung 4) dargestellt.
Die Suche in der Datenbank PubMed ergab 60 Treffer, die Suche in der Datenbank
Google Scholar lieferte 516 Treffer. Nach Aussortierung doppelter Treffer, Eingrenzung
der Artikel auf die Spezies Mensch und Eingrenzung auf die chirurgischen
Interventionen, die mit einem piezochirurgischen Instrument oder mit Osteoperforation
durchgefuhrt wurden, konnten insgesamt 36 Artikel extrahiert werden, die jene
Einschlusskriterien erfullten. Hierbei gab es keine Spracheinschrankung. Eine
zusatzliche Durchsicht der Referenzlisten dieser 36 Artikel ergab keine weiteren
relevanten Studien Unter den aussortierten Artikeln befanden sich viele
Technikbeschreibungen und Tierversuchsmodelle. Von den 36 Artikeln erftllten nur 13
das Einschlusskriterium einer minimal-invasiven und transmukosalen Behandlung. Bei
den 23 anderen Artikeln, die aussortiert wurden, handelte es sich um invasivere
Verfahren wie zum Beispiel Kortikotomien mit Mobilisation des Zahnfleisches und
Praparation von Mukoperiostlappen. Die verbleibenden 13 Studien wurden einer
Wichtung unterzogen und von zwei Wissenschaftlern unabhangig voneinander in drei
Kategorien eingeteilt. Gab es Meinungsverschiedenheiten, wurde im Gesprach ein

Konsens gefunden.
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Abbildung 4: Flussdiagramm zum Prozess der Literaturauswahl modifiziert nach Moher
et al., 2009 [65] (alle Artikel bis Mai 2016 wurden bericksichtigt)

(aus Hoffmann et al., 2017)

Die 13 verbleibenden Artikel enthielten acht Artikel Uber einzelne Patienten mit
geringem Evidenzgrad (Kategorie C) [66-73], eine prospektive klinische Pilotstudie mit
geringem Evidenzgrad (Kategorie C) [74], und vier randomisierte kontrollierte Studien
(RCTs) mit malkigem Evidenzgrad (Kategorie B) [33, 54, 75, 34].

In fast allen Artikeln lagen die angegebenen Werte fur die transmukosale Eindringtiefe
des Piezotoms etwa zwischen 3 mm und 4 mm. Deutliche Abweichungen hiervon gab
es lediglich in der Studie von Mehr [54], in der die Eindringtiefe nur 1 mm betrug, sowie
in der Studie von Hernandez-Alfaro et al. [68], wo als Eindringtiefe sogar 5-10 mm

angegeben waren.
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Lediglich vier von insgesamt 13 extrahierten Artikeln enthielten jeweils klar definierte
Diagnosen und Endpunkte sowie eine Aussage Uber mdgliche Potentiale bei der

Beschleunigung der orthodontischen Zahnbewegung.

3.1.2 Auswirkungen der chirurgischen Interventionen
3.1.2.1 Kaortikotomie mit einem piezochirurgischen Instrument

Die mit einem piezochirurgischen Instrument durchgefuhrte Kortikotomie wurde in 12
der insgesamt 13 extrahierten Publikationen untersucht, wobei lediglich in drei Studien
eindeutig quantifizierte Aussagen uber einen potentiellen Beschleunigungseffekt im
Verhéltnis zu einer Kontrollgruppe oder zu einer Kontrollseite mit herkdmmlicher
Kieferorthopadie gemacht wurden [32]. Demzufolge war fir die anderen neun Arbeiten
eine verlassliche Aussage uUber einen potentiellen Beschleunigungseffekt bei der

orthodontischen Zahnbewegung infolge der durchgefuhrten Kortikotomie nicht mdglich.

Charavet et al. [34] (Kategorie B) beobachteten die Behandlungszeiten, die zur
Beseitigung des vorderen Engstandes in beiden Kiefern bei insgesamt 24 erwachsenen
Patienten erforderlich waren. Die Piezozisionen wurden eine Woche nach dem
Einsetzen der kieferorthopadischen Apparaturen durchgefuhrt, die anschlieenden
Nachbeobachtungen erfolgten im 2-Wochen-Rhythmus. Dabei stellte sich heraus, dass
die Piezozision offenbar dazu geeignet ist, die orthodontische Zahnbewegung wirksam
zu beschleunigen, da hier die Gesamtbehandlungszeit im Vergleich zur Kontrollgruppe
mit alleiniger Kieferorthopadie um 43 % verkirzt werden konnte. Weder in der
Piezozisionsgruppe noch in der Kontrollgruppe konnte eine Zunahme bei der
Wurzelresorption beobachtet werden. Dartber hinaus konnte in der Piezozisionsgruppe
eine wesentlich hohere Patientenzufriedenheit als in der Kontrollgruppe festgestellt
werden. Allerdings wurden in der Piezozisionsgruppe bei der Halfte der Patienten
Narbenbildungen beobachtet, so dass durch das potentielle Risiko langfristig
verbleibender Narben die Indikation fiir die Piezozision insbesondere bei Patienten, die

Wert auf eine positive Lachlinie legen, eingeschrankt sein kdonnte.

Die Studie von Aksakalli et al. [75] (Kategorie B) beinhaltete ein Split-Mouth Design, in
dem die 20 Oberkiefer-Eckzahne von zehn Patienten beim SchlieRen erster
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Pramolarenliicken nach Extraktionstherapie distalisiert wurden. Es hat sich gezeigt,
dass die mittels Piezozision unterstlitzte Distalisierung offenbar eine Beschleunigung
der orthodontischen Zahnbewegung bewirkt, die nicht nur bei den Zwischenmessungen
innerhalb der zugrunde gelegten zweiwochentlichen Untersuchungsintervalle
festgestellt werden konnte, sondern auch hinsichtlich der Gesamtbehandlungsdauer
eine Beschleunigung um den Faktor 1,58 im Vergleich zur Kontrollgruppe mit
herkdbmmlicher Kieferorthopadie ergeben hat. In der Studie wurden Kkeine
Komplikationen und Nebenwirkungen beobachtet. Darliber hinaus hatten sich im
Zusammenhang mit der Piezozision keine negativen Auswirkungen auf die parodontale

Gesundheit gezeigt.

Mehr [54] (Kategorie B) fuhrte eine randomisierte, kontrollierte klinische Studie durch.
Hier wurde die Zeit gemessen, die zur kompletten Beseitigung eines anterioren
Engstandes im Unterkiefer benétigt wurde. Die Bestimmung des Engstandes erfolgte
hierbei auf der Grundlage von Little’s irregularity index [76]. Zudem wurden in dieser
Studie die insgesamt 13 Patienten nach dem Schmerzempfinden und der Akzeptanz
der Behandlung befragt. Zusatzlich wurde gefragt, ob sie sich der Behandlung erneut
unterziehen wirden und ob sie sie auch einem Freund empfehlen wirden. Als Ergebnis
konnte durch Piezozision eine beschleunigte Zahnbewegung um den Faktor 1,6
gegenuber den Kontrollpatienten nachgewiesen werden, wobei sich die Beschleunigung
auf die ersten vier bis finf Wochen beschrankte. Bezogen auf die Gesamtdauer der
Behandlung relativierte sich der Beschleunigungseffekt allerdings, da fiir den gesamten
Behandlungszeitraum keine signifikante  Beschleunigung im  Vergleich  zur
Kontrollgruppe festgestellt werden konnte. Das Schmerzempfinden der Behandlung war

im Vergleich zur Kontrollgruppe nicht signifikant unterschiedlich.

3.1.2.2 Osteoperforation

Unter den insgesamt 13 extrahierten Artikeln gab es nur eine Studie, in der ein
potenzieller Beschleunigungseffekt bei der distalen Bewegung der Oberkiefer-Eckzéhne
nach Extraktion der ersten Pramolaren im Zusammenhang mit einer Osteoperforation
untersucht wurde:

Alikhani et al. [33] (Kategorie B) verglichen die Position der Oberkiefer-Eckzahne tber

einen Zeitraum von 28 Tagen, erfassten die Konzentration von inflammatorischen
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Markern im Sulkusfluid und fragten den Schmerzlevel auf einer definierten Skala ab.
Zudem handelte es sich bei dieser Studie um eine randomisierte single-center und
single-blind Studie; auRerdem wurde im Mund zur besseren Vergleichbarkeit ein Split-
Mouth-Design durchgefuhrt. Im Vergleich zu den Ubrigen extrahierten Artikeln war die
Patientenzahl hier mit 20 relativ hoch. Als Ergebnis konnte in dieser Studie eine
Beschleunigung der Zahnbewegung mit Hilfe von Osteoperforationen um das 2,3-Fache
nachgewiesen werden. Begleitet wurde das Ganze zwar durch einen Anstieg der
inflammatorischen Marker im Sulkusfluid, beim Schmerzempfinden fand sich allerdings

kein signifikanter Unterschied verglichen mit der herkdommlichen Behandlung.

