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Zusammenfassung

Das diffuse groB3zellige B-Zell-Lymphom
(DGBZL) bleibt trotz der Einfiihrung der
kombinierten antiviralen Therapie (HAART)
ein haufiger maligner Tumor bei HIV-infizier-
ten Patienten. Uber 50% dieser Lymphome
verlaufen extranodal, davon manifestiert
sich die Halfte in der Kopf-Hals-Region. Bei
oralen Manifestationen zihlen Schmerzen,
Schwellung, Pardsthesien und Zahnlockerun-
gen zu den ersten klinischen Symptomen.
Im vorliegenden Beitrag wird iber einen
52-jahrigen Patienten mit einer Fraktur im
linken Kieferwinkelbereich bei bekannter
HIV-Infektion berichtet. Eine primadre osteo-
synthetische Versorgung brachte diese nicht
zur Ausheilung. Die anldsslich der Revision
durchgefiihrte Biopsie ergab die Diagnose
eines primdren Lymphoms im Unterkiefer.
Eine Konsolidierung der Defektfraktur trat
erst nach dessen Vollremission und nachfol-
gender Rekonstruktion mit freiem kortikos-
pongidsem Beckenkammtransplantat auf.
Anhand dieser Kasuistik werden nach Dar-
stellung des Krankheitsbildes die Therapie-
optionen bei Unterkieferfrakturen im Rah-
men einer Inmundefizienz vor dem Hinter-
grund der verfiigharen Literatur diskutiert.
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HIV-assoziiertes Lymphom -
ungewohnliche Ursache
einer pathologischen Unter-

kieferfraktur

Fallbericht und Behandlungsoptionen

bei Immundefizienz

Mit steigender Prdvalenz der HIV-
Infektionen nimmt in der kieferchirur-
gischen Praxis die Zahl der Patienten
mit infektiésen [4] oder traumatologi-
schen [12] Krankheitsbildern insgesamt
zu. Die Inzidenz von HIV-seropositiven
Patienten mit einer Gesichtsschidelver-
letzung betrdgt 2,2-14,6% [9,12].

Bei HIV-Infektion besteht eine
Prédisposition fiir lymphoproliferative
Neoplasien mit atypischen Verldufen
[17]. Diffuse grof3zellige B-Zell-Lympho-
me (DGBZL) gehoren zu den AIDS defi-
nierenden Kriterien [1]. Aktuell ist um-
stritten, ob sich die Epidemiologie der
HIV-assoziierten Lymphome seit Ein-
fithrung der kombinierten antiviralen
Therapie (HAART) verdndert hat [2,10],
sicher ist jedoch die dramatische Ver-
besserung der Prognose seit deren Ver-
wendung [7, 13]. HIV-assoziierte Lym-
phome treten hiufiger an extranodalen
Lokalisationen auf mit ungefidhr 50%
Manifestationen in der Kiefer- und
Gesichtsregion [5]. Die Mandibula ist in
12-18% der Fille betroffen und eine eher
ungewdhnliche Lokalisation [5,18].

Anhand der Kasuistik eines 52-jih-
rigen Patienten mit bekannter HIV-
Infektion, der durch das Vorliegen eines
priméren intraossdren Lymphoms eine
pathologische Fraktur iiber dem linken
Kieferwinkel erlitt, sollen die Sympto-
matik des Krankheitsbilds beschrieben

und die Behandlungsoptionen bei Vor-
liegen einer Immundefizienz diskutiert
werden. In der Literatur finden sich nur
wenige Angaben zu Therapiekonzepten
bei Unterkieferfrakturen immundefizi-
enter Patienten [9, 12,14, 15].

Kasuistik

Bei einem 52-jdhrigen Patienten trat
beim Essen ein plétzliches Knacken mit
einem einschieffenden Schmerz iiber
der linken Kieferwinkelregion auf. Vom
konsultierten Notfallzahnarzt wurde
eine Briicke zusammen mit den gelo-
ckerten und paradontal geschiadigten
Pfeilerzéhnen in der Molaren- und
Weisheitszahnregion links entfernt.
Aufgrund persistierender Schmerzen
und einer zunehmenden Schwellung im
linken Kieferwinkelbereich wurde der
Patient 10 Tage nach der Initialbehand-
lung durch den Zahnarzt zugewiesen.
Anamnestisch bestand eine seit
8 Jahren bekannte HIV-Erkrankung im
aktuellen Stadium C2. Klinisch-radiolo-
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HIV-associated lymphoma -

