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1 Einleitung

1.1 Problemdarstellung

Um wahrend der Vielzahl schmerzhafter zahnarztlicher Eingriffe eine adaquate
Schmerzausschaltung zu gewahrleisten, ist der Einsatz der Lokalanasthesie aus der

modernen Zahnheilkunde nicht mehr wegzudenken.

Bei einer Telefonumfrage gaben 29 Prozent der Befragten an, zumindest nervos, wenn
nicht gar stark verangstigt, vor Besuchen beim Zahnarzt zu sein. Bei etwa der Halfte
der Befragten resultiert diese starke Angst Uberdies in einer Vermeidungshaltung.
Diese Angst wiederum ist indirekt ein Hinweis auf das Unvermogen, Schmerzen beim
Zahnarztbesuch sicher zu verhindern (Dionne et al., 1998).

So zahlt das Element ,Schmerzfreie Behandlung® zu den Kernbereichen, in denen der
Zahnarzt durch den Patienten beurteilt wird (de St Georges, 2004). Dementsprechend
gilt auch die Fertigkeit, fur eine sichere und effektive Analgesie zu sorgen, zu den
Grundpfeilern oralchirurgischer Eingriffe und der meisten anderen Bereiche der Zahn-
medizin (Giovannitti et al., 2013b). Lokalanasthetika tragen maf3geblich dazu bei, die
zahnarztliche Behandlung fur den Patient so komfortabel wie mdglich zu gestalten und
wurden als die wichtigsten Pharmazeutika der Zahnmedizin bezeichnet (Meechan,
2009).

Viele Weiterentwicklungen in den Gebieten der lokalanasthetischen Agentien, der
Applikationstechniken, der Geratschaften zur Injektion und der neuronalen Anatomie
haben die Effektivitat und Sicherheit der zahnarztlichen Lokalanasthesie gravierend
gesteigert. Trotz der grol3en therapeutischen Sicherheit und einer Vielzahl an Mdglich-
keiten, eine lokale Analgesie zu gewahrleisten, kann nicht immer eine suffiziente
Anasthesie erreicht werden. Noch immer treten, trotz gro3ter Bemihungen, Falle auf,
in denen die Lokalanasthesie versagt. Das Auftreten konsekutiven Behandlungs-
schmerzes strapaziert und frustriert sowohl den Patienten als auch den Behandler
(Feck and Goodchild, 2005).

Auf Grund der Abhangigkeit der erfolgreichen Anasthesie von den drei Bereichen (1)
lokalanasthetischer Wirkstoff, (2) Patient und (3) Behandler, die untereinander zudem
in Interaktion treten, stellt die komplexe Evaluation individueller fallspezifischer Griinde
fur ein Versagen der Lokalanasthesie den behandelnden Arzt mitunter vor Schwierig-
keiten. So werden unter anderem die Erwartungshaltung des Patienten, sein Anspan-

nungslevel und seine friheren Erfahrungen, die Kommunikation durch den Zahnarzt,
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das verwendete Lokalanasthetikum sowie seine Dosierung, die jeweilige Applikations-
art des Wirkstoffs sowie patientenindividuelle Faktoren anatomischer, genetischer und

metabolischer Art als potenzielle Einflussfaktoren diskutiert (Reader et al., 2011).

Mit unterschiedlichsten Losungsansatzen wird versucht, der klinischen Problematik
des Anasthesieversagens gegenuberzutreten und die Erfolgsraten der zahnarztlichen
Lokalanasthesie zu steigern. Dies fallt jedoch bisweilen schwer, da die genauen Um-
stande, die zu einem Versagen fuhren, noch immer nicht ganzlich geklart und bewie-
sen sind. Fur kausale Verbesserungsvorschlage ist ein Verstandnis der genauen

Hintergrinde und Ursachen jedoch essenziell.

Einige Experten auf dem Gebiet der zahnmedizinischen Lokalanasthesie haben sich
in narrativen Reviews mit einer Zusammenfassung und kritischen Bewertung po-
tenzieller Versagensursachen beschaftigt. Sie diskutieren vornehmlich anatomische
Variationen und den Einfluss entzundlicher Veranderungen auf die Effektivitat der
Lokalanasthesie (Kaufman et al., 1984). Diese Art der Zusammenstellung von Infor-
mationen ist jedoch trotz grof3ter Bemuhungen subjektiv beeinflusst. So erfolgt stets
eine selektive Auswahl der Literaturquellen durch den Autor, die keine Vollstandigkeit
erreichen kann. Ebenso werden die Darstellungen auf Grund fehlender objektiver
Malstabe unweigerlich von der Intuition und Erfahrung des jeweiligen Autors gepragt
(Pae, 2015). Es konnte keine Studie gefunden werden, die sich auf systematische Art
und Weise mit der Problematik des Versagens der zahnmedizinischen Lokalanasthe-

sie befasst.

1.2 Fragestellung

Im Rahmen einer systematischen Ubersichtsarbeit sollen in der vorliegenden Disser-
tation aus diesem Grund alle relevanten Studien, die sich mit der klinischen Problema-
tik des Anasthesieversagens in der Zahnmedizin befassen, zusammengetragen und
kritisch bewertet werden.

Dabei dient das ,Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions®
(Higgins et al., 2011) als primare Orientierungshilfe fir die Durchfihrung der Literatur-
recherche, des Studienauswahlprozesses, der Synthese der Ergebnisse und der
Bewertung des Verzerrungsrisikos. Es erfolgt eine systematische Durchsuchung der
Datenbank MEDLINE Uber PubMed anhand festgelegter Suchbegriffe.



Dabei soll die folgende Fragestellung untersucht und mit Hilfe der eingeschlossenen

Artikel beantwortet werden:

~Welche Griinde und Faktoren kénnen fiir ein Versagen der
Lokalanésthesie in der zahnmedizinischen Praxis urséchlich sein beziehungsweise

ein solches Versagen beeinflussen?”

Das Augenmerk soll hierbei auf den Ergebnissen klinischer Studien liegen. Experimen-
telle Studien, Fallberichte, Expertenmeinungen und Reviews sind somit ausgeschlos-
sen, ebenso wie jegliche Studien an Tieren. Die Notwendigkeit einer ausreichend
hohen Dosierung des Lokalanasthetikums zur Erreichung der substanzspezifischen
minimal inhibierenden Konzentration und der ausreichenden Exposition der Nerven-
faser mit Lokalanasthetikum sei vorausgesetzt und nicht Gegenstand der Betrachtung
von Versagensursachen (Graf and Niesel, 2010, Franz and Perry, 1974). Ebenso soll
keine Gegenuberstellung verschiedener Praparate, das heil3t verschiedener lokal-
anasthetischer Wirkstoffe mit oder ohne Adrenalin, und deren unterschiedlicher
analgetischer Potenz erfolgen (Becker and Reed, 2006).

Die Anasthesie in Arealen mit entzundlich bedingten Veranderungen, zum Beispiel
beim Vorliegen einer irreversiblen Pulpitis, stellt den Behandler vor zusatzliche
Herausforderungen. Die genauen Zusammenhange sind hierbei ebenfalls noch unklar
(Malamed, 2012). Eine Betrachtung und Evaluation der Ursachen unter jenen speziel-
len Umstanden ist in dieser Ubersichtsarbeit jedoch nicht vorgesehen und soll Gegen-

stand weiterer Untersuchungen sein.

Anhand der gefundenen Studien sollen potenzielle Wissenslucken aufgedeckt werden,

um weitere Forschungsbemuhungen im untersuchten Themengebiet anzuregen.



2 Literaturdiskussion

2.1 Themenrelevantes zur zahnarztlichen Lokalanasthesie

Seit jeher ist es ein Anliegen der Menschheit, Moglichkeiten zur Kontrolle von Schmer-
zen aufzudecken. So finden sich schon in alten agyptischen Grabern um das Jahr
2500 vor Christus Gemalde, die sich mit dem Thema Schmerzausschaltung befassen
(Nathan et al., 2016).

Die theoretische Basis injizierbarer Lokalanasthetika wurde schlieBlich mit der
Isolation des Alkaloids Cocain aus Kokablattern durch den Chemiker Albert Niemann
im Jahr 1860 geschaffen, die vom 6sterreichischen Entdecker Carl von Scherzer 1859
aus Peru mit nach Europa gebracht wurden: Bereits die Inka fuhrten nachweislich
betaubte Operationen unter Zuhilfenahme von zerkauten Kokablattern durch. Am 11.
September 1884 kam Cocain erstmals klinisch bei einer Augenoperationen durch Karl
Koller zum Einsatz (Calatayud and Gonzalez, 2003, Lipp, 1992).

Auf Grund der immensen Nebenwirkungen des Cocains fuhrte die Suche nach
Ersatzpraparaten 1905 zur Synthese von Procain durch Alfred Einhorn (Hoffmann-
Axthelm, 1985). Ein weiterer Meilenstein wurde 1943 mit der Einfuhrung von Lidocain,
dem ersten Lokalanasthetikum vom Saureamid-Typ, durch Nils Lofgren gelegt.
Lidocain stellt bis heute den Goldstandard der modernen Lokalanasthesie dar. Die
letzte chemische Neuentwicklung lasst sich mit der Synthese des Lokalanasthetikums
Articain auf das Jahr 1974 datieren, die durch einen Ersatz der Anilingruppe durch

einen Thiopenrest definiert ist. (Lipp, 1992, Calatayud and Gonzalez, 2003)

2.1.1 Wirkweise der Lokalanasthetika

Covino definiert den Zustand der Lokalanasthesie als Gefuhls- und Wahrnehmungs-
verlust eines begrenzten Bereichs des Korpers durch eine erhdhte Erregungsschwelle
der Nervenendigungen oder eine Inhibition der Impulsweiterleitung in den peripheren
Nerven. Dabei verursachen Agentien, die klinisch Anwendung finden, eine voruberge-
hende und vollstandig reversible Anasthesie im entsprechenden Koérperareal (Covino,
1972).

Durch die Depotplatzierung eines Lokalanasthetikums an einer ausgewahlten Lokali-
sation zwischen der Schmerzursache und dem Zentralen Nervensystem (ZNS) wird
die Fortleitung der elektrischen Erregung des Nerven an diesem Punkt unterbunden.

Es wird somit zwar ein Aktionspotenzial ausgehend vom Ort des Reizes generiert,



welches jedoch auf Grund der unterbrochenen Weiterleitung nicht zur zentralen
Verarbeitung gelangt. Gefuhlswahrnehmungen wie z.B. ,Schmerz® sind somit
ausgeschaltet (Malamed, 2012).

Die Blockierung der Reizweiterleitung ist hierbei vornehmlich auf eine Inhibition des
intrazellular gerichteten Natriumstroms zurtckzufuhren. Dieser Einstrom von Natrium-
ionen tragt mafigeblich zur Depolarisation der Nervenmembran und somit zur Generie-
rung von Aktionspotenzialen bei. Abhangig von der Konzentration des applizierten
Lokalanasthetikums sinkt die Frequenz und die Intensitat der vom Natriumeinstrom
erzeugten Depolarisation. Ab einer substanzspezifischen minimal inhibierenden Kon-
zentration (Cmac) des lokalanasthetischen Wirkstoffs wird das zur AuslOsung eines
Aktionspotenzials bendtigte Triggerpotenzial nicht mehr erreicht. Die Erregungsweiter-

leitung ist vollstandig unterbrochen (Graf and Niesel, 2010).

Die genaue pharmakodynamische Wirkweise der Lokalanasthetika auf molekularer
Ebene an der Nervenmembran ist nach wie vor nicht abschlielend geklart und
Gegenstand vieler Theorien. Nach dem aktuellen Wissensstand gilt die Rezeptor-
theorie als die wahrscheinlichste Hypothese (Malamed, 2012). Entsprechend dieser
Theorie binden die lokalanasthetischen Molekile an spezifische Rezeptoren der
spannungsgesteuerten Natriumkanale und inhibieren so deren Aktivitat. Dabei kann
eine phasische Blockade in dem Sinn beobachtet werden, dass vermehrte Depolarisa-
tionen der Nervenmembran die Hemmung des Natriumstroms verstarken. Es kann
somit davon ausgegangen werden, dass verschiedene Liganden bevorzugt an be-
stimmte Konformationszustande der Kanale (offen — inaktiviert — geschlossen) binden,
die durch die elektrische Aktivitat der Natriumkanale ofters erreicht werden. Somit
konnen mehr Moleklle an die Rezeptoren binden und die Kanalaktivitdt hemmen
(Butterworth and Strichartz, 1990).

Die Bindungsstelle fur Lokalanasthetika am Natriumkanal wird nach der heutigen
Studienmeinung an der intrazellular gerichteten Kanalinnenseite vermutet. (Graf and
Niesel, 2010). Somit muss das Lokalanasthetikum zunachst in seiner ungeladenen
basischen Form die lipophile Nervenmembran passieren, um schliel3lich in seinem
kationischen Zustand mit dem entsprechenden Rezeptor zu interagieren (Ritchie et
al., 1965).

Allerdings ist auch eine Penetration durch den offenen Natriumkanal denkbar. Diese
Tatsache stutzt die Theorie der Aktivitatsabhangigkeit (,use dependency®) der
Blockade (Graf and Niesel, 2010).



Die Inhibition der Erregungsweiterleitung lasst sich zusammenfassend als ,nicht-
depolarisierende Nervenblockade® kategorisieren, wobei myelinisierte Nervenfasern
eine Besonderheit aufzeigen: Hierbei stellen die Ranvier'schen Schnurringe den
einzigen Ansatzpunkt der Lokalanasthetika dar, da sich nur hier spannungsabhangige
Natriumkanale finden. Zur sicheren Beendigung der Erregungsweiterleitung ist eine
Blockade von mindestens zwei bis drei seriellen Schnirringen essenziell. Nur so kann
das Uberspringen eines einzelnen blockierten Ranvier'schen Schniirrings mit einer
konsekutiven Fortleitung des Impulses unterbunden werden (Malamed, 2012).

Schon Franz und Perry (1974) konnten zeigen, dass ab einer kritischen Expositions-
lange der Nervenfaser mit Lokalanasthetikum die Erregungsweiterleitung vollstandig
gehemmt wird. Hierbei zeigten sich verschiedene kritische Langen je nach Art der
Neurone. Myelinisierte Nervenfasern zeigen auf Grund der saltatorischen Impuls-
weiterleitung grof3ere kritische Langen als unmyelinisierte Axone.

Innerhalb der Gruppe der myelinisierten Nervenfasern imponiert eine positive
Korrelation zwischen dem Axondurchmesser und dem interseriellen Abstand der
Ranvier'schen Schnurringe. Konsekutiv kann auch eine positive Korrelation zwischen
steigenden Durchmessern und steigenden kritischen Expositionslangen beobachtet
werden. Auf Grund dieser Tatsache sind differentielle Blockaden der verschiedenen
Nervenfasertypen zu beobachten. Die Schmerzfasern werden in der Regel zuerst,
Motorneurone hingegen zuletzt blockiert. AuRerdem zeigen Neurone mit hoher-
frequenten Impulsen (wie Schmerzfasern) auf Grund der Aktivitatsabhangigkeit der
Blockierung durch Lokalanasthetika (,use dependency) eine raschere Inhibition.
Uberdies ist auch die Position des Neurons innerhalb des Nervenbiindels wesentlich:
Auf Grund der inwarts gerichteten Diffusion des lokalanasthetischen Wirkstoffs werden
zunachst die Mantelneurone (beim Nervus alveolaris inferior Innervation proximaler
Strukturen) und erst spater die innenliegenden Kernneurone (beim Nervus alveolaris

inferior Innervation distaler Strukturen) beeinflusst (Giovannitti et al., 2013b).

Allen Lokalanasthetika gemeinsam ist ihr zugrundeliegender chemischer Aufbau aus
drei Hauptkomponenten, die jeweils zu essenziellen physikochemischen Eigenschaf-
ten der Substanz beitragen: So findet sich ein lipophiler aromatischer Rest sowie ein
hydrophiler tertiarer (oder sehr selten ein sekundarer) Amidrest, die durch eine
Zwischenkette miteinander verbunden sind. Lokalanasthetika sind also als amphiphil
zu kategorisieren, da sie sowohl lipo- als auch hydrophile Anteile besitzen (Malamed,
2012, Graf and Niesel, 2010).



Die verschiedenen erhaltlichen Lokalanasthetika zeigen unterschiedliche Eigenschaf-
ten, insbesondere ihre analgetische Potenz sowie Ihre Wirkdauer variieren.

Der aromatische Rest bestimmt die Lipidloslichkeit des Lokalanasthetikums und ist
somit mal3geblich verantwortlich fur die Potenz der jeweiligen Substanz: Durch eine
hohere Lipophilie kdbnnen mehr ungeladene Molekule die Nervenmembran passieren
und an ihren Wirkort gelangen. Anhand des Bindungstyps in der Zwischenkette
konnen Lokalanasthetika kategorisiert werden: So finden sich Lokalanasthetika vom
Estertyp (mit einer Esterbindung) sowie vom Amidtyp (mit einer Amidbindung). Die Art
der Zwischenkette bestimmt auf3erdem die Art der Biotransformation (siehe spater).
Der Amidrest kann je nach Protonierung in einer tertidren ungeladenen lipophilen Form
oder durch Substitution eines Protons in seiner quartaren kationischen hydrophilen
Form vorliegen (Becker and Reed, 2006).

Der lonisationsgrad des Lokalanasthetikums nach der Injektion bestimmt die Anflutung
der Wirkung: Zur Stabilisierung der Substanz in der wassrigen Injektionslosung
existiert diese zunachst als wasserlosliches Hydrochloridsalz. Zur Passage durch die
Lipiddoppelschicht des Neurons muss das lokalanasthetische Molekul jedoch in seiner
ungeladenen lipophilen Form vorliegen. Die Anflutzeit ist somit maf3geblich bestimmt
vom Anteil des Lokalanasthetikums in basischer Form. Das Verhaltnis zwischen
protonierter und nicht-protonierter Form ergibt sich durch den pH-Wert des Gewebes,
das als Puffer fungiert und der physiologisch bei 7,4 liegt, sowie der Saurekonstante
der jeweiligen injizierten Substanz, abgebildet durch den pKa-Wert. Rechnerisch |asst
sich dieses chemische Gleichgewicht durch die Henderson-Hasselbalch-Gleichung
kalkulieren. Da die pKa-Werte aller Lokalanasthetika oberhalb des pH-Werts des
Gewebes liegen, dominiert immer die hydrophile Form. Hohere pKa-Werte mit
grolReren Anteilen der ungeladenen Form korrelieren mit langeren Anflutzeiten. Je
nahere der pKa-Wert der Substanz am pH-Wert des Gewebes liegt, desto rascher der
Wirkungseintritt (Becker and Reed, 2012, Giovannitti et al., 2013b).

Auch das Ausmal} der Proteinbindungskapazitat der Lokalanasthetika ist wesentlich:
Da der Natriumkanal vornehmlich aus Proteinstrukturen aufgebaut ist, wird die
lokalanasthetische Wirkung einer Substanz mit steigender Affinitat zum Rezeptor
prolongiert. Sie entfalten ihre Wirkung Uber eine langere Zeit (Giovannitti et al., 2013a,
Graf and Niesel, 2010).



2.1.2 Beendigung der lokalanasthetischen Wirkung

Abweichend von der Mehrzahl der Medikamente, die erst bei einer ausreichend hohen
Plasmakonzentration ihre Wirkung ausuben, beendet eben jene Absorption des
Lokalanasthetikums in den Blutkreislauf ihre lokale anasthetische Wirkung. (Malamed,
2012).

In der Regel werden Lokalanasthetika zur Erzeugung der Analgesie wahrend zahn-
arztlicher Behandlungen in das entsprechende Gewebe injiziert. Inren Wirkort an der
Nervenmembran erreichen sie hierbei Uber passive Diffusionsvorgange von der
Lokalisation des Depots aus. Der jeweilige Diffusionskoeffizient des Gewebes sowie
das Konzentrationsgefélle des Lokalanasthetikums bestimmen das Ausmal} und die
Geschwindigkeit der Diffusion (Borchard, 1985).

Auf Grund seiner grof3en Lipidloslichkeit stellt das Endothel keine relevante Barriere
fur lokalanasthetische Molekule dar. Somit ist deren Absorptionsrate abhangig von der
lokalen Perfusion des Gewebes und ihrer lokalen Gewebebindung (Tucker, 1986).
Wie bereits in Kapitel 2.1.1 ausgefuhrt, sorgt eine groRe Affinitat der Lokalanasthe-
tikamolekule zu Proteinstrukturen fur eine langer andauernde Bindung zu den Rezep-
toren der Natriumkanale und somit fur eine prolongierte Anasthesiewirkung bei

geringeren Absorptionsraten (Becker and Reed, 2012).

Bei allen Lokalanasthetika lasst sich eine intrinsische Vasoaktivitat observieren.
Hierbei zeigen die meisten klinisch haufig eingesetzten Substanzen vasodilatierende
Eigenschaften. Sie steigern die lokale Gewebedurchblutung, intensivieren somit ihren
eigenen Abtransport und beenden rascher die lokalanasthetische Wirkung (Malamed,
2012). Um diesem Problem entgegen zu wirken, konnte bereits im Jahr 1903 durch
den Chirurgen Heinrich Braun eine langer andauernde Anasthesiewirkung durch das
Zufugen von Adrenalin aus Nebennierenextrakten erreicht werden (Hoffmann-
Axthelm, 1985).

Adrenalin stellt auch heute noch den am besten untersuchten und am meisten zum
Einsatz kommenden Vasokonstriktor dar. Seine gefalRverengende Wirkung wird hier-
bei durch seine Bindung an a1- und oa2-adrenerge Rezeptoren in der Gefallwand
hervorgerufen (Sisk, 1992).

In der modernen Zahnheilkunde ist der Zusatz von Adrenalin als Vasokonstriktor in
verschieden hoher Konzentration Ublich und gangige Praxis. Adrenalin sorgt dafur,
dass das Lokalanasthetikum langer am gewunschten Wirkort verbleibt und verstarkt

somit Anasthesiedauer und -tiefe. Kdmmerer et al. (2014) konnten zeigen, dass die



Zugabe des Vasokonstriktors Adrenalin unabkommlich fir eine ausreichende

Anasthesietiefe und Anasthesiedauer bei der Infiltrationsanasthesie ist.

In Abhangigkeit von der beschriebenen Absorption steigt die Plasmakonzentration des
Lokalanasthetikums. Es erfolgt die Distribution Gber den systemischen Kreislauf und
eine Aufnahme in andere Endorgane. Die Elimination der jeweiligen Substanz ist
abhangig vom chemischen Typ des Lokalanasthetikums. Durch die Biotransformation
des aktiven Pharmakons entstehen schliellich pharmakologisch inaktive Metaboliten.
Die Geschwindigkeit, mit der ein Medikament abgebaut wird, definiert sich hierbei tUber
die Halbwertszeit. Sie gibt die bendtigte Zeit fur eine Halbierung der Plasma-
konzentration an (Malamed, 2012).

Lokalanasthetika des Estertyps werden direkt im Blutplasma mit Hilfe der Pseudo-
cholinesterase hydrolisiert und dadurch inaktiviert. Hierbei entstehen Paraamino-
benzoesaure und andere Metabolite, die wiederum in der Leber weiter abgebaut
werden. Durch die direkte Hydrolyse nach der Absorption zeigen sich im Plasma
Halbwertszeiten von weniger als einer Minute (Giovannitti et al., 2013b, Graf and
Niesel, 2010).

Lokalanasthetika vom Amidtyp erfahren ihre Biotransformation in der Leber und
werden schlieBlich Uber die Niere ausgeschieden. |hre Halbwertszeit ist somit
abhangig von der Leberfunktion und -perfusion sowie aulRerdem vom Verhaltnis unge-
bundener zu plasmaproteingebundener Molekule. Der genaue Metabolismus der
lokalanasthetischen Molekule ist abhangig vom jeweiligen Amid-Lokalanasthetikum.
Er verlauft vornehmlich Uber aromatische Hydroxylierung, N-Dealkylierung und Amid-
hydrolyse unter Katalysierung durch Isoformen der Enzyme CYP3A4 und CYP1A2
(Giovannitti et al., 2013b, Mather and Tucker, 1978).

Das in Deutschland und anderen europaischen Landern am haufigsten eingesetzte
Lokalanasthetikum Articain weist einige Besonderheiten auf (Kanaa et al., 2006).
Neben der fur Lokalanasthetika vom Amidtyp charakteristischen Amidgruppe zeichnet
sich Articain durch eine zusatzliche Esterverbindung aus. Eben jene Estergruppe kann
rasch von der Pseudocholinesterase im Plasma und im Gewebe hydrolisiert werden.
Somit zeigt sich ein zusatzlicher Inaktivierungsweg zur Metabolisierung in der Leber
(Oertel et al., 1997).



2.1.3 Techniken der Lokalanasthesie

Um durch den Einsatz von Lokalanasthetika eine Analgesie bei zahnarztlichen
Behandlungen hervorzurufen, sind verschiedene Mallnahmen zur Applikation der
jeweiligen Substanz bekannt. Dabei unterscheidet man verschiedene zugrundeliegen-

de Techniken, die je nach Indikation und Situation ihre Anwendung finden.

In dieser Arbeit wird speziell nur auf intraorale Verfahren eingegangen, da extraorale

Injektionen von herkdmmlichen Zahnarzten selten durchgefuhrt werden.

Profunde anatomische Kenntnisse Uber die Innervation der verschiedenen oralen
Strukturen in all ihren Variationen sind zur Minimierung von Anasthesieversagens-
fallen essenziell. Hierbei liefert der funfte Hirnnerv (Nervus trigeminus = N. V) den
GroRteil der Nervenfasern zur sensiblen Innervation des Mund-, Kiefer- und Gesichts-
bereichs einschlieBlich des Ober- und Unterkiefers, der Zahne sowie der oralen
Schleimhaute (Roda and Blanton, 1994).

Es werden verschiedene fundamentale Techniken unterschieden, die indikations-
gerecht, je nach den anatomischen Gegebenheiten des zu anasthesierenden Gebiets,
zur Anwendung kommen. lhre folgenden Grundlagen sind Ubernommen von Lipp
(1992), Daublander (2010) sowie Malamed (2012):

Oberflachenanasthesie:

Mit dieser Technik wird eine Anasthesie der Schleimhaut erzielt. Bei kleineren
Eingriffen kann sie vereinzelt als alleiniges Verfahren eingesetzt werden, in der Regel
dient sie jedoch zur Betaubung der Injektionsstelle. Nach der prazisen Applikation in
Form von Sprays, Salben oder Gels mit Hilfe von Watte- oder Schaumstoffpellets wird
die maximale Anasthesietiefe nach zwei bis drei Minuten erreicht. Nicht alle
erhaltlichen Lokal-anasthetika zeichnen sich durch eine topische Wirkung aus. Somit

kommen vor allem Praparate mit Lidocain oder Tetracain als Wirkstoff zum Einsatz.

Infiltrationsanasthesie:

Mit Hilfe der Infiltrationsanasthesie werden terminale Nervenendigungen von der
lokalanasthetischen Losung umspult. Somit ist deren Erregungsweiterleitung unter-
brochen. Obwohl im zahnarztlichen Sprachgebrauch stets von Infiltrationsanasthesien
die Rede ist, muss der sogenannte ,Feldblock” streng genommen hiervon abgegrenzt
werden: So wird bei der Anasthesie von einzelnen Zahnen das Depot stets in Hohe
des Apices appliziert. Es erfolgt hierdurch nicht nur eine Betaubung einzelner Nerven-
endigungen (die im Inneren des Zahns, eingebettet in das pulpale Gewebe, liegen)

sondern eine Blockierung Ubergeordneter Nervenfasern.
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Zur suffizienten Anasthesie der Pulpa muss das Lokalanasthetikum zunachst durch
den Knochen diffundieren, um die nervale Versorgung des jeweiligen Zahns zu
erreichen. Im gesamten Oberkiefer, in der Frontzahn- und Pramolarenregion im
Unterkiefer sowie generell bei Kindern ist dies ausreichend gewahrleistet. Auf Grund
der dickeren Kompaktaschicht im Molarenbereich der erwachsenen Mandibel ist die
Infiltrationsanasthesie in diesem Bereich jedoch erschwert. Generell steigt die Effek-
tivitat der Infiltrationsanasthesie im Unterkiefer mit steigender Lokalanasthetika-

konzentration (Meechan, 2011).

Leitungsanasthesie:

Mittels der Technik der Leitungsanasthesie kann das gesamte Ausbreitungsgebiet
eines Nervenstamms mit vergleichsweise wenig Wirkstoff anasthesiert werden: Hierfur
wird das lokalanasthetische Depot in direkter Nahe zum Nervverlauf positioniert. Die
Blockade der Erregungsweiterleitung findet somit in einigem Abstand zum eigentlichen

Behandlungsgebiet statt.

Intraligamentare Anasthesie

Seit der Entwicklung geeigneter Instrumentarien zur Erzeugung des bendtigten hohen
Drucks zur Injektion des Lokalanasthetikums in den Parodontalspalt gewinnt diese
Technik zunehmend an Bedeutung. Hierbei werden Volumina von 0,2 bis 0,3 ml mesial
und distal des zu behandelnden Zahns 2 bis 4 ml tief in den Desmodontalspalt injiziert.
Auf Grund der Diffusion des Wirkstoffs in den Knochen ist diese Methode genau
genommen als intraossare Technik anzusehen. Es wird eine kurze Anasthesiedauer

nur eines Zahnes erreicht.

Supplementare zahnmedizinische Techniken:

Intraossére Anésthesie: Uber eine Perforation der Kompakta wird das Lokalanas-
thetikum bei dieser Technik direkt in die benachbarte Spongiosa des zu anasthe-
sierenden Zahns injiziert. Auf Grund des aufwandigen Zugangs durch den Knochen ist
diese Technik in der Regel erst nach Versagen herkdmmlicher Anasthesiemethoden
indiziert.

Intraseptale Ané&sthesie: Hierbei wird das lokalanasthetische Depot unter Knochen-
kontakt in das interdentale Knochenseptum unterhalb der Papille platziert. Die Metho-
de ahnelt der intraligamentaren Anasthesie und kommt vor allem bei Behandlungen

des Parodonts zum Einsatz.

Intrapulpale Ané&sthesie: Diese Technik findet bei Wurzelbehandlungen Anwendung.

Der Wirkstoff wird direkt in das Pulpenkavum oder einzelne Wurzelkanale appliziert.
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Die Wirkung ist insbesondere auf den hierdurch erzeugten Druck auf die Nerven-

endigungen zuruckzufuhren.

2.1.3.1 Techniken im Oberkiefer im Kontext der Anatomie

Die Nervenfasern zur Innervation der zahnmedizinisch relevanten Strukturen des
Oberkiefers entspringen dem rein sensiblen Nervus maxillaris (N. V2), dem zweiten
Ast des Nervus trigeminus, und sind alle paarig angelegt.

Ausgehend von den Nervi pterygopalatini, die in der Fossa pterygopalatina vom Ner-
vus maxillaris abzweigen, erreichen die Nervi palatini den Gaumen durch den Canalis
palatinus. Der Nervus palatinus major tritt hierbei durch das Foramen palatinus major
etwa 3 bis 4 mm anterior der posterioren Grenze des harten Gaumens. Er innerviert
die hinteren zwei Drittel des Palatum durum bis etwa zum ersten Pramolar. Die Nervi
palatini minores wiederum ziehen durch die Foramina palatina minora und innervieren
das Palatum molle. Das vordere Drittel des harten Gaumens etwa ab dem Eckzahn
wird vom Nervus nasopalatinus innerviert, der ebenfalls den Nervi pterygopalatini
entspringt. Er erreicht die Mundhohle durch das Foramen inzisivum, das sich etwa
einen Zentimeter posterior der mittleren Inzisivi findet.

Innerhalb des Canalis infraorbitalis verlassen den Nervus infraorbitalis, einen Endast
des Nervus maxillaris, die Nervenfasern zur sensiblen Innervation der Oberkiefer-
zahne. Die sogenannten Rami alveolares superiores posteriores, medius und anterio-
res bilden den Plexus dentalis superior und innervieren neben den Zahnen die ent-
sprechende bukkale Gingiva. Ausgehend vom dentalen Plexus kdnnen drei Arten von
terminalen Nervenfasern ausgemacht werden: Die dentalen Fasern ziehen durch das
Foramen apicale des jeweiligen Zahns und innervieren die Pulpa. Die interdentalen
Fasern innervieren durch den Alveolarknochen das parodontale Ligament des Zahns,
ebenso wie die interradikularen Fasern, die an der Furkation der Wurzeln enden
(Paulsen and Waschke, 2010, Moll and Moll, 2006, Radlanski and Wesker, 2015,
Malamed, 2012, Daublander, 2010).

Auf Grund der multiplen innervierenden Nerven sind zur Betaubung des gesamten
Oberkiefers in der Regel eine Vielzahl an Injektionen erforderlich.

Bei tatsachlicher Notwendigkeit einer Anasthesie der gesamten Hemimaxilla im
Rahmen umfangreicher Eingriffe bietet sich somit als letzte Eskalationsstufe die
Leitungsanasthesie des Nervus maxillaris an. Dabei kann entweder eine zentrale
Blockade am Ganglion gasseri oder eine periphere Blockade in der Nahe des Foramen

rotundum bzw. in der Fossa pterygopalatina erfolgen. Es existieren diverse sowohl
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extra- als auch intraorale Ansatze, die im Detail fur diese Arbeit nicht von Relevanz
sind (Daublander, 2010, Roda and Blanton, 1994, Malamed, 2012).

In den meisten Fallen ist jedoch eine supraperiostale sogenannte ,lokale Infil-
trationsanasthesie® ausreichend fur Routineeingriffe an einer limitierten Anzahl von
Zahnen. Wie bereits erlautert, erfolgt die Injektion in Hohe der Apices, das umgebende
Weichgewebe ist ebenfalls anasthesiert. Es handelt sich um eine technisch einfache
Methode mit hoher Erfolgsquote im Oberkiefer (Malamed, 2012). Auf Grund der meist
dinnen durchlassigen Kompaktastruktur im Oberkiefer ist eine pulpale Anasthesie
uber eine Injektion von vestibular so in der Regel effektiv zu erreichen. Im Bereich des
zweiten Pramolars und des ersten Molars erschwert jedoch gelegentlich die knécherne
Prominenz des Arcus zygomaticoalveolaris die korrekte Depotplatzierung. Aulderdem
hindert zuweilen die Spina nasalis anterior und/oder der kndcherne Nasenboden den
Zugang zu den Apices der zentralen Inzisivi (Roda and Blanton, 1994).

Alternativ kdnnen weiter peripher gelegene Nervenaste, die vom Nervus maxillaris
abzweigen, im Sinne einer Leitungsanasthesie anasthesiert werden. Es wird ein
groleres Areal, namlich das gesamte Innervationsgebiet des entsprechenden Nervs,
anasthesiert als bei der Infiltrationsanasthesie. Um die vollstandige Oberkieferhalfte,
z.B. im Rahmen einer chirurgischen Parodontaltherapie, zu betduben sind dennoch
bis zu funf Leitungsanasthesien notig: So dienen die Leitungsanasthesien der Nervi
alveolares superiores posteriores, medius und anteriores der Betaubung der Zahne
und der bukkalen Weichgewebe, wahrend die Leitungsanasthesien des Nervus
palatinus major und des Nervus nasopalatinus eine suffiziente Analgesie der palati-

nalen Gingiva gewahrleisten (Holtzclaw and Toscano, 2008).

Zur Anasthesie der Nervi alveolares superiores posteriores wird eine Depotplatzierung
in der Nahe der Foramina alveolaria superiora posteriora angestrebt. Auf Grund deren
Lage etwa 15 bis 20 mm kranial des Tuber maxillae ist diese Methode auch unter dem
Namen ,Tuberanasthesie” bekannt. Es wird eine Analgesie der Oberkiefermolaren
erreicht, jedoch ist diese Vorgehensweise auf Grund fehlender kndcherner
Bezugspunkte relativ techniksensibel. Hervorzuheben ist aulerdem die Tatsache,
dass die mesiobukkale Wurzel des Sechsjahrmolaren nur bei 72% der Patienten
suffizient betaubt wird (Daublander, 2010). Dies ist auf eine Innervation jener Wurzel
durch den Nervus aleveolaris superioris medius bei 28% der Patienten zurlckzu-
fuhren, der bei den restlichen 72% der Individuen nicht angelegt ist (Loetscher et al.,
1988).
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Somit ist die Leitungsanasthesie des Nervus alveolaris superior medius nur bei den-
jenigen Patienten indiziert, bei denen die beiden Pramolaren nicht durch eine Anas-
thesie der Nervi alveolares superiores posteriores und anteriores anasthesiert werden
konnten. Im Vergleich mit der Infiltrationsanasthesie wird das Depot hoher im Nerven-

verlauf platziert und erreicht somit nicht nur terminale Nervenfasern (Malamed, 2012).

Die Leitungsanasthesie der Nervi alveolares superiores anteriores (,anterior superior
alveolar nerve block” = ASANB) entspricht technisch gesehen einer Leitungsanasthe-
sie des Nervus infraorbitalis. Ziel ist hierbei die Depotplatzierung in der Nahe des
Foramen infraorbitale. Auf Grund der Abzweigung der Nervi alveolares superiores
anteriores erst kurz vor dem Austritt des Nervus infraorbitalis aus seinem Kanal, wirkt
das Lokalanasthetikum auf beide nervale Strukturen. Es kann eine Betaubung der
Frontzahne bis zum Eckzahn und oftmals einschliellich der Pramolaren erreicht
werden. Ferner wird auch das Ausbreitungsgebiet des Nervus infraorbitalis (Unterlid,
Nasenfligel, Oberlippe) mitbetaubt. Durch Tasten kann das Foramen infraorbitale
etwa 5 bis 10 mm unter dem Infraorbitalrand aufgesucht und von intra- oder extraoral

mit der Kanule angenahert werden (Daublander, 2010, Malamed, 2012).

Zur Anasthesie des harten Gaumens und der palatinalen Weichgewebe in einem
eingeschrankten Gebiet bieten sich ebenfalls lokale InfiltrationsmalRnahmen an. Die
Injektion erfolgt hierbei in einem Abstand von 5 bis 10 mm zum Gingivalsaum
(Malamed, 2012). Ist die Analgesie groRerer palatinaler Areale gefragt, sind Leitungs-
anasthesien an den palatinalen Foramina indiziert. Die Leitungsanasthesie des Nervus
palatinus major leicht anterior des Foramen palatinum majus anasthesiert hierbei die
Weichgewebe distal des Caninus. Die Leitungsanasthesie des Nervus nasopalatinus
(,nasopalatine nerve block® = NPNB) am Foramen inzisivum erzielt hingegen eine
beidseitige Betdubung des vorderen Gaumenbereichs bis zu den Canini (Daublander,
2010).

Das Foramen palatinum majus findet sich bei etwa 40 % der Patienten im Bereich der
posterioren Halfte des zweiten Molaren, bei etwa 51% im Bereich der anterioren Halfte
des dritten Molaren und bei weiteren 9% im Bereich der posterioren Halfte des
Weisheitszahns. Im Durchschnitt kann es etwa 7 mm anterior des Ubergangs vom
harten zum weichen Gaumen vermutet werden und lasst sich vor der Injektion
palpieren. (Malamed and Trieger, 1983).

Die Leitungsanasthesie des Nervus nasopalatinus am Foramen inzisivum gestaltet
sich bisweilen als traumatisch und schmerzhaft auf Grund der straffen stark ad-

harenten Schleimhaut in diesem Bereich. Das Forman lasst sich auf Grund der mesial

14



liegenden Schleimhautwdlbung, der Papilla inzisiva, leicht auffinden. In Folge der Mun-
dung beider Nervi nasopalatini in ein gemeinsames Foramen ergibt sich eine bilaterale
Anasthesie des anterioren Palatum durum (Malamed, 2012).

Langford et al. konnten interindividuell variable Innervationsgebiete durch den Nervus
nasopalatinus in anterior-posteriorer Richtung zeigen. AuRerdem sind Uberlappungen
mit dem Nervus palatinus major moglich, so dass sich keine genaue und allgemein
gultige Grenzlinie ziehen lasst (Langford, 1989).

Eine Anlagerung von Nervenfasern der Nervi alveolares superiores anteriores an den
Nervus nasopalatinus ist moglich. In diesen Fallen ist eine Leitungsanasthesie am
Foramen nasopalatinum zur suffizienten Schmerzausschaltung der zentralen Inzisivi
indiziert (Roda and Blanton, 1994).

Ende des zwanzigsten Jahrhunderts entwickelten Friedman und Hochman aul3erdem
eine neue Technik zur Betaubung der Frontzahne und Pramolaren und gelegentlich
der mesiobukkalen Wurzel des ersten Molars. Hierbei handelt es sich um eine kombi-
nierte Leitungsanasthesie der Nervi alveolares superiores anteriores und medius
durch eine Injektion von palatinal. Somit wird eine Betadubung des Gesichts, wie beim
Ansatz von labial bzw. bukkal, verhindert (Friedman and Hochman, 1998).