In den anderen 9 Artikeln, die ausnahmslos eine Einstufung in die Kategorie C
erhielten, wurde die Behandlung einzelner Patienten sowie deren Behandlungsablauf
beschrieben. Ein Vergleich mit klarer Aussagekraft zur Beschleunigung wurde nicht
vorgenommen. In diesen Artikeln wurde in aller Regel eine hohe Akzeptanz des
Patienten, ein geringeres Schmerzempfinden nach der Behandlung und eine subjektiv

wahrgenommene Beschleunigung aufgefihrt.

3.2 Piezotomie im Rattenmodell

Die Geschwindigkeit der Zahnbewegung des ersten Molaren war auf der Seite mit
Piezozision grof3er als auf der Kontroll-Seite mit alleiniger Kieferorthopadie (KFO).
Dieser Unterschied war allerdings nur in der zweiten Halfte des 4-wdchigen
Untersuchungszeitraumes signifikant (p< 0,05) und hochsignifikant (p< 0,0005) nur bei
Betrachtung der gesamten Zahnbewegung. Die Gesamtgeschwindigkeit der
Zahnbewegung betrug 0,84 mm/4 Wochen auf der KFO-Seite beziehungsweise
1,15 mm/4 Wochen auf der Piezozisions-Seite [40]. Bei der differenzierteren
Betrachtungsweise in 2-wdchigen Zwischenschritten betrug die Zunahme der
Zahnbewegung in den ersten 2 Wochen 18 %, wahrend in den letzten 2 Wochen eine
Zunahme von 59 % zu verzeichnen war. Bezogen auf den gesamten 4-wé6chigen
Untersuchungszeitraum errechnete sich beim Vergleich zwischen der KFO- und
Piezozisions-Seite ein Gesamtunterschied in Hohe von 37 %. Der postoperative Verlauf
war komplikationslos und der Piezotomiespalt bei allen Versuchstieren weitestgehend

verheilt.
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Die Wurzelresorption auf der KFO-Seite war bei 9 der insgesamt 10 untersuchten Tiere
nachweisbar und betrug im Mittel 0,12 mm/4 Wochen, wéhrend auf der Seite mit
zusatzlicher Piezozision bei allen Tieren eine Wurzelresorption beobachtet wurde, die
im Mittel 0,28 mm/4 Wochen betrug. Die Wurzelresorption stellte sich somit als ein
allgegenwartiges Phanomen dar, trat jedoch insbesondere auf der Piezozisions-Seite
starker in Erscheinung, wobei dieser Unterschied signifikant war (p< 0,05) [40].

Bei der histologischen Untersuchung der Oberkiefer zeigten sich bei jedem Tier
Resorptionslakunen, die bei den Tieren in der KFO-Seite mit einem Wurzelresorptions-
Score von 23,0 £4,4 gekennzeichnet wurden. Die histologischen Bilder in der
Piezotomie-Seite waren qualitativ  vergleichbar, aber das Auftreten von
Resorptionslakunen war hier haufiger als auf der Kontroll-Seite mit alleiniger

Kieferorthopadie (siehe Abbildung 5). Der mittlere Wurzelresorptions-Score betrug hier

im Mittel 29,6 + 4,5, wobei der Unterschied zur KFO-Seite statistisch signifikant war
(p< 0,005).

Abbildung 5: Mit Hamatoxylin-Eosin gefarbtes Praparat der mesialen Wurzel des ersten
Oberkiefermolaren. Die Pfeile zeigen Bereiche mit Wurzelresorption auf der mesialen
Seite der Wurzel.

(aus Papadopoulos et al., 2021)
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Zwischen der Zahnbewegung und der Wurzelresorption wurde auf der KFO-Seite
lediglich eine schwache Korrelation beobachtet, wéahrend der entsprechende Vergleich

fur die Piezozisions-Seite eine starke Korrelation ergab.

Die vollstandigen Untersuchungsergebnisse aus der Studie von Papadopoulos et al.
sind in [40] dokumentiert.

3.3 Skelettszintigraphische Untersuchungen im Rattenmodell

Abbildung 6 zeigt beispielhaft das *°"Tc-MDP-Knochen-Uptake in den SPECT-Bildern

zum Zeitpunkt TO, das an den Molaren des Oberkiefers am stéarksten ausgepragt ist.

Abbildung 6: In vivo fusionierte SPECT/CT-Bilder der Kopf-Hals-Region einer 10
Wochen alten mannlichen Ratte, die ein normales Knochen-Uptake 48 Minuten nach
intravendser  Injektion von 186 MBq *°"Tc-MDP vor dem Einsetzen der
kieferorthopadischen Apparatur zeigen, in koronaler (A), sagittaler (B) und transversaler
(C) Projektion. Der weil3e Pfeil zeigt den ersten Molaren auf der rechten Seite des
Oberkiefers an. L = links, R = rechts.

(aus Beindorff et al.,2022)

Im Hinblick auf die manuell durchgefiihrte Abgrenzung des volume-of-interest (VOI)
erwies sich die Verwendung der Sagittalprojektion als besonders geeignet
(Abbildung 7).
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Abbildung 7: Das %™Tc-MDP-Knochen-Uptake im Molarenbereich wurde in der
Sagittalprojektion durch manuelle Abgrenzung eines volume-of-interest (VOI) bestimmt.
Der weil3e Pfeil zeigt den ersten Molaren auf der rechten Seite des Oberkiefers an.
R =rostral, C = kaudal.

(aus Beindorff et al.,2022)

Die Auswertung der Messergebnisse ergab einen signifikanten Anstieg des Knochen-
Uptakes von TO nach T1. Danach nahm das Knochen-Uptake zur dritten Untersuchung
(T2) hin ab, wobei dieser Ruckgang nicht signifikant war. Aul3erdem zeigte sich kein
Unterschied im  Knochen-Uptake bei der Betrachtung des gesamten
Untersuchungszeitraumes zwischen TO und T2. Das héchste Knochen-Uptake wurde
somit zum Zeitpunkt T1, also zwei Wochen nach dem Einsetzen der
kieferorthopadischen Apparatur sowie nach erfolgter Piezozision erreicht. Daruber
hinaus konnten keine signifikanten Unterschiede zwischen dem *™Tc-MDP-Knochen-

Uptake auf den Oberkieferseiten mit und ohne Piezozision festgestellt werden.

Uber den gesamten Untersuchungszeitraum war trotz der durch die
kieferorthopédischen Apparaturen und die Piezozision bedingten Belastungen eine
stetige Gewichtszunahme zu verzeichnen. Diese Aussage deckt sich zwar mit den

Aussagen von Charavet et al., die in [77] Uber eine leichte Gewichtszunahme bei Ratten
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berichten, die nach erfolgter Piezozision ebenfalls (wie in [47]) mit Nassfutter versorgt
wurden, steht aber im Widerspruch zu anderslautenden Erfahrungen, tber die in [78,
79, 80] berichtet wird.

Die vollstandigen Untersuchungsergebnisse aus der Studie von Beindorff et al. sind in
[47] dokumentiert.
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4. Diskussion

4.1 Kurze Zusammenfassung der Ergebnisse

Diese Arbeit untersucht wahrscheinlich zum ersten Mal an Hand eines systematischen
Reviews, ob es einen Einfluss der minimal-invasiven piezochirurgischen Kortikozision
oder der Osteoperforation des Alveolarfortsatzes auf die kieferorthopadische
Zahnbewegung gibt [32]. Reviews zur chirurgisch unterstitzten Kieferorthopédie mit
dem Ziel einer Beschleunigung der Zahnbewegung existieren zwar, jedoch handeln sie

in erster Linie von Kortikotomien [36, 81].

In der Vergangenheit konnte gezeigt werden, dass konventionell durchgefiihrte
Kortikotomien eine Beschleunigung der Zahnbewegung bewirken kénnen [82]. Sie sind
aber mit dem Nachteil eines erheblichen Weichteiltraumas verbunden, da in der Regel
ein Mukoperiostlappen gebildet und der Alveolarfortsatz denudiert wird [83]. Die in
dieser Arbeit untersuchten Methoden sind hingegen durchwegs atraumatischer, weil bei
ihnen auf eine Lappenbildung verzichtet wird, das Weichgewebe geschont wird und sie
Uberwiegend in Lokalandsthesie durchgefihrt werden. Infolgedessen ist die
postoperative Beeintrachtigung des Patienten geringer, was sich wiederum positiv auf

die Lebensqualitat auswirkt und gleichzeitig die Behandlungskosten reduziert.

Zur Optimierung der Vorgehensweise bei der chirurgisch unterstitzten Beschleunigung
der Zahnbewegungsgeschwindigkeit sollte es das Ziel sein, das Trauma bei mdglichst
gleichem Beschleunigungseffekt wie bei den konventionellen Kortikotomien zu

minimieren.