an unusual cause of pathological
mandibular fracture. Case
report and treatment options

in immunodeficiency

Abstract

Despite the introduction of highly active
antiretroviral therapy (HAART), diffuse large
B-cell lymphoma (DLBCL) remains a common
malignancy in human immunodeficiency
virus (HIV)-infected patients, especially the
plasmablastic variant. About 50% of lym-
phomas in HIV patients are extranodal and
half of them occur in the head and neck
area.The main oral symptoms are pain,
swelling, numbness and tooth mobility. We
report the case of a 52-year-old patient with
a known HIV infection and fracture of the
angular region of the mandible.The fracture
did not unite following open reduction and
osteosynthesis. A biopsy performed at the
time of revision revealed the diagnosis of a
primary lymphoma in the mandible. After
chemotherapy had induced complete remis-
sion of the lymphoma and autogenous iliac
crest bone grafting had been performed the
fracture united. Primary lymphoma in the
mandible is a disease that presents with a
nonspecific radiological appearance which
may mimic osteomyelitis or periodontal
pathology.A rapid and accurate diagnosis is
critical for the appropriate treatment.In our
experience HIV-positive patients with man-
dibular fracture should be treated according
to the guidelines established for HIV-nega-
tive patients. However, risky compromises
such as intraoral approach or hazardous frac-
ture fixation should be avoided.
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gisch wurde eine Kieferwinkelfraktur
links mit einem ausgedehnten umge-
benden Knochendefekt (Abb. 1) diag-
nostiziert. Aus dsthetischen Griinden in-
sistierte der Patient nach Aufklirung
iiber die verschiedenen Therapievarian-
ten auf einer Osteosynthese {iber einen
enoralen Zugang. Die Fraktur wurde mit
einer 8-Loch-2,7-mm-Rekonstruktions-
platte (Synthes-Stratec) versorgt, die an
jedem Fragmentende mit jeweils 3 Osteo-
syntheseschrauben fixiert wurde. Der
Knochendefekt wurde mit Becken-
kammspongiosa aufgefiillt (Abb. 2). Eine
Biopsie wurde zu diesem Zeitpunkt
nicht entnommen, da die Ursache der
pathologischen Fraktur in der fortge-
schrittenen Parodontopathie unter der
HIV-Erkrankung vermutet wurde.
Unter Persistenz der postoperativen
Schmerzen trat eine zunehmende sub-
mandibulare Schwellung links auf. Die

Abb. 1 > Kieferwin-
kelfraktur links mit
fortgeschrittener
osteolytischer De-
struktion des Hori-
zontalasts

Abb. 2 P> Primére
osteosynthetische
Versorgung mit einer
8-Loch-2,7-mm-Re-
konstruktionsplatte
(Synthes-Stratec)
iiber einen enoralen
Zugang, frakturnahe
Schraubenveranke-
rung - wahrschein-
lich in tumorbefalle-
nem Knochen

klinische Untersuchung 8 Wochen post-
operativ zeigte eine Instabilitit im
osteosynthetisch versorgten Kieferwin-
kel. Radiologisch konnte eine progre-
diente ossdre Destruktion im Frakturbe-
reich mit einer Resorptionszone um die
Osteosyntheseschrauben nachgewiesen
werden. Unter der Verdachtsdiagnose
einer Osteomyelitis wurde iiber einen
submandibularen Zugang eine Revision
durchgefiihrt und samtliches Osteosyn-
thesematerial entfernt (Abb. 3). Die
gleichzeitig entnommene Biopsie zeigte
ein diffuses grof3zelliges B-Zell-Lym-
phom der plasmablastischen Variante
[3,6] (Abb. 4). Das onkologische Staging
ergab keine weiteren Tumormanifesta-
tionen. Zusammenfassend fithrten

diese Befunde zur Diagnose eines HIV-
assoziierten priméren Lymphoms des
Stadiums IAE mit 360 CD4-positiven
Zellen/ul. Zum damaligen Behandlungs-
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Fallbericht

Abb. 3 < Kontinui-
tatsunterbrechung
iiber dem linken
Kieferwinkel und
einer ausgedehnten
umgebenden Osteo-
lyse nach Osteosyn-
thesematerialentfer-
nung

zeitpunkt wurde eine HIV-RNA-Quan-
tifikation nicht durchgefiihrt.