Durch die Depotplatzierung zwischen den beiden Pramolaren etwa mittig zwischen der
Sutura palatina und dem Gingivalsaum kann das Lokalanasthetikum durch die hier
sprode Struktur des Gaumens und durch Nahrkanale diffundieren und erreicht so den

dentalen Nervenplexus (Malamed, 2012).

2.1.3.2 Techniken im Unterkiefer im Kontext der Anatomie

Die Innervation der Mandibel einschlieRlich der Weichgewebe und Zahne wird durch
den Nervus mandibularis (N. V3), den dritten Ast des Nervus trigeminus, realisiert.
Neben sensiblen Nervenfasern enthalt er auch motorische Neurone, die z.B. die Kau-
muskeln innervieren. Einer seiner vier Endaste, der Nervus alveolaris inferior, enthalt
die sensiblen Nervenfasern zur Innervation der entsprechenden Unterkieferhalfte. Er
zieht medial des Musculus pterygoideus lateralis zur medialen Seite des Ramus
mandibulae und tritt durch das Foramen mandibulae in den Mandibularkanal ein. Vor
seinem Eintritt zweigt der Uberwiegend motorische Nervus mylohyoideus ab. Innerhalb
des Kanals verlassen ihn auf dem Weg nach anterior kaudal der Zahnwurzeln
zahlreiche Rami alveolares inferiores, die den Plexus dentalis inferior bilden.
Ausgehend von diesem Nervengeflecht erfolgt die Innervation der Zahnpulpen tber

entsprechende Rami dentales und der Gingiva und des Parodonts Uber Rami
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gingivales. Als Nervus inzisivus zieht er innerhalb des Corpus mandibulae bis zu den
Frontzahnen. Am Foramen mentale verlasst er als Nervus mentalis den Corpus

mandibulae und gewabhrleistet die sensible Innervation von Kinn und Unterlippe.

Der Nervus lingualis ist ein weiterer Endast des Nervus mandibularis. Er verlauft
zunachst medioanterior des Nervus alveolaris inferior am Ramus mandibulae herab
und zieht bis zur Zungenwurzel unterhalb des Unterkiefer-Weisheitszahns. Im Sulcus
lingualis zieht er weiter nach anterior. Der Nervus lingualis gewahrleistet neben der
Innervation von Mundboden und Zunge auch teilweise die Versorgung der lingualen
Gingiva.

Zahnmedizinisch ebenfalls von Relevanz ist der Nervus buccalis, der dem Nervus
masticatorius (einem weiteren Endast des Nervus mandibularis) entspringt. Dieser
Nerv innerviert die Wangenschleimhaut sowie Teile der bukkalen Gingiva im Molaren-
bereich. Auf Hohe der Okklusionsebene im Molarenbereich kreuzt er die anteriore
Kante des Ramus mandibulae (Paulsen and Waschke, 2010, Moll and Moll, 2006,
Radlanski and Wesker, 2015, Malamed, 2012, Daublander, 2010).

Auf Grund der dichteren und dickeren Knochenschicht Uber den Zahnwurzeln ab dem
Zeitpunkt des Zahnwechsels gestaltet sich die Infiltrationsanasthesie zur Betaubung
der Unterkieferzahne, insbesondere im Molarenbereich, schwierig (Malamed, 2012).
In der Frontzahn- und Pramolarenregion konnte Meechan jedoch praktikable Anas-

thesieerfolge erzielen und eine Dosisabhangigkeit der Wirkung zeigen (2011).

Zur Anasthesie der gesamten Hemimandibel einschlie3lich der Zahne, der Unterlippe
sowie der Gingiva mesial des Foramen mentale wird somit am haufigsten die
Leitungsanasthesie des Nervus alveolaris inferior (,inferior alveolar nerve block® =
IANB) gewahlt (Daublander, 2010).

Uberwiegend kommt die bereits 1885 durch den Chirurgen William Stewart Halsted
eingefuhrte und nach ihm benannte konventionelle ,Halsted-Methode“ zum Einsatz.
Hierbei wird Uber eine intraorale Injektion eine Platzierung des lokalanasthetischen
Depots im Spatium pterygomandibulare in direkter Nachbarschaft zum Nervus
alveolaris inferior kurz vor seinem Eintritt in den Unterkieferkdrper durch das Foramen
mandibulae angestrebt (Lopez-Valverde et al., 2011, Roda and Blanton, 1994). Die
indirekte Methode nach Fischer aus dem Jahre 1911 mit mehrfachen Verlagerungen
der Kandule findet nur noch selten Anwendung. Bei der dominierenden direkten Technik
dienen die Okklusionsebene, die Vorderkante des Ramus mandibulae sowie die Plica

pterygomandibularis als Orientierungshilfe bei der Injektion. Die Kanule wird in der
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Regel 20 bis 25 mm bis zum Knochenkontakt superior des nicht sicht- oder
palpierbaren Foramen mandibulae durch das Gewebe bewegt. Es erfolgt eine simul-
tane Anasthesie des Nervus lingualis auf Grund seiner rdumlichen Nahe.

Eine prazise Platzierung des Lokalanasthetikums in etwa 5 bis 10 mm Abstand zum
Nervus alveolaris inferior ist im Hinblick auf die Dichte des Knochens essenziell. Dies
ist jedoch in Folge variabler anatomischer Verhaltnisse und der fehlenden direkten
Orientierung problematisch und bedarf der Annaherung mit durchschnittlichen
Erfahrungen (Daublander, 2010, Malamed, 2012). Die korrekte Applikation des IANB
setzt also ein Verstandnis der anatomischen Verhaltnisse des Spatium ptery-
gomanidbulare voraus, wobei Khoury et al. (2010) in einer Studie an 56 menschlichen
Kadavern Variationen der Lagebeziehungen beobachteten. In der Regel befindet sich
der Nervus alveolaris inferior gemalf ihrer Studie anterior der begleitenden Blutgefalle
und die zwei Venen fanden sich dem Ramus mandibulae am nachsten. Die folgenden
schematischen Darstellungen (siehe Abbildungen 1 und 2) verdeutlichen die am
haufigsten beobachtete raumliche Beziehung der Strukturen an einem transversalen
Schnitt auf der superiorinferioren Ebene der IANB-Applikation beim direkten Ansatz,
also leicht superior der Spitze des Lingula mandibulae. Der Weg des korrekten

Kanulenvorschubs (,Path of needle insertion®) beim IANB ist ebenfalls eingezeichnet:
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Abbildung 1: Schema eines transversalen Abbildung 2: Schema des rechten inferioren
Schnitts des rechten Ramus mandibulae alveolaren Nerven-Gefal3blindels auf Hohe der
leicht superior der Lingula Lingula

Abbildungen lbernommen von Khoury et al. (2010)

M: M. masseter, R: Ramus mandibulae; IAN: Nervus alveolaris inferior; IAV: Vena alveolaris inferior,
IAA: Arteria alveolaris inferior; SML: Ligamentum sphenomandibulare, MP: Musculus pterygoideus
medialis, LN: Nervus lingualis, B: Musculus buccinator, PMF: Plica pterygomandibularis, SCM: Mus-
culus constrictor pharyngis superior, P: Glandula parotis, TT: Sehne des Musculus temporalis, SC:
Sulcus collli, L: Lingula mandibulae, NVB: inferiores alveolares Nerven-Gefél3bindel
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Viele Studien beschaftigen sich mit der Positionsmessung des Foramen mandibulae
anhand von Rodntgenbildern oder menschlichen Unterkieferknochen um Durch-
schnittswerte zur verlasslichen Lokalisation des Foramen mandibulae im Rahmen der
Leitungsanasthesie zu sammeln. Sie kommen zu unterschiedlichen Ergebnissen
bezuglich der genauen Lage in anterioposteriorer Richtung sowie im Verhaltnis zur
Okklusionsebene. Allen gemein ist eine grof3e interindividuelle Variabilitat der Mess-
ergebnisse (Nicholson, 1985, Russa and Fabian, 2014, Sandhya et al., 2015). Holliday
und Jackson (2011) konnten in einer Fallstudie anhand eines Rontgenbilds gar eine
aulergewohnlich kraniale Position des Foramen mandibulae in der Nahe des Condy-
lus mandibulae detektieren. Zusatzlich konnten ethnische Einflusse auf die Position
des Foramen mandibulae nachgewiesen werden, ebenso wie Einflisse des Zahn-
status. Wahrend bei bezahnten Kiefern bilateral symmetrische Positionen des Fora-
men beobachtet werden kdnnen, zeigen sich am unbezahnten Kiefer signifikante
Positionsunterschiede auf Grund variabler Resorptionen. Ebenso sind signifikante
anatomische Unterschiede zwischen bezahnten und unbezahnten Mandibeln nachge-
wiesen, wodurch die Orientierung bei der Leitungsanasthesie des Nervus alveolaris
inferior erschwert ist (Matveeva et al., 2018, Prado et al., 2010, Merrot et al., 2005).
Auch bei Kindern kdnnen klinisch relevante Abweichungen zum bezahnten erwachse-
nen Patienten ausgemacht werden: Studien konnten eine Abhangigkeit der Lage des
Foramen mandibulae vom Alter des Patienten (d.h. vom aktuellen Wachstumszu-
stand) und vom vertikalen Wachstumstyp nachweisen. So zeigt sich bei Kleinkindern
eine Lage des Foramen unterhalb der Okklusionsebene, das im Zuge des Schadel-
wachstums weiter nach kranial verlagert wird und mit etwa neun Jahren etwa das
Okklusionsniveau erreicht. Im weiteren Verlauf zeigt sich eine Position des Foramen
mandibulae oberhalb des Okklusionsniveaus (Epars et al., 2015, Epars et al., 2013,
Hwang et al., 1990).

Neben der Problematik der Positionsvariabilitat des Foramen mandibulae impliziert
eine Vielzahl an Studien auch das Vorhandensein akzessorischer Foramina und vari-
abler Verlaufe des Nervus alveolaris inferior in verschiedenen Kanalen durch den
Mandibularkorper, die eine Leitungsanasthesie durch den traditionellen Halsted-Block
erschweren (Roda and Blanton, 1994).

Nortje et al. (1977) formulieren drei verschiedene Typen von Anomalien. So kénnen
bei Typ eins zwei Nervkanale gefunden werden, die einem gemeinsamen Foramen

entspringen. Bei Typ zwei kann ein zweiter superiorer Kanal gefunden werden, der
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zum zweiten oder dritten Molar zieht. Typ drei entspricht dem Auffinden bifider Nerv-
kanale mit getrennten Foramina, die sich im Verlauf vereinigen.

Ein solcher zusatzlicher Kanal entstammt womoglich sogenannter retromolarer oder
anderer akzessorischer Foramina. Sie enthalten potenziell Nervenfasern zur Inner-
vation der Unterkieferzahne, die vom Nervus alveolaris inferior vor seinem Eintritt in
die Mandibel abzweigen. Bifide Nervkanale konnen in unterschiedlichen rontgenolo-
gischen und anatomischen Studien mit einer Pravalenz von 0,08 % bis 72 % gefunden
werden (Filo et al., 2015, Pyle et al., 1999, Schejtman et al., 1967, Carter and Keen,
1971, Choi and Han, 2014, Grover and Lorton, 1983).

Um anatomischen Besonderheiten bezlglich der Lage des Foramen mandibulae,
akzessorischer Foramina und Anomalien im intramandibularen Nervverlauf entgegen
zu wirken, sind zwei weitere Anasthesietechniken mit einer weiter kranialen Depot-

platzierung bekannt.

1960 erfolgte zunachst durch Sunder Jay Vazirani und schlie3lich 1977 durch Joseph
Akinosi die Modifikation einer Anasthesietechnik von Laguardia aus dem Jahre 1940,
die heute als ,Vazirani-Akinosi-Methode® bekannt ist (Akinosi, 1977). Es handelt sich
um eine Technik zur Durchfuhrung einer Leitungsanasthesie des Nervus alveolaris
inferior bei geschlossenem Kiefer. Das lokalanasthetische Depot wird weiter superior
im Spatium pterygomandibulare platziert als beim Halsted-Block und ohne Knochen-
kontakt. Synchron erfolgt eine Anasthesie des Nervus lingualis, des Nervus buccalis

und des Nervus mylohyoideus (Daublander, 2010, Malamed, 2012).

1973 wurde durch George Albert Edwards Gow-Gates die von ihm entwickelte und
nach ihm benannte ,Gow-Gates-Technik® eingefuhrt. Hierbei erfolgt die Depotplat-
zierung weiter superior und lateral als bei der herkdmmlichen Technik auf Hohe des
Kondylenhalses unter zu Hilfenahme extraoraler Referenzpunkte (Gow-Gates, 1973).
Auf Grund der so erreichten simultanen Anasthesie des Nervus alveolaris inferior, des
Nervus lingualis, des Nervus mylohyoideus, des Nervus auriculotemporalis und
oftmals auch des Nervus buccalis durch die Depotplatzierung in der Nahe des Nerven-
stamms handelt es sich um eine Leitungsanasthesie des gesamten Nervus mandibu-
laris (Daublander, 2010, Malamed, 2012).

Durch die Anéasthesie aller relevanter Aste des Nervus mandibularis wird auch einer
potenziellen akzessorischen Innervation der Unterkieferkieferzahne durch Nerven-
fasern, die nicht dem Nervus alveolaris inferior zugehoren, Rechnung getragen. So ist

eine Innervation durch den Nervus mylohyoideus, den Nervus lingualis und den
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Nervus buccalis denkbar. Sie werden alle simultan beim Gow-Gates-Block anas-
thesiert (Roda and Blanton, 1994).

Insbesondere eine Innervation der Inzisivi und/ oder Molaren durch Nervenfasern des
Nervus mylohyoideus wird diskutiert. In anatomischen Studien konnten Hinweise
gefunden werden, dass Nervenfasern von lingual Uber akzessorische Foramina in den
Mandibularkorper eindringen (Bennett and Townsend, 2001, Frommer et al., 1972,
Madeira et al., 1978).

Bei zahnarztlichen Behandlungen inklusive Manipulationen am Weichgewebe ist eine
Leitungsanasthesie des Nervus lingualis und des Nervus buccalis indiziert. Wie bereits
ausgefuhrt, ist der Nervus lingualis auf Grund der raumlichen Nahe zum Nervus
alveolaris inferior auch schon bei der traditionellen Halsted-Technik betaubt. Der
Nervus buccalis muss jedoch zusatzlich anasthesiert werden. Hierfur erfolgt die
Injektion direkt auf dem aufsteigenden Unterkieferast, etwa ein Zentimeter kranial des
Okklusionsniveaus, den der Nervus buccalis in dieser Region von medial kommend
kreuzt (Daublander, 2010, Malamed, 2012).

Zur Anasthesie der labialen Schleimhaut ab dem Pramolarengebiet nach anterior
bietet sich die Leitungsanasthesie des Nervus mentalis an. Dieser Endast des Nervus
alveolaris inferior verlasst das Corpus mandibulae durch das palpierbare Foramen
mentale kaudal der Wurzelspitzen der beiden Pramolaren. Die Depotplatzierung
erfolgt in unmittelbarer Nahe des Nervenaustrittspunktes. Gleichzeitig erfolgt durch
eine Diffusion des Wirkstoffs durch das Foramen mentale eine Leitungsanasthesie des
Nervus insisivus, der auf seinem Weg im Mandibularkanal nach anterior die Front-
zahne sensibel innerviert. Sowohl der Nervus mentalis als auch der Nervus inzisivus
sind als Endaste des Nervus alveolaris inferior konsekutiv bei der Leitungsanasthesie

des Nervus alveolaris inferior mitbetaubt (Daublander, 2010, Malamed, 2012).
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2.2 Anasthesieversagen

2.2.1 Definition des ,,Versagens*

In den Lehrblichern der arztlichen Lokalanasthesie finden sich keine deutlichen und

allgemein gultigen Definitionen fur das Problem des ,Anasthesieversagens®.

Im Duden wird ,Versagen® definiert als ,das Geforderte, Erwartete nicht tun, nicht
leisten kdnnen, nicht erreichen; an etwas scheitern” oder als ,plotzlich aufhéren zu
funktionieren, nicht mehr seine Funktion erfullen (2018).

Malamed (2012) definiert das Erreichen einer klinisch suffizienten Schmerzaus-
schaltung ohne erhdhtes Risiko fur Komplikationen als das Ziel der Lokalanasthesie.
Von einem Anasthesieversagen kann somit, angelehnt an die Wortdefinition,
gesprochen werden, wenn diese Anforderung an die zahnarztliche Anasthesie nicht
erfallt wird.

Studien, die sich mit dem Thema des Anasthesieversagens in der Zahnmedizin
beschaftigen, definieren unterschiedliche Kriterien, um den Erfolg bzw. den Misserfolg
der lokalanasthetischen Injektion zu charakterisieren. Oftmals findet sich auch keine
Definition des Begriffs, sondern ein Verstandnis der Problematik wird vorausgesetzt.
Gemal Reinhart et al. (1991) handelt es sich dann um ein Anasthesieversagen, ,wenn
nach Applikation eines Lokalanasthetikums bei BerUhrung des entsprechenden
Areals, bzw. bei dem geplanten Eingriff ein deutlicher, nicht psychogen tUberlagerter
Schmerz angegeben wird“. Ferner pragen sie den Begriff des ,Pseudoanasthe-
sieversagens” in jenen Fallen, in denen mangelnde Technik oder anatomische
Anomalien als ursachlich fur die missglickte Anasthesie zu evaluieren sind.

Laut Daublander (2015) kann man zudem zwei Szenarien unter dem Oberbegriff des
Anasthesieversagens zusammenfassen: So zahlt sie sowohl den Fall der vollstandig
als auch jenen der unvollstandig mangelnden ortlichen Taubheit zur klinischen
Problematik.

Laut Fleury et al. (1990) wird in den meisten Studien zur Evaluation von Anasthesie-
erfolgsraten die Persistenz der Pulpensensibilitat wahrend restaurativer Eingriffe zur
Kennzeichnung von Versagensfallen verwendet.

Auch Kaufman et al. (1984) kennzeichnen den Anasthesieerfolg anhand der pulpalen
Anasthesie. Diese ist laut ihnen gewahrleistet, wenn eine zahnarztliche Praparation
des jeweiligen Zahns auf Grund einer hinreichenden Taubheit schmerzfrei durch-

fuhrbar ist. Schon (1989) definiert das Versagen der Leitungsanasthesie des Nervus
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alveolaris inferior gleichermal3en Uber persistierende Schmerzempfindungen bei Ex-
traktionen oder Trepanationen. Er setzt jedoch eine Bestatigung der korrekten
Anasthesietechnik durch eine Betaubung der ipsilateralen Zunge und Lippe voraus,
um von einem echten Versagen zu sprechen. Diese Definition wird ebenso von Rood
(1977) gestitzt.

Eine weitere Definition des Anasthesieversagens anhand der pulpalen Betdubung
macht sich die Ergebnisse der elektronischen Pulpatestung zu Nutze und findet vor
allem in Studien Anwendung. Der Fall des Anasthesieversagens wird dann prazisiert,
wenn innerhalb einer Periode von 60 Minuten nach der Injektion trotz vorhandener
Lippentaubheit zu keinem Zeitpunkt zweimalig hintereinander das Maximum von 80
bei der Testung des entsprechenden Zahns erreicht wird. Hierbei belegt die vorhan-
dene Betaubung des Weichgewebes die akkurate Applikation des Lokalanasthe-

tikums bei dennoch vorhandener Pulpasensitivitat. (Reader et al., 2011).

Beim Vorliegen einer Betaubung des Weichgewebes, z.B. der Lippe beim Nervus
alveolaris inferior, spricht man dennoch generell von einer ,klinisch erfolgreichen® In-
jektion (Chaney et al., 1991). Reader et al. (2011) kontrastieren hiervon die Situation
der ,verfehlten® (englisch: missed) Lokalanasthesie. Gleichzeitig zur Persistenz von
pulpalen Empfindungen zeugt auch das Weichgewebe von einer fehlenden Betau-

bung. Es kann von einer inadaquaten Injektion ausgegangen werden.

2.2.2 Moglichkeiten zur Evaluation des Anasthesieerfolgs

Vor Beginn der eigentlichen zahnarztlichen Intervention ist es von Relevanz, die erfolg-
reiche Schmerzausschaltung im angestrebten Gebiet einzuschatzen. Ohne einen
solchen Test zeigt sich eine Persistenz der Sensibilitat unter Umstanden erst im Laufe
der Behandlung (z.B. beim Bohren im Dentin) und verursacht vermeidbaren Stress

und Anspannung sowohl beim Zahnarzt als auch beim Patienten (Reader et al., 2011).

Auch zur Evaluation von Anasthesieerfolgs- bzw. -misserfolgsraten im Rahmen klini-
scher Studien ist die Anwendung spezifischer Tests zur Messung der Analgesie von
grofdter Wichtigkeit. Dennoch existiert kein ,Goldstandard®, mit dem der Effekt der
Anasthesie zu beziffern ist (Hsiao-Wu et al., 2007).

Neben der Schmerzlosigkeit wahrend der Behandlung formuliert Malamed (2012) das
subjektive Gefuhl der Taubheit im Ausbreitungsgebiet des zu anasthesierenden Ner-
ven als weiteres Zeichen fur eine erfolgreiche Anasthesie. So deutet zum Beispiel die

Taubheit der ipsilateralen Unterlippe auf eine erfolgreiche Leitungsanasthesie des
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Nervus alveolaris inferior hin. Wie bereits in Kapitel 2.2.1 beschrieben, kann somit bei
Abwesenheit der Lippentaubheit von einer Verfehlung der Injektion ausgegangen
werden. Im Umkehrschluss kann jedoch trotz einer vorhandenen Analgesie der Lippe
nicht zwangslaufig von einer suffizienten Anasthesie der Zahnpulpa ausgegangen
werden (Reader et al., 2011). Trotz einer Lippentaubheit von 100 Prozent zeigen sich
in Studien verschieden bezifferte Versagensraten in Bezug auf die pulpale Anasthesie.
Auch die Sondierung der Mukosa mit spitzen Instrumenten zur Uberpriifung des
Wahrnehmungsverlusts zeigt trotz einer Analgesie in 83 bis 100 Prozent der Falle
dennoch Restsensibilitaten der Pulpa. Somit kann die Testung des Anasthesieerfolgs
mittels der Evaluation der Weichgewebsbetaubung nicht als verlassliches Kriterium
zur Beurteilung der pulpalen Anasthesie dienen (Hinkley et al., 1991, Chaney et al.,
1991, Ridenour et al., 2001, Certosimo and Archer, 1996). Eingriffe am Weichgewebe,
die keine Betaubung der Pulpa erfordern, sind unter diesen Umstanden unter einer

suffizienten Analgesie durchfuhrbar.

Zur Messung der Pulpensensibilitat dienen thermische Testungen (Hitze- oder Kalte-
stimulus), elektrische Pulpatester und direkte Dentinstimulationen mittels Testkavi-
taten. Diese Methoden dienen im klassischen Sinne der Evaluation der Pulpensensi-
bilitat im Rahmen endodontischer Diagnostik. Sie kdnnen jedoch auch zur Beurteilung
des Anasthesieerfolgs zu Rate gezogen werden, da sie die Antwort der pulpalen
Nervenfasern auf verschiedene Stimuli erfassen. Vor der Injektion sollte in jedem Fall
eine Referenzmessung mit dem entsprechenden Testverfahren erfolgen, um die
,hormale” Antwort zu verifizieren. (Jafarzadeh and Abbott, 2010a, Reader et al., 2011).
Thermische Testungen gelten auf Grund ihrer Abhangigkeit von der Patientenantwort
und der fehlenden Moglichkeit einer Skalierung als subjektives Messverfahren
(Jafarzadeh and Abbott, 2010a). Zum Einsatz fur die Kaltetestung kommen unter
anderem Trockeneis (COz2; -78 °C), Dichlordifluoromethan-Spray (-50 °C) und gefrore-
nes Wasser (0 °C). Hierbei gelten die beiden ersten Methoden als verlasslicher und
zeigen ahnliche Reaktionen der Pulpa. Dichlordifluoromethan-Spray kann zusatzlich
eine raschere Antwort evozieren. Mit Hilfe der Kaltetestung wird die Sensibilitat der
Ad-Schmerzfasern Uberpruft.

Auch fur die Hitzetestung stehen verschiedene Moglichkeiten zur Verfugung. Bei ho-
heren Temperaturen erweichendes Guttapercha (etwa ab 65 °C) bietet eine praktische
Anwendung in der Praxis. Im Rahmen der Hitzetestung wird die Antwort der langsamer
leitenden C-Schmerzfasern beurteilt (Jones et al., 2002, Abd-Elmeguid and Yu, 2009,
Fleury and Regan, 2006).
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Als objektives Messverfahren einer erfolgreichen Injektion im Hinblick auf die vollstan-
dige Betdubung der Pulpa nennt Malamed (2012) die elektronische Pulpatestung.
Auch diese techniksensible Methode dient im klassischen Sinne der Evaluation der
Pulpensensibilitat im Rahmen der endodontischen Diagnostik (Jafarzadeh and Abbott,
2010b). Mit Hilfe von elektrischem Strom werden hierbei die benachbarten myelini-
sierten Ad-Fasern stimuliert. Auf Grund ihrer hoheren Erregungsschwelle verbleiben
die C-Fasern in der Regel in einem unstimulierten Zustand (Abd-Elmeguid and Yu,
2009). Der applizierte Strom ist fur den getesteten Zahn unbedenklich und kann nach-
weislich keine histologischen Schaden verursachen.

Die erhaltenen Testresultate kdnnen als reproduzierbar angesehen werden. Sowohl
bei wiederholter Messung an einem Tag als auch bei korrespondierender Messung an
verschiedenen Tagen zeigen sich keine signifikanten Unterschiede (Dal Santo et al.,
1992).

Studien zeigen aulRerdem, dass die elektronische Pulpatestung auch erfolgreich ein-
gesetzt werden kann, um die Wirkung zahnarztlicher Lokalanasthesien nachzuweisen.
So bewertet ein Review von Lin und Chandler (2008) das Verfahren als nutzliche und
akkurate Moglichkeit zur Anasthesiebewertung in klinischen Studien. Die erste Anwen-
dung fur diesen Zweck erfolgte hierbei 1947 durch Bjorn (1947). Kanaa et al. bewerten
die elektronische Pulpatestung gar als aktuellen Standard zur Evaluation der pulpalen
Anasthesie (2009). Das zweimalige aufeinanderfolgende Erreichen des Maximalwerts
von 80 mit mindestens zweiminutigem Abstand zwischen den Testungen gewahrleistet
einen verlasslichen Wahrnehmungsverlust der gesunden oder asymptomatischen
Pulpa und eine schmerzfreie dentale Behandlung bei 100 Prozent der Patienten.
Lediglich bei Patienten mit der Diagnose einer irreversiblen Pulpitis konnten Dreven et
al. (1987) bei 27 Prozent keine klinische Analgesie trotz des Maximums in der
elektronischen Pulpatestung observieren. Certosimo und Archer (1996) konnten
aullerdem zeigen, dass Werte von unter 80 bei der elektronischen Pulpatestung keine
sichere Analgesie gewahrleisten.

Die elektronische Pulpatestung bietet somit ein standardisiertes Verfahren zur
Beurteilung von Anasthesieerfolg und -versagen bei Zahnen mit gesunder oder
asymptomatischer Pulpa (Certosimo and Archer, 1996, Malamed, 2012, Dreven et al.,
1987).
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2.2.3 Erfolgsraten der zahnarztlichen Lokalanasthesie

Viele Weiterentwicklungen zur Effektivitatssteigerung der zahnarztlichen Lokalanas-
thesie haben grol3e Erfolge erzielt. Trotz dieser Progression sind Versagensvorfalle
der Anasthesie noch immer nicht sicher zu verhindern und treten unter jedem be-
wahrten lokalanasthetischen Agens und jeder gebrauchlichen lokalanasthetischen

Technik mehr oder weniger haufig auf (Feck and Goodchild, 2005).

Bei der am haufigsten angewandten Technik, der Infiltrationsanasthesie, lasst sich laut
Daublander (2010) mit einer Erfolgsrate von 95 Prozent eine verlassliche Analgesie
erzielen. Auch Malamed (2012) bestatigt die hohe Erfolgswahrscheinlichkeit im Ober-
kiefer von Uber 95 Prozent. Die Erfolgsraten unterscheiden sich in verschiedenen
Studien, teilweise in Abhangigkeit von der applizierten Losung oder der Teststelle, und
variieren zwischen 50 und 100 Prozent: In einer Zusammenfassung diverser Studien
deklarieren Reader et al. Erfolgswahrscheinlichkeiten von 62 bis 100 Prozent bei der
Injektion von maximal 1,8 ml verschiedener Lokalanasthetika im Rahmen einer
Infiltrationsanasthesie im Oberkiefer (2011).

In einer Cross-Over-Studie zum Vergleich der Erfolgsraten von Infiltrationsanasthesien
am lateralen Inzisivus des Oberkiefers mit vierprozentigem Articain und zweiprozen-
tigem Lidocain mit Hilfe eines elektronischen Pulpatesters konnten Vahatalo et al.
(1993) keine statistisch signifikanten Unterschiede bezlglich der Latenzzeit oder der
Wirkdauer der beiden Substanzen zeigen. Jedoch kamen unterschiedlich hohe Adre-
nalinkonzentrationen (1:200.000 bei Articain; 1:80.000 bei Lidocain) zum Einsatz. In
dieser Studie an 40 Probanden, die eine vestibulare Infiltrationsanasthesie von 0,6 ml
des jeweiligen Lokalanasthetikums erhielten, konnte eine Erfolgsrate von 100 Prozent
erreicht werden.

Auch Evans et al. (2008) fuhrten eine ahnlich konzipierte Cross-Over-Studie zum
Vergleich der Wirkweise von Articain und Lidocain bei der Infiltrationsanasthesie im
Oberkiefer durch. Zum Einsatz kamen vierprozentiges Articain sowie zweiprozentiges
Lidocain, jeweils mit einem Adrenalinzusatz von 1:100.000. Fir den lateralen Inzisivus
konnte durch Articain mit 88 Prozent eine signifikant hohere Erfolgsrate erzielt werden
als durch Lidocain (62 Prozent). Fur die Anasthesie des ersten Molaren ergaben sich
keine statistisch signifikanten Unterschiede. Es zeigt sich fur Articain eine Erfolgsquote
von 78 und fur Lidocain von 73 Prozent.

Hintze und Paessler (2006) untersuchten in einer randomisierten Studie die Effektivitat

der Infiltrationsanasthesie zur Extraktion von Ober- und Unterkieferzahnen unter Zuhil-
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fenahme einer visuellen Analogskala. Hierbei verglichen sie die Effektivitat von zwei-
prozentigem Articain mit der von vierprozentigem Articain. Es wurden jeweils 1,8 ml
vestibular und 0,2 ml palatinal bzw. lingual mit einem Adrenalinzusatz von 1:200.000
appliziert. Sie fanden keine signifikanten Unterschiede zwischen den beiden
Dosierungen, konnten jedoch mit einer Versagensrate von 11 Prozent im Oberkiefer
und von 23,5 Prozent im Unterkiefer generell geringere Erfolgsquoten beobachten als
in den Lehrblchern beschrieben. Im Unterkiefer-Molarenbereich war gar bei fast
jedem zweiten Patienten eine Nachinjektion in Form einer Leitungsanasthesie am
Nervus alveolaris inferior von Noten.

Auch Martin et al. (2011) konnten durch die Verwendung von 1,8 ml vierprozentigem
Articain mit einem Adrenalinzusatz von 1:100.000 im Rahmen einer bukkalen
Infiltration im Unterkiefer nur bei 50 Prozent der Patienten eine vollstandige pulpale
Anasthesie des ersten Molaren erreichen. Die Dosissteigerung auf 3,6 ml ergab eine
signifikant hohere Erfolgsrate, allerdings auch nur von 70 Prozent.

Wie also bereits in Kapitel 2.1.3.2 aufgefuhrt, ist die Infiltrationsanasthesie im
Unterkiefer deutlich ineffektiver und nicht die Methode der Wahl (Malamed, 2012).
Bezuglich des Einflusses der Adrenalinkonzentration auf die Effektivitat der Infiltra-
tionsanasthesie im Bereich der mittleren Oberkiefer-Schneidezahne konnten
Kammerer et al. (2014) in einer Studie mit vierprozentigem Articain eine bessere Wirk-
samkeit von Losungen mit Adrenalinzusatz nachweisen. Sowohl die Anasthesiedauer
als auch die -tiefe sind Uberlegen, sogar schon bei einem reduzierten Adrenalinzusatz
von 1:400.000.

Als Alternative zur Gewahrleistung einer Anasthesie der Zahnpulpa im Oberkiefer ste-
hen Leitungsanasthesien verschiedener Nerven zur Verfugung (siehe Kapitel 2.1.3.1).
Auf Grund der Dominanz der Infiltrationsanasthesie zur Betaubung vereinzelter Zédhne
im Oberkiefer soll lediglich eine kurze Betrachtung erfolgen:

So erreicht zum Beispiel die Anasthesie der Nervi alveolares superiores posteriores
im Rahmen der Tuberanasthesie Erfolgsraten von 90 bis Uber 95 Prozent fur die Anas-
thesie der Molaren. Fur die mesiobukkale Wurzel des Sechsjahrmolaren zeigt sich
jedoch eine Versagensrate von 28 Prozent (Daublander, 2010, Malamed, 2012,
Loetscher et al., 1988).

Mit Hilfe der Leitungsanasthesie der Nervi alveolares superiores anteriores am
Foramen infraorbitale wird eine Erfolgswahrscheinlichkeit von 72 Prozent fur die

Anasthesie der Frontzahne und Pramolaren erzielt (Malamed, 2012).
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Im Unterkiefer wird auf Grund der erschwerten Wirkung der Infiltrationsanasthesie zur
Erlangung einer ausreichenden pulpalen Analgesie, insbesondere im Molarenbereich,
am haufigsten die Leitungsanasthesie des Nervus alveolaris inferior eingesetzt.
Daublander (2010) beziffert die Erfolgsrate des konventionellen Halstedt-Blocks je-
doch auf lediglich 80 bis 85 Prozent. Demgegenuber gibt sie fur die Gow-Gates-Tech-
nik eine 95-prozentige Erfolgswahrscheinlichkeit an. Auch Malamed (2012) fuhrt den
Halstedt-Block als diejenige zahnarztliche Lokalanasthesietechnik mit der hochsten
Versagensrate auf, auch trotz adaquater Technik. Er nennt Versagensraten von 31 bis
81 Prozent. Korrespondierend mit den Ausfuhrungen von Daubléander (2010) gibt
Malamed (2012) hohere Erfolgsraten fur die Technik nach Gow-Gates von uber 95
Prozent an.

Auch bei der Leitungsanasthesie am Nervus alveolaris inferior konnten in ver-
schiedenen klinischen Studien variable Erfolgsraten, insbesondere in Bezug auf den
untersuchten Testzahn, beobachtet werden:

Reader et al. (2011) fassen aus diversen Studien Erfolgsraten von 51 Prozent fur den
ersten Molar sowie von lediglich 10 Prozent fir den mittleren Schneidezahn zusam-
men. Dabei bemerken sie bessere Wirksamkeiten im Molaren- und Pramolarenbereich
und vermehrte Versagensfalle im Frontzahnbereich.

Kanaa et al. (2009) untersuchten die Erfolgsrate des IANB nach der Halstedt-Methode
unter Zuhilfenahme eines elektronischen Pulpatesters am ersten Molar, an einem der
beiden Pramolaren sowie am lateralen Inzisivus. Zu diesem Zweck wurden 2 ml
zweiprozentiges Lidocain mit einem Adrenalinzusatz von 1:80.000 injiziert. Sie konn-
ten Erfolgsraten von 55,6 Prozent an den Sechsjahrmolaren, 66,7 Prozent an den
Pramolaren und lediglich 19,7 Prozent an den seitlichen Schneidezahnen beobachten.
Unter ahnlichen Studienbedingungen erreichten Foster et al. (2007) Erfolgsraten von
74 bzw. 53 Prozent flr den zweiten bzw. ersten Molar und 66 bzw. 56 Prozent fur den
zweiten bzw. ersten Pramolar.

Andere vergleichbar konzipierte Studien zeigten Anasthesieerfolge in 45 bis 87
Prozent der Falle am zweiten Molar und in 42 bis 73 Prozent der Testungen am ersten
Molar. An den Pramolaren konnten wiederum Erfolgsraten von 38 bis 90 Prozent beo-
bachtet werden und an den seitlichen Schneidezahnen von 35 bis 50 Prozent (Nist et
al., 1992, Dunbar et al., 1996, Reitz et al., 1998, Clark et al., 2002, Clark et al., 1999).
Jung et al. (2008) wiederum testeten die Wirksamkeit der Leitungsanasthesie des

Nervus alveolaris inferior zur Betdubung des ersten Unterkiefermolaren mit 1,7 ml des
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Wirkstoffs Articain in vierprozentiger Konzentration mit einem Adrenalinzusatz von
1:100.000 und machten eine Erfolgswahrscheinlichkeit von 43 Prozent aus.

Mikesell et al. (2005) observierten bei einem Vergleich der Effizienz des IANB mit
vierprozentigem Articain und zweiprozentigem Lidocain, jeweils mit einem Adrenalin-
zusatz von 1:100.000, keinen statistisch signifikanten Unterschied zwischen den
beiden Wirksubstanze. Es zeigten sich bei Articain Erfolgsquoten zwischen 4 Prozent
am mittleren Schneidezahn und 54 Prozent am zweiten Molaren. Bei Lidocain vari-
ierten die Wahrscheinlichkeiten zwischen 2 und 48%.

Kammerer et al. (2012) untersuchten in einer Studie die Notwendigkeit eines Adrena-
linzusatzes zur lokalanasthetischen Losung beim IANB. Hierfur wurde die Wirksamkeit
von vierprozentigem Articain ohne Adrenalinzusatz oder mit einem Adrenalinzusatz
von 1:100.000 im Rahmen von Zahnextraktionen verglichen. Es konnten keine
Unterschiede in den Erfolgsraten beobachtet werden, auch wenn sich die Anasthesie-
dauer unter Articain ohne Adrenalinzusatz verkirzt darstellte. Ebenso konnten
Kammerer et al. (2017) keine Wirksamkeitsunterschiede zwischen zweiprozentigem
und vierprozentigem Articain zur Extraktion ermitteln.

Der Vergleich der verschiedenen Techniken zur Anasthesie des Nervus alveolaris
inferior fihrt in verschiedenen Studien zu kontroversen Ergebnissen an vitalen asymp-
tomatischen Zahnen:

Ravi Kiran et al. (2018) fuhrten eine Studie zum Vergleich der Wirksamkeit des
Halstedt-Blocks, der Gow-Gates-Technik sowie der Methode nach Vazirani-Akinosi
durch. Sie konnten die hochste Erfolgsrate (95,7 Prozent) mit der Vazirani-Akinosi-
Methode erreichen, gefolgt vom Halstedt-Block mit 92,9 Prozent. In ihrer Studie
erreichten sie mit Hilfe der Gow-Gates Technik nur in 84,3 % der Falle eine suffiziente
Anasthesie und konnten insgesamt eine statistisch signifikant bessere Wirksamkeit
der Vazirani-Akinosi-Methode zeigen.

Goldberg et al. (2008) hingegen konnten am ersten Molar, am ersten Pramolar oder
am lateralen Schneidezahn keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den
drei Moglichkeiten evaluieren. Beim Halstedt-Block konnten in 25 bis 62 Prozent der
Falle Anasthesieerfolge beobachtet werden, bei der Vazirani Akinosi-Methode in 13
bis 50 Prozent und bei der Gow-Gates-Technik in 16 bis 44 Prozent.

Die bisher dargelegten Erfolgswahrscheinlichkeiten wurden an vitalen asymptoma-
tischen Zahnen observiert und sind nicht auf Zéahne mit einer irreversiblen Pulpitis zu
ubertragen. Diese sind nicht Gegenstand der vorliegenden Untersuchung und es soll

nur eine sehr kurze Ubersicht erfolgen:
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An Zahnen mit entzindlichen Diagnosen gestaltet sich die Anasthesie allgemein er-
schwert. So kdnnen an Zahnen mit irreversibler Pulpitis trotz eines klinisch erfolg-
reichen |ANB, bestatigt durch die Betaubung der Lippe, nur in 15 bis 57 Prozent der
Falle suffiziente Anasthesien der Pulpa nachgewiesen werden (Reader et al., 2011).

In einer klinischen Studie zum Vergleich der Effizienz des IANB an gesunden Zahnen
und an Zahnen mit einer irreversiblen Pulpitis konnten bei der elektronischen
Pulpatestung signifikant hohere Werte an den asymptomatischen Zahnen beobachtet
werden. Dies korrespondiert mit einer suffizienten Anasthesie in der Mehrzahl der Falle
bei einer gesunden Pulpa, wahrend sich bei der Diagnose einer irreversiblen Pulpitis
deutliche Schwierigkeiten abzeichnen. Die Autoren sprechen von einer Resistenz

entzindeter Pulpen gegenuber der Lokalanasthesie (Modaresi et al., 2005).