Die gefundenen Publikationen waren grof3tenteils Patientenbeschreibungen und
besal3en einen geringen Evidenzgrad. Somit war es nicht moéglich, eine Metaanalyse
durchzufiihren. Gleichwohl wurden die Ergebnisse der Publikationen, wenn auch ohne
die Moglichkeit einer statistischen Auswertung, hier zusammengefasst, da sie wichtige

Informationen Uber den klinischen Einsatz der untersuchten Methoden liefern.
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4.2 Interpretation der Ergebnisse
4.2.1 Ausgewahlte Datenbanken

In dieser Studie wéhlten wir neben der Datenbank PubMed auch die Suchmaschine
Google Scholar. Diese liefert neben den Publikationen, die in Fachzeitschriften
erscheinen, auch akademische Verdéffentlichungen wie beispielsweise Master- und
Doktorarbeiten sowie andere Publikationsformen, die haufig nicht in Fachzeitschriften
publiziert werden [84]. So konnte auf diese Weise die Masterarbeit von Mehr [54] nur
bei Google Scholar, nicht jedoch bei PubMed gefunden werden, obgleich es sich dabei
um eine von insgesamt vier Arbeiten in der Studie von Hoffmann et al. [32] handelt, der
zumindest ein malRiger Evidenzgrad mit moderater Aussagekraft (Kategorie B)

zugeordnet werden konnte.

4.2.2 Anzahl der Artikel

Die anfangs 576 Treffer in beiden Datenbanken reduzierten sich nach Anwendung der
Einschlusskriterien auf 36. Von diesen beschrieben 23 invasivere chirurgische
Methoden und nur in 13 Untersuchungen wurde auf eine Mobilisation des Zahnfleisches
oder auf die Hebung eines Mukoperiostlappens verzichtet. Offene Kortikotomien, bei
denen das Weichgewebe préapariert wird, sind bereits lange etabliert und somit in der
Literatur haufiger zu finden. Das Piezotom wurde allerdings nicht nur, wie hier im
vorgestellten Review vorgegeben, mit minimalen Inzisionen eingesetzt, sondern bei der
Mehrzahl der Publikationen erfolgte die Praparation eines Mukoperiostlappens vor dem
Einsatz des Piezotoms, wie bei der konventionellen Kortikotomie.

Die invasiveren Methoden, wie die Kortikotomie mit rotierenden Instrumenten oder
Sagen und einer Lappenbildung, wurden zum Teil schon im letzten Jahrhundert
beschrieben [21]. Trotz dieser langen Bekanntheit werden sie nicht als
Routineverfahren in der Kieferorthopadie eingesetzt. Dieses mag darauf zurlickzuftihren
sein, dass die Kortikotomie mit einem signifikanten Weichgewebstrauma und

erheblichen zuséatzlichen Behandlungskosten verbunden ist.

Die Osteoperforation wurde erst in den letzten zehn Jahren beschrieben [33] und auch
der Einsatz chirurgischer Instrumente fir die Osteopunktur und Piezochirurgie ist erst

seit etwas mehr als einem Jahrzehnt in der Zahnheilkunde etabliert [85]. Dies erklart
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madglicherweise auch den Umstand, dass keiner der extrahierten Artikel zum Zeitpunkt

der Literaturauswertung alter als funf Jahre war.

DarUber hinaus fehlen prospektive kontrollierte Studien Uber den Einsatz und die
Langzeiteffekte in Zusammenhang mit der orthodontischen Zahnbewegung, so dass
,Case reports“ momentan den Groldteil der Publikationen ausmachen. Auch dies ist
vermutlich darauf zurtckzufihren, dass die piezochirurgischen Verfahren in der
Kieferorthopadie noch nicht lange etabliert sind. In erster Linie beschéaftigen sich daher
die extrahierten Studien zu diesem Thema vorrangig damit, die technische

Vorgehensweise zu verbessern und das Trauma zu minimieren.

4.2.3 Patientenzahl, Alter und Geschlecht

Die beiden Studien mit den meisten Probanden umfassten 24 beziehungsweise 20
Teilnehmer, wahrend in den Ubrigen Studien teilweise deutlich weniger als zehn
Teilnehmer zu verzeichnen waren. Nur in einer Studie wurde eine Poweranalyse bei der
Versuchsplanung beschrieben [33]. Ohne eine Poweranalyse auf der Basis zuvor
ermittelter Daten ist die Aussagekraft einer Studie zu relativieren. Die Aussagekraft der
Studien zur Wirksamkeit der minimal-invasiven Methoden im Zusammenhang mit einer
Beschleunigung der orthodontischen Zahnbewegung ist deshalb begrenzt. Allerdings

kénnen die erhobenen Daten zur Planung von Folgestudien herangezogen werden.

In allen Studien wurden, mit einer Ausnahme [74], ausschlief3lich erwachsene Patienten
beiderlei Geschlechts einbezogen. Somit sind die untersuchten Patienten nicht
reprasentativ fur das durchschnittliche kieferorthopadische Patientenklientel, da die
Mehrheit der in der Kieferorthopédie behandelten Patienten Jugendliche sind [86]. Eine
Erklarung fur die vorrangige Auswahl erwachsener Patienten in diesen Studien kénnte
sein, dass es aus ethischen Grinden manchmal schwieriger ist, Studien bei
Minderjahrigen durchzufuhren. Restriktive Genehmigungsverfahren, die eine
Genehmigung nur fir Erwachsene vorsehen, konnten dazu gefuhrt haben, die hier
untersuchten und immer noch relativ unerforschten Methoden nur fur Studien mit
erwachsenen Patienten zu genehmigen. Vor diesem Hintergrund sind die Ergebnisse,

die im Zusammenhang mit den untersuchten Methoden zur Beschleunigung der
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kieferorthopadischen Zahnbewegung einhergehen, vor ihrer pauschalen Ubertragung
auf Kinder und Jugendliche moglicherweise differenziert zu betrachten [32].

4.2.4 Chirurgische Methoden, Anasthesie

Alle in den 13 Artikeln beschriebenen chirurgischen Verfahren zeichneten sich durch
eine geringe Traumatisierung des Weichgewebes aus. Bei der von Alikhani et al. in [33]
durchgefiihrten Osteoperforation mit dem Propel®-Gerat erfolgt eine punktférmige
Durchtrennung des Weichgewebes mit dem gleichen rotierenden Instrument, das den
Alveolarknochen perforiert; in den anderen 12 Artikeln wurde das Weichgewebe
zunachst scharf mit einer konventionellen Methode durchtrennt, bevor das Piezotom am
Alveolarfortsatz eingesetzt wurde. Die chirurgischen Eingriffe mit dem Piezotom
unterschieden sich praktisch wenig, jedoch wurden sprachlich verschiedene Begriffe
gebraucht. Dieses kann als Indiz gewertet werden, dass sich bei diesen relativ neuen
Verfahren immer noch keine einheitliche Nomenklatur etablieren konnte. In einer Arbeit
[73] wurde nach der kortikalen Durchtrennung mit dem Piezotom in Analogie zur
Wilcko-Methode [17] Knochenersatzmaterial auf den Knochen aufgelagert, dieses
jedoch ohne Ablésung des Weichgewebes und nur durch die Inzisionswunde.

Bei allen 13 Arbeiten wurden die chirurgischen Eingriffe in Lokalanasthesie
durchgefiihrt, was darauf hindeutet, dass nur mit geringen Schmerzen zu rechnen ist.
Auch in diesem Punkt sind die hier beschriebenen minimal-invasiven Verfahren fir den
Patienten offenbar schonender als die Kortikotomie mit Lappenbildung, bei der héaufig

unter allgemeiner Anéasthesie operiert wird [17].

4.2.5 Kieferorthopadische Apparaturen

Die chirurgischen MalBhahmen zur Beschleunigung der Zahnbewegung wurden mit
verschiedenen kieferorthopadischen Behandlungsmethoden kombiniert. Es wurden
Multibracketapparaturen, festsitzende Distalisierungsapparaturen sowie Aligner benutzt.
Zusatzlich wurden auch Minischrauben zur kortikalen Verankerung eingesetzt und
sowohl mit als auch ohne Extraktionstherapie behandelt. Auch die kieferorthopadischen
Diagnosen Frontengstand sowie Angle-Klasse Il und Ill sind bei der konventionellen

Behandlung haufig anzutreffen. Somit reprasentieren die in den Publikationen
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dokumentierten  kieferorthopadischen Aufgabenstellungen durchaus alltagliche
Behandlungssituationen, bei denen das kieferorthopadische Vorgehen nicht

grundsatzlich verandert werden musste.