Eine Kombinationschemotherapie
mit 6 Zyklen nach dem CHOP-Schema
(Cyclophosphamid, Dixorubicin, Vin-
cristin, Prednison), bei um 75% redu-
zierter Dosis aufgrund der HIV-Infek-
tion, fithrte zu einer vollstindigen
Remission. Die erneute Rekonstruktion
wurde mit einem freien Beckenkamm-
span und einer 14-Loch-2,4-mm-Unire-
konplatte (Synthes-Stratec) vorgenom-
men (Abb. 5). Es kam zur komplikati-
onslosen Einheilung des Transplantats
und zur Konsolidierung der Fraktur.
Wiéhrend des mittlerweile 7-jahrigen
Follow-up blieb der Patient hinsichtlich

Abb. 4a A CD45-Reaktion typischerweise nicht in allen Tumorzellen positiv [CD45: Bestandteil

aller Lymphozyten (membranstindige Thyrosinphosphatase)], b CD138-Reaktion (Syndecan)
(CD138: transmembrandses Proteoglykan der Zellmembran, typischerweise in Plasmazellen vorkom-
mend) der iiberwiegenden Zahl der Tumorzellen, ¢ positive immunhistochemische Reaktion fiir

die J-Kette, ein Inmunoglobulinbestandteil, beweisend fiir plasmablastischen Charakter des
Lymphoms, d In-situ-Hybridisierung fiir EBV-encoded RNA (EBER), intranukledr positives Signal in
den Tumorzellen
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Abb. 5 P> Vollstindige
Kontinuitat des
Unterkiefers nach
Rekonstruktion mit
2,4-mm-Rekonstruk-
tionsplatte (Synthes-
Stratec) und freiem
Beckenkammtrans-
plantat

des Lokalbefunds beschwerdefrei und
von seiner onkologischen Gesamtsitua-
tion unauffdllig. Bislang wurde beim
Patienten keine HAART-Therapie
durchgefiihrt.

Diskussion

Zur Versorgung von Unterkieferfraktu-
ren bei Patienten mit Immundefizienz
infolge einer HIV-Infektion gibt es nur
wenige Literaturangaben [9, 12, 14, 15].
Als Therapieoptionen werden im Ein-
zelnen die tiblichen Methoden der Frak-
turbehandlung mittels intermaxillarer
Fixation oder offener Frakturstabilisie-
rung angefiihrt [12, 14, 15]. Der Vorteil
der operativen Frakturversorgung be-
steht in einer Sofortmobilisation und in
einer vereinfachten Nachsorge [11]. Als
Nachteil wird ein bis zu 30% erhéhtes
postoperatives Infektionsrisiko angege-
ben [14]. Aus diesem Grund empfahlen
Schmidt et al. [15] fiir diese Patienten-
gruppe ein konservatives Vorgehen mit
geschlossener Reposition und mandibu-
lomaxillarer Fixation (MMF). Eine ope-
rative Behandlung ist gemidf} dieser
Studie nur bei stark dislozierten oder of-
fenen Frakturen indiziert. Die Studie
von Martinez-Gimeno et al. [12] hinge-
gen, in der 171 Patienten mit Mandibu-
lafrakturen nachkontrolliert wurden,
zeigte im HIV-seropositiven Kollektiv
wohl eine erhéhte postoperative Infek-
tionsrate (20,9%), diese war aber im Ver-
gleich zur HIV-seronegativen (9,4%)
Kontrollgruppe statistisch nicht signi-
fikant [12]. Mangelnde Patientencom-
pliance und die perkutane Verletzungs-
gefahr durch Drahtligaturen beim An-
bringen einer MMF werden als weitere
Griinde fiir die operative Behandlung
angegeben. Zudem kann eine mehrwo-
chige MMF zu einer erndhrungsbeding-
ten Verschlechterung des Allgemeinzu-
standes fiihren [11], was insbesondere

beim immunkompromittierten Patien-
ten die Morbiditit erhoht.