2.2.4 Mogliche Griunde fur ein Versagen der Lokalanasthesie

Die Evaluation von Grunden fur ein Versagen der zahnmedizinischen Lokalanasthesie
stellt den Gegenstand dieser Arbeit dar. Die Diskussion von Studien, die sich mit dieser
Thematik befassen, erfolgt also im Anschluss an den systematischen Recherche- und
Auswahlprozess im Rahmen der Ergebnisse (Kapitel 4) und der Diskussion (Kapitel 5)

und ist in diesem Kapitel ausgeklammert.

Es soll dennoch eine kurze Ubersicht erfolgen, welche Griinde im Lehrbuch
,Handbook of Local Anesthesia“ aufgefuhrt werden (Malamed, 2012). Hier werden
zum einen verschiedene Faktoren erlautert, die generell Einfluss auf die Dauer und

Tiefe der Anasthesie nehmen:

Individuelle Ansprechrate auf Lokalanasthetika:

Jedes Individuum reagiert unterschiedlich auf die Applikation eines gewissen Wirk-
stoffs und es kann eine Normalverteilung bezuglich der Wirkdauer beobachtet werden.
Der Hauptteil der Patienten, die sogenannten ,Normo-Responder®, reagiert in einer
ahnlichen Weise auf die Injektion. Ein gewisser Prozentsatz zeigt jedoch, trotz
fehlender anderer Faktoren mit Auswirkungen auf die Effektivitat der Substanz, eine
gesteigerte (,Hyperresponder®) oder abgeschwachte (,Hyporesponder®) Wirkung.
Eben jene ,Hyporesponder® imponieren klinisch mit Anasthesie-schwierigkeiten.

Genauigkeit der Injektion:

Die Depotplatzierung in Nahe des zu anasthesierenden Nervs ist in erster Linie bei der
Technik der Leitungsanasthesie von grofdter Relevanz. Mit groRerem Abstand verrin-

gern sich Dauer und Tiefe der Anasthesie. Insbesondere durch die grof3e zu Uberwin-
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dende Distanz durch das Weichgewebe zum Nervus alveolaris inferior ist die adaquate
Depotplatzierung bei dessen Betaubung ein nicht unerheblicher Faktor fur potenzielle

Schwierigkeiten.

Anatomische Variationen:

Auf Grund der Applikation der Lokalanasthetika anhand von anatomischen Durch-
schnittswerten wirken sich abweichende anatomische Verhaltnisse auf den Erfolg der
zahnmedizinischen Lokalanasthesie aus. So zeigen sich schon bei der ,normalen”
Anatomie erhebliche Variationen, z.B. bezuglich der Form und Grof3e des Kopfes und
der Dicke des Knochens. Zusatzlich konnen ,echte” Abweichungen beobachtet
werden, beispielsweise in der Position des Foramen mandibulae im Unterkiefer oder

des Arcus zygomaticoalveolaris im Oberkiefer.

Art der Lokalanasthesie:

Unter der Voraussetzung einer ausreichenden Menge Lokalanasthetikum konnen bei
der Applikation in Form einer Leitungsanasthesie langer andauernde Betaubungs-

dauern fur die Pulpa und das Weichgewebe beobachtet werden.

Auf neurophysiologischer Ebene wird aul3erdem das Phanomen der ,, Tachyphylaxie®
als Grund fur Anasthesieversager bei wiederholten Injektionen aufgefuhrt. Durch die
wiederholte Gabe des Wirkstoffes kann sich hierbei eine Toleranz ausbilden, die eine
suffiziente Analgesie erschwert. Als mogliche Grinde fur die Entstehung dieser Tachy-
phylaxie werden Odeme, lokale Blutungen, Thromben, Transsudation, Hypernatridmie

und ein verringertet pH-Wert genannt.

Technikspezifische Ursachen:

Des Weiteren werden technikspezifische Fehlerursachen erlautert. Die meisten der
aufgefuhrten Probleme basieren auf einer inadaquaten Positionierung des Depots. So
ist zum Beispiel bei der Infiltrationsanasthesie darauf zu achten, dass bei einer Injek-

tion zervikal der Wurzelspitze keine ausreichende Betaubung der Pulpa erfolgt.

Bei der Leitungsanasthesie des Nervus palatinus major wird ferner darauf verwiesen,
dass auf Grund einer Uberlappung von Fasern mit denen des Nervus nasopalatinus
im Bereich des ersten Pramolaren unter Umstanden kein ausreichender Anasthesie-
erfolg zu erzielen ist. Diese Tatsache ist umgekehrt auch bei der Leitungsanasthesie

am Nervus nasopalatinus fur den ersten Pramolar und den Eckzahn zu beobachten.

Die hohere Versagensrate der Infiltrationsanasthesie im Unterkiefer wiederum ist laut
Malamed (2012) vor allem auf die groRere Dichte und Dicke der Kortikalis zurickzu-

fuhren. Hierdurch ist die Diffusion des lokalanasthetischen Wirkstoffs in Richtung des
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jeweiligen Zahns erschwert. Die Effektivitat l1asst sich jedoch durch eine Konzentra-

tionserhbhung des Lokalanasthetikums steigern (Meechan, 2011).

Bei der Leitungsanasthesie am Nervus alveolaris inferior nach der Halstedt-Methode
ist aullerdem die korrekte Depotplatzierung auf Grund fehlender Orientierungshilfen
beim Vorschub der Kanule durch die dicke Weichgewebsschicht sowie Variationen in
der Lage des Foramen mandibulae erschwert. Auch die akzessorische Innervation der
Unterkieferzahne, vor allem durch den Nervus mylohyoideus, wird als Grund fur Anas-
thesieversager genannt, ebenso wie doppelt angelegte Nervkanadle oder von der
Gegenseite kreuzende Nervenfasern in der Frontzahnregion.

Aulerdem wird die sogenannte ,Central Core Theory” als ursachlich diskutiert: Die
Mantelfasern des Nervus alveolaris inferior innervieren die Molaren und werden rasch
vom Lokalanasthetikum erreicht und blockiert. Die Kernfasern zur Innervation der
Schneidezahne jedoch werden nicht in allen Fallen durch die Diffusion erreicht und

somit nicht betaubt.

Zustand des umgebenden Weichgewebes:

Das Vorhandensein von lokalen Entzindungszustanden und akuten oder chronischen
Schmerzzustanden verringert die klinisch beobachtete Effektivitat der Anasthesie. Vor
allem durch eine gesteigerte Durchblutung wird in Folge der intensivierten Resorption

des Wirkstoffs die Betaubung negativ beeinflusst.

Der Aspekt der Entzindung als Versagensursache wurde in dieser Arbeit bewusst
ausgeklammert. Dennoch soll zur Vollstandigkeit eine kurze Darstellung maoglicher
Ursachen, die Malamed (2012) in diesem Zusammenhang nennt, erfolgen: So erachtet
er insbesondere den niedrigen pH-Wert sowie die gesteigerte Durchblutung im
entzindeten Gewebe als ursachlich. Auf Grund des vermehrten Vorliegens der
kationischen Form des Lokalanasthetikums im saureren Milieu ist die Passage der
Zellmembran und somit die Anflutung und Tiefe der Wirkung reduziert. Die gesteigerte
Perfusion resultiert aulRerdem in einem rascheren Abtransport des aktiven Wirkstoffs
durch Resorption. Ferner ist die lokalanasthetische Wirkung womoglich durch eine
niedrigere Exzitationsschwelle des Nervs durch die Einwirkung von Entzindungs-

mediatoren vermindert.
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2.3 Systematisches Review

2.3.1 Nutzen und Anforderungen an ein Systematisches Review

Cook et al. definieren den Begriff des Systematischen Reviews sinngemal} als ,die
Anwendung wissenschaftlicher Strategien zur Limitierung von Befangenheiten und
Verzerrungen mit dem Ziel der systematischen Zusammenstellung, kritischen Bewer-
tung und Synthese aller relevanter Studien zu einem spezifischen Thema“ (Cook et
al., 1995).

Auf Grund der betrachtlichen Vielzahl an Studien zu diversen medizinischen Themen
fallt es mitunter schwer, einen raschen Uberblick Uber den aktuellen Wissensstand,
insbesondere im klinischen Alltag, zu erlangen. Systematische Reviews vereinfachen
diesen Prozess, indem sie alle relevanten Informationen zu einer bestimmten Frage-
stellung zusammentragen und bewerten. Gleichzeitig werden unbedeutende oder
Uberflissige Informationen aussortiert.

Sie bedienen sich wissenschaftlicher Techniken, um anhand objektiver Gesichts-
punkte alle passenden Studien auszuwahlen. Subjektive Ansichten des Review-
Verfassers und seine personliche Wertung werden so weitestgehend minimiert. Somit
bilden sie eine verlassliche Grundlage rationaler klinischer Entscheidungsfindung. Des
Weiteren verschaffen systematische Reviews Forschern einen Uberblick iber bisher
durchgefuhrte Studien und den aktuellen Stand der Forschung auf einem Gebiet.
Hierbei zeigen sie Informationsliicken auf, die es anhand neuer Hypothesen zu fullen
gilt (Mulrow, 1994, Oxman and Guyatt, 1993).

Entsprechend des ,Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions®
(Higgins et al., 2011) muss ein Systematisches Review den folgenden Anforderungen
gerecht werden:

o Klar definierte Zielsetzung mit vordefinierten Einschlusskriterien fur Studien

Eindeutige und reproduzierbare Methodik

e Systematische Literaturrecherche mit dem Ansatz, alle Studien zu identi-
fizieren, die den Einschlusskriterien entsprechen

e Bewertung der Stichhaltigkeit der eingeschlossenen Studien, z.B. durch eine
Analyse des Verzerrungsrisikos (,Risk of Bias®)

e Systematische Prasentation und Synthese der Attribute und Erkenntnisse der

eingeschlossenen Studien
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Dem systematischen Review gegenubergestellt sind narrative Reviews. Sie prasen-
tieren Expertenmeinungen und beruhen auf einer unsystematischen Literaturauswahl
durch den jeweiligen Autor. Durch das Fehlen des objektiven und wissenschaftlichen
Prozesses der Studienauswahl besteht ein gréRReres Risiko der Verzerrung (Wright et

al., 2007). Die Unterschiede sind in Tabelle 1 veranschaulicht:

Narratives Review

Fragestellung

umfangreiche Fragestellung

in der Regel keine Angaben
zu durchsuchten Datenban-
ken und Suchstrategien

Auswahl der in der Regel nicht dargelegt,
Artikel potenziell befangen

Datenquelle/
Suchstrategie

Studienqualitat in der Regel nicht bewertet
oft qualitative Zusammen-
Synthese fassung

STeh|[TES o) (e[S ValsB gelegentlich evidenzbasiert

AURWERT R CTA Variable Auswertung, je nach
Artikel zustandiger Person

Systematisches Review

oft eng definierte klinische
Frage

Angaben zur eindeutigen
Suchstrategie, umfassende
Recherche verschiedener
Datenbanken und anderer
Quellen

basierend auf definierten
Kriterien

kritische Auswertung, in der
Regel mit Hilfe Formblatt

fast immer Bewertung der
Qualitat in variabler Art und
Weise

qualitative oder quantitative
Zusammenfassung

ublicherweise evidenzbasiert

Tabelle 1: Gegentiberstellung Narratives und Systematisches Review

nach Manchikanti 2008

Die Verknupfung und Auswertung der verschiedenen eingeschlossenen Studien, hier
als Synthese bezeichnet, kann beim systematischen Review auf zwei verschiedene
Arten durchgefihrt werden:

Unter der qualitativen Synthese versteht man eine strukturierte Zusammenfassung
und Diskussion der verschiedenen Studien. Hierbei werden die jeweiligen Charak-
teristika und Ergebnisse der Studie thematisiert. Diese Art der Auswertung wird auch
bei narrativen Reviews durchgefuhrt und kann entsprechend als narrative Analyse
bezeichnet werden. Passend zur Fragestellung werden die bendtigten Informationen
extrahiert. Im Gegensatz zur quantitativen Synthese bedient man sich subjektiver
Methoden.

Die quantitative Synthese, auch als Metaanalyse bekannt, ist charakterisiert durch die
statistische VerknUpfung der Ergebnisse von mindestens zwei verschiedenen Studien.
Sie ist ntzlich, um die statistische Power einer Aussage zu erhdhen.
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Die Entscheidung, welche Art der Synthese sinnvoll ist, richtet sich nach der Frage-
stellung und der Art der gefundenen Studien: Bei weit gefassten Themengebieten und
einer groRen Heterogenitat der gefundenen Studien fallt der statistische Vergleich im
Sinne einer Meta-Analyse schwer und ist mitunter riskant. So kdnnen die Ergebnisse
durch die Kombination nicht zusammenpassender Studien Bedeutung verlieren
(Deeks et al., 2008).

2.3.2 Das PRISMA-Statement

Die Art und Weise der Reportage einer Studie bestimmt mafdgeblich ihren Nutzen, so
auch den von Systematischen Reviews. Die Berichtsqualitat einer Ubersichtsarbeit
wird unter anderem an den Punkten Vollstandigkeit, Detailliertheit, Objektivitat und
Nachvollziehbarkeit gemessen. Jedoch sind Unzulanglichkeiten der Berichtsqualitat
von methodischen Mangeln abzugrenzen und nicht gleichbedeutend mit einem er-

hohten Verzerrungsrisiko (Schmucker et al., 2017).

Auf Grund mangelhafter Berichterstattungen von Metaanalysen wurde 1996 das
QUORUM-Statement (QUality Of Reporting Of Meta-Analyses) von 30 internationalen
Forschern definiert. Mit dem Ziel, das Verzerrungsrisiko durch eine unzureichende
Reportage von Metaanalysen randomisierter Kontrollstudien zu minimieren, wurde

eine standardisierte Richtlinie entwickelt (Moher et al., 1999).

Im Jahr 2009 wurde mit dem PRISMA-Statement (Preferred Reporting ltems for
Systematic Reviews and Meta-Analyses) eine uUberarbeitete Version, beruhend auf
dem QUORUM-Statement, vorgestellt. Wie bereits im Namen ersichtlich, adressiert
dieses zusatzlich die Berichterstattung von systematischen Reviews. Neben Uber-
sichtsarbeiten basierend auf randomisierten Kontrollstudien, kann es auch auf andere
Arten von Reviews angewandt werden. Hierfur wurde sowohl das bestehende Fluss-
diagramm bezuglich der Phasen eines Reviews, als auch die Checkliste revidiert und
erweitert (Moher et al., 2009).

Diese Liste besteht mittlerweile aus 27 Unterpunkten, die sich mit der Berichterstattung
in den Bereichen ,Titel®, ,Zusammenfassung® (Abstrakt), ,Einleitung®, ,Methoden®,

.Ergebnisse”, ,Diskussion® und ,Finanzielle Unterstutzung“ befassen (siehe Tabelle 2):
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Publikationsabschnitt

Zusammenfassung

Titel

Strukturierte
Zusammenfassung

Identifikation als Bericht einer systematischen Ubersicht,
Meta-Analyse oder beidem

Strukturierte Zusammenfassung mit den Stichworten
(sofern geeignet): Hintergrund; Ziele; Datenquellen; Aus-
wahlkriterien der Studien, Teilnehmer und Interventionen;
Bewertung der Studie und Methoden der Synthese;
Ergebnisse; Einschréankungen; Schlussfolgerungen und
Implikation der wichtigsten Ergebnisse; Registrierungs-
nummer der systematischen Ubersicht

Wissenschaftlicher Hintergrund und Begriindung der

Hintergrund und Rationale 3 Studie
Prazise Angabe der Fragestellungen mit Bezug auf
Ziele 4 Teilnehmer, Interventionen, Vergleiche, Zielkriterien und

Protokoll und Registrierung

Studiendesign (engl.: participants, interventions,
comparisons, outcomes, and study design; PICOS

Existiert ein Studienprotokoll fir die Ubersichtsarbeit?
Wenn ja, wo kann es gefunden bzw. wie kann es bezogen
werden (z.B. Webseite); wenn verfugbar: Informationen
zur Registrierung einschlieRlich Angabe der Registrie-
rungsnummer

Auswahlkriterien

Merkmale der Studien (z.B., PICOS, Dauer der Nach-
beobachtung) und der Berichte (z.B., Zeitraum der
Studien, Sprache, Publikationsstatus), die als
Auswahlkriterien verwendet wurden, mit Begriindung

Informationsquellen

Beschreibung aller Informationsquellen (z.B., Daten-
banken mit Zeitpunkten der Berichterstattung, Kontakt mit
Autoren von Studien, um zuséatzliche Studien zu identi-
fizieren), die bei der Suche verwendet wurden einschliel-
lich des letzten Suchdatums

Suche

Beschreibung der vollstandigen elektronischen Suchstra-
tegie fur mindestens eine Datenbank, einschlieRlich
gewahlter Limitierungen, so dass die Suche repliziert
werden kdnnte

Auswahl der Studien

Beschreibung des Auswahlprozesses von Studien (d.h.
Vorauswahl, Eignung, Einschluss in die systematische
Ubersicht und, falls zutreffend, in die Meta-Analyse)

Prozess der Datengewinnung

10

Beschreibung der Methode der Datenextraktion aus
Berichten (z.B. Erhebungsbogen, unabhangig, doppelt)
und alle Prozesse, um Daten von Untersuchern zu erhal-
ten und zu bestétigen

Datendetails

11

Aufzahlung und Definition aller Variablen, nach denen
gesucht wurde (z.B., PICOS, Finanzierungsquellen) sowie
Annahmen und durchgefiihrte Vereinfachungen

Risiko der Verzerrung in den
einzelnen Studien

12

Methoden zur Beurteilung des Risikos von Verzerrungen
der einzelnen Studien (einschliel3lich der Angabe, ob
dieses auf der Studienebene oder fir das Zielkriterium
durchgeflhrt wurde) und wie diese Information bei der
Datensynthese berucksichtigt wurde

Effektschatzer

13

Wichtigste Effektschatzer (z.B. relatives Risiko, Mittel-
wertsdifferenz)

Synthese der Ergebnisse

14

Beschreibung der Methoden zum Umgang mit den Daten
und der Kombination der Ergebnisse der Studien; falls
diese berechnet wurden, einschlieRlich Maf3zahlen zur




Homogenitat der Ergebnisse (z.B. I°) fiir jede Meta-
Analyse

Risiko der Verzerrung tber

Beschreibung der Beurteilung des Risikos von Verzer-
rungen, die die kumulative Evidenz beeinflussen konnten

Studien hinweg 15 (z.B. Publikationsverzerrung, selektives Berichten inner-
halb von Studien)
Methoden flr zusatzliche Analysen (z.B. Sensitivitats-
Zusatzliche Analysen 16 | analysen, Subgruppenanalysen, Meta-Regression) mit

Beschreibung, welche vorab spezifiziert waren

Anzahl der Studien, die in die Vorauswahl aufgenommen,
auf Eignung geprift und in die Ubersicht eingeschlossen

Zusammenfassung der
Evidenz

Auswahl der Studien 7 wurden, mit Begriindung fir Ausschluss in jeder Stufe,
idealerweise unter Verwendung eines Flussdiagramms
Fir jede Studie Darstellung der Merkmale, nach denen
Studienmerkmale 18 | Daten extrahiert wurden (z.B. Fallzahl, PICOS,
Nachbeobachtungszeitraum), Literaturstelle der Studie
Risiko der Verzerrung Date_n zum Risiko von Verzerrungen inr_1erha|b jed(_a_r
innerhalb der Studien 19 | Studie und, falls verfiigbar, eine Beurteilung der Giite der
Zielkriterien (siehe Item 12)
Fir jede Studie Darstellung aller Endpunkte (Wirksamkeit
Ergebnisse der einzelnen 20 und Nebenwirkungen): (a) einfache zusammenfassende
Studien Daten fiir jede Interventionsgruppe, (b) Effektschatzer und
Konfidenzintervalle, idealerweise mit Forest Plot
Ergebnissynthese 21 Darstellung der Meta-Analyse, einschlieRlich Konfidenz-
intervall und Heterogenitatsmaf
Risiko von Verzerrungen iiber Darstellung der Erg_ebnisse zur Bfeurk_ailung de_s Risikos
Studien hi 22 | von Verzerrungen Uber alle Studien hinweg (siehe Item
udien hinweg 15)
Prasentation der Ergebnisse der zusatzlichen Analysen,
Zusatzliche Analysen 23 | falls durchgeflhrt (z.B. Sensitivitats- oder Subgruppen-

analysen, Meta-Regression [siehe Item 16

Zusammenfassung der Hauptergebnisse einschliel3lich
der Starke der Evidenz fir jedes Hauptzielkriterium;
Relevanz flr Zielgruppen (z.B. Gesundheitsdienstleister,
Anwender, politische Entscheidungstrager)

Einschréankungen

Diskussion von Einschrankungen der Studie auf Studien-
ebene und auf Ebene der Zielkriterien (z.B. Risiko von
Verzerrungen) sowie auf Ebene der Ubersicht (z.B.
unvollstandiges Auffinden der identifizierten Forschung,
Verzerrung des Berichts)

Schlussfolgerungen

Finanzielle Unterstitzung

Interpretation der Ergebnisse unter Berticksichtigung des
Stands der Forschung und Schlussfolgerungen fir
weitere Forschun

Quellen der finanziellen Unterstiitzung sowie andere
Unterstltzung (z.B. zur Verfugung stellen von Daten);
Funktion der Geldgeber fir die systematische Ubersicht

Tabelle 2: PRISMA-Checkliste

eigene Darstellung nach Moher et al. (2011)
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Je nach Art der Fragestellung kann eine Modifizierung oder Erganzung verschiedener
Punkte nitzlich sein. Liberati et al. (2009) erlautern anschaulich anhand von Beispie-
len das Wesen der verschiedenen Checklisten-Punkten und helfen bei der Inkorpora-
tion in die eigene systematische Ubersichtsarbeit. Das PRISMA-Statement gewahr-
leistet somit eine transparente und vollstandige Dokumentation einer systematischen

Ubersichtsarbeit oder einer Meta-Analyse.

2.3.3 Evidenzlevel nach dem Oxford Centre for Evidence-Based Medicine

Der Begriff der ,evidenzbasierten Medizin® erklart sich aus seinem englischen Korrelat
,evidence-based medicine® und steht fur eine medizinische Entscheidungsfindung, die
sich auf wissenschaftliche Fakten und Beweise stiutzt. Laut Last definiert sie sich sinn-
gemal als ,das Aufdecken relevanter Informationen aus der medizinischen Literatur,
um ein spezifisches klinisches Problem zu I6sen; die Anwendung einfacher wissen-
schaftlicher Regeln und des gesunden Menschenverstands, um die Validitat der dar-
gelegten Information zu beurteilen; die Anwendung der gefundenen Information auf
das klinische Problem; zusammengefasst die Versorgung des Patienten abgeleitet von
den am héchsten evidenten Goldstandard-Studien® (Last, 1995).

Um eine Graduierung der Evidenz der Vielzahl an Studien zu gewahrleisten, existieren
Modelle sogenannter ,Evidenzlevel” (Gerlach, 2001).

Erstmals 1998 eingeflhrt, sollen die Evidenzlevel des Oxford Centre for Evidence-
Based Medicine (OCEBM) beim Auswahlprozess von evidenzbasierten Artikeln helfen
und zu expliziten Resultaten fuhren. Hierbei ist jeder Artikel entsprechend seiner
Studienart einem Evidenzlevel zugeordnet. Die verschiedenen Evidenzlevel definieren
eine Hierarchie mit der vermeintlich h6chsten Evidenz an der Spitze (siehe Tabelle 3).
Entsprechend ergeben systematische Reviews und randomisierte kontrollierte Studien
voraussichtlich die verlasslichsten Antworten auf eine definierte Fragestellung.
Nichtsdestotrotz ist ausschliel3lich anhand der Evidenzlevel keine definitive Beur-
teilung uUber die Qualitat einer Studie mdoglich. Gut konzipierte Studien niedriger
Evidenzlevel mit gravierenden Resultaten konnen unter Umstanden eine starkere
Aussagekraft besitzen als hoher evidente Studien mit einem unschlissigen Fazit
(Howick et al., 2011a).
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Systematisches Review aus randomisierten kontrollierten Studien oder ,N
of 1 Trial*

Randomisierte kontrollierte Studie oder (in Ausnahmefallen) Beobach-
tungsstudie mit dramatischem Ergebnis

“ Nicht randomisierte kontrollierte Studie, Kohortenstudie oder Follow-Up-
Studie

Fallserie, Fall-Kontrollstudie oder historisch kontrollierte Studie

Expertenmeinung

Tabelle 3: Evidenzlevel, adaptiert nach dem OCEBM
(Howick et al., 2011b)

2.3.4 Bewertung der Validitat von Studien

Die Qualitdt der eingeschlossenen Studien ist mallgeblich entscheidend flir die
Aussagekraft eines systematischen Reviews. Sie beinhaltet zahlreiche Aspekte wie
zum Beispiel das Studiendesign, die Berichtsqualitat und die klinische Relevanz einer
Studie. Auch die Validitat (Gultigkeit der Ergebnisse) ist ein Unterpunkt, der die
Qualitat einer Studie malfigeblich mitbestimmt (Juni et al., 2001).

Die Unterscheidung zwischen interner und externer Validitat wurde erstmal 1957 von
Campbell eingefihrt: Dabei entspricht die externe Validitat dem Ausmal} der Genera-
lisierbarkeit der Ergebnisse auf andere Gegebenheiten. Sie beinhaltet z.B. die demo-
grafischen Eigenschaften des Patienten, das jeweilige Behandlungsschema und das
untersuchte Ergebnis. Im Gegensatz dazu misst die interne Validitat die GroRe des
systematischen Fehlers, entsprechend dem Verzerrungsrisiko (Risk of Bias = RoB), in
einer klinischen Studie. Sie erlaubt eine Aussage, ob gefundene klinische Effekte mit
der untersuchten Fragestellung zusammenhangen oder zufallig zustande kommen
(Campbell, 1957).

Die externe Validitat Iasst sich folglich nicht auf eine Studie an sich anwenden, sondern
muss im Kontext geanderter Begleitumstande betrachtet werden. Aullerdem ist sie
malfdgeblich bestimmt durch die interne Validitat: Bei vornherein ungultigen Ergebnis-

sen erubrigt sich die Frage ihrer Generalisierbarkeit (Juni et al., 2001).

Im Rahmen der Erstellung eines systematischen Reviews ist die Bewertung des zu
erwartenden systematischen Fehlers einer jeden eingeschlossenen Studie wesentlich.
Die Verzerrung kann sowohl zu einer Uber- als auch Unterschatzung des tats&chlichen
Ergebnisses eine Studie fuhren. Anhand des abgeschatzten RoB sollen die Studien-
ergebnisse fundiert interpretiert und zu einer umsichtigen Schlussfolgerung der Uber-

sichtsarbeit formuliert werden (Higgins and Altman, 2008).
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Die Bewertung der Qualitdat und Validitat einer Studie kann unter Zuhilfenahme
verschiedener Instrumente durchgefuhrt werden. Diese weisen mitunter grof3e Unter-
schiede auf, da sie in der Regel auf Expertenmeinungen und keinen tatsachlich
erwiesenen empirischen Zusammenhangen beruhen. Somit existiert auch kein Gold-
standard zur Bewertung, auf den man sich berufen kann.

Entsprechend des Deutschen Instituts fur Medizinische Dokumentation und
Information (DIMDI) klassifiziert man die Bewertungsinstrumente in drei Gruppen
(Dreier et al., 2010):

e Skalen:
Hierbei wird jedem untersuchten Punkt ein numerischer Wert zugeordnet.
Insgesamt ergibt sich ein Summenscore. Manche Skalen beinhalten Uberdies
zusatzliche Gewichtungen der Einzelwerte je nach Relevanz fur die Validitat.
Diese Art der Bewertung wird eher als nachteilig erachtet, da keine differen-
zierte Betrachtung der unterschiedlichen Aspekte anhand des Summenscores
moglich ist. AuRerdem existieren keine empirischen Voraussetzungen fur die
Begriundung der Gewichtungen. Skalen zur Bewertung der Validitat werden
deswegen konsensbasiert weitgehend abgelehnt.

e Checklisten:
Bei dieser Art des Bewertungsinstruments handelt es sich um eine Liste, die
mindestens zwei untersuchte Punkte beinhaltet. Diese werden nicht numerisch
sondern qualitativ ausgewertet. Entweder bleibt hierbei die Bewertung der ein-
zelnen Aspekte erhalten oder sie fUhren zusammengefasst zu einem qualitati-
ven Gesamtergebnis.

¢ Komponentenbewertungen:
Bei einer Komponentenbewertung werden, wie dem Namen zu entnehmen,
verschiedene Komponenten (z.B. ,Randomisierung®) qualitativ bewertet. Jede
Komponente beinhaltet hierbei oftmals diverse Unterpunkte, die einzeln be-
trachtet werden. Die Zusammenfassung zu einer endgultigen Bewertung ist mit-

unter anspruchsvoll.

Bei keinem zur Verfugung stehenden Instrument zur Beurteilung des Risk of Bias han-
delt es sich um tatsachliche Messungen. Sie bieten lediglich Hilfen zur Abschatzung

und sind somit nie ganzlich objektiv (Schmucker et al., 2016).

Zur Beurteilung des Verzerrungsrisikos orientiert sich diese systematische Ubersichts-

arbeit an den Empfehlungen der Cochrane Collaboration. Buchberger et al. (2014)
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erachten deren Instrumente zur Bewertung des Risk of Bias als einfach und rasch
anzuwenden. Dabei sind sie au3erdem transparent in der Durchfuhrung und liefern
gute Moglichkeiten zur graphischen Ergebnisdarstellung. Die folgenden Erlauterungen
zur Risk of Bias Bewertung bei randomisierten und nicht-randomisierten Studien
(Kapitel 2.3.4.1 und 2.3.4.2) beziehen sich direkt auf das achte Kapitel des ,Cochrane
Handbook for Systematic Reviews of Interventions® mit dem Titel ,Assessing Risk of
Bias in Included Studies® (Higgins and Altman, 2008) sowie das Manual ,Bewertung
des Biasrisikos (Risiko systematischer Fehler) in klinischen Studien: ein Manual fur die
Leitlinienerstellung® (Schmucker et al., 2016), das von Cochrane Deutschland in
Kooperation mit der AWMF erstellt wurde.

In Abhangigkeit vom Studientyp (randomisierte kontrollierte Studien oder nicht
randomisierte Studien) werden die verschiedenen Formen der Verzerrung, die es zu
bewerten gilt, definiert. Auch die tatsachliche Bewertung des Risk of Bias wird je nach
Art der Studie unterschiedlich durchgeflhrt.

2.3.4.1 Risk of Bias-Bewertung randomisierter Studien

Die Klassifizierung der Biasformen randomisierter klinischer Studien ist der folgenden
Tabelle 4 zu entnehmen:

Domanen in der Cochrane

Bewertungsmethode

¢ Generierung der Randomisie-
rungssequenz

e Geheimhaltung und Unvorher-
sehbarkeit der Gruppenzuteilung

e Verblindung von Studienpersonal

Art der Verzerrung Erlauterung

Systematische Unterschiede der
Charakteristika der zu vergleichen-
den Gruppen

Selection Bias

Systematische Unterschiede der

Performance Bias

Attrition Bias

Detection Bias

Reporting Bias

Rahmenbedingungen unabhangig
von der untersuchten Intervention

Systematische Unterschiede
zwischen den Gruppen durch
bewussten Ausschluss oder
Studienabbruch

Systematische Unterschiede
zwischen Gruppen durch unter-
schiedliche Ergebnisbestimmung
Systematische Unterschiede
zwischen teilweise berichteten und
nicht berichteten Ergebnissen

und -teilnehmern wahrend Be-
handlung

e Andere Ursachen fur Bias

eFehlende Daten bei Endpunkt-
erhebung

e Verblindung bei der Endpunkter-
hebung/ -bewertung

e Verblindung bei der Endpunkter-
hebung/ -bewertung

e Andere Ursachen fur Bias

e Selektives Berichten von End-
punkten

Tabelle 4: Klassifizierung der Biasformen randomisierter kontrollierter Studien

nach Higgins und Altman (2008)

Das Instrument der Cochrane Collaboration zur Beurteilung des Verzerrungsrisikos

randomisierter Studien stutzt sich auf ein Komponentensystem und besteht aus sieben
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verschiedenen Domanen. Diese Domanen lassen sich einer oder mehreren Arten der

Verzerrung zuordnen. Somit erfolgt eine Bewertung aller relevanten Bereiche.

Jede Studie wird in jeder Domane einzeln bewertet und erhalt eine der drei Ein-

stufungen: ,geringes RoB“ (+), ,hohes RoB“ (-) oder ,unklares RoB" (?).

Zur Bewertung innerhalb einer Domane existieren klar definierte Kriterien fur das

jeweilige Rating (siehe Anhang Kapitel 8.1). Das RoB ist als unklar einzustufen, wenn

Informationen zur sicheren Einordnung in eine der zwei anderen Kategorien fehlen.

Bewertet werden die folgenden sieben Doméanen:

e Generierung der Randomisierungssequenz (Sequence generation)

e Geheimhaltung und Unvorhersehbarkeit der Gruppenzuteilung (Allocation

concealment)

e Verblindung von Studienpersonal/ -teiinehmern wahrend der Behandlung

(Blinding of participants, personell)

e Verblindung bei der Endpunkterhebung/ -bewertung (Blinding of outcome

assessors)

e Fehlende Daten bei der Endpunkterhebung (Incomplete outcome data)

e Selektives Berichten von Endpunkten (Selective outcome reporting)

e Andere Ursachen fur Bias (Other sources of bias)

2.3.4.2 Risk of Bias-Bewertung nicht-randomisierter Studien

Auch nicht-randomisierte Studien jeder Art zeigen typische relevante Verzerrungs-

risiken, die sich teilweise von denen der randomisierten Studien unterscheiden. Sie

werden folgendermalien klassifiziert (siehe Tabelle 5):

Art der Verzerrung

Selection Bias

Information Bias

Performance Bias

Attrition Bias

Erlauterung

systematische Unterschiede

zwischen Gruppen durch messbare
(un)bekannte Storfaktoren (Patien-

tencharakteristika oder auf3ere
Einflisse)

systematische Unterschiede durch
fehlerhafte oder ungenaue Erhe-
bung individueller Faktoren (z.B.
Risikofaktoren)

Systematische Unterschiede der
Rahmenbedingungen

Systematische Unterschiede
zwischen den Gruppen durch be-
wussten Ausschluss oder Studien-
abbruch

Domane der Bewertung
nach Acrobat-NRSI

e¢RoB durch Storfaktoren

eBias durch Selektion der
Teilnehmer in die
Studiengruppen

eBias durch die Erfassung der
Intervention

eBias durch Abweichungen in der
Interventionsphase

e RoB durch Storfaktoren
eBias durch fehlende Daten
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Systematische Unterschiede
Detection Bias zwischen den Gruppen durch unter- = eBias bei der Endpunkterhebung
schiedliche Ergebnisbestimmung
Systematische Unterschiede
Reporting Bias zwischen teilweise berichteten und
nicht-berichteten Ergebnissen

e Bias durch selektives Berichten
von Endpunkten

Tabelle 5: Klassifizierung der Biasformen nicht-randomisierter Studien

eigene Tabelle nach Schmucker et al. (2017)

Die Verzerrungsarten ,Performance Bias®, ,Attrition Bias®, ,Detection Bias“ und ,Re-
porting Bias® sind aquivalent zu den entsprechenden Aspekten bei randomisierten
Studien definiert.

Da bei nicht-randomisierten Studien keine Randomisierung und folglich auch keine
Verblindung erfolgt, betrachtet der Selection Bias die hier haufiger auftretenden
Storfaktoren durch eine ungleiche Gruppeneinteilung.

Zusatzlich von Relevanz ist aulerdem der sogenannte ,Information Bias®. Insbe-
sondere bei Fall-Kontrollstudien kann es zu unterschiedlichen Eigenwahrnehmungen
von Erkrankten und Gesunden kommen, die falsche Zusammenhange vortauschen.
AuRerdem konnen durch die interviewende Person Verzerrungen entstehen, wenn sie
je nach Proband unterschiedlich detailliert befragt.

Zur Bewertung vergleichender nicht-randomisierter Studien wie quasi-randomisierte
Studien (keine Einteilung nach Zufallsmechanismus, keine Geheimhaltung), Kohorten-
studien und Fall-Kontrollstudien schlagt die Cochrane Collaboration ebenfalls ein
Komponentensystem, bestehend aus sieben Domanen, vor. Hierbei handelt es sich
um das ACROBAT-NRSI (A Cochrane Risk of Bias Assessment Tool for Non-Rando-
mized Studies of Interventions), das sich aktuell in der Pilotierungsphase befindet. Bei
nicht-randomisierten Studien spielt insbesondere das Verzerrungsrisiko auf Grund
unterschiedlicher Gruppencharakteristika eine grof3e Rolle. Dementsprechend ist die
Bewertung maoglicher bekannter und unbekannter Storgrof3en (wie z.B. Alter, Komor-
biditat, Geschlecht, ...) von hochster Relevanz.

Zu den sieben Domanen, in denen ein Verzerrungsrisiko besteht, wurden jeweils
mehrere Fragen definiert (siehe Anhang Kapitel 8.2). Aus den festgelegten Antwort-
moglichkeiten ergibt sich das entsprechende Verzerrungsrisiko, wie der folgenden

Tabelle 6 zu enthehmen:
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Antwortmaoglichkeit Biasrisiko Erlauterung

Studie in dieser Domane mit

Ja ) Gering (++) randomisierter Studie vergleichbar
Studie in dieser Domane korrekt
Wahrscheinlich Ja (J?) MaRig (+) durchgefuhrte nicht-randomisierte

Studie
Studie in dieser Domane mit
schwerwiegenden Problemen
Studie in dieser Domane mit zu
Nein (N) Kritisch (--) vielen schwerwiegenden
Problemen
keine Einschatzung durch fehlende
Informationen

Wahrscheinlich Nein (N?) Erheblich (-)

Unklar / Keine Information (?) Unklar (?)

Tabelle 6: Antwortmoglichkeiten ACROBAT-NRSI und entsprechendes Verzerrungsrisiko
eigene Tabelle nach Schmucker et al. (2016)
In den folgenden Domanen erfolgt mittels der Beantwortung unterschiedlich vieler
Fragen eine Bewertung des RoB:

e Bias durch Storfaktoren

e Bias durch Selektion der Teilnehmer in die Studiengruppen

e Bias durch die Erfassung der Intervention

e Bias durch Abweichungen in der Interventionsphase

e Bias durch fehlende Daten

e Bias bei der Endpunkterhebung

¢ Bias durch selektives Berichten von Endpunkten
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3 Material und Methoden

3.1 Studiendesign

Zur Beantwortung der Fragestellung dieser Arbeit wird das Konzept einer Ubersichts-
arbeit mit systematischer Literaturrecherche von MEDLINE via PubMed gewanhlt.
Dabei fungiert das ,Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions®
(Higgins et al., 2011) als wesentliche Orientierung fur die Durchfuhrung. Die Ziele die-
ser Studie orientieren sich an den Anforderungen an solch ein systematisches Review
(Green et al., 2008): Es sollen moglichst alle Artikel, die sich mit der Beantwortung der
vorher festgelegten Problematik befassen, aufgedeckt werden. Somit wird der aktuelle
Wissensstand zu diesem Thema gebundelt, zusammengefasst und kritisch bewertet.
Der evidenzbasierte Wissenszuwachs bezuglich der Ausloser eines Versagens der
Lokalanasthesie bei zahnmedizinischen Eingriffen ist dringend noétig, um neue

Strategien zu entwickeln, dieses Ereignis zu verhindern.

3.2 Fragestellung und Definition von Suchbegriffen

Um einen umfassenden und mdglichst vollstandigen Uberblick Gber alle Teilaspekte
der Problematik ,Anasthesieversagen in der Zahnmedizin“ zu erhalten, wird die Frage-
stellung bewusst breit konzipiert. Hierbei wird das voraussichtlich grof3e Risiko einer
Heterogenitat (O’Connor et al., 2008) der gefundenen Artikel als annehmbar, wenn
nicht gar als konstruktiv, interpretiert. Somit kdnnen alle Faktoren des vielgestaltigen
Themenkomplexes in die Ubersicht eingeschlossen werden. Die Fragestellung wird

wie folgt formuliert:

~Welche Griinde und Faktoren kénnen fiir ein Versagen der
Lokalanésthesie in der zahnmedizinischen Praxis urséchlich sein beziehungsweise

ein solches Versagen beeinflussen?”

Diese Fragestellung gilt es im Sinne der sogenannten Operationalisierung weiter zu
unterteilen. Dabei wird die zu beantwortende Frage in ein Format Ubersetzt, das mit
Hilfe der Suchmaske einer Fachdatenbank recherchiert werden kann (Nordhausen
and Hirt, 2018). Anhand der Aufteilung in verschiedene Komponenten der Fragestel-
lung kdnnen passende Suchbegriffe ausgewahlt und fur die Datenbankrecherche mit-
einander verknupft werden.