4.2.6 Komplikationen

Nur in zwei von den 13 extrahierten Artikeln wurde auf Komplikationen eingegangen.
Dabei handelte es sich um postoperative Beeintrachtigungen, die sich einerseits in
Form von Schwellungen manifestierten [69], andererseits mit dem Risiko langfristig
verbleibender Narben auseinandersetzten [34]. Neben dem Fehlen von Daten Uber den
Nutzen der Eingriffe sind die damit verbundenen Risiken bislang weitgehend
unbekannt. Als denkbare Risiken kdamen insbesondere eine permanente Schadigung
des Zahnhalteapparats, Wurzelresorptionen sowie Knochenverlust in Frage. Darlber
hinaus ist die Langzeitstabilitit des Behandlungsergebnisses zu Uberprifen. Im
Anschluss an die kieferorthopéadische Ausformung des Zahnbogens findet eine
Konsolidierung des Knochens des Alveolarfortsatzes statt. Daten tUber diesen Prozess
im Zusammenhang mit den hier untersuchten Methoden fehlen bisher. Die von Wilcko
et al. beschriebene Methode der Kortikotomie in Kombination mit dem Aufbau des
Alveolarfortsatzes durch Knochenersatzmaterial soll zu einem Gewinn von

Knochenvolumen fuhren [17].

4.3 Einbettung der Ergebnisse in den bisherigen Forschungsstand

In der vorliegenden Arbeit wird vermutlich die erste Tierstudie beschrieben, die die
Geschwindigkeit der kieferorthopadischen Zahnbewegung im Zusammenhang mit einer
Piezozision untersucht, indem sequentielle Messungen an denselben Tieren
durchgeftihrt wurden [40]. Dibart et al. [53] dokumentieren zwar eine Beschleunigung
der Zahnbewegung in Folge von Piezozisionsschnitten, ihre Beobachtungen basierten
jedoch auf einer sehr kleinen Anzahl von Tieren an jedem Messpunkt, wodurch eine

gesicherte statistische Analyse nicht méglich war.

In der vorliegenden Untersuchung entschied man sich fir ein Split-Mouth-Design, und

zwar mit dem Ziel, Verzerrungen durch interindividuelle Unterschiede innerhalb der
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einzelnen Versuchstiere moglichst zu reduzieren. Um die Zuverlassigkeit der
durchgefiihrten Messungen zu verbessern, wurde anstelle von beweglichen Strukturen
wie den Schneidezahnen oder benachbarten Backenzéhnen eine stabile anatomische
Struktur als raumlicher Referenzpunkt gewahlt [40]. In der vorliegenden Untersuchung
erfullte diese Voraussetzung der Canalis incisivus, der als fester Bezugspunkt fur die
Entfernungsmessungen diente und sicherstellte, dass es zu keinen Verzerrungen

infolge einer moéglichen Bewegung des Bezugspunkts kommit.

Daruiber hinaus wurde der chirurgische Eingriff auf einen einzigen Piezozisionsschnitt
beschrankt, der zudem in sicherem Abstand zu den Zahnwurzeln durchgefiihrt wurde,
um das latente Risiko einer iatrogenen Wurzelschadigung zu minimieren [40]. Patterson
et al. berichten in diesem Zusammenhang, dass nach entsprechenden
Piezozisionsschnitten bei mindestens einem Drittel der Patienten iatrogene
Wurzelschaden festgestellt werden konnten [87].

Der Uberwiegende Teil der beschleunigten Zahnbewegung erfolgte in den beiden
letzten Wochen des 4-wdchigen Untersuchungszeitraumes, wahrend in der ersten
Halfte des Untersuchungszeitraumes lediglich eine geringfugige und statistisch nicht
signifikante Zunahme der Beschleunigung festgestellt werden konnte [40]. Diese
Aussage deckt sich mit Beobachtungen, die im Zusammenhang mit der Piezozision bei
Ratten gemacht wurden [53], steht aber dennoch im Widerspruch zu weiteren Studien,
die teilweise auf anderen chirurgischen Methoden basieren [88].

Die Ergebnisse von Papadopoulos et al. scheinen insofern zu bestétigten, dass bei
einer kieferorthopadischen Behandlung sowohl mit als auch ohne chirurgischen Eingriff
Resorptionsprozesse an der Oberflache der Zahnwurzel in Gang gesetzt werden.
Entsprechende Hinweise auf dieses Phanomen lieferten dabei sowohl die Auswertung
der yCT-Daten als auch die histologischen Untersuchungen der Oberkiefer. Die
mutmalliche Wurzelresorption zeigte sich in beiden Untersuchungsgruppen, wobei
apikale und laterale Wurzelresorptionen in der Piezozisionsgruppe allerdings signifikant
starker ausgepragt waren [40]. Dementsprechend sollte im Einzelfall das potentielle
Risiko einer Schadigung der Zahnwurzeln im Zuge einer Piezozision daher sorgfaltig
gegen den Vorteil einer unter Umstdnden nur leicht beschleunigten

kieferorthopadischen Behandlung abgewogen werden [40].
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Die kieferorthopadische Zahnbewegung wird von vielen biologischen und
physikalischen Faktoren beeinflusst, die letzten Endes zu einer verstarkten
Osteoblastenablagerung auf der Zugseite und zur Osteoklastenresorption auf der
Druckseite und damit zu einem erhdhten **"Tc-MDP-Uptake filhren [89, 47]. Dies
konnte durch die vorliegenden Ergebnisse bestatigt werden, da die
Knochenszintigraphie-Analyse einen signifikanten Anstieg des Knochen-Uptakes
2 Wochen nach dem Eingriff zeigt. Obwohl nicht signifikant, wurde ein Trend zu einem
abnehmenden  Knochen-Uptake in der zweiten Halfte des 4-wdchigen
Untersuchungszeitraumes postoperativ festgestellt [47].

Dieser zeitliche Verlauf des Knochen-Uptakes war unabhangig von der Piezozision und
stimmt gut dem zeitlichen Verlauf des Knochenumbaus tberein, der durch vier Phasen
gekennzeichnet ist, wobei die Phase der Knochenbildung nach etwa 14-28 Tagen
stattfindet [47]. Dies fiuhrt bei Ratten zu einer erhéhten Ablagerung und Aktivitat von
Osteoblasten; danach dauert es circa 28-70 Tage bis zur vollstandigen Mineralisierung

des Knochens, wahrenddessen die Aktivitat der Osteoblasten allmé&hlich abnimmt [80].

Das hotchste Knochen-Uptake wurde in der vorliegenden Studie zwei Wochen nach
dem Einsetzen der kieferorthopadischen Apparatur gemessen. Holland et al. berichten
in diesem Zusammenhang von einer erhthten Osteoblastenproliferation bereits am
zweiten Tag bei Anwendung einer kieferorthopadischen Apparatur bei Méausen [90].
Insofern konnte die Hypothese aufgestellt werden, dass der Hochstwert beim *™Tc-
MDP-Uptake bereits in der Woche nach dem Einsetzen der kieferorthopédischen
Apparatur und nicht erst nach 2 Wochen erreicht wird [47]. Dies konnte daher
Gegenstand weiterer Untersuchungen sein, die dann auf ein engmaschigeres zeitliches

Untersuchungsraster im wochentlichen Abstand zurtickgreifen missten.

4.4 Starken und Schwachen der Studien

Es wurde eine eingehende Literaturrecherche ohne Einschrankungen hinsichtlich des
Datums oder der Sprache durchgefuhrt, die sich an den PRISMA-Leitlinien [65]
orientierte  und demzufolge die Einhaltung eines standardisierten Such- und

Bewertungsprozesses sicherstellte. Zusétzlich zur PubMed Datenbasis, die die
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medizinische Literatur in groBem Umfang reprasentiert, wurde auch Google Scholar
durchsucht, wodurch es moglich war, auch Doktor- und Masterarbeiten aufzuspuren,
die bisher noch nicht in wissenschaftlichen Zeitschriften verdéffentlicht wurden [32].
AulRRerdem war die Suche nicht auf eine einzelne Person beschrénkt, sondern basierte
in einem ersten Arbeitsschritt auf der Arbeit von zwei Wissenschaftlern, die schlie3lich
von einem dritten Wissenschaftler tberprift wurde; bei Nichtverfigbarkeit eines Artikels
oder offenen Fragen wurden die Autoren personlich kontaktiert, was zur Zuverlassigkeit

des Verfahrens beitrug [32].

Es kann als Schwéache angesehen werden, dass keine Metaanalyse durchgefihrt
wurde, aber wegen der kleinen Zahl von Studien sowie der Heterogenitat des
Ergebnismalles und der Beobachtungszeitraume der Studien ware eine

Zusammenfihrung der Daten nicht sinnvoll gewesen [32].