Im beschriebenen Fall wurde der
radiologisch nachgewiesene Knochen-
verlust iiber dem linken Kieferwinkel
zundchst als Folgeerscheinung einer
Parodontopathie angesehen und auf
Wunsch des Patienten die Frakturver-
sorgung {iber einen enoralen Zugang
vorgenommen. Dieser erschwerte eine
optimale Osteosynthese des Kieferwin-
kels, da die Ubersichtlichkeit der Frak-
turregion am Ort der Plattenanlagerung
limitiert war. Die Gefahr, Schrauben in
unsicheren Knochen zu platzieren und
in Kombination mit zu kurzen Platten
zu verwenden, ist nicht zu vernachlissi-
gen. Bei der initialen operativen Frak-
turversorgung wurde primér an einen
entziindlichen Prozess gedacht, sodass
keine Biopsie entnommen wurde. Die
nach 8 Wochen aufgetretene Fragmen-
tinstabilitdt wurde anfdnglich auf eine
insuffiziente osteosynthetische Fixation
zuriickgefithrt. Weitere radiologische
Abkldrungen zeigten eine im Verlauf
rasch fortschreitende Osteolyse, sodass
differenzialdiagnostisch ein neoplasti-
scher Prozess in Betracht gezogen
werden musste. Eine anldsslich der Re-
vision durchgefiihrte Biopsie bestitigte
diesen Verdacht durch die Diagnose
eines diffusen, grof3zelligen B-Zell-Lym-
phoms der plasmablastischen Variante.

Neben Schwellung, Schmerzen und
Pardsthesien stellen Zahnlockerungen
die hdufigsten ersten klinischen Symp-
tome des primdren Lymphoms der Man-
dibula dar [8]. Riickblickend deutete
bereits die vom Erstbehandler entfernte
Briicke zusammen mit den gelockerten
und parodontal geschddigten Pfeilerzih-
nen auf eine maligne Tumorerkrankung
hin. Radiologische Zeichen des enossi-
ren Lymphoms sind typischerweise mul-
tiple, fleckige, verschmelzende Zonen
erhohter Transluzenz mit unscharfen Be-

grenzungen, ein Bild, welches einer Os-
teomyelitis sehr dhnlich ist [8]. Weisen
die Umstédnde, wie beispielsweise eine
HIV-Erkrankung, auf ein Lymphom [2]
hin, sollte immer eine Biopsie entnom-
men werden. Die komplette Remission
bildet die Behandlungsgrundlage fiir
eine erfolgreiche Therapie der Fraktur
bei einem HIV-assoziierten priméren
enossdren Lymphom im Unterkiefer. Un-
ser Fall zeigt, dass unter solchen Voraus-
setzungen bei bestehender HIV-Infekti-
on eine operative Frakturbehandlung
mit einem freien Beckenkammtrans-
plantat erfolgreich durchgefiihrt werden
kann. Fiir Patienten mit einer diagnosti-
zierten Immunschwiche ist ein modifi-
ziertes Therapiekonzept unerldsslich: Es
sollte auf eine zuverlédssige Osteosynthe-
se iiber einen extraoralen Zugang Wert
gelegt werden. Besonders bei der Ver-
wendung von autologen Knochentrans-
plantaten sind Last tragende Osteosyn-
theseplatten mit sicherer Schraubenpo-
sitionierung entscheidend fiir den The-
rapieerfolg. Das Behandlungsziel ist eine
funktionssta-bile Osteosynthese fiir eine
rasche und uneingeschrénkte postopera-
tive Mobilisation.

Zusammenfasssend handelt es sich
beim primédren Lymphom des Unterkie-
fers um ein Krankheitsbild, das oft nicht
einfach zu erkennen ist und héufig auf-
grund der unspezifischen Befunde mit
einer Osteomyelitis oder einer Parodon-
topathie verwechselt werden kann [8].
Eine frithe Diagnosestellung mit biopti-
scher Sicherung ist fiir die Prognose
einer spiteren Remission entscheidend
[16]. Im vorliegenden Fall wurde der
Patient ungeachtet seines Immunstatus
gemifl den Richtlinien fiir immunkom-
petente Patienten behandelt. Eine HIV-
Infektion scheint unserer Erfahrung
nach keine Kontraindikation fiir eine
operative Frakturversorgung zu sein.
Auf risikoreiche Kompromisse wie einen
enoraler Zugangsweg oder eine Mini-
plattenosteosynthese sollte aber unbe-
dingt verzichtet werden.
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