Je nach Thema der Ubersichtsarbeit existiert eine Vielzahl verschiedener Schemata

im Stil von Mnemonics, die bei der Strukturierung der Fragestellung helfen.
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Bei quantitativen Reviews kommt haufig das sogenannte PICO-Schema (P=Patient,
I=Intervention, C= Control, O=0utcome) zur Anwendung, um die verschiedenen As-
pekte der Fragestellung zu unterteilen. Bei qualitativen Reviews kann alternativ das
P1Co-Schema (P=Population, I=phenomenon of Interest, Co=Context) Verwendung
finden. Dabei werden die Aspekte ,Kontrolle” und ,Ergebnis® nicht als Einzelkompo-
nenten in die Suche aufgenommen. Vielmehr liegt das Augenmerk auf dem zu unter-
suchenden Phanomen, eingebettet in den Kontext der Patientengruppe und der zu
Grunde liegenden Intervention (Nordhausen and Hirt, 2018, Stern et al., 2014, Curtin
University, 2018).

Da bei dieser Studie das Versagen der Anasthesie als solches und nicht die Anasthe-
sie an sich oder deren Effektivitat im Fokus steht, wird das PICo-Schema als Orien-
tierung gewahlt (siehe Tabelle 7):

| = interessierendes

Phinomen Co = Kontext

P = Population

Probanden/Patienten, die

eine Lokalanasthesie im Versagen der Anasthesie- | Lokalanasthesie in der
zahnmedizinisch relevan- = Wirkung zahnmedizinischen Praxis
ten Bereich erhalten

Tabelle 7: PICo-Schema

(eigene Darstellung)

Somit ist die urspringliche Fragestellung in drei Komponenten unterteilt, zu denen
jeweils passende Suchbegriffe ausgewahlt werden. Mit Hilfe dieser Begriffe sollen im
Rahmen der systematischen Recherche moglichst alle relevanten Artikel gefunden
werden, ohne gleichzeitig zu viele irrelevante Studien aufzudecken. Dabei muss ein
gutes Verhaltnis zwischen Vollstandigkeit und Genauigkeit gewahrt bleiben:

Steht die Vollstandigkeit im Mittelpunkt, muss die Sensitivitat der Suche erhdht wer-
den. Der abstrakte Begriff der Sensitivitat ist hierbei definiert als der Quotient aus der
Anzahl der gefunden relevanten Studien und der Anzahl der insgesamt existierenden
relevanten Studien. Einhergehend mit einer hohen Sensitivitdt wird eine geringere
Genauigkeit, hier als Prazision bezeichnet, in Kauf genommen. Die Prazision einer
Suche ergibt sich aus dem Quotienten aus der Anzahl der gefundenen relevanten
Studien und der Anzahl der insgesamt gefundenen Studien.

Je mehr Wert also auf Vollstandigkeit aller relevanter Studien gelegt wird, desto grofzer
wird gleichzeitig die Anzahl gefundener irrelevanter Artikel, die es auszusortieren gilt
(Lefebvre et al., 2008).

Bei der breit definierten Fragestellung dieser Studie erschlief3t es sich, auch die Such-
begriffe weit zu fassen und somit eine hohe Sensitivitat anzustreben. Somit verringert
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sich die Gefahr, interessante Artikel zu Ubersehen. Eine von Vornherein zu eng
gefasste Suche birgt das Risiko, gewisse Teilaspekte des Themas ungewollt auszu-
klammern. Dies beinhaltet insbesondere solche Aspekte, die vor der systematischen

Recherche nicht offensichtlich oder nicht bekannt waren.

Passend zu den drei Komponenten der Suche wurden zuerst standardisierte Schlag-
worter aus dem kontrollierten Vokabular von MEDLINE, dargestellt durch die soge-
nannten Medical Subject Headings (MeSH) in englischer Sprache, ausgewahlt. Dieser
Schlagwortkatalog wird von der U.S. National Library of Medicine verwaltet und gilt als
der bekannteste Schlagwortkatalog (Nordhausen and Hirt, 2018). MeSH-Schlagworter
werden jedem Artikel aus der MEDLINE-Datenbank gemal} seiner Thematik und
Methodik manuell zugewiesen und definieren seinen Inhalt. Die Suche nach MeSH-
Schlagwoértern beinhaltet also alle Artikel, die der gleichen Thematik zugeordnet
wurden. Sie ist unabhangig von genutzten Synonymen und Umschreibungen des je-
weiligen Autors, insbesondere in Titel und Abstrakt (Lefebvre et al., 2008).

In einer ersten orientierenden manuellen Suche werden die MeSH-Schlagworter rele-
vanter Artikel ausfindig gemacht. Die weitere Recherche nach passenden Begriffen

erfolgt anhand einer Recherche Uber den MeSH-Browser.

Da die Schlagworter jedem Artikel manuell zugeordnet werden, nimmt es unter
Umstanden einige Zeit in Anspruch, bis die passenden MeSH-Begriffe gelistet sind.
Neue Artikel werden also bei einer reinen Suche nach MeSH-Terms gegebenenfalls
nicht gefunden. Aullerdem ist die Relevanz der zugeordneten Begriffe stark abhangig
vom Fachwissen des Registrierers. Auf Grund der Gefahr, neu veroffentlichte und
andere bedeutsame Artikel auszuschliel3en, ist also eine erweiterte Suche nach ver-
schiedenen Varianten aller denkbaren Suchbegriffe im Titel und Abstrakt anzustreben
(Nordhausen and Hirt, 2018).

Fir die Suche in MEDLINE uber PubMed gilt es, moglichst viele treffende englische
Synonyme und verwandte Begriffe fir die verschiedenen Aspekte der Fragestellung
zu ermitteln. Zuerst erfolgt hierfur eine ldeenfindung mit Hilfe des eigenen Sachver-
stands. Aus den Titeln, Zusammenfassungen und Stichworten manuell gefundener
relevanter Artikel werden weitere adaquate Suchbegriffe eruiert. Durch die Nutzung
eines Thesaurus wird angestrebt, die Liste der Suchbegriffe um bestenfalls alle poten-
ziellen Synonyme zu erweitern.

Zur Verifizierung der integrierten MeSH-Schlagworter und Freitext-Suchbegriffe erfolgt

in letzter Instanz eine Diskussion im Arbeitskreis.
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In dieser Studie wird also eine kombinierte Suche nach MeSH-Schlagwortern sowie
diversen Variationen denkbarer Suchbegriffe in Titel und Abstrakt durchgefihrt. Die
vollstandigen Listen der in den jeweiligen Komponenten der Fragestellung einge-

schlossenen Begriffe sind in den nachfolgenden Tabellen (Tabelle 8 bis 10) dargelegt:

MeSH-Terms Title/Abstract

#1 anesthetics, local #6 anesthesia, local

#2 anesthesia, dental #7 anaesthesia, local

#3 anesthesia, local #8 local anesthesia

#4 nerve block #9 local anaesthesia
#10 anesthesia, dental
#11 anaesthesia, dental
#12 dental anesthesia
#13 dental anaesthesia
#14 anesthesia, infiltration
#15 anaesthesia, infiltration
#16 infiltration anesthesia
#17 infiltration anaesthesia
#18 anesthesia, block
#19 anaesthesia, block
#20 block anesthesia
#21 block anaesthesia
#22 anesthetic, local
#23 anesthetics, local
#24 anaesthetic, local
#25 anaesthetics, local
#26 local anesthetic
#27 local anesthetic
#28 local anaesthetic
#29 local anaesthetics
#30 analgesia, local
#31 local analgesia
#32 numbness

#5 | #1 OR#2OR#3 OR#4

#33  #6 OR#7 OR#8 OR#9 OR#10 OR#11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15
OR#16 OR#17 OR#18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24
OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32

#34 | #5 OR #33

Tabelle 8: Kontext — Lokalanésthesie
(eigene Darstellung)

47



MeSH-Terms Title/Abstract

#35 ‘ treatment failure #36 failure
#37 failures
#38 failed
#39 fail
#40 failing
#41 deficiency
#42 deficient
#43 insufficiency
#44 insufficient
#45 inefficiency
#46 inefficient
#47 incomplete
#48 loss
#49 deficit
#50 inadequacy
#51 inadequate
#52 ineffectivenes
#53 ineffective
#54 unsuccessful
#55 unsuccessfully
#56 nonperformance
#57 non-performance
#58  #36 OR #37 OR #38 OR#39 OR #40 OR #41 OR #42 OR #43 OR #44 OR
#45 OR #46 OR #47 OR #48 OR #49 OR #50 OR #51 OR #52 OR #53 OR
#54 OR #55 OR #56 OR #57
#59 | #35 OR #58

Tabelle 9: Interessierendes Phdnomen — Versagen
(eigene Darstellung)

MeSH-Terms Title/Abstract

#60 dental care #68 dental

#61 dental health services #69 dentist

#62 dentistry #70 dentistry

#63 stomatognathic system #71 pulp

#64 tooth #72 pulpal

#65 mandibular nerve #73 mandibular nerve

#66 maxillary nerve #74 mandibular nerves
#75 nerve, mandibular
#76 nerve, mandibular
#r7 inferior alveolar nerve
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MeSH-Terms Title/Abstract

#78 inferior alveolar nerves
#79 alveolar nerve, inferior
#80 alveolar nerves, inferior
#81 nerve, inferior alveolar
#82 nerves, inferior alveolar
#83 maxillary nerve

#84 maxillary nerves

#85 nerve, maxillary

#86 nerves, maxillary

#87 superior alveolar nerve
#88 superior alveolar nerves
#89 alveolar nerve, superior
#90 alveolar nerves, superior
#91 nerve, superior alveolar
#92 nerves, superior alveolar
#93 tooth

#94 teeth

#67 | #60 OR #61 OR #62 OR #63 OR #64 OR #65 OR #66

#95  #68 OR #69 OR #70 OR #71 OR #72 OR #73 OR #74 OR #75 OR #76 OR
#77 OR#78 OR #79 OR #80 OR #81 OR #82 OR #83 OR #84 OR #85 OR
#86 OR #87 OR #88 OR #89 OR #90 OR #91 OR #92 OR #93 OR #94
#96 | #67 OR #95

Tabelle 10: Population — zahnmedizinische Patienten oder Probanden
(eigene Darstellung)

3.3 Strategie der systematischen Literaturrecherche

Um passende Studien zur Fragestellung zu identifizieren, wird eine systematische
Literaturrecherche der Datenbank MEDLINE Uber PubMed durchgefuhrt.

Hierfur werden die oben aufgefuhrten MeSH-Schlagworter sowie Freitext-Suchbegriffe
fur die Suche nach Titeln und Abstrakten eingesetzt. Die letzte Suche erfolgte am
05.07.2018. Jedes Schlagwort beziehungsweise jeder Suchbegriff wird aus Grinden
der Nachvollziehbarkeit durchnummeriert (siehe Tabellen 8 bis 10) und zunachst
einzeln in die Suchmaske von PubMed eingegeben. Danach erfolgt eine schrittweise
VerknUpfung der Begriffe untereinander, zunachst fur jede Komponente der Fragestel-
lung getrennt.

Fir die Zusammenstellung verschiedener Suchworter werden sogenannte Boolesche
Operatoren eingesetzt. Sie bestimmen, in welchem Verhaltnis die jeweiligen Suchbe-

griffe bei einem Treffer gefunden werden. Der Operator ,AND* diktiert der Such-
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maschine, dass alle hierdurch verknupften Begriffe bei einem gefundenen Treffer
enthalten sein mussen. Somit ist die Anzahl der Treffer eingeschrankt. Hingegen ist
es bei Begriffen, die durch den Operator ,OR"* gekoppelt sind, ausreichend, wenn einer
dieser Begriffe im Treffer einbezogen ist. Die Anzahl der Treffer vergroRert sich. Es
existieren noch weitere Boolesche Operatoren mit spezifischen Auswirkungen fur die
Recherche, die bei dieser Studie nicht zum Einsatz kommen (Nordhausen and Hirt,

2018).

Die Begriffe innerhalb einer Komponente werden mit ,,OR" verknlpft. Die gefundenen
Treffer fur die Einzelsuchen sowie fur die Verknupfung innerhalb einer Komponente
mit dem Operator ,OR" sind der Suchhistorie im Anhang zu entnehmen (siehe Anhang
Kapitel 8.3).

#97  #34 AND #59 Verknupfung Anasthesie und Versager

#98  #34 AND #96 Verknupfung Anasthesie und Zahnmedizin

#99 | #59 AND #96 Verknupfung Versager und Zahnmedizin

#100 #34 AND #59 Verknupfung Anasthesie und Versager und Zahnmedizin
AND #96

#102 | #34 AND #59 mit Restriktion der Sprache auf Deutsch und Englisch und
AND #96 der Spezies auf Menschen

Tabelle 11: Verkniipfung der drei Komponenten

(eigene Darstellung)

Im letzten Schritt erfolgt die VerknUpfung der verschiedenen Komponenten unterein-
ander mit dem Booleschen Operator ,AND" so dass sich schlussendlich der voll-
standige Suchstring (#102) ergibt (siehe Tabelle 11). Dieser sucht Artikel, denen zu
jeder der drei Komponenten mindestens ein MeSH-Term zugeordnet wurde oder ein
Schlagwort in Titel oder Abstract zu finden ist.

Zusatzlich werden Restriktionen markiert, so dass nur Artikel in deutscher oder engli-
scher Sprache gesucht werden. Aulderdem sind nur diejenigen Artikel zu finden, die
sich mit der Spezies Mensch befassen. Tierstudien sind nicht von Relevanz.

Der vollstandige Suchstring inklusive Restriktionen ist ebenfalls der Suchhistorie zu
entnehmen (siehe Anhang Kapitel 8.3).

Um alle mit Hilfe des Suchstrings gefundenen Treffer fur die anschlieliende Auswahl
relevanter Studien zu bewahren, erfolgt ihr Export in das Literaturverwaltungspro-

gramm EndNote X8.
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3.4 Weiterfuhrende Suche

Neben CENTRAL und EMBASE zahlt MEDLINE zu einer der drei wichtigsten biblio-
graphischen Datenbanken, um Studienberichte ausfindig zu machen. Die Menge an
gelisteten Artikeln wurde 2008 mit uber 16 Millionen Stuck aus 5200 verschiedenen
Fachzeitschriften beziffert. Je nach Themengebiet Uberlappen die gefundenen Artikel
zwischen den verschiedenen Datenbanken jeweils mehr oder weniger (Lefebvre et al.,
2008).

Um auch Artikel zu finden, die nicht in MEDLINE vertreten sind, wird eine weiter-
fuhrende manuelle Suche durchgefluhrt: Hierbei werden im Rahmen der Selektion der
Treffer der systematischen Recherche vielversprechende Artikel ausfindig gemacht.
Dies schliet nicht nur Studien ein, die den Einschlusskriterien fur das Review
entsprechen, sondern auch sonstige themenverwandte Artikel.

Deren Literaturlisten werden anschlieRend auf weitere interessante Studien unter-
sucht. So aufgedeckte potenziell passende Studien werden gemeinsam mit den

Treffern der systematischen Recherche dem Auswahlprozess zugefuhrt.

3.5 Prozess der Studienauswahl

Der Prozess der Studienauswahl sowie die Kriterien, die zum Ein- oder Ausschluss
einer Studie fuhren, sind mal3geblich entscheidend fur die Erkenntnisse eines syste-
matischen Reviews (Higgins and Deeks, 2008). Vor Beginn der Selektierung missen
deswegen Ein- und Ausschlusskriterien definiert werden, um diese so objektiv wie
moglich zu gestalten. Die Ein- und Ausschlusskriterien wurden wie folgt a priori defi-
niert:
Einschlusskriterien:
e Studien in englischer oder deutscher Sprache
e Studien an Menschen
e Studientypen:
o Randomisierte kontrollierte Studien
o Interventionsstudien ohne Randomisierung
o Kohortenstudien
o Fall-Kontrollstudien
o Querschnittstudien
e Behandlung unter zahnarztlicher Lokalanasthesie (gangige Lokalanasthetika

mit/ ohne Vasokonstriktor); verschiedene Standardtechniken im Ober- oder
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Unterkiefer (Leitungsanasthesie, Infiltrationsanasthesie, Intraligamentare Anas-

thesie)

e Ergebnismessung: Versagen der Lokalanasthesie zur Evaluierung von Ur-

sachen des Versagens

Ausschlusskriterien:

e Studien in anderen Sprachen als Deutsch oder Englisch

Studien mit Tierexperimenten

Studientypen:
o Reviews
o Fallberichte
o Expertenmeinungen

o Brief an den Editor

Behandlung ohne Anasthesie oder unter Sedation oder Allgemeinanasthesie

Ergebnismessung:
o Keine Messung des Anasthesieversagens
o Messung des Versagens aber keine Evaluierung der Ursache

o Evaluierung von ,Entzindung® als Ursache

Alle Studien, die im Rahmen der systematischen Recherche und der darauffolgenden
Handsuche der Referenzlisten gefunden werden, durchlaufen anschlieend den
gleichen Prozess zur Sortierung. Dabei sollen fur die endgultige Synthese nur die-
jenigen Studien verbleiben, die allen Ein- und Ausschlusskriterien Rechnung tragen.

Bei Abweichungen jeglicher Art erfolgt der Ausschluss der betroffenen Studie.

Der Prozess der Studienauswabhl ist ebenfalls angelehnt an das ,Cochrane Handbook
of Interventions® (Higgins et al., 2011) sowie das PRISMA-Statement (Moher et al.,
2009). Letzteres beinhaltet ein vierphasiges FlieRdiagramm (siehe Abbildung 1), wel-
ches die verschiedenen Phasen der Selektion veranschaulicht und dokumentiert:
¢ Identifikation:
Die erste Phase beinhaltet die Kumulation der gefundenen Treffer im
Literaturverwaltungsprogramm EndNote X8. Dabei werden die Resultate der
verschiedenen Recherchemethoden separat aufgefuhrt. In dieser Studie
handelt es sich hierbei um die Treffer der systematischen Suche der Datenbank
MEDLINE via PubMed (,Gefunden durch Datenbanksuche®) sowie die per

Handsuche von Literaturquellen ausfindig gemachten Artikel (,Zusatzlich
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gefunden in anderen Quellen®). AuRerdem werden mit Hilfe von EndNote X8

Duplikate entfernt.

Gefunden durch Zusatzlich gefunden in
Datenbanksuche anderen Quellen

(n=") (n=")

L &

Identifikation

Verbleiben nach Entfernen von Duplikaten

| S

N N
In Vorauswahl aufgenommen :>[ Ausgeschlossen

Vorauswahl
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Abbildung 3: Vorlage PRISMA-Flie3diagramm
eigene Abbildung nach Moher et al., 2009

e Vorauswahl:
Im zweiten Abschnitt des Auswahlverfahrens werden die Titel sowie die Zusam-
menfassungen der verbliebenen Artikel begutachtet. Somit konnen Studien, die

eindeutig nicht der Fragestellung entsprechen, bereits ausgeschlossen werden.
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Es ist anzuraten, in diesem Schritt der Auswahl den jeweiligen Artikel beim
kleinsten Zweifel bezuglich der Relevanz in die nachste Phase zu integrieren.
Somit soll einem akzidentiellen Ausschluss einer relevanten Arbeit vorgebeugt
werden. Dieses Vorgehen ist auch im Falle einer fehlenden Studienzusammen-
fassung bei nicht eindeutigem Titel propagiert.
e Eignung:

Von den verbliebenen vielversprechenden Studien werden im nachsten Schritt
die Volltexte auf Eignung inspiziert. Hierbei wird die Beachtung aller Ein- und
Ausschlusskriterien und die Ubereinstimmung mit der formulierten Fragestel-
lung evaluiert. Inadaquate Studien werden mit entsprechender Begrindung

ausgeschlossen.

e Eingeschlossen:
In der vierten Phase erfolgt die endgultige Entscheidung, welche Studien in die

qualitative sowie die quantitative Synthese eingeschlossen werden.

3.6 Datenextraktion und Bewertung der Studien

Die qualitative Analyse der eingeschlossenen Studien erfolgt zunachst in deskriptiver
Form fir jeden Artikel getrennt. Hierfur werden die relevanten Eigenschaften jeder
Studie in den Punkten ,Ziel“, ,Material/Methoden®, ,Statistische Analyse, ,Resultate”,
,Diskussion® und ,Schlussfolgerung” evaluiert. Dies erfolgt sowohl in ausformulierter

Form als auch in einer zusammenfassenden Tabelle (siehe Anhang Kapitel 8.4).

Des Weiteren werden die Studiencharakteristika tabellarisch zusammengestellt (siehe
Anhang Kapitel 8.5). Zur Detektion vergleichbarer Gemeinsamkeiten bzw. Unterschie-
de der Studien werden die Kategorien ,Probanden- bzw. Patientenkollektiv®, ,ange-
wandte Technik/ verwendeter Wirkstoff*, , Teststelle/ Testzahn®, ,Evaluierung Anasthe-
sieerfolg” und ,potenzielle Versagensursache® betrachtet. Auf Grund der Heterogenitat
der verschiedenen Studien war eine quantitative Synthese im Sinne einer Meta-
Analyse nicht durchfuhrbar.

Jede eingeschlossene Studie wird dem entsprechenden Evidenzlevel, adaptiert nach
dem OCEBM (Howick et al., 2011b) zugeordnet, um einen ersten orientierenden Uber-
blick Uber die Stichhaltigkeit der gefundenen Studien zu erhalten.

Mit Hilfe der Bewertung des Verzerrungsrisikos (Risk of Bias = RoB) wird aul3erdem
die interne Validitat jeder Studie evaluiert. Hierfur werden die von der Cochrane
Collaboration empfohlenen Instrumente angewandt: Da keine echte randomisierte

kontrollierte Studie zur formulierten Fragestellung eingeschlossen werden konnte,
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wurde ausschlieBlich das Komponentensystem ACROBAT-NRSI zur Bewertung der
Verzerrung nicht-randomisierter Studien verwendet (Schmucker et al., 2016).

Wie in der Literaturdiskussion erlautert, wird das Risk of Bias bei diesem Instrument in
sieben verschiedenen Domanen unabhangig voneinander bestimmt. Dabei handelt es
sich um die Unterpunkte ,Bias durch Storfaktoren®, ,Bias durch Selektion der Teilneh-
mer in die Studiengruppen®, ,Bias durch die Erfassung der Intervention/ Exposition®,
,Bias durch Abweichungen in der Interventionsphase®, ,Bias durch fehlende Daten®,
,Bias bei der Endpunkterhebung” sowie ,Bias durch selektives Berichten von End-
punkten®. Der genaue Fragenkatalog zu jedem Aspekt des ACROBAT-NRSI ist dem
Anhang zu entnehmen (siehe Kapitel 8.2).

Im Anschluss an die Beantwortung der gestellten Fragen erfolgt die Auswertung des
anzunehmenden Verzerrungsrisikos fur jede Studie nach Domanen getrennt in tabel-
larischer Form (siehe Anhang Kapitel 8.6). Fur jede Domane erfolgt dabei eine Begrin-
dung der jeweiligen Bewertung. Bei uneindeutiger Beantwortung der verschiedenen
Fragen innerhalb einer Domane mit den Antwortmaoglichkeiten ,Ja“ ,Wahrscheinlich
Ja“, ,Wahrscheinlich Nein“, ,Nein“ oder ,Unklar® erfolgt eine Einschatzung der
Relevanz der jeweiligen Unterpunkte auf die klinische Fragestellung sowie eine
Begrindung der Auswahl. Somit kann jede Doméane dem entsprechenden Verzer-
rungsrisiko von ,gering“ Uber ,maRig“ und ,erheblich“ bis hin zu ,kritisch® zugeordnet
werden. Beim Fehlen zu vieler relevanter Informationen zur Beantwortung der Fragen
innerhalb einer Domane wird das Verzerrungsrisiko dieses Unterpunktes im Ganzen

als ,unklar” eingestuft.

Zur Mittelung einer Gesamteinschatzung des Verzerrungsrisikos einer jeden Studie ist
diejenige Domane mit dem maximalen Risk of Bias maligeblich. Die

Gesamtbewertung entspricht somit jeweils dem schlechtesten Wert.

Eine Sonderform in diesem systematischen Review stellen nicht-interventionelle
Studien dar. Da sich das ACROBAT-NRSI mit der Beurteilung des Verzerrungsrisikos
von Interventionsstudien befasst, muss das Verzerrungsrisiko dieser speziellen
Studien durch eine adaptierte Interpretation der Fragen, passend zur jeweiligen
Studie, erfolgen. Im Falle einer unmoglichen Beantwortung vieler Fragen einer Do-
mane durch nicht durchgefuhrte Mal3nahmen auf Grund des Studientyps kann keine
Einschatzung des Verzerrungsrisikos getroffen werden. Dies wird durch einen

Schragstrich (/) veranschaulicht.
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4 Ergebnisse

4.1 Ergebnis der Literaturrecherche

Im Rahmen der systematischen Literaturrecherche von MEDLINE uber PubMed
wurden mit Hilfe des finalen Suchstrings (#102, Tabelle 11) und der Restriktionen auf
deutsche und englische Artikel sowie Studien an Menschen (Ausschluss von Tierex-
perimenten) 1026 Treffer erzielt. Die letzte Suche erfolgte am 05.07.2018.

Die genaue Auflistung der Trefferanzahlen fur die jeweiligen Suchbegriffe findet sich
im Anhang (siehe Kapitel 8.3). Die nachfolgende Tabelle veranschaulicht die Quantitat
der erhaltenen Studien fur die Einzelaspekte der Fragestellung nach dem PICo-

Schema sowie deren Verknupfungen untereinander:

# Erlauterung Suchstring Anzahl Treffer

#34  Kontext - Lokalanasthesie 113.776
#59 | Interessierendes Phanomen - Versagen 2.541.174
#96  Population - Zahnmedizin 773.708
#97 | #34 AND #59 13.285
#98  #34 AND #96 17.885
#99 | #59 AND #96 66.648
#100 | #34 AND #59 AND #96 1.379
#102 | #100 mit Restriktion Englisch + Deutsch; humane Studien 1.026

Tabelle 12: Trefferanzahl je Suchstring

(eigene Darstellung)

Im Rahmen der Durchsicht der Literaturverzeichnisse der gefundenen Artikel wurden
zusatzlich vier moglicherweise relevante Artikel identifiziert. Sie wurden ebenfalls dem
Auswabhlprozess entsprechend des PRISMA-FlieRdiagramms (siehe Abbildung 2)
zugefuhrt:

Mit Hilfe des Literaturverwaltungsprogramms EndNote X8 konnten in einem ersten
Schritt zwei Duplikate entfernt werden. Die verbleibenden 1028 Artikel wurden in die
Vorauswahl eingeschlossen. Im Rahmen der Durchsicht der Titel und Zusammenfas-
sungen dieser Studien konnten 939 Artikel bereits ausgeschlossen werden. Sie ent-
sprachen nicht den Ein- und Ausschlusskriterien.

Von den ubrigen 89 Artikeln wurden die Volltexte auf Eignung beurteilt. 78 Artikel
konnten mit Begrindung (siehe Tabelle 13) ebenfalls ausgeschlossen werden. lhre
vollstandigen Referenzen sind dem Literaturverzeichnis zu entnehmen.

Somit verbleiben elf Studien, die allen Ein- und Ausschlusskriterien Rechnung tragen

und sich mit der konzipierten Fragestellung befassen.
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Diese Artikel wurden in die folgende qualitative Synthese eingeschlossen. Auf Grund
der Inhomogenitat der gefundenen Studien konnten keine Ergebnisse in eine quantita-

tive Synthese im Sinne einer Metaanalyse inkorporiert werden.

Gefunden durch Zusatzlich gefunden in
Datenbanksuche anderen Quellen
(n =1026) (n=4)

Identifikation

U !

Verbleiben nach Entfernen von Duplikaten

(n= 1028)
g

N
In Vorauswahl aufgenommen Ausgeschlossen
(n =1028) (n=939)
J

Vorauswahl

!

[ Volltext auf Eignung beurtellt Volltextartikel

(n=89) ausgeschlossen, mit
Begrindung (n = 78)

U

Studien eingeschlossen in
qualitative
Zusammenfassung
(n=11)

!

Studien eingeschlossen in
quantitative
Zusammenfassung (Meta-
Analyse) (n = 0)

c
O
3
03

9

<
O
N
[0}
o)

k=

L

Abbildung 4: Ausgefiilltes PRISMA-Fliel3diagramm
eigene Abbildung nach Moher et al., 2009
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Erstautor, Erscheinungsjahr

Grund fiir Ausschluss

AlHindi, 2016
Anil, 2003
Arora, 2011
Arvish, 1974
Auluck, 2007

Bawor-Omatseye, 2013

Bennett, 2001
Bitner, 2015
Blanton, 2003

Boronat Lopez, 2006

Buch, 2012
Budenz, 1995
Choi, 2014
Cvetko, 2014
Das, 2004
DeSantis, 1996
Dhaniji, 1999
Feck, 2005
Filo, 2015
Fiset, 1989
Fleiner, 1991
Fleury, 1990
Fowler, 2015

Gamieldien, 2016

Gaum, 1997
Giovannitti, 2013
Grover, 1983
Gupta, 201
Han, 2014
Heasman, 1986
Hendy, 1994
Hochman, 2000
Holliday, 2011
Hondrum, 1996
Jeske, 2006
Kaufman, 1984
Khoury, 2011
Kim, 2003
Krasny, 2012
Laga, 1992
Lew, 2006

Lin, 2013

Lizio, 2013
Madan, 2002
Malamed, 2011
Matveeva, 2018
McMahon, 1995
Meechan, 1999
Meechan, 2005

Expertenmeinung

keine Behandlung unter Lokalanasthesie
keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Brief an den Editor

keine Behandlung unter Lokalanasthesie
keine Messung des Anasthesieversagens
keine Behandlung unter Lokalanasthesie
keine Evaluierung der Versagensursache
Expertenmeinung

Review

keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Expertenmeinung

keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Fallbericht

Fallbericht

Expertenmeinung

Brief an den Editor

Fallbericht unter Sedation

keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Fallberichte

keine Evaluierung der Versagensursache
Evaluierung ,Entzindung“ als Versagensursache
keine Evaluierung der Versagensursache
keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Expertenmeinung

Expertenmeinung

keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Evaluierung ,Entzindung” als Versagensursache
keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Expertenmeinung

keine Evaluierung der Versagensursache
keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Fallbericht

keine Behandlung unter Lokalanasthesie
keine Evaluierung der Versagensursache
keine Evaluierung der Versagensursache
Review

keine Evaluierung der Versagensursache
keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Brief an den Editor

Fallbericht

keine Behandlung unter Lokalanasthesie
keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Expertenmeinung

Expertenmeinung

keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Evaluierung ,Entzindung” als Versagensursache
Expertenmeinung

Expertenmeinung
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Erstautor, Erscheinungsjahr

Grund fiir Ausschluss

Meyer, 1999
Milam, 1984
Milles, 1984
Modaresi, 2005
Potocnik, 1999
Potu, 2009
Prado, 2010
Pyle, 1999
Quint, 1981
Radford, 2007
Renton, 2012
Roda, 1994
Rood, 1988
Rood, 1982
Rood, 1977
Russa, 2014
Sandhya, 2015
Schon, 1989
Stein, 2007
Taintor, 1989
Thompson, 1964
Traeger, 1979
von Arx, 2011a
von Arx, 2011b
Wells, 2007
Wong, 1992
Yesilyurt, 2008
Young, 1993
Zide, 1998

keine Evaluierung von Versagensursachen
Expertenmeinung

keine Evaluierung von Versagensursachen
Evaluierung ,Entzindung” als Versagensursache
Expertenmeinung

keine Behandlung unter Lokalanasthesie

keine Behandlung unter Lokalanasthesie

keine Behandlung unter Lokalanasthesie

Brief an den Editor

Expertenmeinung

Brief an den Editor

Expertenmeinung

Expertenmeinung

Evaluierung ,Entzindung” als Versagensursache
Expertenmeinung

keine Behandlung unter Lokalanasthesie

keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Expertenmeinung

Review

Expertenmeinung

Allgemeinanasthesie

Fallbericht

keine Evaluierung von Versagensursachen

keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Evaluierung ,Entzindung“ als Versagensursache
Expertenmeinung

keine Behandlung unter Lokalanasthesie
Fallbericht

keine zahnarztliche Lokalanasthesie

Tabelle 13: Ausgeschlossene Artikel mit Begriindung flir Ausschluss

(eigene Darstellung)

4.2 Evidenzlevel nach dem OCEBM der eingeschlossenen Studien

Die folgende Tabelle veranschaulicht die eingeschlossenen elf Studien. lhnen wurde

entsprechend der Definitionen des OCEBM das jeweilige Evidenzlevel zugeordnet:

Autor Jahr
Ashkenazi,
M. et al. 2L
aDIroII, B. et 2012

Journal

European

Archives of

Paediatric
Dentistry

Journal of
Endodontics

Titel Evidenzgrad
Mandibular block success
rate in relation to needle Y,

insertion and position: a self-
report survey

Anesthetic efficacy of the
inferior alveolar nerve block 1
in red-haired women
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Autor Jahr
Fiset, L. et 1997
al.

Hannan,

L. et al. 1999
Keetley, A.

et Moles, 2001
D.R.

Keros, J. 2001
et al.

Meyer,

TN. etal |2097
Moradi

Askari, E. | 2016
et al.

Reinhart,

E. et al. 1992
Weinstein,

P. et al. 1985
Yonchak,

T. et al. 2001

Journal

Journal of
Studies on
Alcohol

Oral Surgery
Oral Medicine
Oral Pathology

Primary Dental
Care

Collegium
Antropologicum

Brazilian
Dental Journal

Journal of
Endodontics

Deutsche
Zahnarztliche
Zeitschrift

General
Dentistry

Oral Surgery
Oral Medicine
Oral Pathology

Titel

Pain control in recovering
alcoholics: effects of local
anesthesia

The use of ultrasound for
guiding needle placement for
inferior alveolar nerve blocks

A clinical audit into the
success rate of inferior
alveolar nerve block
analgesia in general dental
practice

Foramen mandibulae as an
indicator of successful
conduction anesthesia

Effectiveness of nasopalatine
nerve block for anesthesia of
maxillary central incisors after
failure of the anterior superior
alveolar nerve block
technique

The Effect of Maxillary First
Molar Root Length on the
Success Rate of Buccal
Infiltration Anesthesia

[Various factors influencing
the local anesthetic effect of
articaine]

Patient perceptions of failure
to achieve optimal local
anesthesia

Anesthetic efficacy of
unilateral and bilateral inferior
alveolar nerve blocks to
determine cross innervation
in anterior teeth

Tabelle 14: Evidenzlevel der eingeschlossenen Studien

(eigene Darstellung)

Evidenzgrad

Acht Studien entsprechen dem Evidenzlevel Il und drei Studien dem Evidenzlevel IV.

Die anschlieRende deskriptive Analyse der Studien erfolgt sortiert nach Evidenzleveln.
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4.3 Deskriptive Analyse der Studien mit dem Evidenzlevel Il

4.3.1 Droll, B. et al. 2012

LAnesthetic efficacy of the inferior alveolar nerve block in red-haired women”

Ziel:

- Untersuchung eines mdglichen Zusammenhangs zwischen Mutationen innerhalb der
Allele des Melanocortin-1-Rezeptors (MC1R) im Sinne eines ,Red Hair Colour®-Allels
(RHC) oder der phanotypischen Auspragung von roten Haaren mit den Erfolgsraten
des IANB

Methoden:

- Integration 62 rothaariger und 62 dunkelhaariger gesunder Probandinnen in rando-
misierte verblindete Studie nach strengen Ein- und Ausschlusskriterien

- Randomisierung mittels Zufallscode, gleich viele rechte und linke Kieferhalften

- Testzahne: Unterkieferzahne 7, 6, 5, 4, 2 und 1; Kontrolle: kontralateraler Eckzahn

- Test- und Kontrollzahne ohne Karies, grof3e Fullungen, Kronen oder Parodontitis

-Vor der Untersuchung Beantwortung der ,Corah Dental Anxiety Scale“ zur
Einschatzung des Angstlevels sowie dreimalige Referenzmessung der elektro-
nischen Pulpatestung (EPT) pro untersuchtem Zahn als Vergleich

- Oberflachenanasthesie: 20 % Benzocain; IANB: eine Karpule 2% Lidocain mit einem
Adrenalinzusatz von 1:100.000 Uber 60 Sekunden mit 1,5 Inch langer 27-G-Kanule

- Einschatzung Schmerzlevel wahrend IANB zu drei Zeitpunkten (1: Kanuleninsertion;
2: Kanulenplatzierung; 3: Platzierung des Depots) anhand der Visuellen-Analogskala
(VAS) nach Heft-Parker (kein Schmerz: x = 0mm; milder Schmerz: Omm < x £ 54mm;
moderater Schmerz: 54mm < x £ 114mm; starker Schmerz: x > 114 mm)

-nach Beendigung VAS-Antworten Injektion einer zweiten Karpule Lokalanasthetikum
(t=0)

-vierminutiger Zyklus der Messungen fur 60 Minuten wie folgt: t = 1 Min.: EPT Zahn 7
und 6 und Erfragung Lippentaubheit — t = 2 Min.: EPT Zahn 4 und 5 —» t = 3 Min.:
EPT Zahn 2 und 1 —» t = 4 Min.: EPT Kontrollzahn — ...

-fehlende Lippentaubheit nach 15 Minuten wurde als verfehlter IANB bewertet,
Wiederholung an neuem Termin (Ereignis bei nur einer Probandin)

- Definition pulpale Anasthesie: Erreichen Maximum von 80 bei EPT

- Definition Anasthesieerfolg: zweimaliges Erreichen des Maximums von 80 bei EPT

innerhalb von 15 Minuten nach Injektion und Anhalten bis t = 60 Min.
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-zusatzlich Genotypisierung der Allele des MC1R anhand Wangenabstrich

Ergebnisse:

- Gruppenzuteilung Phanotyp: 62 Rothaarige (R) und 62 Dunkelhaarige (D)

- Gruppenzuteilung Genotyp: 45 Probandinnen mit zwei RHC-Allelen (Genotyp rot-
haarig = 2-RHC); 52 Probandinnen mit null RHC Allelen (Genotyp dunkelhaarig = O-
RHC)

- phé@no- und genotypische Gruppenzuteilung ohne signifikante Gruppenunterschiede

bezuglich Alter oder Testseite (p > 0,05)

Zusammenhang Ané&sthesieerfolg und Haarfarbe
-weder phano- noch genotypische signifikante Unterschiede der Erfolgsrate des IANB

zu keinem Zeitpunkt und an keinem Testzahn (p > 0,05)

Zusammenhang Angstlevel und Haarfarbe

- signifikant hohere Angstlevel bei Phanotyp (R) (p = 0,0011) sowie bei Genotyp 2-
RHC (p = 0,0213) mit folgenden durchschnittliche Angstlevel: (R) = 7,2 + 2,2; (D) =
6,0+1,8;2-RHC=7,1+24;0-RHC=6,1+1,9

Zusammenhang Schmerz nach VAS und Haarfarbe

- Korrelation Phanotyp (R) mit hdheren Schmerzleveln bei Nadelinsertion (p = 0,048);
keine statistische Signifikanz bei Genotyp 2-RHC

-keine signifikanten Gruppenunterschiede bezuglich des Schmerzes wahrend der

Kanulenpositionierung und der Verabreichung des Lokalanasthetikums
Diskussion:

-nur Einschluss von Frauen, da Anzeichen fur geschlechtsspezifische Unterschiede in
Physiologie und Metabolismus von Schmerzwahrnehmung, Anasthesie und Analge-
sie bei phano- und genotypisch Rothaarigen

- Korrelation zwischen Geschlecht und thermischer Schmerzwahrnehmung sowie Ent-
zundungsschmerz bei Probanden mit MC1R-Mutationen in anderer Studie sowie
niedrigere Schwellen fur Kaltereize, Kaltschmerztoleranz und Hitzeschmerz bei rot-
haarigen Frauen

- Ziel Genotypisierung in dieser Studie: Untersuchung der Auswirkung funktionsloser
MC1R; daftr Auswahl derjenigen Allele des MC1R, die am starksten mit roten Haaren
assoziiert (D84E; R151C; R160W; D294H)

-Abgrenzung zwischen 0-RHC und 2-RHC fur Detektion des groRtmoglichen

Unterschieds
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-2-RHC am ehesten mit funktionsarmen MC1R und veranderter Analgesie vergesell-
schaftet; Phanotyp ,rote Haare" aulderdem bei 2-RHC in der Regel ausgepragter,
obwohl nicht alle RHC-Allele streng rezessiv vererbt werden

-differierend zu anderen Studien keine Korrelation zwischen Anasthesieversagen bei
IANB und roten Haaren, Erklarung: Unterschiede Probandenkollektiv, Applikationsart
(Lokal- vs. Allgemeinanasthesie) und Lokalisation (Infiltrations- vs. Leitungsanasthe-
sie)

-keine Ubertragung der Ergebnisse auf Manner, Kinder und &ltere Menschen

-weitere Untersuchung der Effekte bei Zahnen mit irreversibler Pulpitis und bei
anderen Anasthesieformen

- Ausschluss Alter und Testseite als Storfaktoren, da keine signifikanten Gruppenunter-
schiede

-Korrelation zwischen Angstlevel und phano- bzw. genotypisch roten Haaren mit
anderen Studien ubereinstimmend — womdglich Ursache fur klinische Beobachtung
Zusammenhang zwischen Anasthesieschwierigkeiten und Frauen mit roten Haaren

-in Folge von Anspannung eventuell eher Verbalisierung nicht schmerzhafter Empfin-
dungen als Schmerzreiz; existierende Metaanalyse zeigt entsprechenden Zusam-
menhang zwischen Angstlevel und Schmerzwahrnehmung — auch als Erklarung far
starker empfundene Schmerzen bei Kanuleninsertion in dieser Studie denkbar

-alternative Erklarungen fur hohere Schmerzlevel: geringeres Ansprechen auf Ober-
flachenanasthesie oder niedrigere Schmerzschwelle auf mechanische Reize

Schlussfolgerung:

-kein Zusammenhang zwischen Erfolgsrate IANB und phano- und/ oder genotypisch
roten Haaren bei Zahnen mit gesunder Pulpa
- Korrelation zwischen phanotypisch roten Haaren sowie Mutationen des MC1R mit

hoheren Angstleveln bei Zahnarztbesuchen

4.3.2 Fiset, L. et al. 1997

,Pain control in recovering alcoholics: effects of local anesthesia*“

Ziel:

-Untersuchung eines moglichen Zusammenhangs zwischen Alkoholismus und
Schwierigkeiten der Schmerzausschaltung, dabei Uberpriifung folgender Hypothe-
sen im Vergleich Alkoholiker und Nicht-Alkoholiker:

(1) Es existieren signifikante Unterschiede bezuglich Detektions- und Schmerz-
grenze bei der elektronischen Pulpatestung.
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(2) Es existieren Gruppenunterschiede zwischen Tiefe und Dauer der Pulpenanas-
thesie.