Chirurgische Eingriffe sind immer mit Risiken und mdglichen Komplikationen verbunden
und der Nutzen eines Verfahrens kann nur seriés beurteilt werden, wenn negative
Nebenwirkungen nicht ignoriert werden [91]. Leider wurden nur wenige Informationen
zu diesem Aspekt in den ausgewahlten Arbeiten zur Verfigung gestellt; lediglich
postoperative Schwellungen und Restharben wurden erwahnt [69]. Weitere mégliche
Komplikationen oder Nebenwirkungen kénnten jedoch zu einer dauerhaften Schadigung
des Zahnhalteapparats, zu einem hdheren Prozentsatz an Wurzelresorption und
letztendlich auch zu Knochenverlust fihren [32]. Bei der herkémmlichen Kortikotomie
wird daher ein moglicher Knochenverlust haufig durch Knochensubstitution kompensiert
[17]. Dariber hinaus fehlen Aussagen zur langfristigen Stabilitdt des
Behandlungsergebnisses. Da aber Informationen Uber Komplikationen nur in sehr
begrenztem Umfang verfligbar sind, ist ein hohes Risiko einer Verzerrung in den

Betrachtungen einzukalkulieren.

Es gab nur begrenzte Hinweise auf den Beschleunigungseffekt der Verfahren und es
bleibt dahingestellt, ob diese Effekte die Dauer der kieferorthopéadischen Behandlung
signifikant beeinflussen kénnen [32].

Die in die kontrollierten Studien einbezogenen Patienten wurden Uberwiegend in einem

akademischen Umfeld von Universitatskliniken behandelt. Es ist daher mdglich, dass in
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diesem Umfeld der Schweregrad der Zahnfehlstellungen hoher war als in einer
normalen kieferorthopadischen Praxis; auch konnte sich die Organisation des
Behandlungsablaufs in diesen Einrichtungen negativ auf die Behandlungsdauer
ausgewirkt und zu einer Uberschatzung der notwendigen Behandlungszeit gefiihrt
haben [32]. Es bleibt daher zu hinterfragen, ob die Ergebnisse uneingeschrankt auf die
Mehrheit der kieferorthopadischen Patienten, die im Regelfall nicht in

Universitatskliniken, sondern in Privatpraxen behandelt werden, Ubertragbar sind [32].

4.5 Implikationen flr Praxis und Forschung

Da die Osteoperforation nur in einer Studie am Menschen mit einer sehr begrenzten
Anzahl von Patienten und einer Beobachtungszeit von nur 28 Tagen untersucht wurde,
sind die verfugbaren Daten zu begrenzt, um zum jetzigen Zeitpunkt eine klinische

Empfehlung fir eine umfassende kieferorthopadische Behandlung zu geben [32].

Alle Publikationen gelangen ubereinstimmend zu der Aussage, dass die untersuchten
minimal-invasiven Methoden offenbar zu einer zumindest vortbergehenden
Beschleunigung der orthodontischen Zahnbewegung fihren. Dieses entspricht den
Beobachtungen bei der Kortikotomie und bei Distraktionen [92]. Da die Studien klinisch
heterogen sind und der Beschleunigungseffekt inhomogen war, ist deren Evidenz
allerdings kritisch zu betrachten, insbesondere da keine Langzeitbeobachtungen
vorliegen und der Beschleunigungseffekt moglicherweise zeitlich begrenzt sein kdnnte
[32].

Um die Stabilitat kieferorthopédischer Behandlungsergebnisse besser beurteilen zu
kénnen, ware es dartber hinaus hilfreich, die Patienten Uber mehrere Jahre hinweg zu
beobachten und in regelmaRigen Abstanden zu kontrollieren. Diese Daten werden aber
in den bisherigen Studien nicht geliefert, da nur bei zwei der insgesamt 13 naher
untersuchten Publikationen Untersuchungszeitraume angegeben wurden, die langer als
ein Jahr waren. Der daraus resultierende Mangel an Langzeitbeobachtungen lasst sich
am ehesten damit erklaren, dass die Methoden noch relativ neu sind und infolgedessen
nur sehr wenige Langzeitdaten existieren. Dieses wird sich dann andern, wenn verstéarkt
prospektive randomisierte Studien durchgefiihrt werden und Patienten dann auch Gber

einen langeren Zeitraum nachuntersucht werden kdnnen.
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Ein starkeres Augenmerk sollte in zuklUnftigen Studien auf die transmukosale
Eindringtiefe des Piezotoms gerichtet werden, die in fast allen ausgewerteten Artikeln
etwa  zwischen 3 mm und 4 mm lag. Im Zusammenhang mit
Untersuchungsergebnissen, die eher marginale Auswirkungen der Kortikozision auf die
kieferorthopadische Zahnbewegung ergaben, duRern Owen et al. in [93] die Vermutung,
dass moglicherweise starkere Verletzungen des Knochens erforderlich sind, um einen
signifikanten Beschleunigungseffekt bei der kieferorthopadischen Zahnbewegung zu
erzielen. Insofern sollten bei zukiinftigen Studien moéglicherweise auch Eindringtiefen in
Erwagung gezogen werden, die deutlich Uber dem fur die ausgewahlten Studien
festgestellten Mittelwert liegen.

In den meisten Studien betrug die Anzahl der teilnehmenden Probanden deutlich
weniger als zehn Teilnehmer, so dass die Aussagekraft der Studien zur Wirksamkeit
der untersuchten minimal-invasiven Methoden eher als moderat einzustufen ist; eine
Poweranalyse zur Ermittlung der erforderlichen Stichprobengrof3e wurde offenbar nur
im Vorfeld einer Studie [33] durchgefuhrt. Die Durchfihrung kontrollierter Studien mit

einer groBeren Zahl von Teilnehmern erscheint daher geboten.

Obwohl chirurgische Eingriffe immer mit Risiken und mdglichen Komplikationen
verbunden sind, finden sich in den 13 extrahierten Studien nur wenige Hinweise auf
maogliche Nebenwirkungen und die mit dem Eingriff verbundenen Risiken. Nur in zwei
Artikeln wurde auf Komplikationen eingegangen, wobei es sich um postoperative
Beeintrachtigungen in Form von Schwellungen und Restnarben handelte. Die
Ergebnisse der tierexperimentellen Untersuchungen von Papadopoulos et al. scheinen
jedoch zu bestatigen, dass bei einer kieferorthopadischen Behandlung sowohl mit als
auch ohne chirurgischen Eingriff Resorptionsprozesse an der Oberflache der
Zahnwurzel in Gang gesetzt werden; entsprechende Hinweise auf dieses Phanomen
lieferten dabei sowohl die Auswertung der pCT-Daten als auch die histologischen
Untersuchungen der Oberkiefer [40]. Aus diesem Grund ist im Einzelfall sorgfaltig
zwischen der latenten Gefahr einer Schadigung der Zahnwurzeln in Folge einer
Piezozision und dem Vorteil einer mdglicherweise nur leicht beschleunigten

kieferorthopadischen Behandlung abzuwagen.
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Zusammenfassend ist also davon auszugehen, dass die hier untersuchten Methoden
zukunftig nur dann Akzeptanz gewinnen kdnnen, wenn sie komplikationsarm sind und

zugleich ihr Nutzen nachgewiesen wird.
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5. Schlussfolgerungen

Es gibt nur sehr begrenzte Hinweise darauf, dass die minimal-invasive Kortikozision mit
einem Piezotom oder einer Osteoperforation zu einer Erhdéhung der
Zahnbewegungsgeschwindigkeit fihren und somit im weiteren Verlauf die Zeit der
kieferorthopadischen Behandlung signifikant verkiirzen kann. Die vorhandenen Studien
sind daher aufgrund der geringen Teilnehmerzahl, der Heterogenitdt des
Studiendesigns und des haufig kurzen Beobachtungszeitraums mit Vorsicht zu
interpretieren [32]. Daraus folgt andererseits, dass hochwertige randomisierte,
kontrollierte Studien, in denen die potenzielle Beschleunigung der kieferorthopédischen

Zahnbewegung bewertet wird, durchaus wiinschenswert sind.

Die Osteotomie des Oberkieferalveolarfortsatzes mit einem Piezotom kdnnte unter den
vorliegenden Bedingungen die Zahnbewegungsgeschwindigkeit stimulieren. Die bisher
vorliegenden Ergebnisse zeigen allerdings auch, dass die Auswirkungen dieses
angestrebten Effektes insbesondere auf Grund der hohen interindividuellen Varianz

nicht eindeutig quantifizierbar sind.

Eine signifikante Gesamtbeschleunigung der kieferorthopadischen Zahnbewegung trat
im Tierversuch nach einem einzelnen Piezozisionsschnitt im Bereich des ersten
Molaren Uber den gesamten 4-wochigen Untersuchungszeitraum auf, wobei der
Beschleunigungseffekt in der zweiten Halfte dieses Zeitraums ausgepragter war als in
der ersten Halfte des Untersuchungszeitraums [40]. Die fast vollstandige Heilung der
Piezozisionswunde innerhalb des 4-wéchigen Untersuchungszeitraumes in Kombination
mit kieferorthopadischen Zahnbewegungen scheint den atraumatischen Charakter des

piezochirurgischen Verfahrens auch in der durchgefiihrten Tierstudie zu manifestieren.