(3) Es existiert eine Wechselbeziehung zwischen Schwere des Alkoholismus und/
oder anderen psychologischen Faktoren und der Antwort auf eine Pulpen-

stimulation.

Methoden:

Probandenkollektiv

- Gruppe (A): 22 mannliche Alkoholiker (Definition nach DSM-III-R-Kriterien) im Entzug

- Kontrollgruppe (NA): 22 mannliche Nicht-Alkoholiker (Personal des Washington
Medical Center)

- Einschlusskriterien: gesunde Probanden (ASA | oder Il), aktuelle Alkoholabstinenz,
gesunde Oberkieferzahne

Messinstrument

-Messung Pulpensensation mittels computerkontrolliertem EPT (0 bis 320 pA)

Untersuchungsmethoden

- Einschatzung des allgemeinmedizinischen, mentalen und dentalen Gesundheitszu-
stands durch Fragebodgen: Alcohol User Disorders ldentification Test (AUDIT), Drug
Abuse Screening Test (DAST), A-State Scale Of The State Trait Anxiety Inventory
(STAI), Autonomic Perceptions Questionnaire (APQ), Social Desirability Scale (SDS)

-Messung des Wunschs nach und der tatsachlich empfundenen Kontrolle beim
Zahnarzt anhand des lowa Dental Control Index; Untersuchung Zahnarztangst mittels
Dental Fear Survey, Befragung nach ungltcklichem oder deprimiertem Gefuhl

- Alkoholismusanamnese als Selbstauskunft ohne Verifizierung (Anzahl Entgiftungs-
behandlungen, Anzahl Entzugsversuche, Monate seit Eintritt in Entzug, Anzahl der
aktuellen nichternen Tage)

Vorgehensweise

-doppelblinde Cross-Over-Studie, eintagige drei- bis vierstundige Untersuchung

-laterale Oberkieferinzisivi jeweils als Test- bzw. Kontrollzahn

- Beantwortung Fragebdgen, Atemalkoholtest und Bestimmung von sechs Referenz-
werten mit EPT je Zahn

-randomisierte verblindete Injektion von 1,0 ml 3% Mepivacain ohne Adrenalin in Hohe
Apex des Testzahns, Scheininjektion von 1,0 ml Kochsalzlésung an Kontrollzahn

-Beginn EPT-Messungen direkt im Anschluss: drei aufeinanderfolgende ansteigende

elektronische Reize, abwechselnd Test- und Kontrollzahn fur 50 Minuten ohne Pause
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Ergebnisse:
Selbsteinschétzung

-insgesamt moderate Reaktionen auf Stress; wenig Angst vor Zahnarztbesuch; milde
Neigung, sozial erwinschte Antworten zu bieten

-innerhalb (A) mehr Angaben zu Unzufriedenheit oder Depressionen als in (NA)
(22,7% (A) vs. 4,6% (NA); p= 0,80)

-in (A) signifikant seltener gute Zahngesundheit (31,8% (A) vs. 72,7% (NA); p= 0,007)

-nachweislich hohere Rate an Rauchern in (A) (67,2% (A) vs. 4,6% (NA); p < 0,001)

Fragebbdgen

- (A) mit signifikant hdheren Werten beim STAI (40,3% (A) vs. 31,6% (NA); p= 0,007);
beim AUDIT (19,2% (A) vs. 2,2% (NA); p < 0,001) sowie beim DAST (7,0% (A) vs.
2,6% (NA); p= 0,002)

Alkoholismusanamnese

-0,6 = 1,1 Entgiftungsbehandlungen; 0,8 + 1,2 ambulante Entzugsversuche; 2,0 + 1,7
stationare Entzugsversuche; 15 + 26,1 Monate seit Eintritt in letzten Entzug; 113 £
141 aktuell nichterne Tage

Vergleich Alkoholiker vs. Nicht-Alkoholiker

-keine Gruppenunterschiede der Wahrnehmungs- und Schmerzschwelle, keine Ab-
weichungen der Referenzwerte zwischen den Gruppen

-hochst signifikante Wirkung von Mepivacain verglichen mit Kochsalzlosung (p <
0,0001): nach der Injektion von Mepivacain grofer Anstieg der Detektions- und
Schmerzschwelle fur 30 bis 40 Minuten, nach der Injektion von Kochsalzlésung nur
geringe Schwellenwerthebung

-bei (A) leicht niedrigere Schwellenwerte als (NA), jedoch ahnliche Differenz zwischen
(A) und (NA) schon bei den Referenzwerten und ohne statistische Signifikanz

-zu keinem Zeitpunkt statistisch signifikante Gruppenunterschiede bezuglich Gesamt-
schwellenwert, Anasthesietiefe oder Wirkungsdauer

Multiple explorative Regressionsanalyse innerhalb (A)

-Wechselbeziehung zwischen Unzufriedenheit oder Depression und niedrigeren
Detektions- (p = 0,38) und Schmerzschwellen (p= 0,003) — schlechtere Anasthesie-
wirkung

-Korrelation zwischen hohem Kontrollbedurfnis und besserer Anasthesiewirkung
(Detektion: p= 0,087; Schmerz: p= 0,044)
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- positiver Zusammenhang zwischen Wirksamkeit Mepivacain und a) Anzahl Entgif-
tungen gemessen an der Detektionsschwelle (p= 0,068) sowie b) Anzahl Entzugsver-
suche gemessen an der Schmerzschwelle (p= 0,016).

Diskussion:

-kein Beweis fur die Hypothesen (1) und (2); in dieser Studie gleiche Wirksamkeit
Mepivacain in Gruppe (A) und (NA)

- Power der Studie fur Detektion kleinerer Gruppenunterschiede nicht ausreichend

-mindestens zwei weitere Studien mit zentral wirksamen Medikamenten (Thiopental,
Lachgas) ohne Unterschiede zwischen (A) und (NA)

-differierend hierzu klinisch-empirische Daten mit Nachweis einer schlechteren
Wirkung von Midazolam und Lidocain, jedoch Untersuchung aktiver Alkoholiker

-langere Entzugsphase konnte psychologische und physiologische Unterschiede zu
(NA) aufheben — keine Ubertragung gefundener Ergebnisse auf aktive oder erst kurz
abstinente Alkoholiker

-nachweislich starke Wechselbeziehung zwischen Alkoholismus und mentaler Ko-
morbiditat; in dieser Studie jedoch Unterreprasentation da nur drei Probanden aus
(A) mit zusatzlicher psychologischer Stérung

- Hypothese (3) teilweise gestutzt: Korrelation zwischen Unzufriedenheit oder Depres-
sion und geringerer Anasthesiewirkung; verbesserte Anasthesiewirkung bei hohem
Bedurfnis aber gering verspurter Kontrolle

-Vermutung: schlechtere Anasthesiewirkung nicht durch Alkoholismus sondern durch
unberucksichtigte psychologische Komorbiditat

-in weiterfuhrenden Studien zu Kreuztoleranz von Ethanol und Anasthetika bzw.
Analgetika auch Einschluss von Probanden mit hoher und niedriger Ethanoltoleranz

-weitere Studien, die die Erwartungshaltung der Probanden gezielt betrachten, da
hierdurch Veranderung der Schmerzantwort

- Einsatz Mepivacain und Nutzen EPT fur klinische Studien bewahrt

Schlussfolgerung:

-keine Erklarung der klinischen Problematik der Schmerzausschaltung bei Alko-
holikern bzw. Alkoholikern im Entzug im Rahmen dieser Studie

-geringere Lokalanasthetikawirkung bei Alkoholikern im Entzug womdoglich durch
psychologische Begleitumstande; physiologische Veranderungen nach gewisser Zeit

der Abstinenz voraussichtlich normalisiert
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4.3.3 Hannan, L. et al. 1999

“

» The use of ultrasound for guiding needle placement for inferior alveolar nerve blocks

Ziel:

- Untersuchung, ob verbesserte Erfolgsrate des IANB durch Kanulenplatzierung mittels
Ultraschall im Vergleich zur herkdbmmlichen Methode (intraorale Orientierungspunkte)

-Hypothese: Anasthesieversagen durch zu groRe Entfernung Anasthesiedepot zu
Nervus alveolaris inferior - mittels Ultraschall vorhersehbarere Injektion in der Nahe
des Gefal’- und Nervenbundels

Methoden:

- prospektive pseudorandomisierte Cross-Over-Studie an 40 gesunden Probanden (10
weiblich, 30 mannlich); Durchschnittsalter 26 Jahre (19 bis 44 Jahre); keine Medika-
mentennahme mit Auswirkung auf Schmerzwahrnehmung

-randomisiert auf gleicher Unterkieferseite an zwei Terminen in einwdchigem Abstand:
A) herkommlicher IANB B) ultraschallgefuhrte Kanulenplatzierung

-Testzahne: 7, 6, 5, 4, 2 und 1 an jeweils 20 linken und rechten Unterkieferhalften

- Kontrollzahn: kontralateraler Eckzahn

-untersuchte Zahne ohne Karies, grof3e Restaurationen oder parodontale Probleme

-vor Injektionen drei Referenzmessungen mittels EPT je Test- und Kontrollzahn

-testendes Personal verblindet gegenuber Injektionsmethode

-jeweils Injektion von 1,8 ml 2 % Lidocain mit Adrenalinzusatz 1:100.000 innerhalb
einer Minute; bei A) mit 1,5 Inch langer 27 Gauge Kanule; bei B) mit spinaler 8 Inch
langer 22 Gauge Ultraschallkanule

Vorgehen Ultraschallgefiihrte Injektion

- gewunschte Kanulenplatzierung: in 1 mm Abstand zum inferioren alveolaren Nerven-
und GefalRbundel; Genauigkeit der Methode in Pilotstudie an Kadavern belegt

-visuelles und auditives Auffinden der Arteria alveolaris inferior mit colorisierter
Dopplersonografie; Injektion durch FUihrungshilfe 1 mm kurzer als berechneter Pfad
zur Arterie, da Nervus alveolaris inferior i.d.R. anterior von dieser

-auch bei herkommlichem |IANB Ultraschall-Identifizierung zur Verblindung

-bei beiden Methoden Notierung der Eindringtiefe der Kanule und der Position der
Spritze (ausgehend vom kontralateralen Pramolar oder Eckzahn)

-t = 0 Min.: Beendigung Injektion; 60 minutiger Testzyklus ab t = 1 Min.: EPT Zahn 7
und 6 - t =2 Min.: EPT Zahn 5und 4 —» t = 3 Min.: EPT Zahn 1 und 2 > t =4 Min.:
EPT Kontrollzahn und Erfragung Lippentaubheit — ...
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-bei einer fehlenden Betaubung der ipsilateralen Lippe nach 20 Minuten — |IANB als
verfehlt bewertet, Wiederholung an neuem Termin

- Definition pulpale Anasthesie: Erreichen des Maximums von 80 bei EPT

- Definition Anasthesieerfolg: zweimaliges Erreichen des Maximums von 80 bei EPT

- Definition Anasthesieversagen: kein zweimaliges Erreichen des Maximums von 80
bei EPT

Ergebnisse:
-bei herkdmmlicher Methode: 6 verfehlte IANB; bei neuem Termin 100 Prozent

Lippen- und Zungentaubheit; bei ultraschallgefuhrter Methode: kein verfehlter IANB,
100 Prozent Lippen- und 95 Prozent Zungentaubheit

- Anasthesieraten fur die verschiedenen Zahne bei beiden Methoden zwischen 38 und
92 Prozent, keine signifikanten Unterschiede (p > 0,05)

- durchschnittliche Eindringtiefe der Kanule bei der Ultraschall-Technik: 17 mm (12 mm
— 21 mm); bei der herkdbmmlichen Technik:19 mm (18 mm — 20 mm)

Diskussion:

- Genauigkeit der Sonografie zur Identifikation des inferioren alveolaren Nerven- und
Gefallbundels in Pilotstudie an Kadavern belegt; Arteria alevolaris als einzige Arterie
im Spatium pterygomandibulare gut auffindbar

- Definition Pulpenanasthesie beim Maximum von 80 in EPT in anderen Studien be-
wahrt; niedrigere Werte konnen in Schmerzen bei der Behandlung resultieren

-Versagensraten von 8 — 62 Prozent Ubereinstimmend mit Studien ahnlicher Methodik

-auch in dieser Studie Taubheit der Lippe kein Nachweis fur Pulpenanasthesie

-bei ultraschallgestutzter Methode in Folge der Spritzenpositionierung am kontra-
lateralen Pramolar niedrigere Injektionstiefe (konventioneller IANB von Caninus aus);
Injektionstiefen Ubereinstimmend mit Werten vergleichbarer Studien

- kein signifikanter Unterschied der Erfolgsraten der beiden Methoden — Exaktheit der
Depotplatzierung nicht dominierender Faktor fur Anasthesieerfolg bzw. -versagen

-Unterscheidung zwischen verfehltem IANB (fehlende Lippentaubheit) und
mangelnder Pulpenanastesie trotz Lippentaubheit notig

-in anderen Studien: ansteigende Erfolgsrate IANB mit gro3erer Nervnahe des Anas-
thesiedepots, aber Anasthesieversager in nicht unerheblichem Mal} trotz exakter
Platzierung

-mogliche Ursache: unberechenbare Diffusion des Lokalanasthetikums entlang des
geringsten Gewebewiderstandes (basierend auf Strukturen im Spatium pterygoman-
dibulare)

68



Schlussfolgerung:

- Depotplatzierung in unmittelbarer Nervnahe durch ultraschallgestutzte Injektion, aber
kein erhohter Anasthesieerfolg gegenuber herkdmmlichem IANB

- Genauigkeit der Kanulenplatzierung nicht Hauptgrund fur Versagen IANB

4.3.4 Keetley, A. et Moles, D.R. 2001

‘A clinical audit into the success rate of inferior alveolar nerve block analgesia in

general dental practice”

Ziel:

- Evaluation Erfolgsraten IANB durch verschiedene Zahnarzte

- Untersuchung potenzieller Faktoren, die Anasthesieversagen begunstigen

Methoden:

-Erfassung von |IANBs durch applizierende Zahnarzte: vier Zahnarzte jeweils 100
aufeinanderfolgende IANBs, der Funfte (mit groter klinischer Erfahrung) 200 IANBs

- Kriterien: behandelnder Zahnarzt, Geschlecht und Alter Patient, anasthesierter Qua-
drant, durchgefuhrte zahnarztliche Behandlung, Erfolg oder Versagen der Anasthesie

-IANB mit einer Karpule 2 % Lidocain mit Adrenalinzusatz 1:80.000; 27 Gauge Kanlile;
ausschlieBlich konventionelle Techniken (direkter oder indirekter Ansatz); kein Ein-
satz Gow-Gates- oder Akinosi-Technik

- Definition Anasthesieerfolg: keine Spitzwahrnehmung der labialen befestigten
Gingiva zwischen 2er und 3er und zahnarztliche Behandlung ohne Missempfindung
moglich

-Zahnarzt 5 vermerkte, ob er mit Versagen rechnet — UberprUfung, ob Antizipation
Anasthesieversagen durch erfahrenen Zahnarzt mdglich

Ergebnisse:

- Aufzeichnung 580 IANBs an 458 verschiedenen Patienten (teils mehrfache Behand-
lungen registriert) zwischen 6 und 93 Jahren (38,4 + 16,8 Jahre), 51,4 % Frauen

-50,3 % konservative oder restaurative Behandlungen, 23,6 % Extraktionen

- Erfolgsrate IANB insgesamt: 91,3 %

- ,behandelnder Zahnarzt* bei Signifikanzniveau 5 % signifikanter Einflussfaktor (p=
0,048), weder bei Chi-Quadrat-Test noch Poisson-Regressionsanalyse Zusammen-
hang Erfolgsrate IANB mit Gbrigen evaluierten Kriterien

- Antizipation des Versagens bei acht der zehn Patienten mit insuffizienter Anasthesie
durch Zahnarzt 5; zwei unvorhergesehene Versagensfalle; ein Patient mit Erfolg trotz
vorhergesehenem Versagen

69



Diskussion:

- Korrelation zwischen der Erfolgsrate des IANB und behandelndem Zahnarzt zeigt
Techniksensitivitat — fortlaufendes Training und Selbstkontrolle essentiell

-in Folge der kleinen Probandenzanhl ist die Aussagekraft der Studie eingeschrankt

-bei erfahreneren Zahnarzten Tendenz zu hoherer Erfolgsrate, mogliche Kofaktoren:
.kennen® ihre Patienten, groeres Vertrauen der Patienten, moglicher Placeboeffekt

- zweite Injektion mit weiter superiorer Kanulenposition fuhrte bei allen Versagensfallen
zu vollstandiger Anasthesie

- Antizipation des Versagens durch Zahnarzt 5 anhand folgender Szenarien: Nicht-
Auffinden anatomischer Bezugspunkte; fehlender Knochenkontakt der Kantle; zu
fester Gewebewiderstand; storende Zunge; Orientierungsschwierigkeiten durch feh-
lende Molaren und exzessive Knochenresorption; Verbogene Kanule nach Injektion

Schlussfolgerung:

- einziger signifikanter Einflussfaktor auf Erfolgsrate IANB: behandelnder Zahnarzt
4.3.5 Meyer, T.N. et al. 2007

“Effectiveness of nasopalatine nerve block for anesthesia of maxillary central incisors

after failure of the anterior superior alveolar nerve block technique”

Ziel:

- Untersuchung der Wirksamkeit der Leitungsanasthesie des Nervus nasopalatinus zur
Betaubung der mittleren Schneidezahne des Oberkiefers nach gescheitertem Anas-
thesieversuch der Nervi alveolares superiores anteriores (ASAN) — Evaluation der
maoglichen Innervation dieser Zahne durch Nervus nasopalatinus (NPN)

Methoden:

-nicht-randomisierte Interventionsstudie an 27 gesunden Zahnmedizinstudierenden

-Ausschluss: Zahnarztangst, Schmerzmedikation, schwerwiegende systemische Er-
krankungen, grof3e Fullungen oder Wurzelbehandlung der Testzahne, mangelnde
Antwort auf Kalte bei Referenzmessung

- Kaltetest als Referenz vor Injektion: zwanzigsekundige Exposition der Bukkalflache
der OK 1er mit 4°C kaltem Eis in Spritzen, Beendigung Reiz bei Schmerzantwort

- Leitungsanasthesie ASAN (= ASANB): 1,8 ml 3 % Prilocain mit Felypressin (0,03
IU/ml), stets durch gleichen Behandler — Kaltetest nach 10 Minuten

- persistierende Schmerzantwort — Leitungsanasthesie NPN (= NPNB): 0,6 ml der

gleichen Anasthesielosung — erneuter Kaltetest nach 10 Minuten
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Ergebnisse:
-9 mannliche und 18 weibliche Probanden; Alter: 17 bis 26 Jahre

- Ausschluss 3 Probanden aus Statistik, da persistierende Kaltesensibilitat nach NPNB

-66,7 % (16 Probanden) mit Erfolg ASANB an beiden Testzéhnen; 33,3 % (8 Proban-
den) Versagen an mindestens einem Testzahn: 2 Probanden beidseitiges Versagen,
5 Probanden mit Versagen zweiter Quadrant, ein Proband Versagen erster Quadrant

-NPNB bei allen 8 Probanden erfolgreich

Diskussion:

-Versagen Anasthesie: technische, pharmakologische oder anatomische Ursachen

-anatomische Grunde: oftmals Innervationsvarianten; keine Studien zu Innervations-
mustern Oberkiefer 1er, nur Hinweis hierzu in Anatomiebuchern

-klinische Beobachtung Anasthesieversagen ASANB mit Innervation 1er durch NPN
erklarbar — in dieser Studie suffiziente Analgesie durch NPNB nach missglucktem
ASANB; Beweis fiir alternative Innervation Oberkiefer 1er durch Aste NPN

-2:1 Verhaltnis Innervation Oberkiefer 1er durch ASAN oder durch NPN

- Hinweis, dass rechte Seite bevorzugt Innervation durch ASAN, linke durch NPN

- Ursache fur generelles Anasthesieversagen bei 3 Probanden nicht mit anatomischen
sondern technischen Faktoren oder Fehlen der lokalanasthetischen Losung erklarbar

-geringes Injektionsvolumen von 0,6 ml bei NPNB schliel3t Diffusion durch Palatum
durum direkt an Apex der Schneidezahne aus

-fehlende Betrachtung moglicher Mittellinienkreuzung durch Nervenfasern — Unter-
suchung in weiterfuhrender Studie durch zeitlich verzogerte beidseitige Injektion notig

-eingeschrankte Aussagekraft auf Grund geringer Probandenzahl

Schlussfolgerung:

- bei mangelhafter Betaubung der oberen 1er durch ASANB ist NPNB erfolgreich
-bei 66,7 % der Probanden beidseitige Innervation durch ASAN; bei 33,3 %

mindestens einseitige Innervation durch NPN

4.3.6 Moradi Askari, E. et al. 2016

“The Effect of Maxillary First Molar Root Length on the Success Rate of Buccal
Infiltration Anesthesia”

Ziel:

- Untersuchung eines moglichen Zusammenhangs zwischen Wurzellange der Ober-

kiefer-Sechsjahrmolaren mit irreversibler Pulpitis und Erfolg der bukkalen Infiltration
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Methoden:

- nicht-randomisierte prospektive Studie; Fallzahlplanung: 100 gesunde Erwachsene

-Diagnose: irreversible Pulpitis an Oberkiefer 6er (positive Antwort EPT, prolongierte
Kaltesensibilitat, radiologisch periapikal unauffallig, keine Wurzelresorption)

-Ausschluss: Perkussionsempfindlichkeit, verbreiterter Parodontalspalt, spontaner
Zahnschmerz, periapikale Transluzenz, nicht restaurierbarer Testzahn, systemische
Erkrankungen, Schwangerschaft, Schmerzmedikation

-im Rahmen der Studie Wurzelkanalbehandlung an betroffenem Zahn durchgefuhrt

-initiale Schmerzeinschatzung: vierstufige VAS nach Heft-Parker (0 mm: kein
Schmerz; 0Omm < x £ 54 mm: mild; 54mm < x < 114 mm: moderat; = 114 mm: stark)

- Oberflachenanasthesie: 20 % Benzocain; bukkale Infiltration zwischen mesio- und
distobukkaler Wurzel: 1,8 ml 2 % Lidocain mit Adrenalinzusatz 1:80.000; Kanule: 25
mm lang, 27 Gauge; Tiefe der Nadelpenetration entsprechend der Lage des Apex
rontgenologisch eingeschatzt — 5 Minuten Anflutzeit

-VAS fur Einschatzung des Schmerzlevels wahrend folgender Behandlungsschritte:
Bohren im Dentin, Eintritt in Pulpenkavum, Instrumentation der Wurzelkanale

- Definition Anasthesieerfolg: kein Schmerz oder nur mildes Missempfinden

- Bestimmung Wurzellange ab korrespondierender Hockerspitze mittels Apex-Locator
und rontgenologischer Kontrolle

Ergebnisse:

-Alter: 29,2 + 7,3 Jahre; 72 Frauen und 28 Manner

-durchschnittlicher Anasthesieerfolg: 61,0 % (Frauen: 62,5 %; Manner: 57,1 % ohne
signifikanten Geschlechtsunterschied bei p > 0,05)

- statistisch signifikant Iangere palatinale Wurzel verglichen mit mesio- und distobukkal

-kein Zusammenhang Anasthesieerfolg mit mesiobukkaler Wurzellange (p > 0,05)

-groldere Versagensraten bei langeren palatinalen und distobukkalen Wurzeln (rp» =
0,26; P < 0.05; rpp = 0,21; P < 0,05) nach punktbiserialer Korrelation

-kein klinisch verwendbarer Grenzwert anhand Grenzwertoptimierungskurven, ab
dem hohere Versagensraten anzunehmen; Tendenz distibukkaler Kanal: unter 22,75
mm funffach hohere Erfolgsrate

- Schmerzsensation Dentinpraparation (14 Patienten) — Erfolg palatinaler Infiltration

- Schmerzsensation Eintritt Pulpenkavum (20 Patienten) — Erfolg palatinaler Infiltra-
tion oder intrapulpaler Anasthesie

- Schmerzsensation Instrumentation Wurzelkanale (5 Patienten) — Erfolg intrapulpaler

Anasthesie
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Diskussion:

- Testsubstanz 2% Lidocain mit Adrenalinzusatz 1:80.000, da am weitesten verbreitet

-wenige Studien zu Erfolgsraten Lokalanasthesie Oberkiefermolaren mit irreversibler
Pulpitis — Erfolgsrate dort 51 bis 80 %, vereinbar mit 61 % in dieser Studie; variable
Erfolgsraten durch individuelles Ansprechen auf Anasthesie und Unterschiede im
Probandenkollektiv

-Beweis eines Zusammenhangs zwischen kurzeren distibukkalen und palatinalen
Wurzeln der Oberkiefer 6er mit groRerem Anasthesieerfolg

-Erklarung der fehlenden Korrelation fur mesiobukkale Wurzel: geringere Knochen-
dicke Uber Apex, groReren Nahe zwischen Apex und lokalanasthetischem Depot,
Innervation von superior distal (dort auch Platzierung Depot)

-frhere Studien: signifikante ethnische Unterschiede der Wurzellangen; palatinale
Wurzel langer als die beiden bukkalen — Ubereinstimmend mit Ergebnissen dieser
Studie

- Auswahl bukkale Infiltration fur diese Studie, da komfortabler als palatinale Infiltration;
in friheren Studien zudem kein Vorteil der palatinalen Infiltration oder Kombination
beider

- aktuelle Untersuchung zeigt Einfluss der Wurzellange auf suffiziente Anasthesie

-auch Abstand zwischen Arcus zygomaticus und Alveolarfortsatz von Relevanz, da
bei zu geringem Platzangebot Tiefe der Kanulenpenetration und Diffusion des
Lokalanasthetikums eingeschrankt

-Beeinflussung der Erfolgsrate auch durch Anflutzeit und Dosis Lokalanasthetikum:
womaoglich langere Wartezeit von Vorteil, da langerer Diffusionsweg zur disto-
bukkalen und palatinalen Wurzel; Wartezeit > 5 Minuten korrespondiert aber teilweise
auch mit hoherer Versagensrate — weiterfuhrende Untersuchungen notig

-moglicher negativer Einfluss einer groReren Wurzeldivergenz auf Anasthesieerfolg
durch Verlangerung Diffusionsweg zur palatinalen Wurzel

Schlussfolgerung:

- positiver Zusammenhang zwischen langeren Wurzeln und groeren Versagensraten
der bukkalen Infiltration an Oberkiefer 6er mit irreversibler Pulpitis

-klinische Empfehlung: Tiefe der Kanulenpenetration entsprechend rdontgenologisch
bestimmter Wurzellange (Paralleltechnik oder bestenfalls Computertomografie) an-
passen; beim Auffinden langerer Wurzeln der Oberkiefermolaren im Rahmen einer

Wurzelkanalbehandlung sind zusatzliche Anasthesietechniken in Betracht zu ziehen
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4.3.7 Reinhart, E. et al. 1992

,verschiedene Einflussgro3en auf die Lokalanésthesiewirkung von Articain® oder

s[Various factors influencing the local anesthetic effect of articaine]”

Ziel:

- Untersuchung potenzieller Einflussfaktoren auf die Anasthesiewirkung von Articain

Methoden:

- Testsubstanz: 4 % Articain mit Adrenalinzusatz 1:100.000 oder 1:200.000

- Einsatz an uber 2000 Patienten bei zahnarztlichen Behandlungen an der Universitats-
klinik far Zahn-, Mund- und Kieferheilkunde Wurzburg und in verschiedenen Praxen

-Fragebogen zur Aufzeichnung potenzieller Einflussfaktoren auf die Anasthesie-
wirkung

- Definition Anasthesieversagen: vorhandene Beruhrungsempfindlichkeit (B) und/ oder
Schmerzhaftigkeit (S) trotz Bestatigung des Anasthesieerfolgs durch Sondieren;
Restempfindlichkeit (R) = (B) und/ oder (S)

Ergebnisse:

-Erfolgsrate: 87,9 %; 12,1 % mit Restempfindlichkeit, die Nachinjektion erforderte
(dabei 7,4 % (B); 10,4 % (S); 5,7 % (B+S))

-kein Zusammenhang zwischen Alkoholkonsum und Anasthesieversagen

- 739 Raucher (37 %); statistisch signifikante Korrelation zwischen starkem Zigaretten-
konsum (> 15 Zigaretten pro Tag) und hdheren Versagensquoten verglichen mit
Gruppe der Nichtraucher und Raucher mit Konsum < 15 Zigaretten taglich

-9,6 % mit Kontakt zu Inhalationsgiften (Farben, Lacke, Losungsmittel, ...); mit (R) =
17,6 % hohere Versagensraten als Patienten ohne Kontakt mit (R) = 11,6 %

-21,7 % mit regelmafRiger Medikamenteneinnahme, Nennung von 237 verschiedenen
Arzneimitteln; Einnahme Analgetika, Antirheumatika, Antibiotika und Antihypertensi-
va in Zusammenhang mit hoheren Versagensraten

-unterschiedliche prozentuale Restempfindlichkeit je nach Art des Eingriffes:
Inzisionen (31 %) > Wurzelspitzenresektion (29 %) > Endodontie (19 %) > Extraktio-
nen (16,4 %) > Osteotomien (9,6 %) > Prothetik (9 %) > Konservierende Mallnhahmen
(7,9 %); hochste Versagensquoten bei Therapie entzundlicher Prozesse

-terminale Anasthesie mit (R) = 7,3 % signifikant wirksamer als Leitungsanasthesie
mit (R) = 14 %; Kombination aus beiden Techniken mit (R) = 14,8 %
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-Vergleich Zahngruppen in Abhangigkeit von Injektionstechnik: hochste Versagens-
raten fur Schneidezahne Ober- und Unterkiefer bei Kombination von Leitungs- und
Terminalanasthesie

Diskussion:

-in dieser Studie keine Korrelation zwischen Alkoholkonsum und Anasthesieschwierig-
keiten nachweisbar; fruhere Studien hypothetisieren Ethanoltoleranz der Zellmem-
bran durch membranstabilisierenden Effekt

-mogliche Ursache Effekt von Nikotin, Inhalationsgiften und Medikamenten: Variabili-
tat der Zellmembranfluiditat, jedoch bislang ohne molekulare Erklarung

-hohere Versagensrate im entzindeten Gewebe womaoglich durch gesteigerte Durch-
blutung — raschere Resorption Wirkstoff; Einfluss saurer pH-Wert umstritten

- signifikanter Unterschied zwischen terminaler Anasthesie und Leitungsanasthesie
suggeriert inadaquate Injektion als Ursache

- Erklarung der niedrigeren Erfolgsrate Inzisivi: mangelnde Technik; Innervationsvaria-
bilitat (z.B. mittellinienkreuzende Nervenfasern, anatomische Variationen)

Schlussfolgerung:

-positive statistisch signifikante Korrelation zwischen Anasthesieversagen und den
Faktoren Nikotinkonsum, Kontakt mit Inhalationsgiften, Einnahme bestimmter Medi-
kamente, Art der zahnarztlichen Behandlung, Technik und Lokalisation der Injektion

-weitere Untersuchungen zur Klarung der zugrundeliegenden Umstande und Mecha-

nismen sind notwendig

4.3.8 Yonchak, T. et al. 2001

~Anesthetic efficacy of unilateral and bilateral inferior alveolar nerve blocks to

determine cross innervation in anterior teeth”

Ziel:

- Untersuchung der Erfolgsrate des unilateralen IANB verglichen mit bilateralen IANBs
auf die pulpale Betdubung von Unterkiefer-Frontzahnen zur Ermittlung der Existenz
kreuzender Nervenfasern von der Gegenseite als potenzielle Erklarung fur Anasthe-
sieversagen

Methoden:

- prospektive verblindete pseudorandomisierte Cross-Over-Studie

-40 gesunde Erwachsene ohne Medikamenteneinnahme, gleich viele rechte und linke
Unterkieferhalften; Testzahne: Unterkieferzahne 1, 2 und 3; Kontrollzahn: Oberkiefer-

Caninus
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- Ausschluss: Zahne mit Karies, gro3e Restauration oder parodontale Erkrankung

-zwei Termine; mindestens einwochiger Abstand; randomisiert wann welche Injektion:
A) unilateraler IANB: 3,6 ml 2 % Lidocain mit Adrenalin 1:100.000; B) bilateraler IANB:
insgesamt 7,2 ml der gleichen Lésung

-vor Injektion dreimalige Referenzmessung der Test- und Kontrollzahne mit EPT

-IANB mit 1,5 Inch langer 27 Gauge Kanlule, 3,6 ml Gber Zeitraum von 120 Sekunden;
bei B) zweite Injektion 30 Sekunden nach erster Injektion; Messpersonal verblindet

-t = 0 Min.: Beendigung Injektion(en); Messzyklus uber 60 Minuten: t = 1 Min.: EPT
UK 2er > t =2 Min.: EPT UK 1er »> t = 3 Min.: EPT UK 3er —» t =4 Min.: EPT OK 3er
— ...; zusatzlich alle zwei Minuten Erfragung der Lippentaubheit (unilateraler IANB —
halbe Lippe; bilateraler IANB — komplette Lippe)

-mangelhafte Lippenbetaubung nach 20 Minuten als verfehlter IANB bewertet;
Wiederholung in neuem Termin

- Definition pulpale Anasthesie: Erreichen des Maximums von 80 bei EPT

- Definition Anasthesieerfolg: zweimaliges Erreichen des Maximums von 80 bei EPT

Ergebnisse:
-28 mannliche, 10 weibliche Probanden, 21 — 34 Jahre (Durchschnitt 26 Jahre)

- Ausschluss von zwei Probanden, da zweimaliges Nichterreichen einer vollstandigen
Lippentaubheit

- Erfolgsraten unilateraler IANB: 1er 39 %; 2er 50 %; 3er 68 %

- Erfolgsraten bilateraler IANB: 1er 66 %; 2er 74 %; 3er 76 %

- signifikant hdhere Erfolgsquote des bilateralen IANB bei 1er (p=0,0013) und 2er (p=
0,0339)

Diskussion:

-Maximum von 80 bei EPT zur Vorhersage der vollstandigen pulpalen Anasthesie
asymptomatischer vitaler Zahne in frGheren Studien bestatigt

- Erfolgsrate des IANB von 39 bis 68 % Ubereinstimmend mit ahnlichen Studien

-vollstandige Analgesie der Unterlippe gewahrleistet keine suffiziente pulpale
Anasthesie

- Theorien Anasthesieversagen: akzessorische Innervation, Ungenauigkeit der Depot-
platzierung, Diffusion des Lokalanasthetikums entlang des geringsten Gewebe-
widerstands, Angst und andere psychologische Faktoren

-diese Studie belegt mittellinienkreuzende Innervationen der Unterkieferschneide-
zahne, fur Eckzahne praktisch ohne Bedeutung und wenn Uberhaupt nur seltenes

Auftreten
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-kreuzende Innervationen jedoch nicht Hauptversagensgrund in Unterkieferfront, da
trotz bilateralem IANB kein hundertprozentiger Anasthesieerfolg

- Hypothese: alleiniger IANB nicht zweckmaRig fir Anasthesie Unterkieferfront

- Beobachtung in dieser und auch in friheren Studien: anterior langere Latenzzeit von
15 bis 20 Minuten im Vergleich mit posterioren Zahnen

Schlussfolgerung:

- Unterkieferinzisivi konnen von mittellinientiberschreitenden Nervenfasern der kontra-
lateralen Seite innerviert werden

- Erfolgsrate bilateraler IANB < 75 % — keine klinische Empfehlung hierfur

4.4 Deskriptive Analyse der Studien mit dem Evidenzlevel IV

4.41 Ashkenazi, M. et al. 2013

»,Mandibular block success rate in relation to needle insertion and position: a self-report

survey*

Ziel:

- Untersuchung eines moglichen Zusammenhangs zwischen dem Erfolg des IANB und
dem Ort der Mukosapenetration, der Lange der Nadelinsertion oder der Lage der
Depotplatzierung am Ramus mandibulae

-Zugrunde liegende Annahme: Erreichen einer vollstandigen Anasthesie bei einer
Platzierung des Depots so nah wie mdglich am Foramen mandibulae

Methoden:

- nicht-interventionelle patientenbezogene Querschnittsstudie mittels Fragebdgen

-anonyme Befragung von 101 Zahnarzten, getrennt fur Kinder und Erwachsene

-demographische Angaben (Alter, Geschlecht, Jahr Graduation, Spezialisierung, Jahr
der Spezialisierung, Alter behandelte Patienten (Kinder und/ oder Erwachsene)) —
Definition erfahrener Arzt: > 5 Jahre praktizieren

- Markierung an Fotografien: Lange der Nadelinsertion an 1:1 Darstellung einer kurzen
oder langen Kanule; Ort der Schleimhautpenetration an intraoralem Foto mit 7 einge-
zeichneten Bezirken; angestrebte Lokalisation des Lokalanasthesiedepots an Bild
eines knochernen Unterkiefers mit 16 eingezeichneten Bezirken (Foramen
mandibulae retuschiert)

- Erfragung der Wartezeit zwischen Injektion und Behandlungsstart

- Selbsteinschatzung des Prozentsatzes der Anasthesieerfolge mit nur einer Karpule

Lokalanasthesie
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Ergebnisse:
Demografische Angaben der befragten Zahnérzte:

-58,4 % mannlich und 41,6 % weiblich; 42,9 £ 10,4 Jahre alt; 15,5 £ 10,5 Jahre im
Beruf; 29,7 % nur Kinder-, 19,8 % nur Erwachsenenbehandlung und 50,5 % gemischt
Kinder und Erwachsene; 33 Oralchirurgen, 33 Kinder- und 35 Allgemeinzahnarzte

Anésthesieerfolgsraten:

- Erfolgsrate Kinder: 79,0 % (82,1 % unter Ausschluss Oralchirurgen)

- Erfolgsrate Erwachsene: 57,8 % (64,0 % unter Ausschluss Oralchirurgen)

-35,6 % der Zahnarzte interpretieren bei >10 % der Falle die Schmerzangabe der
Patienten als Druckgefuhl

Zusammenhang Ort der Mukosapenetration und Ané&sthesieerfolg:

-Verglichen mit Erwachsenen, bei Kindern ofter Markierung der Mukosapenetration in
anteriorer (62 % vs. 30 %) und inferiorer (67 % vs. 39 %) Halfte

-keine Korrelation zwischen Ort der Penetration und der Erfolgsrate des IANB bei
Kindern (N= 81; p= 0,94) oder Erwachsenen (N= 71; p= 0,57)

Zusammenhang Depotplatzierung am Ramus mandibulae und Anésthesieerfolg:

- Hauptanteil Markierungen der Depotplatzierung innerhalb der zentralen 4 der 16
Bezirke, bei Kindern zudem etwa 25 % weiter anteriore Lokalisation angegeben

- Erwachsene: keine Korrelation (N= 71; p= 0,42)

-Kinder: statistisch signifikant niedrigere Erfolgsrate bei Platzierung des Depots
innerhalb der mittleren anterioren Bezirke 8 und 12 im Vergleich zu den Bezirken 5,
6, 7, 9, 10, 11 (p=0,006); in Bezirken 8 und 12: 3,94-fach erhohtes Risiko fur
Nachinjektion (95% Konfidenzintervall; ODD-Ratio: 1,248877 — 12,4142791)

Zusammenhang zwischen Ldnge Nadelinsertion und Anésthesieerfolg

-Kinder: 100 % kurze Kanule (26 mm); Markierung bei 15,43mm + 4,5mm; Korrelation
zwischen zunehmender Lange und hoéheren Erfolgsraten (p=0,001; R=0,356)

- Erwachsene: 100 % lange Kanule (35 mm); Markierung bei 28,9mm * 2,9mm; keine
Korrelation zwischen Eindringtiefe und Anasthesieerfolg

Zusammenhang zwischen Wartezeit nach Injektion und Anésthesieerfolg:

-bei Kindern 63,6 %, bei Erwachsenen 58,1 % Wartezeiten von 2 bis 5 Minuten

-Kinder: statistisch signifikanter Trend zu Nachinjektionen bei langerer Wartezeit
(P=0,042; y?= 6,335); keine Tendenz bei Erwachsenen
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Diskussion:

- berichtete Erfolgsraten Ubereinstimmend mit friheren Studien

-mogliche Erklarung der hoheren Erfolgsrate bei Kindern: niedrigere Knochendichte
— raschere vollstandigere Diffusion; weiter inferiore Position Foramen mandibulae —
erleichterte Diffusion mit Hilfe der Erdanziehung

-bei Kindern Zusammenhang zwischen Anasthesieversagen und kurzerer Injektions-
tiefe sowie weiter anteriorer Depotplatzierung; fehlende Korrelation bei Erwachsenen
begrundbar mit groRerer Variabilitat der Muskel- und Fettmasse — erschwerte Depot-
platzierung

-bei Kindern: grolRere Standardabweichung der Kanulenlange bei niedrigerer Breite
Ramus mandibulae — Effekt hierdurch noch deutlicher

-nur 11 % Markierungen innerhalb der mittleren anterioren Bezirke am Ramus bei
Erwachsenen, bei Kindern etwa 25 % — erschwerte Korrelation bei Erwachsenen
durch nur kleine Unterschiede

-insbesondere bei Kindern kein groRerer Erfolg durch Anflutzeit > 5 Minuten

- Selbsteinschatzung schrankt Aussagekraft der Ergebnisse ein; Verifizierung der
Zusammenhange in weiteren Studien notig

Schlussfolgerung:

-Kinder: positive Korrelation zwischen Anasthesieversagen und kleiner Injektionstiefe
sowie anteriore Depotplatzierung auf Ramus mandinulae; kein groRerer Erfolg durch
Wartezeit > 5 Minuten

-Erwachsene: keine Korrelation zwischen der Erfolgsrate des IANB und den unter-

suchten Parametern

4.4.2 Keros, J. et al. 2001

~,Foramen mandibulae as an indicator of successful conduction anesthesia”

Ziel:

-Untersuchung von Variationen der Lage des Foramen mandibulae in Relation zu
anatomischen Orientierungspunkten an der Innenseite des Ramus mandibulae als
potenzielle Ursache fur Anasthesieversagen; Vergleich Patienten mit erfolgreichem
und missglucktem IANB

Methoden:

- Fall-Kontrollstudie; Untersuchung von 50 Fallen mit gescheitertem IANB und 94

Kontrollen mit erfolgreichem IANB durch immer gleichen Behandler
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-IANB: 2 % Lidocain mit Adrenalinzusatz 1:200.000; direkter Ansatz, 4 Zentimeter
lange 25 Gauge Kanule

- Beurteilung Anasthesieerfolg: adaptierter McGill Melzack Schmerzfragebogen (MPQ)

-Messung Distanzen (Genauigkeit 0,1 mm) an Orthopantomogrammen (OPTG):
a)Distanz tiefster Punkt der Incisura mandibulae zu Foramen mandibulae (MN — MF)
b)Distanz anteriore Kante Ramus mandibulae zu Foramen mandibulae (ARR — MF)
c)Distanz posteriore Kante Ramus mandibulae zu Foramen mandibulae (PRR — MF)
d)Distanz Angulus mandibulae zu Foramen mandibulae (MA - MF)

- Datenuberprufung anhand getrockneter Unterkieferknochen und deren Darstellung
im OPTG; Minimierung der Messfehler durch Verblindung und Mehrfachmessung
durch denselben sowie verschiedene Untersucher

Ergebnisse:

- Fallgruppe: je 25 Frauen und Manner zwischen 27 und 80 Jahren; Kontrollgruppe: 45
Frauen und 49 Manner zwischen 35 und 79 Jahren; keine signifikanten Geschlechts-
oder Altersunterschiede zwischen den Gruppen

-nachweisbarer Zusammenhang zwischen prominenter knocherner Lingula und
Anasthesieversagen (vorhanden bei 56,0 % in Fallgruppe; 13,8 % in Kontrollgruppe)

- statistisch hochsignifikante Gruppenunterschiede fur alle gemessenen Variablen bei
Kolmogorov-Smirnov- und univariantem nicht-parametrischem Mann-Whitney-Test

- Fallgruppe: groliere Werte der Distanzen PRF - MF sowie MA — MF; kleinere Werte
der Distanzen MN - MF sowie ARR — MF

-mit 96,8 % sehr hohe diskriminierende Power

Diskussion:

- nichtinvasive Diagnostik der Mandibel nur radiologisch mdglich; Vermessungen der
Lage des Foramen mandibulae konnen fur Applikation IANB nutzlich sein

- statistisch signifikante anatomische Unterschiede zwischen Fall- (missgltckter IANB)
und Kontrollgruppe (erfolgreicher IANB) anhand gemessener Distanzen

Schlussfolgerung:

-IANB nachweislich unwirksam bei markanter Lingula sowie erhdhter Distanz
zwischen posteriorer Kante Ramus mandibulae und Foramen mandibulae sowie

zwischen Angulus mandibulae und Foramen mandibulae wobei MA - MF > MN — MF
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4.4.3 Weinstein, P. et al. 1985

,Patient perceptions of failure to achieve optimal local anesthesia“

Ziel:

-Nachweis eines Zusammenhangs zwischen aktuellen Fallen von Anasthesieversa-
gen und friheren Versagenserfahrungen oder Angst vor dem Zahnarztbesuch

Methoden:

- nicht-interventionelle Querschnittsstudie; Fragebogen randomisiert an 5 % des Per-
sonals der University of Washington; 80,9 % (335 Stulick) vollstandig ausgefullt zurtck

-Erfragung friherer Erlebnisse inadaquater Lokalanasthesien und Details zu Zahn-

arztbesuchen im letzten Jahr:
Wurde eine Injektion und/ oder eine Fullungstherapie durchgefuhrt? Wie viele Injek-
tionen wurden verabreicht? War der entsprechende Zahn vollstandig betaubt wah-
rend des Bohrens, waren die Schmerzen aushaltbar oder musste die Behandlung
abgebrochen werden?

- Erfassung Zahngesundheit und Level Zahnarztangst:

Anzahl Zahnarztbesuche im letzten Jahr, Bewertung Zahngesundheit (1= hoch, 4=
niedrig), Vorhandensein Zahnschmerzen im letzten Jahr (ja/ nein), Vorhandensein
gelegentliches Zahnfleischbluten (ja/ nein), Einschatzung Angst vor Zahnarzt (1= gar
keine Angst, 5= sehr grol3e Angst)

Ergebnisse:

-54 % Frauen und 46 % Manner; 64 % Mitarbeiter und 32 % Lehrkdrperpersonal; 14
% < 30 Jahre, 60 % 31 — 50 Jahre, 26 % = 51 Jahre — Unterreprasentation Manner
sowie Personal Lehrbereich

-52,2 % mit Injektion und Fullungstherapie bei letztem Zahnarztbesuch; bei 32 %
weder Injektion noch Fullungstherapie; 8,5 % ohne Erinnerung an letzten Besuch —
Ausschluss

-51,5 % ohne bisheriges Erlebnis Anasthesieversagen, 26,4 % hin und wieder Nach-
injektion notig; 22,4 % ab und zu oder Ofter trotz mehrmaliger Nachinjektion keine
suffiziente Betaubung

-unter 175 Patienten mit Injektion sowie Fullungstherapie: 69,7 % Anasthesieerfolg;
13,8 % unvollstandige Betaubung; 14,3 % Behandlung unter Schmerzen durchge-
halten; 2,2 % Behandlungsabbruch auf Grund von Schmerzen

-drei statistisch signifikante Korrelationen:
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e Anasthesieversagen umso wahrscheinlicher, je mehr Nachinjektionen bendtigt
(x?= 24,8; P< 0,001; C=0,51)
e Falle von Anasthesieversagen in der Vergangenheit korrelieren mit einer
hoheren Wahrscheinlichkeit eines erneuten Versagens (x?= 21,4; P< 0,001; C=
0,21).
e Risiko Anasthesieversagen umso groRer, je groRer die Zahnarztangst (y?= 3,9;
P<0,05; C=0,21).
-kein Zusammenhang zwischen der Erfolgsrate und den Faktoren Zahnschmerzen,
Zahnfleischbluten, Anzahl der Zahnarztbesuche im letzten Jahr, Einschatzung der

Zahngesundheit, Geschlecht, Alter oder Angestelltenverhaltnis

Diskussion:

-insbesondere Zahnarztangst ist eine mogliche Erklarung fur hohe Raten des Anas-
thesieversagens und grof3e Variation; durchschnittlich jeder siebte Patient mit
Schmerz trotz Injektion

-starker Zusammenhang zwischen friheren Erfahrungen und aktuellen Versagens-
fallen — die Friherkennung dieser Patienten ist fur Gegenmalinahmen (hohere Dosis
Lokalanasthetikum, Anasthesie groRerer Areale, sorgsame Technik) hochstrelevant

- Erwartungshaltung der Patienten erklart auch die positive Korrelation zwischen
Anzahl Injektionen und Versagensrate — Interpretation Nachinjektion als Behand-
lungsfehler oder Unvermogen zur suffizienten Analgesie durch Patienten; Empfeh-
lung: groRere Wirkstoffdosis; keine Behandlung bei persistierender Empfindung

-Beziehung zwischen Zahnarztangst und Anasthesieversagen auch in fruheren
Studien gezeigt, pharmakologischer Wirkmechanismus bislang nicht bekannt

-weitere Erklarungsversuche des Anasthesieversagens: anatomische Variationen,
entzundliche Veranderungen; jedoch ohne Beweis

-Zahnarztangst jedoch nicht alleinige Erklarung fur gro3e Versagensraten und
Variabilitat; vermutlich Zusammenspiel zwischen vergangenen Negativerfahrungen,
aktuellen Angstzustanden und fehlendem Erkennen dieser Umstande durch Zahnarzt

-in vorliegender Studie vermutlich Unterschatzung der Effekte, da Probandenkollektiv
mit Uberdurchschnittichen Werten bei Zahngesundheit und Compliance und nur
niedrige Angstlevel — groRere Effekte erwartbar bei angstlicherer Population mit

schlechterer Zahngesundheit
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Schlussfolgerung:

-regelmafiges Auftreten von Versagen der zahnarztlichen Lokalanasthesie als klini-

sches Problem; psychologische Faktoren tragen zur Erklarung des Phanomens bei

4.5 Ergebnisse der Risk of Bias Analyse der einzelnen Studien

In Tabellen im Anhang (siehe Kapitel 8.6) sind die Ergebnisse der Analysen des
Verzerrungsrisikos fur jede Studie dargestellt. Sie beinhalten die Einstufung des Bias
in jeder der sieben Domanen des ACROBAT-NRSI-Fragebogens mit jeweiliger
Begrindung zur Nachvollziehbarkeit und Transparenz. AuRerdem wird eine Gesamt-

bewertung, orientiert an der Domane mit der schlechtesten Einstufung, angegeben.

Far die Studien der Autoren Ashkenazi et al. (2014) sowie Weinstein et al. (1985) war
die Analyse des Verzerrungsrisikos anhand des ACROBAT-NRSI-Fragebogens auf
Grund des jeweiligen Studiendesigns erschwert.

Es handelte sich bei beiden Untersuchungen um nicht-interventionelle Studien auf
Basis von Fragebdgen. Die Einschatzung des RoB in den jeweiligen Domanen wurde
so gut wie moglich auf Basis der definierten Fragen durchgefuhrt. Fur die Verzerrung
durch Abweichungen in der Interventionsphase lasst sich jedoch fur beide Studien

keine Bewertung abgeben.

4.6 Zusammenfassung des Verzerrungsrisikos

Die nachfolgende Tabelle 15 sowie die Abbildung 3 dienen zur Ubersicht (iber die Er-
gebnisse der Risk of Bias-Analyse der inkludierten Studien.

Tabelle 15 dient hierbei als Zusammenfassung der Resultate aus den Einzelanalysen
entsprechend der von Cochrane empfohlenen Art der Darstellung. Sie veranschaulicht
die Beurteilungen des Verzerrungsrisikos unterteilt nach der jeweiligen Studie sowie
der Bewertungsdoméane und gibt einen Uberblick (iber die entsprechenden Gesamt-
bewertungen.

Das in Abbildung 3 aufgefiinrte Balkendiagramm bietet eine Ubersicht tber das
Gesamtverzerrungspotenzial gemittelt Gber alle eingeschlossenen Studien.

Es erfolgt keine Aufteilung der verschiedenen Studien, so dass die Quote der jewei-

ligen Bewertungen innerhalb einer Beurteilungsdomane offensichtlich wird.
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Bias Doméane —

Autoren und
Erscheinungsjahr 4

Ashkenazi et al. 2014

nehmer in die Studiengruppen
Bias durch die Erfassung der

Intervention/ Exposition
Bias durch selektives Berichten

Bias durch Selektion der Teil-
Bias durch Abweichungen in
der Interventionsphase

von Endpunkten

Droll et al. 2012

Fiset et al. 1997

Hannan et al. 1999

Keetley et Moles 2001

Keros et al. 2001

Meyer et al. 2007

Moradi Askari et al. 2016

Reinhart et al. 1992

Weinstein et al. 1985

Yonchak et al. 2001

+ 0 “ <|D <|D @ “ @ @ @ @ Bias bei der Endpunkterhebung

+ 0 <|D + <|D 0 + <|D + + @ Bias durch fehlende Daten
0000000000

@ “ “ GD “ “ “ @ @ @ “ Gesamtbewertung

@ @ QD @ <|D @ <|D @ @ @ “ Bias durch Storfaktoren

0000000+ +1+0

+00++®©0+++0
©~O+0O®0O+ -~

Zeichenerkldrung des Verzerrungsrisikos:
e - kritisch; @ = erheblich; = maBig; + = gering; O - unklar; / = nicht beurteilbar

Tabelle 15: Cochrane RoB-Zusammenfassung der eingeschlossenen Studien

(eigene Darstellung)

Insgesamt erhielten sechs der elf Studien auf Grund mindestens einer Domane mit
kritischen Verzerrungsrisiko die Gesamtbewertung ,kritisches Risk of Bias“. Fur zwei
weitere Studien wurde ein erhebliches Verzerrungsrisiko aufgedeckt.

Wahrend sich keine einzige Studie insgesamt mit einem geringen Risk of Bias
auszeichnet, erhalten drei Studien, namlich diejenigen von Droll et al. (2012), Fiset et
al. (1997) sowie Yonchak et al. (2001) die Bewertung eines mafigen Verzerrungs-
risikos. Sie stellen somit die drei Studien mit der hochsten internen Validitat dar.
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In den Bewertungsdomanen ,Bias durch Storfaktoren® sowie ,Bias durch selektives
Berichten von Endpunkten® zeigt keine einzige der eingeschlossenen Studien ein
geringes Verzerrungspotenzial. Im Unterpunkt ,Bias durch selektives Berichten von
Endpunkten® wurden dennoch die meisten Studien im griinen Bereich bewertet. So

zeigen acht Studien ein geringes Verzerrungspotenzial.

Die Bereiche ,Bias durch Storfaktoren® sowie ,Bias bei der Endpunkterhebung® zeigen
die schlechteste Gesamtbewertung. Bei mehr als der Halfte der elf beurteilten Studien

(n=6 bzw. n=7) wurde ein erhebliches oder kritisches Risk of Bias evaluiert.

Die Domane ,Bias durch Abweichungen in der Interventionsphase® war insgesamt
schwierig zu bewerten. Dies zeigt sich in der Tatsache, dass zwei Studien nicht beur-
teilbar waren und wiederum drei weitere Studien auf Grund von fehlenden Informa-

tionen mit einem unklaren Risk of Bias bewertet wurden.

Bias durch Storfaktoren n=5

Bias durch Selektion der

Teilnehmer in die Studiengruppen =

Bias durch die Erfassung der s
Intervention/ Exposition

Bias durch Abweichungen in der = I
Interventionsphase

Bias durch fehlende Daten n=5

Bias bei der Endpunkterhebung n=1 n=3

Bias durch selektives Berichten von

Endpunkten
Farberlauterung: =gering =maRig =unklar .=erheblich .=kritisch =nicht beurteilbar

Abbildung 5: Cochrane RoB-Diagramm fiir alle eingeschlossenen Studien
(eigene Darstellung)

4.7 Zusammenfassung der Studiencharakteristika und Resultate

Im Anhang (Kapitel 8.6) findet sich eine tabellarische Darstellung der Charakteristika
der eingeschlossenen Studien. Hierbei werden die folgenden Punkte gegen-
Ubergestellt: Charakteristika des Probanden- bzw. Patientenkollektivs, angewandte
Anasthesietechnik und verwendeter lokalanasthetischer Wirkstoff, Zahn oder andere
Stelle zur Testung des Anasthesieerfolgs, Durchfuhrung der Evaluation des Anasthe-

sieversagens und die potenzielle Versagensursache, die beleuchtet wurde.
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Die Studien sind hierbei vorrangig nach dem Evidenzlevel und anschlief3end nach dem
Ergebnis der Risk of Bias-Analyse in absteigender Reihenfolge sortiert. Dabei zeigen
drei Studien mit dem Evidenzlevel Il ein maliges, zwei ein erhebliches und drei ein
kritisches Verzerrungsrisiko. Bei allen drei eingeschlossenen Studien des Evidenz-

levels IV muss von einem kritischen Verzerrungsrisiko ausgegangen werden.

4.7.1 Charakteristika des Probanden-/ Patientenkollektivs

Von den elf eingeschlossenen Studien untersuchten funf Studien freiwillige Probanden
und vier Studien fuhrten ihre Untersuchungen an zahnarztlichen Patienten durch. Zwei
Studien hingegen waren nicht-interventionell auf Basis von Fragebdgen konzipiert. Die
Fallzahl betrug in den unterschiedlichen Studien zwischen 22 Probanden und uber
2000 Patienten.

Unter den Studien an Probanden schloss eine Studie ausschlie3lich Manner (Fiset et
al., 1997), eine andere ausschliel3lich Frauen (Droll et al., 2012) ein. Die Ubrigen neun
Studien untersuchten geschlechtlich gemischte Kollektive und konnten hierbei keine

Unterschiede ausmachen.

Eine Studie (Ashkenazi et al., 2014) kontrastierte bewusst zwischen Kindern und
Erwachsenen und formulierte getrennte Ergebnisse. Eine weitere Studie (Keetley et
Moles, 2001) untersuchte ein stark gemischtes Patientenkollektiv zwischen sechs und
93 Jahren und konnte keine altersspezifischen Unterschiede ausmachen. Zwei
Studien (Reinhart et al., 1992 und Weinstein et al., 1985) ist nicht zu entnehmen, ob
sie auch Kinder in ihre Studien einschlossen. Die verbleibenden sieben Studien
untersuchten ausschlieRlich erwachsene Patienten unterschiedlich breit gefacherter

Altersspannen.

4.7.2 Anasthesietechnik und angewandter Wirkstoff

Leitungsanasthesie Nervus alveolaris inferior (IANB)

Sechs Studien wahlten den IANB als zu Grunde liegende Anasthesietechnik. Dabei
kamen vorrangig konventionelle Techniken mit verschiedenen Orientierungspunkten
im direkten oder indirekten Ansatz zum Einsatz. Lediglich Hannan et al. (1999) fuhrten

aulderdem zusatzlich ultraschallgefihrte IANBs durch.

Ashkenazi et al. (2014) liefern keine Angaben zur verwendeten lokalanasthetischen
Losung. Bei den restlichen funf Studien kam ausnahmslos zweiprozentiges Lidocain

zum Einsatz. Auch nutzen alle Prufungen Injektionslosungen mit einem Adrenalin-
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zusatz. Dabei wahlten drei Studien eine Konzentration von 1:100.000. Jeweils einmal

wurde aulRerdem ein Adrenalinzusatz von 1:80.000 bzw. 1:200.000 gewabhlt.

Zwei Studien injizierten von den beschriebenen lokalanasthetischen Losungen jeweils

3,6 ml pro IANB, zwei weitere 1,8 ml. Keros et al. (2001) definieren kein Volumen.

Infiltrationsanasthesie

Zwei Studien untersuchten die bukkale Infiltrationsanasthesie im Oberkiefer. Fiset et
al. (1997) injizierten hierfur 1,0 ml dreiprozentiges Mepivacain ohne Adrenalin-zusatz
in Apexnahe des lateralen Schneidezahns. Moradi Askari et al. (2016) hingegen
wahlten diese Technik zur Betdubung des Sechsjahrmolars. Es kamen 1,8 ml

zweiprozentiges Lidocain mit einem Adrenalinzusatz von 1:80.000 zum Einsatz.

Andere

Meyer et al. (2007) stellten Leitungsanasthesien der Nervi alveolares superiores
anteriores (ASANB) sowie des Nervus nasopalatinus (NPNB) in den Fokus. Die lokal-
anasthetische Losung bestand aus dreiprozentigem Prilocain mit 0,03 1U/ml Fely-

pressin. Hiervon wurden fur den ASAN 1,8 ml, fur den NPN 0,6 ml injiziert.

Bei Reinhart et al. (1992) kam vierprozentiges Articain mit Adrenalinzusatzen von
1:100.000 und 1:200.000 zum Einsatz. Dieses wurde fur Terminal- und/oder Leitungs-

anasthesien verwendet. Angaben zu den injizierten Volumina fehlen.

Zwei Studien (Droll et al., 2012 und Moradi Askari et al., 2016) wahlten zusatzlich

zwanzigprozentiges Benzocain zur Oberflachenanasthesie der Einstichstelle.

In der Studie von Weinstein et al. (1985) fehlen jegliche Angaben bezuglich der

Anasthesietechnik und des verwendeten Wirkstoffs.

4.7.3 Teststelle und Testzahn

Studien mit IANB

Drei der Studien auf Basis des IANB wahlten die Unterlippe als Teststelle fur die

Anasthesie. Bei zwei von Ihnen wurden die ipsilateralen Unterkieferzahne 7, 6, 5, 4, 2
und 1 als Testzahne untersucht, der kontralaterale Unterkiefer-Caninus diente als
Kontrolle. Die dritte Studie testete die ipsilateralen Unterkiefer-Frontzahne (1, 2 und 3)

und wahlte den ipsilateralen Oberkiefer-Eckzahn als Kontrollzahn.

Keetley et Moles (2001) wahlten die labiale befestigte Mukosa zwischen dem lateralen
Schneidezahn und dem Eckzahn im Unterkiefer als Teststelle, der Testzahn war der
jeweilige Zahn in Behandlung. Auch bei Keros et al. (2001) wurde der Testzahn in

Abhangigkeit vom Behandlungsbedarf gewahilt.
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Bei Ashkenazi et al. (2014) wurde kein Test des Anasthesieerfolgs durchgefuhrt.

Studien mit Infiltrationsanasthesie

Fiset et al. (1997) wahlten den ipsilateralen seitlichen Inzisivus des Oberkiefers als

Testzahn und den korrespondierenden Zahn der Gegenseite als Kontrolle.

In der Studie von Moradi Askari et al. (2016) wurden erste Molaren des Oberkiefers

mit der Diagnose einer irreversiblen Pulpitis zur Testung ausgewabhit.

Studien mit anderer Anasthesietechnik

Meyer et al. (2007) untersuchten zur Testung des Anasthesieerfolgs von ASANB und
NPNB die beiden mittleren Schneidezahne des Oberkiefers. Bei Reinhart et al. (1992)

diente der jeweilige behandelte Zahn als Testzahn.

Da die Studie von Weinstein et al. (1985) auf retrospektiven Patientenbefragungen

basiert, fehlen Angaben zum jeweiligen Testzahn.

4.7.4 Evaluierung Anasthesieversagen

Die funf Studien an Probanden wahlten Sensibilitatstestungen der jeweiligen Test- und
Kontrollzahne zur Evaluation der Anasthesie:

Dabei kam in vier Studien die elektronische Pulpatestung zum Einsatz. Drei dieser
Studien wahlten das Erreichen des Maximalwerts 80 als Kriterium fur die Anasthesie
der Pulpa. Die Betaubung wurde als erfolgreich bewertet, wenn dieser Wert zweimal
aufeinanderfolgend erreicht wurde. In allen diesen drei Studien wurde die Anasthesie
bei fehlender Lippentaubheit aullerdem als verfehlt interpretiert und der Testdurchlauf
an einem anderen Termin wiederholt. Die vierte Studie (Fiset et al., 1997) notierte
samtliche Werte der elektronischen Pulpatestung und wertete diese aus.

In einer weiteren Studie kamen Kaltetests mit vier Grad Celsius kaltem Eis zur

Bewertung der Sensibilitat der Testzahne zum Einsatz.

Die vier Studien an zahnmedizinischen Patienten wahlten persistierende Schmerz-
wahrnehmungen nach der Anasthesie zur Beurteilung des Anasthesieerfolgs:

So nutzen Moradi Askari et al. (2016) die visuelle Analogskala nach Heft-Parker um
die Schmerzwahrnehmung wahrend unterschiedlicher Behandlungsschritte zu detek-
tieren. Dabei galt eine Anasthesie mit keinen oder nur milden Schmerzangaben als
erfolgreich. Bei Keros et al. (2001) wurde der Schmerzfragebogen nach McGill-
Melzack benutzt.

Reinhart et al. (1992) definierten ein Anasthesieversagen bei anhaltender Restemp-

findlichkeit (Schmerzhaftigkeit und/ oder Beruhrungsempfindlichkeit) des jeweiligen
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Zahns trotz einer fehlenden Spitzwahrnehmung der Mukosa. Auch Keetley et Moles
(2001) testeten die Spitzwahrnehmung der Mukosa. Dabei entsprach eine positive
Testung einem Anasthesieversagen, ebenso wie ein Unbehagen des Patienten

wahrend der Behandlung

4.7.5 Getestete potenzielle Versagensursache

Die elf eingeschlossenen Studien untersuchen verschiedene Hypothesen, welche Ur-
sachen und Faktoren ein Anasthesieversagen bedingen konnen. Hierbei prufen sieben
Studien lediglich einen moglichen Zusammenhang, wahrend vier weitere Studien zwei

oder mehr potenzielle Versagensursachen der folgenden Kategorien beleuchten.

Genetische Ursachen:
Droll et al. (2012) untersuchten Mutationen der RHC-Allele des MC1-Rezeptors, die

phano- oder genotypisch mit roten Haaren korrelieren, als moglichen Faktor.

Metabolische Ursachen:

Fiset et al. (1997) hypothetisierten kreuzende Toleranzen der lokalanasthetischen
Wirkstoffe mit Ethanol durch Langzeitexpositionen im Rahmen von Alkoholismus.
Durch pharmakogenetische und -dynamische Veranderungen sind Schwierigkeiten
bei der zahnarztlichen Lokalanasthesie denkbar.

Reinhart et al. (1992) untersuchten diesen Zusammenhang fur Tabak, Inhalationsgifte,

Alkohol und bestimmte Medikamente.

Anatomische Ursachen:

Yonchak et al. (2001) untersuchten einen moglichen Zusammenhang zwischen Anas-
thesieversagern und kreuzenden Innervationsmustern von der kontralateralen Seite in
der Unterkieferfront.

Moradi Askari et al. (2016) testeten, ob die Lange der ersten Molaren des Oberkiefers
Auswirkungen auf die Erfolgsrate der Infiltrationsanasthesie hat.

Keetley et Moles (2001) Uberpruften wiederum, ob ein erfahrener Zahnarzt anhand
anatomischer Gegebenheiten (z.B. fehlende anatomische Bezugspunkte, groRer
Gewebewiderstand, Verlust der posterioren Zahne und massive kndcherne Resorp-
tionen) Versagensfalle vorhersagen kann.

In der Studie von Meyer et al. (2007) wurde der Einfluss von abweichenden
Innervationsmustern der mittleren Inzisivi des Oberkiefers auf den Anasthesieerfolg
untersucht. Die nervale Versorgung durch den Nervus nasopalatinus konnte fur

Versagensfalle des ASANB verantwortlich sein.
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Keros et al. (2001) untersuchten auflerdem, ob Falle von Anasthesieversagen mit
Variationen der Position des Foramen mandibulae und/ oder einer Prominenz der

Lingula mandibulae zu korrelieren sind.

Technische Ursachen:

Hannan et al. (1999) vermuteten eine inadaquate Depotplatzierung mit einem zu
grofRen Abstand zum Nervus alveolaris inferior als mogliche Ursache fur ein Versagen
des IANB. Diese Tatsache Uberpruften auch Ashkenazi et al. (2014), indem sie den
Einfluss der Lange der Nadelinsertion, des Orts der Mukosapenetration sowie der

Depotplatzierung beim IANB von Zahnarzten erfragten.

Keetley et Moles (2001) untersuchten den Einfluss der Technik auf die Erfolgsrate
einer zahnarztlichen Lokalanasthesie mittels eines Vergleiches verschiedener
Zahnarzte.

Reinhart et al. (1992) testeten weiterhin, ob die Art der Injektion und die zu betaubende

Zahngruppe einen Einfluss auf die Quote an Anasthesieversagern hat.

Demografische Ursachen:

Keetley et Moles (2001) untersuchten direkt, ob das Alter oder das Geschlecht des
Patienten mit der Rate an Anasthesieversagern im Zusammenhang stehen.

Diese Ursache wurde indirekt auch in anderen eingeschlossenen Studien mit einer
Geschlechter- und Altersverteilung Uberpruft.

Indikation fiir die zahnéarztliche Lokalanasthesie als Ursache:

Reinhart et al. (1992) sowie Keetley et Moles (2001) testeten, ob variierende Indika-
tionen fur eine zahnarztliche Lokalanasthesie im Sinne von verschiedenen notigen
zahnarztlichen Behandlungen auf Grund unterschiedlicher Diagnosen einen Einfluss

auf die Quote von Anasthesieversagern hat.

Psychologische Ursache:

In der Studie an abstinenten Alkoholikern von Fiset et al. (1997) sollte untersucht
werden, ob bei Alkoholikern mit psychologischen Komorbiditaten vermehrt mit Anas-
thesieschwierigkeiten zu rechnen ist.

Weinstein et al. (1985) hypothetisierten aullerdem, dass eine negative Erwartungs-
haltung des Patienten auf Grund vorheriger negativer Erfahrungen mit einem
Versagen der Lokalanasthesie beim Zahnarzt und Angst vor der zahnarztlichen

Behandlung mit groReren Versagensraten korrelieren.
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5 Diskussion

5.1 Methodendiskussion

5.1.1 Auswahl des Studiendesigns

Die separate Evaluation und Bewertung von Ergebnissen aus Primarstudien ohne
Vergleich mit ahnlich konzipierten Studien zur gleichen Fragestellung fihrt mitunter zu
tragerischen und potenziell irrefUhrenden Ergebnissen (Schmucker et al., 2017).

Zur Vereinfachung der klinischen Entscheidungsfindung und zur Erlangung eines
evidenzbasierten Uberblicks Uber ein definiertes medizinisches Problem kumulieren
systematische Ubersichtsarbeiten die Informationen aus einer Vielzahl an einge-
schlossenen Primarstudien. Auf der anderen Seite helfen systematische Ubersichtsar-
beiten auch, Wissenslicken in einem Themengebiet aufzudecken und neue Studien
anzuregen (Mulrow, 1994). Dabei kommen wissenschaftliche Strategien zum Einsatz,
um das Verzerrungsrisiko der gefundenen Ergebnisse einzuschatzen und in die

Bewertung einzuschlielRen. (Manchikanti, 2008).

Demgegenuber bergen narrative Reviews bzw. Expertenmeinungen auf Grund der
subjektiven unsystematischen Literaturauswahl ein nicht einzuschatzendes Verzer-
rungspotenzial. Insbesondere die personliche Erfahrung des jeweiligen Experten
sowie seine eigenen Forschungsresultate fallen in der Schlussfolgerung potenziell
verstarkt ins Gewicht (Schmucker et al., 2017, Oxman and Guyatt, 1993).

In einer ersten orientierenden Literatursichtung konnten zum gewahlten Thema zwar
einige narrative, jedoch kein einziges systematisches Review mit nachvollziehbarer
Literaturrecherche aufgedeckt werden. Es fehlen Ubersichtsarbeiten, die den aktuellen
Wissensstand bezuglich moglicher Ursachen und Faktoren fur ein Anasthesiever-
sagen objektiv und madglichst vollstandig kumulieren. Die vorliegende Dissertation ist

somit als ein systematisches Review konzipiert, um diesem Bedarf zu entsprechen.

5.1.2 Qualitat des durchgefiihrten Reviews

In einem Kooperationsprojekt von Cochrane Deutschland sowie dem Institut fur
medizinisches Wissensmanagement AWMF wurde das Manual ,Bewertung von syste-
matischen Ubersichtsarbeiten: ein Manual firr die Leitlinienerstellung® (Schmucker et

al., 2017) angefertigt, um die Qualitat systematischer Ubersichtsarbeiten zu
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evaluieren. Sie unterscheiden verschiedene Arten der Qualitat, wie die Berichtsqualitat

und die methodische Qualitat.

Zur Erflllung der geforderten Berichtsqualitat orientiert sich auch dieses Review an
den Unterpunkten der PRISMA-Checkliste (Moher et al., 2011). Sie gewahrleistet eine
transparente Dokumentation des Reviews. Es kann somit von einer guten Berichts-

qualitat ausgegangen werden.

Bei der Durchfihrung dieser systematischen Ubersichtsarbeit wurde weiterhin zum
Erreichen einer hohen methodischen Qualitat den Anforderungen des ,Cochrane
Handbook for Systematic Reviews of Interventions® (Higgins et al., 2011) bestmdglich
Rechnung getragen:

A priori wurden eine eindeutige Fragestellung sowie konkrete Ein- und
Ausschlusskriterien fur die Studien definiert. Wie bereits in Kapitel 3.2 erlautert, ist die
breite Konzeption der Fragestellung intendiert. Diese Vorgehensweise wurde mit dem
Ziel gewahlt, einen Uberblick tber alle in Studien untersuchten Faktoren, die ein
Versagen der zahnarztlichen Lokalanasthesie moglicherweise beeinflussen, zu
erhalten. Eine mutmaliliche Heterogenitat der gefundenen Studien wird dafur nicht nur
als zumutbar sondern als forderlich angesehen (O’Connor et al., 2008). Somit wird
dem unbewussten Ubersehen relevanter Studien durch fehlende Suchbegriffe
wahrend der Literaturrecherche in Folge einer zu expliziten Fragestellung vorgebeugt.
Auch Studien, die Grinde und Faktoren untersuchen, die fur die Untersucher nicht

absehbar waren, konnen aufgedeckt werden.

Die Ein- und Ausschlusskriterien sind so eng wie noétig, jedoch so breit wie mdglich
formuliert. Es existiert eine nicht unerhebliche Anzahl an narrativen Reviews zu dieser
Thematik, die jedoch unter anderem auf klinischen Erfahrungen und Beobachtungen,
Fallstudien, anatomischen Beobachtungen, Tierstudien, experimentellen Studien und
anderen Studien ohne tatsachliche Injektion eines Lokalanasthetikums basieren und
von Annahmen auf einem niedrigen Evidenzniveau gepragt sind.

Um potenzielle Wissenslicken und klinischen Forschungsbedarf aufzudecken,
wurden nur klinische Studien an Menschen eingeschlossen, die sich explizit mit der
Evaluation von Ursachen fur ein Anasthesieversagen im Kontext tatsachlicher Lokal-
anasthetika-Injektion beschaftigen. Dafur erfolgte jedoch der Einschluss aller Studien,
die Standardtechniken der zahnmedizinischen Lokalanasthesie mit gangigen
Lokalanasthetika anwenden und keine Eingrenzung auf eine spezielle Injektionsform
oder einen bestimmten Wirkstoff. Auf Grund der zu erwartenden geringen Anzahl

klinischer Studien zur gesuchten Thematik sollte keine nahere Spezifizierung erfolgen.

92



Ebenso wurden die Definition sowie die Ergebnismessung des Versagens zur Evalu-
ation von Versagensursachen in den Einschlusskriterien nicht festgelegt. Wie in
Kapitel 2.2.2 und 2.2.3 erlautert, existieren hierfur schliel3lich keine Ubereinstimmen-

den Standards und es soll somit keine Eingrenzung erfolgen.

In dieser systematischen Ubersichtsarbeit wurden auerdem Studien, die sich mit ent-
zundlichen Veranderungen als potenzielle Versagensursache beschaftigen, bewusst
ausgeschlossen. Bereits seit langerem ist bekannt, dass lokale Entzindungszustande
die Wirkweise der zahnarztlichen Lokalanasthesie negativ beeinflussen konnen (Rood
and Pateromichelakis, 1982, Meechan, 1999). Insbesondere bei endodontischen Inter-
ventionen zeigen sich Schwierigkeiten im Hinblick auf die Schmerzausschaltung. Die
genauen Mechanismen und zu Grunde liegenden pathophysiologischen Phanomene
sind dennoch nicht endgultig geklart und Gegenstand zahlreicher Hypothesen
(Hargreaves and Keiser, 2002). Zur Eingrenzung des Themas der vorliegenden
systematischen Ubersichtsarbeit wurden diese Betrachtungen ausgeschlossen. Das
Augenmerk liegt auf physiologischen Zustanden und Variabilitaten sowie allgemein-

medizinischen Faktoren, die Anasthesieversagensfalle bedingen.

Die Methodik ist, wie gefordert, stringent durchgefuhrt und in Kapitel 3 auf reproduzier-
bare Art und Weise erlautert. Die vollstandige Literaturrecherche von MEDLINE Uber
PubMed ist anhand des finalen Suchstrings und der Angabe der Restriktionen vollstan-
dig nachvollziehbar und kann jederzeit wiederholt werden. Das Datum der letzten
Literaturrecherche ist notiert. Auch der Auswahlprozess passender Studien ist mittels
eines FlieRdiagramms gemal des PRISMA-Statements (Moher et al., 2009) und einer
Tabelle der im Volltextscreening ausgeschlossenen Studien mit Begrindung

transparent gestaltet.

Im Rahmen der systematischen Literaturrecherche sollen laut den Anforderungen des
,Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions® (Higgins et al., 2011)
(siehe Kapitel 2.3.1) moglichst alle vorhandenen Studien aufgefunden werden, die den
Ein- und Ausschlusskriterien gerecht werden.

Um dieser Anforderung nach Vollstandigkeit gerecht zu werden, wurde in dieser Studie
ein sensitives Rechercheprinzip gewahlt. Zwar sinkt im Zusammenhang mit einer
hohen Sensitivitat die Prazision der Suche und die Trefferanzahl steigt, die Aussor-
tierung irrelevanter Artikel wurde jedoch als realisierbar und zweckdienlich angesehen.
Die Wahrscheinlichkeit, passende Studien zu verfehlen, ist geringer als beim gegen-
teiligen spezifischen Rechercheprinzip, die Studie somit methodisch hochwertiger
(Lefebvre et al., 2008, Nordhausen and Hirt, 2018).
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Durch die Orientierung am PICo-Schema wurden die relevanten Aspekte der Frage-
stellung, d.h. die untersuchte Population, das interessierende Phanomen sowie der
Kontext der Fragestellung, bestmoglich in passende Suchbegriffe transferiert
(Nordhausen and Hirt, 2018, Stern et al., 2014, Curtin University, 2018).

Im Rahmen des MeSH-Schlagwortverzeichnisses von MEDLINE werden Studien
gemal ihres Inhalts manuell zugeordnet und thematisch kumuliert. Die Suche nach
einem relevanten MeSH-Begriff ist somit sehr umfangreich und autark von den
gewabhlten Begrifflichkeiten, Synonymen und Schreibweisen des Autors im Titel sowie
in der Zusammenfassung seiner Studie (Lefebvre et al., 2008). Dies zeigt sich zweck-
dienlich fur eine moglichst grofe Sensitivitat der Literaturrecherche im Rahmen eines
systematischen Reviews. Die korrekte Registrierung eines Artikels zu passenden
MeSH-Begriffen ist jedoch abhangig von der jeweiligen Kompetenz des Verant-
wortlichen und stets subjektiv gepragt. Bis zur erfolgreichen Zuordnung zu den
entsprechenden Schlagwortern kdnnen aulRerdem erst kurzlich erschienene und somit
womaoglich hochstrelevante aktuelle Studien bei einer reinen Suche nach MeSH-
Begriffen nicht erfasst werden (Nordhausen and Hirt, 2018). Mit Hilfe der erganzenden
Suche nach Freitext-Suchbegriffen zur Durchsuchung von Titeln und Zusammenfas-
sungen wurde die Suche im Hinblick auf Vollstandigkeit weiter optimiert. Hierbei
erfolgte eine Auflistung aller relevanten Begriffe inklusive denkbarer Synonyme und

Schreibweisen, getrennt nach PICo-Aspekt.