Dagegen konnte kein Vorteil hinsichtlich der Wurzelresorption festgestellt werden. Mit
Hilfe von radiologischen und histologischen Untersuchungen war an der mesialen
Wurzel der ersten Molaren im Ratten-Oberkiefer sowohl auf der Piezozisions-Seite als
auch auf der Kontroll-Seite mit alleiniger kieferorthopadischer Behandlung eine
Wourzelresorption nachweisbar, die allerdings durch Piezozision noch signifikant
gesteigert wurde. Zwischen der Gesamtgeschwindigkeit der Zahnbewegung und dem

Ausmald der Wurzelresorption wurde dabei eine starke Korrelation auf der Piezozisions-
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Seite beobachtet, wohingegen fir die Kontroll-Seite nur eine schwache Korrelation
nachgewiesen werden konnte [40].

Mittels **™Tc-MDP-Knochen-SPECT bei der Ratte konnte der Verlauf des Knochen-
Uptakes Uber die Zeit nach dem Einsetzen der kieferorthopadischen Apparaturen im
Oberkiefer, die eine messbare Zahnbewegung bewirkten, dargestellt werden. Dabei
wurde das hochste Knochen-Uptake zwei Wochen nach dem Einsetzen der
kieferorthopadischen Apparatur gemessen. Ein zusatzlicher Effekt der Piezotomie auf
das Knochen-Uptake konnte hierbei weder nach der ersten Halfte des
Untersuchungszeitraumes noch am Ende des gesamten  4-wochigen
Untersuchungszeitraumes nachgewiesen werden, was mdoglicherweise auf den Einfluss
der orthodontischen Gerate zuriickzufuhren ist, die mogliche Effekte in Folge der

Piezotomie Uberlagern [47].

Es wurde erwartet, dass die osteoblastische Aktivitat infolge der Piezozision erhght wird
und somit zu einer noch héheren Aufnahme von **"Tc-MDP auf der Piezozisions-Seite
des Oberkiefers beitragt. Die vorliegenden Ergebnisse zeigten jedoch sowohl auf der
Seite mit Piezozision als auch auf der Seite mit alleiniger kieferorthopadischer
Apparatur ein analoges Uptake im Oberkiefer. Die These, dass durch die Piezozision
ein signifikant erhdhter Knochenaufbau bewirkt wird, konnte somit auf Grund der hier

vorliegenden Ergebnisse nicht bestatigt werden.
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Objective: This study investigated the impact of a single piezocision in the
maxillary alveolar process on the speed of tooth movement. The null hypothesis
was that the speed of tooth movement will be equal with and without
piezocision. Methods: All maxillary molars on one side were moved against
the combined incisors in 10 ten-week-old male Wistar rats. Under general
anesthesia, a force of 25 cN was applied on either side using a Sentalloy closed
coil spring. After placing the orthodontic appliance, vertical corticision was
performed using a piezotome under local anesthesia, 2 mm mesial from the
mesial root of the first molar on a randomly selected side; the other side served
as the control. At the beginning of the treatment, and 2 and 4 weeks later,
skull micro-computed tomography was performed. After image reconstruction,
the distance between the mesial root of the first molar and the incisive canal,
and the length of the mesial root of the first maxillary molar were measured.
Moreover, the root resorption score was determined as described by Lu et al.
Results: Significantly higher speed of tooth movement was observed on the
corticision side; thus, the null hypothesis was rejected. The loss of root length
and root resorption score were significantly more pronounced after piezocision
than before. A strong correlation was observed between the speed of tooth
movement and root resorption on the surgical side, but the control side only
showed a weak correlation. Conclusions: Piezocision accelerates orthodontic
tooth movement and causes increased root resorption.

[Korean J Orthod 2021;51(6):366-374]
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INTRODUCTION

Surgical procedures like orthognathic surgery, distrac-
tion osteogenesis," and osteotomies or corticotomies
of the alveolar process” are equally effective at enhanc-
ing orthodontic tooth movement by intensifying bone
remodeling. This effect is attributed to the rapid accel-
eratory phenomenon (RAP), which is characterized by a
transient increase in bone turnover and a reduction in
mineral content in the region of injury.” However, the
invasiveness of these procedures is often perceived as
unpleasant by patients,” and this limits their acceptance.

Recent studies indicated that less invasive surgical
procedures, such as osteoperforation’ and corticision,”
are equally suitable for promoting bone remodeling in
the alveolar process. Piezocision is a minimally inva-
sive procedure in which corticision is performed using
ultrasound, and it offers relative protection to the soft
tissues. Piezocision has previously yielded encouraging
results.”

However, a systematic review by Yi et al.’ yielded only
weak evidence showing that piezocision is a safe adjunct
to accelerate orthodontic tooth movement, at least in
the short term, and highlighted the need for more re-
search. A study examining the impact of piezocision on
orthodontic tooth movement in rats demonstrated that
the speed of tooth movement in the group with piezoci-
sion was more than double that in a control group with
orthodontic movement alone.” However, these observa-
tions were based on a very small number of animals at
each point of measurement, and interindividual differ-
ences might have distorted the outcomes. In addition,
the covered distances in the abovementioned and several
other experimental studies'®'” might be challenged by
the fact that neighboring molars or the incisors, which
show equal tooth movement or dislocation with growth,
served as the reference to measure the covered distance.
To overcome these shortcomings, a prospective study
based on multiple sequential measurements in relation
to a reliable fixed point and including a statistically rel-
evant number of animals would be desirable.

Root resorption is an important adverse effect of
orthodontic tooth movement, and the impact of an ad-
ditional surgical procedure on it remains disputed. A
clinical study reported an elevated risk of root resorp-
tion related to piezocision-supported orthodontic tooth
movement."” However, increased osteoclastic activity
also enhances the bone remodeling rate and might con-
sequently diminish the osseous resistance against the
moving root, thereby potentially reducing overall root
resorption.

Therefore, the aim of this study was to assess the
influence of a single piezocision on the speed of orth-
odontic tooth movement and to determine its impact on
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root resorption. The null hypothesis was that there will
be no difference between the amount of orthodontic
tooth movement with or without piezocision.

MATERIALS AND METHODS

Animal model

The study protocol was approved by the Local Com-
mittee for Animal Care (reference number G 0189/13)
according to the German Law for the Protection of Ani-
mals. All applicable institutional and national guidelines
for the care and use of animals were followed.

The study included a total of 10 male Wistar rats
(weight, 300-350 g; age, 10 weeks). The animals were
obtained from Charles River Laboratories (Research
Models and Services, Sulzfeld, Germany) and acclima-
tized for 1 week in the animal care facility at the Berlin
Experimental Radionuclide Imaging Center, Charité
- Universitatsmedizin Berlin, on a 12:12-h light/dark
cycle, under a constant temperature of 22°C and humid-
ity of 50%. The rats had free access to rat chow pellets
and water (Chow Pellets, Fa. Ssniff, Soest, Germany).
Additionally, soft foods like cottage cheese and softened
rusk were fed. The changes in weight were monitored;
accordingly, the baseline weight was measured on day
0 for all animals before the procedures were performed
and on a daily basis thereafter until the end of the ex-
periment.

Orthodontic appliance

The orthodontic appliance was placed into the maxilla
according to an established protocol.'"* However, it was
slightly modified as shown in Figure 1. General anes-
thesia was induced via intraperitoneal administration of
medetomidine (Domitor, 0.135 mg/kg body weight) and
ketamine (Ketalar, 0.25 mg/kg body weight). Under lo-
cal anesthesia (UDS forte; Sanofi-Aventis, Frankfurt/M.,
Germany), shallow notches were made in the enamel of
the molars (buccal and palatal surfaces) and both inci-
sors (circumferentially) above the gingival margin by
using a handpiece equipped with a small round bur in
order to enhance the stability of ligation.

All molars on one side and both incisors were then
interconnected using an orthodontic wire ligature (0.08”
Drahtligaturen; SmileDental, Dusseldorf, Germany) that
was recessed into the grooves and embedded in com-
posite resin via the acid-etch technique (37% phosphoric
acid gel, Monobond Plus and Tetric Flow; lvoclar Viva-
dent, Schaan, Liechtenstein) and light curing. Subse-
quently, a 25-cN Sentalloy Closed Coil Spring Ultra Light
(Sentalloy, item 10-000-26, 25 g; GAC International,
Grifelfing, Germany) was placed between the three
molars on each side and the connected incisors. At the
end of the procedure, all animals received intramuscular
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Figure 1. Orthodontic appliance consisting of wire liga-
tures embedded in composite resin and a coil spring
placed between the three molars of one side and both
the incisors. The piezocision cut is depicted in red, and
is placed 2 mm mesial from the mesial root of the first
molar. The area inside the circle is investigated for root
resorption.

injections of flunixine (Finadyne, 1 mg/kg body weight)
twice a day as an analgesic.