Trotz derimmensen Menge registrierter Artikel umfasst MEDLINE voraussichtlich nicht
jeden existenten themenrelevanten Artikel. Auf Grund der erheblichen Trefferanzanhl
von 1024 Artikeln im Rahmen der systematischen Suche via PubMed wurde aus
Grunden der Machbarkeit von einer weiterfUhrenden Recherche zusatzlicher Daten-
banken abgesehen. Bei einer erganzenden Inspektion der Referenzlisten relevanter
Studien und Expertenmeinungen wurden jedoch entgangene Artikel aufgedeckt.
Zusammenfassend kann somit durch die grof3e Sensitivitat der Suche von MEDLINE
sowie der zusatzlichen Durchsicht von Literaturreferenzen konkludiert werden, dass
der Forderung nach Vollstandigkeit im Rahmen der Moglichkeiten Rechnung getragen
wurde.

Zu den Anforderungen an ein systematisches Review zahlt laut dem ,Cochrane
Handbook for Systematic Reviews of Interventions® (Higgins et al., 2011) au3erdem
die Bewertung der Stichhaltigkeit der bertcksichtigten Studien.

Zum einen wurde folglich jede Studie einem Evidenzlevel nach der Hierarchie des
Oxford Centre for Evidence-Based Medicine (OCEBM) zugeordnet (Howick et al.,
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2011b). Diese Einteilung dient einem schnellen Uberblick liber die vermeintliche Giite
der Evidenz einer Studie. Jedoch dient sie ausdrucklich nicht der endgultigen
Beurteilung der tatsachlichen Qualitat einer Studie (Howick et al., 2011a). Die
Einteilung zu den entsprechenden Evidenzleveln wurde in diesem systematischen
Review somit fur eine erste Einschatzung des wissenschaftlichen Niveaus der
eingeschlossenen Studien angewendet. Nach Evidenzleveln sortiert, erfolgte in abstei-
gender Reihenfolge die deskriptive Analyse der Studien.

Die Einteilung zu den Evidenzleveln nach dem OCEBM ist auf Grund der fehlenden
Spezifizierung der verschiedenen Arten nicht-randomisierter Studien erschwert. In
Folge der unterschiedlichen Interpretationsmoglichkeiten lehnt das ,Cochrane Hand-
book for Systematic Reviews of Interventions® (Higgins et al., 2011) die Einteilung
nicht-randomisierter Studien in verschiedene Untergruppen ab (Reeves et al., 2008).
Innerhalb eines definierten Studientyps existiert somit eine grof3e Varianz der
Studieneigenschaften (Latza, 2009). In den Evidenzleveln des OCEBM erfolgt jedoch
eine Aufteilung in verschiedene Gruppen, die auch hier nicht spezifiziert werden
(Howick et al., 2011b). Die elf eingeschlossenen Studien wurden nach bestem Wissen
zum jeweiligen Evidenzlevel zugeordnet. In Folge der subjektiven Interpretation
wahrend der Einteilung ist die Aussagekraft eingeschrankt. Latza (2009) schreibt aus
diesem Grund der Studienqualitat eine hohere Bedeutung zu als dem jeweiligen

Studientyp.

Um die interne Validitat zu messen, wurde des Weiteren eine Risk of Bias-Analyse der
elf eingeschlossenen Studien durchgefuhrt. Hierdurch soll die Gultigkeit der gefunde-
nen Ergebnisse einer jeden Studie bewertet und interpretiert werden (Juni et al., 2001,
Higgins and Altman, 2008).

Die Einschatzung des Verzerrungsrisikos ist obligater Bestandteil eines qualitativ
hochwertigen Reviews. Jedoch existiert kein einheitlicher Goldstandard zur Bewertung
des Risk of Bias. Die verschiedenen existierenden Instrumente zur Evaluation des
Verzerrungsrisikos beruhen aulierdem auf Expertenmeinungen und entbehren oftmals
wissenschaftlicher und empirischer Tatsachen. Somit ist die Risk of Bias-Analyse stets
subjektiv gepragt und beinhaltet keine tatsachliche Messung (Dreier et al., 2010,
Schmucker et al., 2016).

Dieses systematische Review orientiert sich auch bei der Evaluation des Verzer-
rungsrisikos an den Empfehlungen der Cochrane Collaboration (Higgins and Altman,
2008, Schmucker et al., 2016). Entsprechend der eingeschlossenen Studien, unter

denen sich keine echte randomisierte kontrollierte Studie befand, wurde ausschlief3lich
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das empfohlene Komponentensystem ACROBAT-NRSI fur nicht randomisierte
Studien angewendet (Schmucker et al., 2016). Anhand der Begrindungen jeder
Bewertung (siehe Anhang Kapitel 8.5) ist die Risk of Bias-Analyse fur alle
eingeschlossenen Studien nachvollziehbar.

Buchberger et al. (2014) erachten die Instrumente der Cochrane Collaboration zur
Bewertung des Risk of Bias als einfach und rasch anzuwenden. Dabei sind sie aul3er-
dem transparent in der Durchfihrung und liefern gute Mdglichkeiten zur graphischen
Ergebnisdarstellung.

Die Gesamteinschatzung des Verzerrungsrisikos ergibt sich jeweils aus derjenigen
Domane mit dem groRten Biasrisiko. Dadurch kann eine einzige schlecht bewertete
Domane uber ansonsten geringe Risk of Bias-Einschatzungen dominieren. Aus
diesem Grund ist eine Interpretation der Ergebnisse im Kontext des Studiendesigns
und der Ergebnisse noétig, um die Relevanz der jeweiligen Bewertung zu evaluieren.
Problematisch zeigte sich aullerdem die Bewertung der nicht-interventionellen
Studien. Zwar ist das ACROBAT-NRSI fur Interventionsstudien konzipiert, zur bes-
seren Vergleichbarkeit der Studien untereinander sollten jedoch alle eingeschlossenen
Studien mit demselben Instrument begutachtet werden. Dementsprechend wurde die
Beantwortung der Fragen in diesen Fallen entsprechend subjektiv interpretiert, um
dem jeweiligen Studientyp gerecht zu werden. Bei nicht durchgefuhrten Malihahmen

erfolgte keine Einschatzung der jeweiligen Domane.

Als letzte Anforderung an ein systematisches Review formuliert Higgins im ,Cochrane
Handbook for Systematic Reviews of Interventions® (2011) die systematische Prasen-
tation und Synthese der Attribute und Erkenntnisse der eingeschlossenen Studien.
Da anhand der gefundenen Studien ausschliel3lich eine qualitative Synthese durch-
fuhrbar war, wurden die Merkmale der Studien zunachst in Form einer deskriptiven
Analyse dargelegt. Hierfur erfolgte eine Betrachtung der Bereiche ,Ziel, ,Material/
Methoden®, ,Statistische Analyse, ,Resultate, ,Diskussion® und ,Schlussfolgerung®,
sowohl in ausformulierter als auch in zusammenfassender tabellarischer Form.
AuRerdem wurden die Studiencharakteristika in den Bereichen ,Probanden- bzw.
Patientenkollektivs®, ,angewandte Anasthesietechnik und verwendeter lokalanasthe-
tischer Wirkstoff, ,Zahn oder andere Stelle zur Testung des Anasthesieerfolgs®,
,2ourchfihrung der Evaluation des Anasthesieversagens® und die ,potenzielle Ver-
sagensursache® gegenubergestellt. Hierdurch soll ein qualitativer Vergleich von
Unterschieden bzw. Gemeinsamkeiten in den verschiedenen Unterpunkten ermaoglicht

werden. Durch die deskriptive Analyse in aufgegliederter einheitlicher Form sowie die

96



Prasentation und Gegenuberstellung der Ergebnisse in tabellarischer Anordnung ist

der Anforderung nach einer systematischen Synthese Rechnung getragen.

5.1.3 Eignung des Studiendesigns zur Beantwortung der Fragestellung

Auf der Basis eines systematischen Reviews kann die Fragestellung, welche Ursachen
und Faktoren ein Versagen der zahnmedizinischen Lokalanasthesie auslésen oder
bedingen, nur unzureichend beantwortet werden. Trotz der sensitiven Durchfihrung
der Recherche, die zunachst 1028 Artikel aufdecken konnte, verbleiben lediglich elf
Studien, die allen Ein- und Ausschlusskriterien entsprechen.

Im Rahmen der Eignungsprufung der Volltexte von 89 potenziell relevanten Artikeln
wurden zuzlglich zu einer unzureichenden Evidenz (Expertenmeinungen, Fallbe-
richte) insbesondere ein Grol3teil der Studien auf Grund fehlender lokalanasthetischer
BehandlungsmalRnahmen oder in Ermangelung einer Evaluation der Versagens-
ursache ausgeschlossen. Diese Kriterien sind jedoch zentrale Bestandteile der Frage-

stellung, denen nur eine geringe Anzahl an Studien hinreichend Rechnung tragt.

Die elf eingeschlossenen Studien zeigen auflerdem in Folge der unumganglichen
geringen Spezifizierung in der Studienauswahl in samtlichen untersuchten Studien-
charakteristika eine betrachtliche Inhomogenitat: So wurden in den unterschiedlichen
Studien sowohl freiwillige Probanden als auch zahnarztliche Patienten unterschied-
licher Altersgruppen, teilweise inklusive Minderjahriger, in differierender geschlecht-
licher Zusammensetzung untersucht.

Weiterhin kamen verschiedene Standardanasthesietechniken (Leitungs- und Infiltra-
tionsanasthesien unterschiedlicher Lokalisationen) unter Einsatz verschiedenster
Wirkstoffe und Dosierungen, mit und ohne Vasokonstriktorzusatz, zum Einsatz.

Auch die zur Testung gewahlten Zahne bzw. Weichgewebsstellen waren nicht einheit-
lich, ebenso wie die Definition und die Evaluation des Versagens der Anasthesie.
Uberdies untersuchten die eingeschlossenen Studien die verschiedensten potenziel-
len Faktoren, die ein Versagen der zahnarztlichen Lokalanasthesie bedingen konnten.
Es wurden genetische, metabolische, anatomische, technische, psychologische und

demografische Faktoren ergrindet.

Auf Grund der auRerordentlichen Inhomogenitat der Studien in allen Belangen konnte
ausschlieBlich eine qualitative deskriptive Analyse der eingeschlossenen Publika-
tionen erfolgen. Insbesondere fehlt grundlegend ein einheitliches Verstandnis uber die

Definition eines Anasthesieversagens und die Messung dieses Phanomens. Infolge
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der mangelnden Vergleichbarkeit war eine quantitative Synthese im Sinne einer

Metaanalyse nicht durchzufuhren. Somit war keine Kumulation der Daten realisierbar.

Bereits anhand der ersten orientierenden Bewertung der Studienqualitat im Rahmen
der Zuordnung zu den Evidenzleveln des OCEBM zeigt sich auRerdem das insgesamt
niedrige Evidenzniveau zur Beantwortung der formulierten Fragestellung. Wie bereits
im Vorfeld angenommen wurde, konnte kein weiteres systematisches Review mit dem
Evidenzlevel | und der vermeintlich hochsten Evidenz anhand der Literatursuche
gefunden werden. AufRerdem offenbarte sich auch ein ganzlicher Mangel an echten
randomisierten Kontrollstudien, die mit dem Evidenzlevel Il vereinbar waren.

Somit finden sich unter den elf eingeschlossenen Artikeln acht Studien mit einem

mittleren Evidenzlevel 1l und drei weitere mit einem niedrigeren Evidenzlevel IV.

Im Rahmen der Risk of Bias-Analyse manifestiert sich auRerdem insgesamt eine nicht
zufriedenstellende Studienqualitat im Hinblick auf das interne Verzerrungsrisiko. Keine
einzige der elf eingeschlossenen Studien zeichnet sich durch ein geringes RoB aus
und lediglich drei Studien zeigen ein maRiges Verzerrungsrisiko. Zwei weitere Studien
zeigen ein erhebliches, die restlichen sechs gar ein kritisches Verzerrungspotenzial.

Die Validitat der Ergebnisse von acht der elf eigeschlossenen Studien ist somit
ernsthaft in Frage zu stellen. Eine zufallige Entstehung der gemessenen klinischen
Effekte ist auf Grund des erheblichen Bias nicht auszuschlielRen. Somit verbleiben

lediglich drei Studien, bei deren Ergebnissen eine gewisse Gultigkeit anzunehmen ist.

Um einen Uberblick Uber den aktuellen Stand der Forschung auf dem untersuchten
Gebiet des Anasthesieversagens zu erlangen, war das durchgeflhrte systematische
Review jedoch zweckdienlich. Es konnten entscheidende bestehende Wissens- und
Qualitatslicken im beleuchteten Forschungsbereich aufgedeckt werden. Anhand der
existierenden Publikationen kdnnen weiterfUhrende Studien entwickelt werden, um die

Ursachen von Anasthesieversagensfallen genauer zu ergrinden.

5.2 Ergebnisdiskussion systematisches Review

Nachstehend erfolgt zunachst eine Einzeldiskussion der elf eingeschlossenen Studien
im Hinblick auf ihr Studiendesign, die Studienqualitat und die Gultigkeit der gefunde-
nen Resultate. Hierfur werden die Studien getrennt voneinander und nach den Ergeb-
nissen der RoB-Analyse — maliges, erhebliches oder kritisches Verzerrungsrisiko —
diskutiert. Innerhalb eines RoB-Labels erfolgt die Sortierung nach absteigendem

Evidenzlevel und alphabetisch.
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5.2.1 Einzeldiskussion der Studien mit einem maRigen RoB

5.2.1.1 Droll et al. (2012)

LAnesthetic efficacy of the inferior alveolar nerve block in red-haired women”

Droll et al. untersuchen in ihrer Studie einen moglichen Zusammenhang zwischen
Mutationen im Melanocortin-1-Rezeptor, korrespondierend mit einem ,Red Hair
Colour-Allel* oder phanotypisch roten Haaren und geringeren Erfolgsraten des IANB.

Sie hypothetisieren somit eine genetische Ursache fur Anasthesieversagensfalle.

Es handelt sich um eine pseudo-randomisierte verblindete Studie, die dem
Evidenzlevel Ill zugeordnet wurde. Im Rahmen der RoB-Analyse wurde insgesamt ein
malfiges Verzerrungsrisiko festgestellt: Wahrend in vier Domanen ein geringes RoB
aufgedeckt wurde, zeigen sich in drei weiteren Domanen kleine Einschrankungen, die
zur Beurteilung ,maRig“ fuhrten. Die Ein- und Ausschlusskriterien sind streng definiert
und es zeigen sich keine Gruppenunterschiede im Hinblick auf Durchschnittsalter oder
Testseite. Bei einer genaueren Betrachtung fallt jedoch die breitere Altersstreuung von
19 bis 61 Jahren bei der 2-RHC-Gruppe im Vergleich mit 18 bis 35 Jahren in der O-
RHC-Gruppe auf. Somit sind Stérfaktoren nicht vollstandig auszuschlie3en.

Beim Endpunkt handelt es sich prinzipiell um einen messbaren objektiven
Zielparameter (Erreichen des Maximums bei der elektronischen Pulpatestung). Dieser
ist dennoch von der korrekten Mitarbeit des Patienten abhangig. Zur Verifizierung der
Patientenantwort wurde regelmafig der nicht anasthesierte Kontroll-Eckzahn getestet.
Eine Verblindung der Erhebung erfolgte nicht, jedoch werden die Auswirkungen
hierdurch als vernachlassigbar bewertet. Selektives Berichten der Endpunkte kann
wahrscheinlich ausgeschlossen werden. Die interne Validitdt der Studie ist somit

annehmbar.

Das Studiendesign wirkt insgesamt gut konzipiert. FUr eine konkrete Fallzahl-
kalkulation im Vorhinein gibt es keinen Hinweis, die Gruppengrof3e von 62 Probanden

wirkt jedoch annehmbar.

Die Definition und Messung des Anasthesieerfolgs anhand der elektronischen Pulpa-
testung ist eine in Studien haufig angewandte standardisierte und reproduzierbare
Methode. Die suffiziente Schmerzausschaltung der Pulpa wird als Endpunkt festgelegt
(Certosimo and Archer, 1996, Malamed, 2012, Dreven et al., 1987). Die Definition des
zweimaligen Erreichens des Maximalwerts bei der elektronischen Pulpatestung als

Anasthesieerfolg wird von Kanaa et al. gar als Standard zur Evaluation der pulpalen
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Anasthesie bezeichnet (2009). Auch Lin und Chandler (2008) bewerten diese Methode

als geeignet zur Evaluation des Anasthesieerfolgs in klinischen Studien.

Eine Kontrastierung zu nicht adaquat positionierten IANB-Versuchen mittels einer
Evaluation der Lippentaubheit schlief3t auch in dieser Studie ,verfehlte® Anasthesien
aus den Ergebnissen aus (Reader et al., 2011, Dal Santo et al., 1992). Der Einsatz
von zwei Karpulen des lokalanasthetischen Wirkstoffs Lidocain mit einem Adrenalinzu-
satz von 1:100.000 wird jedoch als unvorteilhaft fur die Evaluation des IANB-Erfolgs
erachtet. Malamed (2012) und Reader (2011) beschreiben 1,5 bzw. 1,8 ml des
Lokalanasthetikums als adaquate Dosierung fur den Halstedt-Block. Durch die doppelt
so hohe Dosierung des Wirkstoffs in dieser Studie kdnnten mdgliche Gruppenunter-
schiede zwischen genotypisch bzw. phanotypisch Rothaarigen und Dunkelhaarigen
kaschiert werden.

Das Lokalanasthetikum Lidocain war in einer Studie vom Mai 2011 das am meisten
verwendete Lokalanasthetikum in den USA und das generell am haufigsten einge-
setzte in der Zahnheilkunde. Es wird auf Grund seiner hohen anasthetischen Effizienz
sowie der niedrigen allergenen Potenz und minimalen Toxizitat in Studien oft als
Goldstandard zum Vergleich anderer Lokalanasthetika definiert (Su et al., 2016, da
Silva-Junior et al.). Somit ist es an sich, in anderer Dosierung, eine gute Wahl zur
Durchflhrung einer klinischen Studie. Der Nutzen eines Adrenalinzusatzes zur lokal-
anasthetischen Losung im Rahmen einer Leitungsanasthesie am Nervus alveolaris
inferior konnte in einer Studie mit Articain jedoch nicht gezeigt werden und ist somit

aus Sicherheitsgrunden als fraglich anzusehen (Kammerer et al., 2012).

Die Konzeption dieser Studie stutzt sich auf Vorgangerstudien, die einen um 19
Prozent hoheren Bedarf des Inhalationsanasthetikums Desfluran zur Vollnarkose bei
Rothaarigen zeigten (Liem et al., 2004). Aul3erdem konnte bereits eine verminderte
subkutane Wirkung von Lidocain sowie erhdhte Schmerzwahrnehmungen gegenuber
Hitzereizen bei Rothaarigen nachgewiesen werden (Liem et al., 2005). Zur Evaluation
der Wahrnehmungs- und Schmerzschwellen kam in letzterer Studie ein Neurometer
zum Einsatz, das biphasische Stimuli verschiedener Frequenzen uber Elektroden
aussendet. Korrespondierend wurde in der Studie von Droll et al. die elektronische
Pulpatestung zur Bewertung der Anasthesiewirkung eingesetzt. Eine Evaluation der
Antwort auf Warme- bzw. Hitzereize, wie bei Liem (2005) mittels einer Thermode
gemessen, fehlt jedoch in der eingeschlossenen Studie. Die Untersuchung madglicher
Gruppenunterschiede im Hinblick auf die Wahrnehmung von Temperaturreizen unter

zahnarztlicher Lokalanasthesie ist von weiterfUhrendem Interesse.
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Geschlechtsspezifische Unterschiede bezuglich Schmerzreaktionen und der Wirkung
von anasthetischen Wirkstoffen konnten bereits gezeigt werden (Fillingim and Ness,
2000). Somit ist eine Ubertragung der Ergebnisse auf Manner nicht maglich, da aus-
schlie3lich Frauen als Probandinnen zugelassen waren. Eine mogliche, hier aul3er
Acht gelassene Fehlerquelle, stellt ferner der weibliche Menstruationszyklus dar:
Studienergebnisse deuten variierende Schmerzwahrnehmungen in seinem Verlauf an
(Tassorelli et al., 2002).

Von den elf eingeschlossenen Studien stellt die Studie von Droll et al. eine der drei
Studien mit der hochsten Validitat dar. Die Ergebnisse sind als richtungsweisend,
jedoch nicht als beweisend anzusehen. In dieser Studie konnte kein Zusammenhang
zwischen der Haarfarbe und der Rate an Anasthesieversagensfallen nachgewiesen
werde. Die hoheren Angstlevel des rothaarigen Kollektivs kdnnten als eine Erklarung
fur die klinische Beobachtung von Anasthesieschwierigkeiten bei Rothaarigen dienen.
Weiterfuhrende Studien, insbesondere mit einer niedrigeren Dosis des Lokalanasthe-

tikums, sind erforderlich.

5.2.1.2 Fisetetal. (1997)

»,Pain control in recovering alcoholics: effects of local anesthesia“

Im Rahmen der Studie von Fiset et al. wird eine mdgliche metabolische Ursache fur
Anasthesieversagensfalle untersucht. Sie hypothetisieren einen Zusammenhang
zwischen Alkoholismus und geringeren Anasthesiewirkungen.

Auch bei dieser Studie handelt es sich um eine Studie vom Evidenzlevel Il mit einem
mafigen Verzerrungsrisiko. Drei der sieben Domanen wurden mit einem geringen, vier
mit einem mafligen Verzerrungsrisiko bewertet. Insbesondere die Durchfuhrung mog-
licher Kointerventionen im Rahmen des Entzugs oder zur Behandlung psychologischer
Erkrankungen verbleibt unklar und stellt ein nicht einzuschatzendes Verzerrungsrisiko
dar. Der prinzipiell objektive Zielparameter bleibt, wie auch in der Studie von Droll et
al. (2012), auf Grund der Abhangigkeit von der Patientenantwort subjektiv gepragt.
Jedoch kann durch ein vorheriges zwanzigminutiges Training der Prozedur von einer
Steigerung der Verlasslichkeit ausgegangen werden. Wahrend der Untersuchung er-
folgte eine strikte doppelte Verblindung und eine ,sham injection“ von Kochsalzlésung
auf der kontralateralen Seite. Ob eine Verblindung im Zuge der Auswertung beibe-

halten wurde ist unklar. Selektives Berichten kann wahrscheinlich, jedoch nicht sicher,

101



ausgeschlossen werden. Auch bei dieser Studie kann somit von einer hinreichenden

internen Validitat ausgegangen werden.

Das Messverfahren zur Evaluation des Anasthesieerfolgs anhand der elektronischen
Pulpenstimulation korrespondiert mit der Durchfuhrung der Studie von Droll et al.
(2012) und ist als gut konzeptioniert anzusehen. Kontrastierend hierzu wurden jedoch
die lateralen Schneidezahne des Oberkiefers als Testzahne ausgewahlt. Dement-
sprechend kam die Technik der Infiltrationsanasthesie zum Einsatz, in dieser Studie
mit Mepivacain ohne Adrenalinzusatz als lokalanasthetisches Agens.

Malamed (2012) schlagt ein Volumen von 0,6 ml der lokalanasthetischen Formu-
lierung als ausreichend vor, Reader et al. (2011) empfehlen 0,6 bis 1,2 ml. Somit ist
davon auszugehen, dass mit den 1,0 ml Volumen der vorgestellten Studie eine
ausreichende Anasthesie erreicht wird aber gleichzeitig keine Kaschierung der Effekte
durch ein zu hohes Volumen anzunehmen ist. Im Vergleich mit Lidocain mit verschie-
denen Adrenalinkonzentrationen zeigt dreiprozentiges Mepivacain keine signifikanten
Unterschiede bezuglich des Anasthesieerfolgs oder dem Einsetzen der Wirkung.
Jedoch ist die Lange der Anasthesiewirkung deutlich reduziert und Mepivacain ent-

sprechend fur kurzere Behandlungen indiziert (Mason et al., 2009).

Es ist nicht ersichtlich, ob eine konkrete Fallzahlplanung durchgefuhrt wurde. Jedoch
kritisieren die Autoren selbst, dass in Folge der geringen Fallzahl von n= 22 je Gruppe

eine zu niedrige Power zur Detektion von Gruppenunterschieden vorhanden war.

Zur Auswahl der Probanden fiur die ,Alkoholikergruppe“ kam das psychiatrische
Klassifikationssystem DSM-III-R zum Einsatz, es ist somit von einer objektiven
Auswahl auszugehen. Kritisch zu sehen ist jedoch der Einschluss von Alkoholikern in
verschiedenen Phasen des Entzugs. Diesen Kritikpunkt auf3ern auch die Autoren der
Studie. Eine Ubertragung der Ergebnisse auf aktive Alkoholiker ist somit nicht méglich.
Aber auch der Vergleich der im Entzug befindlichen Alkoholiker untereinander ge-
staltet sich auf Grund der gro3en Standartabweichung der nachternen Tage (Entzugs-
tage zwischen einem Tag und Uber einem Jahr) problematisch. Eine Testung aktuell
aktiver Alkoholiker mit groRerer Fallzahl auf die gleiche Art und Weise ware somit

interessant.

Neben den Effekten des Alkohols an sich wurden aul3erdem die Auswirkungen von
psychologischen Komorbiditaten auf den Anasthesieerfolg untersucht. Empirische
Studien konnten bereits einen Zusammenhang zwischen Alkoholismus und psychi-

schen Erkrankungen (z.B. Depression, Angststorungen) aufzeigen (Bowen et al.,
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1984, Cox et al., 1990). Regier et al. (1990) konnten gar bei 37 Prozent der Alkoholab-
hangigen begleitende psychische Erkrankungen nachweisen. Demgegenuber wiesen
nur drei der 22 hier untersuchten Probanden im Entzug psychische Storungen auf.
Trotz der Unterreprasentation dieses Kollektivs konnte dennoch innerhalb der ,Alko-
holikergruppe® gezeigt werden, dass psychische Begleiterkrankungen eine schlechte-

re Anasthesiewirkung bedingen.

Um die Hypothese der Autoren zu stutzen, dass nicht das Ethanol an sich sondern,
die psychologischen Begleitumstande zu schlechteren Anasthesieerfolgsraten beitra-
gen, musste ein passenderes Probandenkollektiv mit einem hoheren Prozentsatz
psychologisch Erkrankter ausgewahlt werden. Aul3erdem ware, wie bereits erwahnt,
die Testung an aktiven Alkoholikern zum Nachweis von kreuzenden Toleranzen
zwischen Ethanol und lokalanasthetischen Agenzien interessant. Solche ,Cross-
Toleranzen® in Folge einer langdauernden Ethanolzufuhr konnten im Tierversuch fur
Lidocain bereits nachgewiesen werden (Fassoulaki et al., 1990).

Die vorliegende Studie bietet somit eine gute Grundlage zur weiteren Forschung und

ist durch die Autoren gut diskutiert und reflektiert.

5.2.1.3 Yonchak et al. (2001)

~Anesthetic efficacy of unilateral and bilateral inferior alveolar nerve blocks to

determine cross innervation in anterior teeth”

Yonchak et al. untersuchen in ihrer Studie das Vorhandensein kreuzender
Nervenfasern von der Gegenseite zur Innervation der Unterkiefer-Frontzahne und
deren Einfluss auf die Anasthesieversagensrate. Sie vermuten dieses anatomische

Phanomen als potenzielle Versagensursache.

Diese Studie gehort zu einer der drei eingeschlossenen Studien mit einem maRigen
Verzerrungsrisiko. Vier der Domanen offenbarten in der Analyse ein geringes, drei ein
maRiges Risk of Bias. Auch Yonchak et al. definieren strenge Ein- und Ausschluss-
kriterien fur die Probanden und untersuchen gleich viele rechte wie linke Seiten. Als
potenzieller Storfaktor ist jedoch die ungleiche Geschlechterverteilung (28 Manner vs.
10 Frauen) zu nennen. Positiv hervorzuheben ist die Durchfihrung im Sinne eines
Cross-Over-Designs. Hierdurch ist ein intraindividueller Vergleich moglich und Storfak-
toren sind weitestgehend minimiert. Die Zuordnung der jeweiligen Testprozedur zu
Testtag 1 oder Testtag 2 erfolgte randomisiert. Der Algorithmus zur Auswahl der

Testseite ist jedoch nicht erlautert.
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Der Ausschluss der Ergebnisse bei fehlender Lippentaubheit ist, wie auch bei Droll et
al. (2012), per se wunschenswert. Somit werden diejenigen Versagensfalle in Folge
eines inadaquat platzierten lokalanasthetischen Depots von vornherein eliminiert
(Reader et al., 2011, Dal Santo et al., 1992). Auf Grund dieser Handhabung mussten
zwei Probanden angesichts zweier Fehlversuche ganzlich ausgeschlossen werden.
Von weiterem Interesse, jedoch in der Studie nicht erlautert, ware eine Betrachtung

der mdglichen Versagensursachen bei eben jenen zwei Patienten.

Ebenso wie auch die beiden anderen eingeschlossenen Studien mit einem mafRigen
Verzerrungsrisiko, bedienen sich auch Yonchak et al. des Instruments der elektro-
nischen Pulpatestung. Es gilt, wie mehrfach diskutiert, als objektives und standardisier-
tes Verfahren zur Messung des Anasthesieerfolgs, ist jedoch von der korrekten
Mitarbeit des Patienten abhangig (Malamed, 2012). Auch in dieser Studie wird ein
Kontrollzahn zur Verifizierung der Ergebnisse in regelmaligen Abstanden einer elek-
tronischen Pulpatestung unterzogen. Selektives Berichten von Ergebnissen ist eben-

falls wahrscheinlich auszuschliel3en.

Wie bereits erwahnt, imponiert das durchgefuhrte Studiendesign zur Beantwortung der
formulierten Fragestellung schlissig und wurde groRtenteils adaquat implementiert.
Die Definition eines Anasthesieerfolgs bzw. korrespondierend eines Anasthesiever-
sagens erfolgte in gleicher Weise wie in den beiden vorherigen Studien. Wie auch Droll
et al. (2012) wahlten Yonchak et al. den IANB als Untersuchungsobjekt. Da sich ihre
Fragestellung aber ausschlieBlich auf die Frontzahne bezieht, wurden diese hierbei
als Testzahne ausgewahlt.

Auch dieser Studie mangelt es jedoch an einer Fallzahlplanung und an Grinden, die
zur Auswahl von n= 40 Probanden, insbesondere in geschlechtlich ungleicher Vertei-

lung, fuhrten.

Ebenso wie Droll et al. (2012) injizierten auch die Autoren der vorliegenden Studie das
Doppelte des empfohlenen Volumens Lokalanasthesie, namlich 3,6 ml
zweiprozentiges Lidocain (Malamed, 2012, Reader et al., 2011).

Aus wissenschaftlicher Sicht hat jene Tatsache in diesem Fall keine negative sondern
gar eine positive Auswirkung. Hierdurch kann mit grof3erer Wahrscheinlichkeit von
einer vollstandigen Blockade des jeweiligen Nervus alveolaris inferior ausgegangen
werden und der Vergleich zwischen einem unilateralen und einem bilateralen Innerva-
tionsmuster ist unabhangiger von anderen Versagensursachen.

Aus ethischen Gesichtspunkten ist der Einsatz einer vermeidbar hohen Dosis Lokalan-

asthetikum und begleitendem Adrenalin jedoch kritisch zu sehen. Die in der Medizin
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und Zahnmedizin zum Einsatz kommenden Lokalanasthetika zeichnen sich generell
durch eine beeindruckende Sicherheit und Effizienz aus, unerwunschte Wirkungen
sind selten. Dennoch zeigt sich ihre systemische Toxizitat dosisabhangig. (Becker and
Reed, 2012, Brown and Rhodus, 2005). Hohere Dosen gehen somit mit einem
hoheren Risikoprofil einher. Wie auch in der Studie von Droll et al. (2012) ist gemal}
der Studie von Kammerer et al. ein ganzlicher Verzicht auf einen Vasokonstriktor im
Rahmen des IANB ohne Einschrankungen in der Wirkung durchfuhrbar (2012).

Die vorliegende Studie baut auf anatomische Studien auf, die bereits sehr frih das
Phanomen kreuzender Nervenfasern in der Unterkiefer-Frontzahnregion an Kadavern
untersuchten. So konnten Starkie und Stewart (1931) im Rahmen anatomischer
Praparationen unter dem Mikroskop in vier von sechs Fallen Nervenfasern veran-
schaulichen, die die mittellinienbestimmende Synostose der Mandibel Uberschritten
und in Richtung der kontralateralen mittleren Schneidezahne, selten auch der lateralen
Inzisivi, zogen. Dem widersprechen jedoch Barker und Davies (1972), die im Rahmen
ihrer Untersuchungen des Spatium pterygomandibulare eine Uberkreuzung der

Mittellinie im Unterkiefer aus embryologischer Sicht ausschlieen.

Im Rahmen ihrer klinischen Studie konnten Yonchak et al. signifikant hohere
Anasthesieerfolge der Inzisisvi im Rahmen eines bilateralen IANB und somit indirekt
kreuzende Innervationsmuster in der Unterkieferfront als anatomische Variation nach-
weisen. Korrespondierend mit Starkie und Stewart (1931) fanden sie jedoch keinen

Beweis fur die Innervation der Canini von der Gegenseite.

Sie schlussfolgern jedoch bereits selbst, dass die erreichten Erfolgsraten von weniger
als 75 Prozent die bilaterale Durchfihrung einer Leitungsanasthesie des Nervus
alveolaris inferior nicht rechtfertigen.

Dennoch kann das Wissen Uber kreuzende Nervenfasern zur Innervation der Unter-
kiefer-Schneidezahne dem Kliniker bei der suffizienten Schmerzausschaltung dieser
Region nutzlich sein. Bereits im ersten Ansatz kdnnen zusatzlich zum ipsilateralen
IANB supplementare Anasthesietechniken wie beispielsweise eine erganzende Infil-
trationsanasthesie, eine intraligamentare oder gar eine intraossare Anasthesie erfol-
gen. Hierdurch wird der Patient von Vornherein vor negativen Schmerzerfahrungen
bewahrt.
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5.2.2 Einzeldiskussion der Studien mit einem erheblichem RoB

5.2.2.1 Hannan et al. (1999)

» The use of ultrasound for guiding needle placement for inferior alveolar nerve blocks*

Hannan et al. untersuchen in der hier eingeschlossenen Studie, ob eine inadaquate
Platzierung des lokalanasthetischen Depots in zu weitem Abstand zum Nervus
alveolaris inferior im Rahmen der Leitungsanasthesie als Ursache fur Anasthesiever-
sagensfalle auszumachen ist und ob durch ultraschallgefuhrte Injektionen gegenge-

wirkt werden kann.

Im Rahmen der RoB-Analyse dieser Studie des Evidenzlevels |ll wurde im Gesamter-
gebnis ein erhebliches Verzerrungsrisiko festgestellt.

Ein geringes Risiko fur Bias entsteht durch die strengen Ein- und Ausschlusskriterien
der Probanden sowie das Cross-Over Design. Hierdurch kdnnen sowohl inter- als auch
intraindividuelle Vergleiche hergestellt werden. AuRerdem erfolgte eine Messung
gleichvieler rechter und linker Testseiten und eine Verblindung der Intervention.
Kritisch anzumerken ist auch in dieser Studie die ungleiche Geschlechterverteilung der
Probanden (30 mannliche vs. 10 weibliche Probanden). Die Durchfuhrung der jeweili-
gen Intervention ist detailreich im vorliegenden Artikel ausgefuhrt und reproduzierbar.
Ebenso wie die drei Studien mit einem maRigen Verzerrungsrisiko nutzen auch
Hannan et al. die elektronische Pulpatestung als objektives Messverfahren zur Evalua-
tion der Pulpenanasthesie. Durch regelmallige Messungen am nicht behandelten
kontralateralen Caninus wird auch in der vorliegenden Studie die Antwort der Proban-
den und die Funktionstuchtigkeit des Gerats verifiziert. Dennoch verbleibt nach wie vor

eine subjektive Komponente durch die Abhangigkeit von der Probandenmitarbeit.

Erhebliche Mangel entstehen durch den Ausschluss derjenigen Testtage, an denen
eine fehlende Lippentaubheit beobachtet wurde. Wenn auch dieses Vorgehen in zuvor
diskutierten Studien als forderlich bewertet wurde, entsteht bei der hier untersuchten
Fragestellung ein betrachtlicher systematischer Fehler, der die Aussagekraft der
Studie maldgeblich einschrankt: Denn insbesondere die Untersuchung der korrekten
Depotplatzierung war Gegenstand dieser Studie und die Taubheit der Lippe gibt hier-
Uber wichtigen Aufschluss. So wird die Betdubung der ipsilateralen Lippe und Zunge
vielfach als Bestatigung der adaquaten Technik definiert (Rood, 1977, Schon, 1989,
Reader et al., 2011, Chaney et al., 1991, Malamed, 2012).
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Im Rahmen des Ausschlusses von Testlaufen, bei denen die weichgewebige Betau-
bung nicht gewahrleistet war, werden eben jene Falle ausgeschlossen, bei denen von
einer inadaquaten Depotplatzierung ausgegangen werden kann. Das Ergebnis der
Studie, dass kein signifikanter Unterschied der Erfolgsrate zwischen ultraschallgefuh-
ten und konventionellen IANBs aufzudecken ist, muss also gegenuber den ausge-
schlossenen Ergebnissen kontrastiert werden: Es zeigen sich namlich tatsachlich
sechs Ausschlisse beim konventionellen Ansatz im Vergleich mit null Ausschlissen
bei der ultraschallgefuhrten Leitungsanasthesie. Wenn auch in Ermangelung einer
statistischen Untersuchung nicht von Signifikanz die Rede sein kann, so zeigt sich
dennoch die Tendenz, dass beim konventionellen IANB haufiger inadaquate Depot-
platzierungen und somit ,verfehlte“ Lokalanasthesien (siehe Definition Reader et al.,
2011 Kapitel 2.2.1) auftreten.

Auch in der vorliegenden Studie kam im Rahmen des IANB zweiprozentiges Lidocain
mit einem Adrenalinzusatz von 1:100.000 zum Einsatz. Das verwendete Volumen von
1,8 ml ist in Ubereinstimmung mit den von Malamed (2012) und Reader (2011)
empfohlenen Volumina von 1,5 bzw. 1,8 ml zur Applikation eines Halstedt-Blocks. Der
Einsatz von Adrenalin im Zuge der Leitungsanasthesie am N. alveolaris inferior ist

erneut im Kontext der Studie von Kammerer et al. (2012) in Frage zu stellen.

Fraglich ist ferner die Auswahl verschiedener Kanulen fur den jeweiligen Testarm: So
kommen bei den ultraschallgefuhrten IANBs 8 Inch Kanulen mit 22 Gauge, bei den
konventionellen IANBs jedoch 1,5 Inch Kanulen mit 27 Gauge zum Einsatz.

Der Gauge-Wert steht hierbei, in antiproportionalem Zusammenhang, bekannter-
malfden fur den Durchmesser der Kanule. Je grofier der Gauge-Wert, desto kleiner ist
der innere Durchmesser. Malamed (2012) postuliert eine Korrelation zwischen der
Deflektion der Kanlle und deren Durchmesser und somit auch der Adaquatheit der
Injektion. Robison et al. (1984) konnten jedoch hierflur in ihrer Studie keinen einheit-
lichen Zusammenhang nachweisen. Dennoch ware eine Standardisierung der verwen-
deten Kanule fur beide Techniken im Zuge der vorliegenden Studie sinnvoll, um diese

Fehlerquelle fur Verzerrung sicher auszuschlie3en.

Die Anwendung der ultraschallgestitzten Technik zur Auffindung des inferioren
alveolaren Nerven- und GefalRverbundes wurde laut Hannan et al. in einer vorherigen
Kadaverstudie als zweckmaRig bewertet. Nahere Angaben oder ein Verweis zu dieser
Studie fehlen, so dass die dort untersuchte Spezies (Mensch oder Tier) und somit die

Einschatzung der Aussagekraft im Unklaren verbleibt.
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Kritisch zu sehen ist aullerdem der Einsatz des Ultraschalls auch vor der Durchfuhrung
des konventionellen Halstedt-Blocks. Die Autoren rechtfertigen diese Vorgehens-
weise als notwendig zur Verblindung der Probanden gegenuber der eingesetzten
Technik. Jedoch erlangt der Behandler hierdurch zwangslaufig einen individuellen
Einblick in die Anatomie des jeweiligen Spatium pterygomandibulare, der unter norma-
len Umstanden verwehrt bliebe. Eine Adaptation der Depotplatzierung beim konventio-

nellen IANB durch die so gewonnenen Informationen ist somit nicht auszuschlieRen.