Surgical procedure

The surgical side was predetermined in every animal
by using a randomized list generated by drawing lots
prior to the beginning of the laboratory experiments.
Following the insertion of the orthodontic appliance,
additional Tocal anesthesia was administered mesial from
the first molar on the selected side. Subsequently, a ver-
tical incision of the buccal alveolar soft tissue, ranging
from the alveolar ridge to the level of the root tips, was
made using a microsurgical scalpel and blade (BB364R;
Aesculap, Tuttlingen, Germany). The exposed corti-
cal bone was then cut in a vertical direction by using
a piezotome equipped with the BS5 tip (Piezotome 2;
Acteon Satelec, Mérignac, France), which was adjusted
to deliver low-frequency ultrasonic waves (28-36 kHz)
under continuous irrigation of isotonic saline solution.
Finally, the wound margins were readapted.

Imaging

Before (TO) the placement of the orthodontic appli-
ance and at 2 weeks (T1) and 4 weeks (T2) after appli-
ance placement, micro-computed tomography (uCT)
scans (NanoSPECT/CTplus scanner; Mediso Medical
Imaging Systems, Budapest, Hungary, Figure 2) of the
skull were performed under general inhalation anesthe-
sia (1.3-2.0% isoflurane with oxygen). The scans lasted
15 minutes, and the acquisition parameters were 55 kV,
155 mA, 1,500-ms exposure time, and 360° rotation.
The reconstructed cubic voxel side size was 96 um in a
198 x 198 x 546 pixel matrix. Following the third imag-
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Figure 2. The NanoSPECT/CTplus scanner (Mediso Medi-
cal Imaging Systems, Budapest, Hungary) used for in vivo
imaging.

ing at T2, the animals were euthanized by administering
an intraperitoneal overdose of the barbiturate thiopental
sodium.

Measurements

All steps related to the analysis of the uCT data were
performed by one orthodontist (N.P.) with long-term
experience in uCT evaluation using the PMOD software
Version 3.4 (PMOD Technologies Ltd, Zurich, Switzer-
land) at a magnification of x200. All images were recon-
structed from the datasets obtained from the uCT scan-
ner and consequently stored as DICOM (Digital Imaging
and Communications in Medicine) files.

Orthodontic tooth movement

Orthodontic tooth movement was investigated by
measuring the distances between the distal border of the
incisive canal and the apical tip of the mesial root of the
first molar on each side (Figure 3). The differences be-
tween the distances at TO and T1 represented the tooth
movement during the first 2 weeks; those between T1
and T2 represented that during the second 2 weeks; and
the overall tooth movement was calculated as TO minus
T2. As the incisive canal was stable during craniofacial
development in the rat,'”” we used it as our anterior ref-
erence structure. Three-dimensional (3D) images of the
maxilla were reconstructed and reproducibly positioned
such that the palate was parallel to the horizontal plane
and the coronal plane was rectangular to the horizontal
plane through the center of both the condylar heads.
The third plane was reconstructed perpendicular to both
the other planes through the incisive canal. These planes
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Figure 3. Reconstructed micro-computed tomography
image for measuring the distance between the incisive
canal and the apex of the mesial root of the first molar
(red arrow).

Figure 4. Measuring the root length of the mesial root
of the first molar from the trifurcation to the apex in the
axial plane (yellow arrow).

allowed for reproducible positioning of all maxillae in a
comparable position.

Root resorption

The 3D images were reconstructed such that the axis
of the mesial root of each first molar (Figure 4) was
perpendicular to the horizontal plane. The length of
the mesial root of the first molar was defined as the
distance between the trifurcation and the apical tip. For
measuring the length of the root, we considered the tri-
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Figure 5. Hematoxylin-eosin-stained specimen of the
mesial root of the first maxillary molar. The arrows display
areas with root resorption on the mesial side of the root.

furcation to be stable. Owing to artifacts caused by the
orthodontic appliance, we could not reliably measure
the root length at T1. Consequently, the data for root
resorption were limited to those obtained at TO and T2.

Histology

Samples for histological examination

At the end of the experiment, all animals were eutha-
nized via anesthetic overdosage. All maxillae were cau-
tiously prepared, retrieved, and placed for 48 hours in 4%
paraformaldehyde (Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA)
in phosphate-buffered saline. Following decalcification
with 15% dipotassium ethylenediaminetetraacetic acid
over 12 weeks, the samples were dehydrated using grad-
ed alcohol washes and then embedded in paraffin with
their bases parallel to the palatal plane. Subsequently,
5-um-thick sections were cut horizontally by using a
conventional microtome, and the sections were then
stained using hematoxylin-eosin.

All sections were assessed qualitatively and quanti-
tatively under an Olympus BH2 Microscope (Olympus
Optical Co. Ltd, Tokyo, Japan). The periradicular region
of the mesial root of the first molar was investigated
for root resorption lacunae. Additionally, the healing of
the piezocision wound was compared to that of the ho-
mologous region on the other side.

Root resorption score

To assess and quantify the extent of root resorption,
the root resorption score was determined on magnified
pictures (magnification x120) in the root region on the
basis of the methodology suggested by Lu et al.'® The
root resorption score was calculated as the percent-
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age of grids in the radicular area with root resorption
divided by the total number of investigated grids in the
radicular areas (Figure 5).

Statistics

The power analysis was conducted using G*Power
software for Windows, Version 3.1.9.2 (Heinrich-Heine-
Universitat, Diisseldorf, Germany), with an a. level of 0.05
and a f3 level of 0.8 on the basis of data from a previ-
ously published study' and with a Cohen’s d of 1.2. The
analysis showed that a minimum number of 8 animals
were required per group. All data sets were separately
tested for normal distribution by using the Shapiro-Wilk
test and for homoscedasticity by using the Levene test.
Consequently, group differences for tooth movement
were assessed using the paired two-sided Student’s t-
test and those for root lengths, whose data were not
normally distributed, were assessed using the Wilcoxon
signed-rank test. A potential relationship between both
datasets was investigated by using Spearman’s rank cor-
relation coefficient p. The level of significance was set
at 0.05. Descriptive statistics included mean, standard
deviation, minimum, and maximum. All data were pro-
cessed with Excel (Microsoft, Redmond, WA, USA) and
PASW Statistics for Windows, Version 18.0 (SPSS Inc.,
Chicago, 1L, USA).

Method error

To determine the method error, the distances for orth-
odontic tooth movement and for root resorption were
measured independently on 10 randomly selected uCT
images acquired more than 4 weeks after the first mea-
surement. The method error according to Dahlberg was
calculated using the following formula:

where d; was the difference between the two repeated
measurements, n was the sample size, and ME was the
method error.'” Student’s t-tests were used to verify

whether the differences between the first and second
measurements were significant.

RESULTS

Animals

All 10 rats included in this study remained healthy and
showed a continuous increase in body weight until the
endpoint.

Tooth movement
All data on tooth movement are displayed in Tables 1
and 2.

Orthodontics only side

The initial distance between the tip of the mesial root
of the first molar and the incisive canal was 10.97 +
0.26 mm (mean + standard deviation [SD]) before tooth
movement, and it decreased to 10.13 + 0.23 mm at the
end of treatment. We observed an average movement of
0.45 + 0.29 mm during the first 2 weeks. The speed of
movement slightly decreased to 0.39 + 0.21 mm in the
second 2 weeks, thereby resulting in an overall move-
ment of 0.84 + 0.24 mm after 4 weeks.

Surgical side

The distance between the tip of the mesial root of the
first molar and the incisive canal decreased from 10.97 +
0.24 mm (mean + SD) before tooth movement to 9.82 +
0.24 mm afterwards. After piezocision, an average move-
ment of 0.53 + 0.29 mm occurred during TO-T1, and an
average movement of 0.62 + 0.26 mm occurred during
T1-T2. The overall movement was 1.15 + 0.27 mm.

Comparison

The movements on the surgical side were larger than
those on the orthodontics only side, but this difference
was significant only during the second half (p < 0.05)
and highly significant (p < 0.0005) only when consider-
ing the overall tooth movement. The overall speed of
tooth movement was 0.84 mm/4 weeks and 1.15 mm/4
weeks, respectively. The increase in tooth movement was

Table 1. Distances between the apex of the mesial root of the first molar and the incisive canal in millimeters

Orthodontics only side Surgical side
Statistical value Distance Di Dist Di Distance Distance
TO T1 T2 TO T1 T2
Mean 10.97 10.52 10.13 10.97 10.44 9.82
Standard deviation 0.26 0.22 0.23 0.24 0.26 0.24
Maximum 11.32 11.03 10.58 11.32 11.03 10.14
Minimum 10.44 10.14 9.85 10.58 10.14 9.41

Distances before orthodontic treatment (T0), after 2 weeks (T1), and after 4 weeks (T2), measured in 10 animals.
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Table 2. Tooth movement during the first two weeks (T0-T1), the second two weeks (T1-T2), and the entire period (T0-T2)

in millimeters

Period Orthodontics only side (n = 10 rats) Surgical side (n = 10 rats) Ain % p-value
TO-T1 0.45 +0.29 (0.00, 0.85) 0.53 +0.29 (0.00, 0.88) 18 0.127
T1-T2 0.39 +£0.21 (0.14, 0.74) 0.62 +0.26 (0.15, 1.18) 59 0.011*
TO-T2 0.84 +0.24 (0.29, 1.18) 1.15 £ 0.27 (0.59, 1.47) 37 0.000***

Values are presented as mean + standard deviation (minimum, maximum).

A equals the increase produced by piezocision.
TO, initial; T1, 2 weeks later; T2, 4 weeks later.

Differences between two sides were tested by paired t-tests and considered significant at p < 0.05. *p < 0.05; ***p < 0.001.

Table 3. Root lengths before (T0) and after orthodontic treatment (T2) in millimeters

Timing Orthodontics only side (n = 10 rats) Surgical side (n = 10 rats) p-value
T0 2.59 +0.24 (2.06, 2.94) 2.60 +0.19 (2.21, 2.79) NA
T2 2.47+0.23(1.91, 2.79) 2.32+0.17 (2.06, 2.50) NA
T2-T0 -0.12 +0.09 (-0.29, 0.00) -0.28 +0.12 (-0.44, -0.15) 0.041*

Values are presented as mean + standard deviation (minimum, maximum).

T2-T0 indicates amount of root resorption.
NA, not available.

Differences between two sides were tested by paired t-tests and considered significant at p < 0.05. *p < 0.05.

Table 4. Root resorption score with and without piezocision

Orthodontics only Surgical
side side p-value
23.0 + 4.4 (16, 29) 29.6 +4.5 (23, 37) <0.005

Values are presented as mean + standard deviation (minimum,
maximum).

18% in the first 2 weeks and 59% in weeks 3 and 4. The
overall difference between orthodontics only and piezo-
cision plus orthodontics was 37%.

Root resorption
Data on root resorption are shown in Table 3.

Orthodontics only side
Root resorption was detectable in all but one animal
and amounted to an average (+ SD) of 0.12 + 0.09 mm.

Surgical side

On the surgical side, root resorption after piezocision
was observed in all animals. The resorption amounted to
an average (+ SD) of 0.28 + 0.12 mm.

Comparison

Root resorption was an almost ubiquitous phenom-
enon, but it was more prominent after surgery. This dif-
ference was significant (p < 0.05).
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Table 5. The correlation between the overall tooth
movement and root resorption

Statistical value  Orthodontics only Piezocision
Spearman’s p 0.63 0.97
p-value 0.053 0.001

Spearman's rank correlation test was performed. Spearmans’
rho indicates the correlation was weak and not significant
for the orthodontics only side, but strong and significant
after piezocision.

Root resorption score
Data on the root resorption score are shown in Table 4.

Orthodontics only side

Histological examination revealed resorption lacunae
in every animal that received orthodontic treatment,
thus resulting in a root resorption score of 23.0 + 4.4
without additional piezocision.

Surgical side

On the surgical side, the histological images were
qualitatively comparable and the presence of resorption
lacunae was more frequent than on the orthodontics
only side (29.6 + 4.5).

Comparison

Root resorption was more frequent in animals treated
using piezocision. This difference was significant (p <
0.005).
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Relationship between tooth movement and root
resorption

A weak correlation was observed between tooth
movement and root resorption in the orthodontics only
group, but a strong correlation was observed when piez-
ocision preceded orthodontic tooth movement (Table 5).
On determining the method error, no significant differ-
ence was found between the first and second measure-
ments.

DISCUSSION

To our best knowledge, this is the first animal study
to investigate the speed of orthodontic tooth movement
following piezocision by performing sequential measure-
ments in the same animals. Dibart et al.” demonstrated
an acceleration of tooth movement resulting from pi-
ezocision cuts; however, their observations were based
on pooled data from only three to five animals per time
point, which did not allow for extended statistical analy-
sis.

Following a power analysis, which specified the re-
quired minimum number of animals as 10 per group,
and influenced by animal welfare guidelines, we decided
on a split-mouth design that provided the additional
advantage of reducing possible distortions caused by in-
terindividual variations. To improve the reliability of our
measurements, we selected a stable anatomical structure
as the reference point instead of mobile structures like
the incisors or another molar. In growth studies, im-
plants served as fixed points,' but this would have ne-
cessitated inflicting an additional surgical trauma to the
animals. Certain anatomical structures like the incisive
canal are considered stable at this stage of craniofacial
development and could therefore function as a reference
point.” Consequently, the distance covered by the root
tip of the first molar should approach the true tooth
movement over time without any distortion caused by a
possible movement of the reference point.

An important purpose of our study was to approach
the limits of surgically supported orthodontics and to
determine the minimal dose of osseous trauma needed
to promote orthodontic tooth movement. Acceleration
after corticotomies has been well demonstrated, and
multiple piezocision cuts have been known to enhance
orthodontic tooth movement.”"" However, under clini-
cal conditions and considering that the majority of our
orthodontic patients are children and youth, a procedure
with reduced invasiveness is desirable. Therefore, we
limited the surgical intervention to a single piezocision
cut that was performed at a safe distance to the dental
roots in order to limit the risk of iatrogenic root dam-
age. This risk was highlighted by Patterson et al."” who
reported that more than one-third of the patients expe-
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rienced iatrogenic root damage after piezocision cuts.

The greater part of the accelerated tooth movement
took place during the third and fourth weeks, whereas
in the first 2 weeks, only a slight and statistically insig-
nificant increase was observed. This finding is backed by
comparable observations with piezocision in the rat,” but
remains contradictory to those of many other studies
based on different surgical methods."

Tooth movement is initiated by the removal of hyalin-
ized and osseous tissue—a task that is accomplished by
osteoclasts. Consequently, osteoclastogenesis is consid-
ered the decisive factor for the initiation and progression
of tooth movement.

The course of orthodontic tooth movement can be
subdivided into different phases. Burstone™ termed the
first phase after force initiation “the lag phase,” a pe-
riod in which the number and function of osteoclasts is
upregulated under the conditions of orthodontic tooth
movement without surgery. Our findings are compa-
rable, and the delayed acceleration we observed is well
supported by the increase in osteoclastogenesis, which
peaked 7 days after piezocision.” Immediately after force
application, the number of active osteoclasts, which
have to mature to gain function and to eliminate the
hard tissue before tooth movement, increases. Therefore,
it is plausible that the second half of our experiment
showed an acceleration of tooth movement based on
the increase in osteoclastic function.

Another explanation for the incongruent patterns of
acceleration could be the difference in orthodontic ap-
pliances used. The orthodontic appliance used in our
study aligned all three molars and aimed to simulate an
en masse movement. Therefore, the force application
point was situated closer to the center of resistance, and
this resulted in a more bodily movement compared to
that produced by appliances in which a coil spring tips
the first molar. A tipping movement is initiated faster
because it meets less resistance in the beginning.

The piezocision cut in our study was placed distant
from the second molar and even farther from the third
molar. Hence, the RAP, which is by definition a centrifu-
gal phenomenon, should have weakened with increasing
distance.

Root resorption was present in both the groups, and
uCT as well as histological examination provided evi-
dence for this phenomenon. This phenomenon is ob-
served in the majority of young orthodontic patients and
is commonly related to orthodontic tooth movement.”**
Our findings confirmed that resorption processes be-
come detectable at the surface of the dental root, both
with and without surgical intervention. However, api-
cal and lateral root resorptions were significantly more
extended in the piezocision group. As root resorption
is associated with high osteoclastic activity, which is an
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equally decisive factor in the bone remodeling process,”
the risk of damaging the dental roots during piezocision
has to be cautiously traded off against the advantage of
a slightly accelerated orthodontic treatment.

CONCLUSION

A significant overall acceleration of orthodontic tooth
movement occurred after a single piezocision cut in the
area of the first molar over a period of 4 weeks. The ac-
celerative effect was more pronounced in the second
half of this period. Root resorption was detectable both
radiologically and histologically at the mesial root of
the first molars in both the groups, but was increased
significantly with piezocision. The correlation between
the overall speed of tooth movement and the amount
of root resorption was strong with piezocision, but only
weak without surgery.
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