Zusammenfassend handelt es sich also um eine Studie mit einer interessanten und
vielversprechenden Fragestellung, die jedoch in der Umsetzung an relevanten Stellen

erhebliche Mangel aufweist.
5.2.2.2 Moradi Askari et al. (2016)

“The Effect of Maxillary First Molar Root Length on the Success Rate of Buccal

Infiltration Anesthesia”

Moradi Askari et al. priufen in ihrer Studie des Evidenzlevels Il die Auswirkungen der
Wurzellangen von Sechsjahrmolaren im Oberkiefer auf die Erfolgsrate von bukkalen

Infiltrationsanasthesien.

Im Rahmen dieser Studie werden Untersuchungen an Zahnen mit einer irreversiblen
Pulpitis durchfuhrt. Zwar fhrt die Evaluierung von entzundlichen Veranderungen, also
auch Pulpitiden, als Ursache fur Anasthesieversagensfalle zum Ausschluss der betref-
fenden Studie. Allerdings befasst sich die vorliegende Studie in keiner Weise mit ent-
zundlichen Ursachen, sondern mit anatomischen Grinden, namlich der Wurzellange.
Eben jene Messung der Wurzellange lasst sich am unkompliziertesten im Rahmen
einer Wurzelbehandlung durchflhren, da sie hier bereits einen essenziellen Bestand-
teil darstellt. Somit wurde die vorliegende Studie in diese systematische Ubersichts-

arbeit eingeschlossen.

Die RoB-Analyse konstatiert ein erhebliches Verzerrungsrisiko. Dieses Gesamturteil
kommt durch die Einschatzung der Doméane ,Bias bei der Endpunkterhebung® zu
Stande, wahrend in den ubrigen sieben Domanen maRige oder gar geringe Risiken fur
Bias festgestellt werden.

Die Ein- und Ausschlusskriterien fur Probanden sind streng definiert. Insbesondere die
Auswahl ,passender® Zahne mit einer irreversiblen Pulpitis anhand einer vorhandenen
Sensibilitat auf elektrische Reize und einer verstarkten und andauernden Empfindlich-

keit gegenluber Kaltereizen erfolgte unter diagnostisch eindeutigen Gesichtspunkten.
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Alle Symptome, die bereits nekrotische oder gangrandse pulpale Zustande oder peri-
apikale Entzindungen implizierten, fuhrten zum Ausschluss, um eine Vergleichbarkeit
zu gewabhrleisten. Zwar zeigt sich auch bei dieser Studie eine ungleiche Geschlechter-
verteilung (72 weibliche vs. 28 mannliche Probanden), jedoch erfolgte eine Adjustie-

rung nach dem Geschlecht, die keine signifikanten Unterschiede detektieren konnte.

Es handelt sich um eine Studie ohne Vergleich oder verschiedene Gruppen, somit war
keine Randomisierung oder Verblindung moglich bzw. nétig. Die Applikation des
Lokalanasthetikums erfolgte in streng definierter gleichbleibender Weise als bukkale
Infiltration von 1,8 ml zweiprozentigen Lidocains mit einem Adrenalinzusatz von
1:80.000. Kointerventionen, fehlende Daten oder selektives Berichten konnen voraus-

sichtlich ausgeschlossen werden.

Im Rahmen der Endpunkterhebung wurde jedoch eine Visuelle Analogskala zur
Einschatzung des Schmerzes durch die Probanden zu Rate gezogen. Dieser Zielpara-
meter ist hochst subjektiv, ist doch der Schmerz definiert als ,,....unangenehme Sinnes-
oder Gefuhlswahrnehmung...”
1994).

Die endometrische Messung der Wurzellange mit Hilfe eines Apex Locators und einer

und an sich stets subjektiv (Merskey and Bogduk,

Verifizierung durch eine rontgenologische Kontrolle stellt ein objektives Messverfahren
dar. Die Deutsche Gesellschaft fur Zahn-, Mund- und Kieferheilkunde bewertet diese
Vorgehensweise in einer wissenschaftlichen Stellungnahme als die praziseste zur
Bestimmung der Wurzellange (DGZMK, 2004).

Somit zeigt die Studie von Moradi Askari et al. durch das Verzerrungsrisiko in Folge
eines subjektiven Endpunkts insgesamt ein erhebliches RoB, wenn auch alle anderen

Domanen ein geringes oder mafliges Verzerrungsrisiko aufweisen.

Positiv hervorzuheben ist die Durchfihrung einer Fallzahlplanung, die nur in dieser
Studie aller elf eingeschlossenen Studien stattfand. Somit ist mit der Fallzahl von n=

100 Probanden eine ausreichende Power gewahrleistet.

Die korrekte Positionierung des lokalanasthetischen Depots wurde anhand der rontge-
nologischen Ausgangsaufnahmen in Paralleltechnik bestmoglich eingeschatzt. So
kann, wie von Malamed (2012) gefordert, eine Applikation im Bereich der Apices
erfolgen. Mit 1,8 ml injizierter lokalanasthetischer Losung ubersteigen Moradi Askari
et al. das von Malamed (2012) und Reader (2011) empfohlene Volumen fur die
klinische Anwendung von 0,6 bis 1,0 ml. Moradi Askari et al. verweisen im Hinblick auf

das injizierte Volumen jedoch auf andere Studien an Ober-kiefermolaren, die das
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gleiche Volumen verwendeten (Lawaty et al., 2010, Hosseini et al., 2016, Mason et al.,
2009).

Der Einsatz des hohen Adrenalinzusatzes von 1:80.000 ist aus Sicherheitsgrinden
fraglich. Malamed (2012) postuliert den Einsatz der geringstmdglichen Menge des
Vasokonstriktors, die eine ausreichende Taubheit erzielt. Bereits die Dosierung von
1:100.000 soll nur bei ausgedehnten Eingriffen zum Einsatz kommen. Eine Erhdhung
der Adrenalinkonzentration geht mit prolongierten Anasthesiedauern einher, die fur

diese Studie gegebenenfalls vermeidbar gewesen waren (Mason et al., 2009).

Im Rahmen der statistischen Auswertung konnte gezeigt werden, dass sowohl fur die
palatinale als auch fur die distobukkale Wurzel eine positive Korrelation zwischen der
Wurzellange und hoheren Versagensraten existiert. Zwar kann kein Grenzwert
festgelegt werden, Langen von mehr als 22,75 mm gehen bei der distobukkalen
Wourzel jedoch mit einem funffach hoheren Risiko fur eine unzureichende Analgesie
einher. Dennoch diskutieren bereits die Autoren selbst, dass auch die Divergenz der
Wurzeln Auswirkungen auf den Anasthesieerfolg haben konnte. Diesen Sachverhalt
gilt es weiter zu testen, allerdings ist dies nur anhand dreidimensionaler Bildgebungen
moglich. Auch die einzuhaltende Wartezeit nach der Betaubung sollte Gegenstand
weiterer Untersuchungen sein, um eine ausreichende Diffusion, insbesondere zur
palatinalen Wurzel, zu gewahrleisten. Eine zu lange Wartezeit kann jedoch den Zeit-

punkt der maximalem Wirkdauer bereits verfehlt haben (Malamed, 2012).

Zusammenfassend ist der Gegenstand der Studie von hoher Relevanz und metho-
disch schlussig aufbereitet. Jedoch ist die Evaluation des Anasthesieerfolgs anhand
von Schmerzsensationen hochst subjektiv und variiert mitunter erheblich. Eine objekti-
vere Endpunkterhebung, beispielsweise mit Hilfe der elektronischen Pulpatestung,

konnte zu weniger verzerrten Ergebnissen fuhren.

5.2.3 Einzeldiskussion der Studien mit einem kritischem RoB

5.2.3.1 Keetley und Moles (2001)

‘A clinical audit into the success rate of inferior alveolar nerve block analgesia in

general dental practice”

Keros und Moles untersuchen in der vorliegenden Studie eine begrenzte Anzahl an
Ursachen, die zu einem Versagen der Leitungsanasthesie am Nervus alveolaris
inferior fUhren konnten. Hierbei werden die Faktoren ,behandelnder Zahnarzt®,
,Geschlecht des Patienten®, ,Alter des Patienten®, ,anasthesierter Quadrant®, ,durch-
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gefuhrte Behandlung“ und ,Erfolg oder Versagen® notiert. Es nahmen funf Zahnarzte

teil, die die Daten von aufeinanderfolgenden IANBs festhielten.

Die Studie mit dem Evidenzlevel Ill wurde mit einem kritischen Verzerrungsrisiko
versehen. In zwei Domanen zeigt sich nur ein maRiges RoB: So ist die Datenerhebung
voraussichtlich vollstandig und die Applikationsart der Lokalanasthesie ist weitest-
gehend festgelegt. Zwar zeigen sich sicherlich kleine Unterschiede durch die
Behandlung durch funf verschiedene Arzte, jedoch kam immer der gleiche Wirkstoff
(zweiprozentiges Lidocain mit einem Adrenalinzusatz von 1:80.000) mit einem
Volumen von 1,8 ml und standardisierten Kanulen im Rahmen eines IANB zum
Einsatz. Auch die Technik wurde auf konventionelle Techniken festgelegt. Zwar waren
sowohl indirekte als auch direkte Ansatze konform, die Gow-Gates- oder Akinozi-
Technik wurden jedoch ausgeschlossen.

Der Bias durch Abweichungen in der Interventionsphase musste als unklar eingestuft
werden. Es erfolgte keine Erfassung madglicher Kointerventionen, ob und welche
Medikamente beispielsweise die Patienten nahmen ist nicht herauszufinden.
Erhebliche Mangel zeigen sich im Rahmen der Selektion der Teilnehmer in die
Studiengruppen: Der konsekutive Einschluss von Patienten ist zunachst positiv
hervorzuheben. Jedoch ist unklar, welcher Algorithmus die Patienten zum jeweiligen
Zahnarzt zuteilte. AuRerdem wurden einige Patienten, die an mehreren Terminen im
Rahmen der zahnarztlichen Behandlung einen IANB erhielten, mehrfach erfasst. Es
erfolgte jedoch kein Vermerk bzw. kein Vergleich, so dass diese Patienten in der
Statistik wiederholt als neuer Fall fungieren und Effekte verzerren konnten.

Auch der Bias durch Storfaktoren ist als erheblich einzustufen. In Ubereinkunft mit der
Fragestellung, die sehr weitgefasst verschiedene Einflussfaktoren auf den Anasthesie-
erfolg prufen soll, erfolgte eine Definition von Ein- und Ausschlussfaktoren. Durch die
begrenzte Anzahl untersuchter Aspekte verbleibt jedoch eine Vielzahl nicht erhobener
moglicher Storfaktoren, die zu einer Verzerrung der Ergebnisse fuhren konnen. Als
Beispiel seien eingenommene Medikamente oder vorhandene Grunderkrankungen
genannt, die nicht erfasst werden.

Die Endpunkterhebung weist sogar kritische Mangel auf. Die Evaluation des
Anasthesieerfolgs ist zweigeteilt. Zunachst erfolgt eine Einschatzung anhand der
weichgewebigen Betaubung durch eine Sondierung der befestigten Gingiva zwischen
dem lateralen Inzisivus und dem Caninus. Anzeichen von Unbehagen (,signs of
discomfort”) wahrend der Behandlung wurden ebenfalls als Misserfolg interpretiert.

Beide Vorgehensweise zeichnen sich nachteilig aus: Vielfach wurde gezeigt, dass eine
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Taubheit des Weichgewebes kein sicheres Zeichen fur die pulpale Betdubung darstellt
(Hinkley et al., 1991, Chaney et al., 1991, Ridenour et al., 2001, Certosimo and Archer,
1996, Reader et al., 2011). Die Schmerzlosigkeit wahrend der Behandlung wird von
Malamed (2012) als Zeichen fur den Anasthesieerfolg genannt. Jedoch erschwert die
Subjektivitat der Schmerzeinschatzung (Merskey and Bogduk, 1994) den Nutzen
dieser Definition im Rahmen klinischer Studien. Des Weiteren werden die Patienten
augenscheinlich nicht direkt zu Schmerzsensationen befragt, sondern ,Anzeichen von
Unbehagen® als Schmerz interpretiert. Patienten, die den Schmerz wahrend der
Behandlung ,aushalten®, werden somit falschlicherweise als Erfolgsfalle vermerkt.
Auch selektives Berichten kann nicht ausgeschlossen werden: Obwohl Daten zum Alt-
er der Patienten erhoben wurden und sich eine Altersspanne von sechs bis 93 Jahren
ergab, fehlt eine Betrachtung in den Ergebnissen sowie in der Ergebnisstabelle. Ob
eine Korrelation zwischen dem Alter der Patienten und dem Anasthesieerfolg besteht,
ist nicht thematisiert.

Somit ergibt sich insgesamt ein kritisches Verzerrungsrisiko und die Ergebnisse der

vorliegenden Studie sind unter Vorbehalt zu sehen.

Die Fallzahl von 580 IANBs erscheint zunachst hoch, im Hinblick auf die Vielzahl
untersuchter Faktoren und in Ermangelung von Ein- und Ausschlusskriterien ist die

Power der Studie ohne Fallzahlplanung dennoch fraglich.

Wie auch in den ubrigen Studien, die IANBs untersuchten, kam ein Adrenalinzusatz in
der lokalanasthetischen Losung zum Einsatz, der vermeidbar ware (Kammerer et al.,

2012). Keetley und Moles nutzen gar eine hohe Konzentration von 1:80.000.

Lediglich fur den Behandler zeigte sich ein statistisch knapp signifikanter Zusammen-
hang mit der Erfolgsrate der Lokalanasthesie. Von weiterem Interesse waren Angaben
zum jeweiligen Behandler, beispielsweise die Anzahl der Jahre die er/ sie bereits
praktiziert, um eine genauere Aussage treffen zu konnen.

Die Vorhersage des erfahrensten eingeschlossenen Zahnarztes, wann Versagensfalle
auftreten, ist lediglich als Fallstudie zu sehen. Eine genauere Betrachtung und Unter-
suchung der Stichhaltigkeit der Grunde, die er anfuhrt, ist in weiterfUhrenden Studien
anzuraten. Es handelt sich hierbei um anatomische Variationen, die die Platzierung
des Depots erschwerten.

In weiterfUhrenden Studien kann eine Eingrenzung der eingeschlossenen Patienten/
Probanden sowie eine enger formulierte Fragestellung zu aussagekraftigeren Resul-

taten ohne Storfaktoren fuhren.
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5.2.3.2 Meyer et al. (2007)

“Effectiveness of nasopalatine nerve block for anesthesia of maxillary central incisors

after failure of the anterior superior alveolar nerve block technique”

In der vorliegenden Studie von Meyer et al. wird untersucht, ob abweichende Inner-
vationsmuster der mittleren Oberkieferinzisivi durch den Nervus nasopalatinus existie-
ren und ob diese ursachlich sind fur ein Versagen der Leitungsanasthesie der Nervi

alveolares superiores anteroriores.

Auch diese Studie des Evidenzlevels |ll wurde mit einem kritischen Verzerrungsrisiko
bewertet. Lediglich der Bias durch Erfassung der Intervention/ Exposition wurde mit
einem geringen RoB ausgezeichnet. Die Art der Applikation, das verwendete Lokal-
anasthetikum sowie die Dosierung wurden stringent festgelegt und erfolgten stets
durch den gleichen Behandler.

Der Bias durch fehlende Daten ist als erheblich anzusehen, da ein Ausschluss der drei
Probanden erfolgte, bei denen beide Anasthesieformen einen Misserfolg erreichten.
Die Endpunktdaten sind somit unvollstandig und die Statistik verfalscht. Eine Betrach-
tung moglicher Versagensursachen bei diesen drei Probanden ware von grof3em
Interesse.

Auch die Evaluation des Anasthesieerfolgs offenbart erhebliche Mangel. Zwar ist sie
fur beide Gruppen gleichermalden definiert, aber die erforderliche Schmerzantwort auf
einen Kaltereiz stellt eine subjektive Messmethode dar. Aulerdem fehlt die MAglichkeit
einer Abstufung der Sensibilitat (Jafarzadeh and Abbott, 2010a). Warum Kalteschmerz
und nicht nur eine Kaltesensibilitat als Endpunkt definiert wurde, ist nicht erlautert.
Innerhalb der Gruppe der Kaltetestungen gilt aulerdem der Einsatz von gefrorenem
Wasser als weniger verlasslich als beispielsweise ein Test mit Trockeneis oder Di-
chloridfluoromethan-Spray (Fuss et al., 1986).

Ein erhebliches Verzerrungsrisiko ergibt sich ebenso aus nicht auszuschlielenden
Storfaktoren. Zwar wurden initial strenge Ein- und Ausschlusskriterien definiert und
alle Probanden erhielten die gleiche Anasthesieform (ASANB). Bei einer insuffizienten
Anasthesiewirkung erfolgte jedoch ein Wechsel in eine andere Behandlungsgruppe,
der zusatzlich eine Leitungsanasthesie des Nervus nasopalatinus (NPNB) appliziert
wurde. Eine randomisierte Zuteilung zu den zwei Gruppen ist somit ausgeschlossen.
Die Selektion ist abhangig vom Ergebnis der ersten Injektion. Es kann aul3erdem kein
tatsachlicher Vergleich erfolgen, da keine alleinige Testung des NPNB durchgefuhrt

wurde. Hierdurch entsteht im Bereich der Selektion in die Gruppen ein kritisches
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Verzerrungsrisiko. Auch eine Verblindung gegenuber der Intervention ist nicht erfolgt
und beeinflusst eventuell die Probandenantwort. Ferner ergibt sich durch die ungleiche
Geschlechterverteilung (18 weibliche vs. 9 mannliche Probanden) eine Fehlerquelle.
Durch die Gruppenzuteilung nach der ersten Injektion entstehen ferner Abweichungen
in der Interventionsphase: So zeigt sich die Gruppe mit dem alleinigen ASANB ohne
Kointervention. Bei den Probanden, die einen NPNB erhielten, ist der vorherige
ASANB als Kointervention anzusehen.

Noch kritischere Mangel ergeben sich aulerdem durch selektives Berichten von
Endpunkten: Im Rahmen der Untersuchung erfolgte synchron eine Testung beider
Patientenseiten. Jedoch wurden die beiden Seiten statistisch nicht getrennt betrachtet,
sondern innerhalb der Individuen zusammengefasst. So ergibt sich bei der statis-
tischen Auswertung eine Gruppe mit beidseitig erfolgreichem ASANB und gegenuber-
stellend eine zweite Gruppe mit missglicktem ASANB. Diese enthalt sowohl Proban-
den, bei denen beidseitig ein Misserfolg verzeichnet wurde, sowie solche, bei denen
nur einseitig kein Erfolg erzielt wurde. Die Kontrastierung zwischen 66,7 Prozent Erfolg
und 33,3 Prozent Misserfolg des ASANB ist somit fehlerhaft (,Among the remaining 24
patients, 16 (66,7%) had their maxillary central incisors anesthetized by the anterior
superior alveolar block and 8 (33,3%) remained with sensitivity after the ASAN block”).
Nachtraglich erfolgt zwar eine genauere Auflistung, die erklart, dass nur bei zwei
Patienten beidseitig kein Anasthesieerfolg verzeichnet wurde, diese Tatsache wird
jedoch in der Statistik nicht bedacht. Es ist gar von einem 2:1 Verhaltnis zwischen
Innervationsmustern durch die Nervi alveolares superiores anteriores bzw. durch den
Nervus palatinus die Rede. Diese Tatsache ist statistisch irrttimlich.

Die anhand dieser Ergebnisse aufgestellten Behauptungen sind somit von Seiten der

Analyse des Verzerrungsrisikos unhaltbar.

Aber auch die grundliegende Konzeption der Studie ist zur Beantwortung der
Fragestellung fehlerbehaftet. Durch die synchrone Betaubung beider mittlerer Inzisivi
lassen sich Fehlerquellen durch mogliche kreuzende Innervationsmuster in diesem
Bereich nicht sicher ausschlieBen. Wie bereits erwahnt, sollte im Hinblick auf eine
echte Vergleichbarkeit auRerdem die Erfolgsquote der alleinigen Leitungsanasthesie
am Nervus nasopalatinus evaluiert werden. Zur Verbesserung des Studiendesigns
waren folgende Anderungen denkbar: Durchfiihrung der Testungen an zwei Test-
tagen, jeweils nur die Testung einer Patientenseite, Testtag A: ASANB, Testtag B:
NPNB. So kann aul3erdem nicht nur ein inter- sondern gar ein intraindividueller Ver-

gleich erfolgen.
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Auch dieser Studie mangelt es aul3erdem an einer Fallzahlplanung, die Autoren selbst

stellen die geringe Probandenzahl von n= 27 in Frage.

Die thermische Testung der Pulpensensibilitat erfolgte im Anschluss an die Injektionen
jeweils nur einmalig nach zehn Minuten. Zum Ausschluss madglicher Fehlerquellen
durch individuell variierende Latenzzeiten des Wirkungseintritts bzw. Wirkungsmaxi-

mums der Lokalanasthesie waren wiederholte Messungen dienlich.

Nicht nur bezuglich des als kritisch eingestuften Verzerrungsrisikos, sondern auch im
Hinblick auf die detektierten Mangel der Studienkonzeption, sind die Ergebnisse der
vorliegenden Studie aulerst skeptisch zu betrachten. Eine adaptierte Untersuchung
im Rahmen einer optimierten Konzeption der Studie mit obengenannten Verbes-

serungsvorschlagen ist zur Beantwortung der zugrundeliegenden Fragestellung notig.

5.2.3.3 Reinhart et al. (1992)

L,verschiedene Einflussgro3en auf die Lokalan&sthesiewirkung von Articain® oder
s[Various factors influencing the local anesthetic effect of articaine]”
Reinhart et al. untersuchen in ihrer Feldstudie des Evidenzlevels Il die Auswirkungen

diverser Faktoren auf die Anasthesieerfolgsrate von Articain.

Im Rahmen der Risk of Bias Analyse wurde hierbei ein kritisches Verzerrungsrisiko
festgestellt: Lediglich im Rahmen der Selektion der Teilnehmer in die Studiengruppen
konnte ein maRiges Verzerrungsrisiko observiert werden. Eingeschlossen wurden alle
Patienten, die in einem festgelegten Zeitraum im Rahmen zahnarztlicher Behand-
lungen eine Lokalanasthesie in der Universitatsklinik fur Zahn-, Mund- und Kiefer-
heilkunde Wurzburg oder einbezogenen freien Praxen erhielten. Eine Selektion in
verschiedene Gruppen erfolgte nur im Rahmen der statistischen Auswertung, nicht
jedoch bezuglich der Intervention.

In zwei Domanen ist das Biasrisiko nicht zu erfassen und muss als unklar eingestuft
werden. Insbesondere im Rahmen der Interventionsphase kann in Ermangelung einer
genauen Definition oder Erfassung der durchgefuhrten lokalanasthetischen Malf-
nahmen kein Urteil gefallt werden. Zwar erfolgte eine Eingrenzung auf das Lokal-
anasthetikum Articain, jedoch wurden sowohl Zusammensetzungen mit einem
Adrenalinzusatz von 1:100.000 wie auch 1:200.000 verwendet. Die tatsachlich
verwendete Substanz in den einzelnen Patientenfallen, ebenso wie das injizierte

Volumen, wurden nicht festgelegt und nicht notiert. Auch der Status von
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Kointerventionen, beispielsweise Sedierungsmallnahmen, ist unklar, da diese nicht
explizit aus- oder eingeschlossen sind.

Auch muss der Bias durch selektives Berichten von Endpunkten als unklar eingestuft
werden. Mangels Erlauterungen zur statistischen Auswertung oder Hinweisen zu den
ursprunglich erfassten Angaben und Zielparametern je Patient kann keine Beurteilung
erfolgen. Die Ungewissheit der ursprunglich erfassten Daten erschwert eine Deutung
der Ergebnisse. So ist beispielsweise der Faktor ,Alkoholgenuss®, fir den keine
Korrelation mit dem Auftreten von Versagensfallen gefunden werden konnte, nicht
nachvollziehbar. Es fehlt die Angabe zu einer moglicherweise vorhandenen Abstufung.
Erhebliche Mangel ergeben sich weiter aus nicht einzuschatzenden Storfaktoren: Im
Rahmen der Studie erfolgt eine Adjustierung im Hinblick auf die untersuchten Faktoren
wie beispielsweise Zigarettenkonsum, Medikamenteneinnahme, usw. In Ermangelung
definierter Ein- und Ausschlusskriterien ist aber eine Verzerrung durch nicht erfasste
Storfaktoren nicht auszuschlielen. So fehlen zum Beispiel bereits grundlegende
Angaben zu Alter und Geschlecht.

Die erfassten Endpunktdaten werden als vollstandig angesehen, die Angaben zum
Interventionsstatus (Adrenalinkonzentration, appliziertes Volumen) sind, wie bereits
erwahnt, jedoch unvollstandig. Hieraus ergibt sich ein kritisches Verzerrungs-risiko in
der Domane ,Bias durch die Erfassung der Intervention/ Exposition®. Auch erfolgt zwar
eine Unterscheidung zwischen ,Leitungsanasthesie® und ,Terminalanasthesie” und
eine Abgrenzung der Erfolgsquoten fur verschiedene Zahngruppen. Um die
Leitungsanasthesie welches Nerven es sich jedoch jeweils handelte und in welcher
Technik diese erfolgte, wird nicht naher spezifiziert.

Von einem kritischen RoB muss auch bei der Endpunkterhebung ausgegangen
werden: So definiert sich ein Anasthesieversagen aus einer noch vorhandenen Be-
ruhrungs- oder Schmerzempfindlichkeit trotz einer Bestatigung der weichgewebigen
Betaubung mittels Sondierung. Der Beleg uber den prinzipiellen Wirkungseintritt der
Betaubung schliel3t verfehlte Injektionen aus der Statistik aus und ist positiv hervor-
zuheben (Reader et al.,, 2011). Die Definition von Anasthesieversagensfallen uUber
persistierende Sensibilitaten oder eine Schmerzhaftigkeit ist jedoch subjektiv gepragt.
Insbesondere die Abgrenzung zwischen BerUhrungs- und Schmerzhaftigkeit ist im
Rahmen der Studie nicht spezifiziert und variiert individuell in groRem Male.

Die personlichen Angaben der Patienten zu Angewohnheiten wie beispielsweise dem

Konsum von Genussmitteln und der Einnahme von Medikamenten stellen
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grundsatzlich objektive Endpunkte dar, die jedoch wiederum von deren zuverlassiger
Antwort abhangig sind und im Rahmen der Studie nicht verifiziert wurden.
Das kritische Verzerrungsrisiko bezieht sich somit auf mehrere integrale Bestandteile

der Studie und schrankt die Aussagekraft der Ergebnisse stark ein.

Die Fallzahl von mehr als 2000 Patienten erscheint zunachst betrachtlich. Im Hinblick
auf die Vielzahl untersuchter Parameter ist jedoch in Ermangelung einer Fallzahl-
planung die Power der Studie nicht einzuschatzen. Zwar ist auRerdem an einigen
Stellen von signifikanten Ergebnissen die Rede, jedoch findet sich nur fur die

Korrelation mit der Medikamenteneinnahme die Angabe eines p-Werts.

Die Uberpriifung des Einflusses verschiedenster Faktoren auf die Wirkung von Articain
ist grundsétzlich eine wiinschenswerte Fragestellung und die Studie bietet einen Uber-
blick iber mdgliche Ursachen fur Anasthesieversagensfallen. Jedoch ist eine enger
definierte Fragestellung zur Untersuchung einer begrenzten Anzahl an Einflussfak-
toren mit strengeren Ein- und Ausschlusskriterien praktikabler und aussagekraftiger.
Insbesondere die zugrundeliegende Intervention muss aus Grunden der Vergleich-

barkeit exakt definiert sein.

5.2.3.4 Ashkenazi et al. (2014)

»~Mandibular block success rate in relation to needle insertion and position: a self-report

survey“

Diese Studie von Ashkenazi et al. pruft mogliche Zusammenhange zwischen der
Erfolgsrate von IANBs und der Eindringtiefe der Kanule, dem Ort der Mukosa-
penetration sowie der Depotplatzierung im Bezug zum Ramus mandibulae wahrend
der Injektion. Zugrunde liegt die Annahme, dass die Injektion fur eine suffiziente Anas-

thesie in groter Nahe zum jeweiligen Nerven erfolgen muss.

Die Zuteilung zu einem Evidenzlevel gestaltete sich im Hinblick auf das Studiendesign
(Querschnittstudie als Untergruppe der epidemiologischen Studien) schwierig, da
diese Kategorie keine Erwahnung in der Hierarchie nach dem OCEBM findet. Latza
(2009) gruppiert Querschnittsstudien zu den nicht-analytischen Studien, zu denen
auch Fallbeschreibungen gehoren, und ordnet diesem Studientyp somit eine niedrige
Evidenz und eine eingeschrankte Aussagekraft zu. Dies entspricht in der Hierarchie
nach dem OCEBM Evidenzlevel IV.

Auch die Analyse des Verzerrungsrisikos anhand des ACROBAT-NRSI-Fragebogens

musste grof3zugig interpretiert werden, da dieser fur Interventionsstudien konzipiert ist.
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Um eine Vergleichbarkeit untereinander zu gewahrleisten, wurden dennoch alle
Studien anhand dieser MaRstabe gemessen. Die Domane ,Bias durch Abweichungen
in der Interventionsphase” konnte somit nicht beurteilt werden, da eben jene Inter-
vention fehlte. Die restlichen Domanen ergaben insgesamt ein kritisches Verzerrungs-
risiko:

MaRige Risiken sind jedoch in den Bereichen ,Bias durch fehlende Daten® und ,Bias
durch selektives Berichten von Endpunkten® zu erwarten. Die definierten Parameter in
den Fragebdgen sind voraussichtlich vollstandig erhoben und selektives Berichten
kann wahrscheinlich ausgeschlossen werden.

Bei der Endpunkterhebung zeigt sich ein erhebliches Verzerrungsrisiko in Folge der
Subjektivitat der Prufgrof3e. So ist diese prinzipiell auf Grund der gleichen Erhebungs-
umstande vergleichbar, aber eine Selbsteinschatzung der Zahnarzte im Rahmen von
Fragebogen ist nicht sachlich durchfuhrbar. Insbesondere die Beurteilung der eigenen
Anasthesieerfolgsrate ist als Ergebnis auflerst misstrauisch zu bewerten. Auch die
retrospektiven Detailangabe zum IANB wie die Tiefe der Nadelinsertion und die Orte
der Mukosapenetration bzw. Depotplatzierung entsprechen nicht zwangslaufig den
realen Umstanden sondern sind Uberlagert vom theoretischen Wissen der Zahnarzte
Uber die durchzufuhrende Technik. Positiv hervorzuheben ist die Interpretation dieses
systematischen Fehlers in Folge der Selbsteinschatzung durch die Autoren. Sie rela-
tivieren die Resultate der eigenen Studie und fordern weiterfuhrende Untersuchungen.
Ein kritisches Verzerrungsrisiko zeigt sich insbesondere im Hinblick auf den Bias durch
Storfaktoren und die Selektion der Teilnehmer. Die Auswahlkriterien der teilnehmen-
den Zahnarzte sind nicht naher erlautert. Aullerdem erfolgte keine Befragung zu
reellen Patienten, sondern eine Evaluation des IANB generell als Standardsituation.
Die gesamten Erfahrungen an Patienten eines jeden teilnehmenden Zahnarztes
werden somit in einen allgemeingultigen Fall zusammengefasst. Eine Beurteilung
individueller Patienten/ Probanden fehlt, es erfolgte lediglich eine Unterscheidung
zwischen Erwachsenen und Kindern. Somit sind erhebliche Storfaktoren zu erwarten,
deren Ausmalf nicht beurteilbar sind.

Auch die Erfassung der Intervention ist aus diesen Gesichtspunkten kritisch zu
betrachten. Diese Studie anhand von Fragebdgen beinhaltet keine tatsachliche
Intervention. Jedoch wird eine solche, namlich der IANB, im Rahmen der Beant-
wortung beurteilt. Abgesehen vom injizierten Volumen werden jedoch keine
Einzelheiten erfragt. So ware beispielsweise das verwendete Lokalanasthetikum, des-

sen Dosierung sowie der potenzielle Einsatz eines Vasokonstriktors von Interesse. Die
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Beantwortung der erfragten technischen Angaben zur Durchfihrung des |ANB ist

durch das retrospektive Design ferner hochstwahrscheinlich verzerrt.

Das Studiendesign ist zur Beantwortung der formulierten Fragestellung somit nur
unzureichend geeignet. Zwar ist die Durchfihrung der konzipierten Untersuchung
passabel und statistisch zufriedenstellend, die Auslegung als nicht-interventionelle
Studie ist jedoch zur Uberpriifung der gestellten Hypothesen unzweckmaBig.

Als Verbesserung sollten weiterfuhrende Studien prospektiv gestaltet werden und
reale Patientenfalle bewerten. Storfaktoren sind durch strenge Ein- und Ausschluss-

kriterien sowie eine definierte Intervention bestmdglich auszuschlie3en.

5.2.3.5 Keros et al. 2001

JForamen mandibulae as an indicator of successful conduction anesthesia”

Keros et al. Uberprufen in ihrer Studie mogliche anatomische Variabilitaten der Position
des Foramen mandibulae zwischen Patienten mit erfolgreich durchgefuhrten |IANBs
(Kontrollgruppe) und Patienten, bei denen keine suffiziente Betaubung erreicht werden

konnte (Fallgruppe).

Es handelt sich um eine Fall-Kontrollstudie, die sich somit zum Evidenzlevel IV
gruppiert. Im Rahmen der RoB-Analyse wurde insgesamt ein kritisches Verzerrungs-
risiko festgestellt. Da selektives Berichten von Endpunkten voraussichtlich ausge-
schlossen werden kann, offenbart sich in dieser Domane ein maRiges Biasrisiko.
Erhebliche Mangel ergeben sich aber durch nicht auszuschlieRende Storfaktoren: Es
erfolgte eine Erfassung von Alter und Geschlecht der eingeschlossenen Patienten. Im
Rahmen der Adjustierung zwischen den Gruppen konnten hierbei keine Unterschiede
ausgemacht werden. Jedoch wurden keine Ein- und Ausschlusskriterien definiert,
mogliche Krankheiten, Medikamenteneinnahmen und die Indikation fur die Betaubung
sowie andere nicht ausgeschlossene Faktoren stellen erhebliche Storfaktoren dar.
Unklar verbleibt die Auswahl der jeweiligen Patienten fur die beide Gruppen. Aus
welchem Kollektiv und in welcher Weise sie ausgewahlt wurden, wird nicht erlautert.
Problematisch gestaltet sich aul3erdem die beinahe doppelt so hohe Fallzahl in der
Kontrollgruppe von n= 94 gegenuber n= 50 Patienten in der Fallgruppe der Anasthe-
sieversagensfalle.

Wahrend die Applikation der Leitungsanasthesie durch den gleichen Behandler in der
gleichen Art und Weise positiv hervorzuheben ist, fehlen dennoch relevante An-gaben

zur Intervention: Zwar wurde stets eine Losung aus zweiprozentigem Lidocain mit
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einem Adrenalinzusatz von 1:200.000 unter Zuhilfenahme des selben Kanulentyps
appliziert, das injizierte Volumen verbleibt jedoch unklar. Somit ist nicht zu sagen,
inwiefern die Dosierung interindividuell variierte und die Einteilung in die beiden
Gruppen verfalscht. Durch diese hochst relevanten fehlenden Daten zum Inter-
ventionsstatus ergibt sich ein kritisches Verzerrungsrisiko.

Auch beim Bias durch Abweichungen in der Interventionsphase herrscht Unklarheit.
Insbesondere mogliche Kointerventionen sind nicht auszuschlieen. Problemtisch
wurde sich insbesondere die Durchfuhrung weiterer Anasthesiemethoden oder
Sedierungsmalnahmen auswirken. Da die Auswahl des Patientenkollektivs nicht
nachvollziehbar ist, konnen Probleme bei der Implementierung der Intervention nicht
beurteilt werden.

Ebenso ergeben sich in Bezug auf die Endpunkterhebung erhebliche Verzerrungs-
risiken: Die Distanzmessungen im OPG sind in vorbildlicher Weise verblindet und
mehrfach, auch von mehreren Untersuchern, durchgefuhrt. Es erfolgte aul3erdem eine
Verifizierung der Messmethode anhand trockener Mandibeln und Panoramaschicht-
aufnahmen. Der McGill Melzack Schmerzfragebogen ist dazu konzipiert, Schmerz-
intensitaten zu objektivieren und liefert somit bessere Vergleichsmdglichkeiten als
reine Ja-Nein-Entscheidungen (Melzack, 1975). Jedoch stellt die Evaluation des
Anasthesieerfolgs anhand eines Schmerzfragebogens dennoch eine subjektive
Methode dar.

Wie bereits mehrfach ausgefuhrt, gilt die Schmerzlosigkeit wahrend zahnarztlicher
Behandlungen durchaus als Kriterium fur erfolgreiche lokalanasthetische Malinahmen
(Malamed, 2012). Auf Grund der Subjektivitat der Wahrnehmung von Schmerzsen-
sationen ist dieses Vorgehen aus Grinden der mangelnden interindividuellen
Vergleichbarkeit fur klinische Studien suboptimal (Merskey and Bogduk, 1994).
Aulerdem sind die Auswertung des Fragebogens und der Algorithmus, mit dem aus
einer Vielzahl an Fragen die Ja-Nein-Entscheidung bezuglich des Anasthesieerfolgs
getroffen wurde, nicht erlautert. Die Moglichkeit der Objektivierung und Skalierung des
Schmerzes wird nicht zur weiteren Auswertung genutzt.

Insgesamt zeigen sich somit in Folge der methodischen Fehler kritische Mangel im
Hinblick auf die interne Validitat der Studie. Die Konzeption der Studie zeigt sich jedoch

prinzipiell forderlich zur Beantwortung der formulierten Fragestellung.

Der Nutzen von Orthopantomogrammen zur Lagebestimmung des Foramen mandibu-
lae wurde in klinischen Studien belegt (Kaffe et al., 1994, Trost et al., 2010, da

Fontoura et al., 2002). Eine prospektiv angelegte Studie ohne Einteilung in eine Fall-
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oder Kontrollgruppe konnte einen Zusammenhang zwischen der Lage des Foramen
mandibulae und der Anasthesieerfolgsrate weiter Uberprifen. Strengere Ein- und
Ausschlusskriterien bei der Probandenauswahl und stringent durchgefuhrte uniforme
lokalanasthetische Behandlungsmalinahmen verstarken die Aussagekraft der Ergeb-
nisse. Aullerdem ware die Evaluation des Anasthesieerfolgs anhand der elektro-

nischen Pulpatestung auf objektivere Weise moglich.

5.2.3.6 Weinstein et al. 1985

,Patient perceptions of failure to achieve optimal local anesthesia“

Im Rahmen der Studie von Weinstein et al. soll die Hypothese gepruft werden, ob die
Faktoren Zahnarztangst und frUhere Erfahrungen mit missglickten zahnarztlichen

Lokalanasthesien mit hoheren Versagensraten der Anasthesie korrelieren.

Korrespondierend mit der Zuteilung der nicht-interventionellen Querschnittsstudie von
Ashkenazi et. al (2014) und angelehnt an die Einteilung von Latza (2009) wurde auch
die vorliegende Studie dem Evidenzlevel IV zugeordnet.

Ebenso erfolgte die Beantwortung des fur Interventionsstudien konzipierten
ACROBAT-NRSI-Fragebogens adaptiert im Hinblick auf das abweichende Studien-
design. Dementsprechend musste die Domane ,Abweichungen in der Interventions-
phase“ in Ermangelung der Durchfuhrung einer solchen erneut als ,nicht beurteilbar”
eingestuft werden. Die Evaluation der restlichen sechs Domanen fuhrte im Gesamtur-
teil zu einem kritischen Verzerrungsrisiko:

Von Seiten der nicht erfolgten Selektion von Studienteilnehmern zeigt sich jedoch nur
ein maliges RoB. Im Zuge der Beantwortung der Fragebdgen wurden keine verschie-
denen Gruppen definiert. Eine Einteilung erfolgte erst zur statistischen Auswertung.
Die Auswahl der Teilnehmer erfolgte randomisiert aus dem Kollektiv der Mitarbeiter
der University of Washington.

Selektives Berichten von Endpunkten kann seitens der Auswertung der Fragebdgen
voraussichtlich ausgeschlossen werden, so dass auch in dieser Domane ein mafiges
Verzerrungsrisiko festgestellt wurde. Kritisch anzumerken ist in diesem Kontext jedoch
die Subjektivitat der Fragenbeantwortung durch die Patienten an sich. Selektives
Berichten der Patientenerfahrungen kann eindeutig nicht ausgeschlossen werden und
stellt einen hochst relevanten Mangel der vorliegenden Studie dar. Mit Hilfe des
uniformen Fragebogens soll eine Vergleichbarkeit der Patientenerfahrung erzeugt

werden. Jedoch ist die Vertrauenswurdigkeit der Patientenantwort in gro3tem Male
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abhangig von dessen Erinnerungsvermaogen, seinem Fachverstand, seiner Selbstein-
schatzung und stets emotional gepragt. Die Endpunkterhebung an sich ist somit einem
kritischen Verzerrungsrisiko ausgesetzt. Inwiefern sich der Patient an zahnarztliche
Behandlungen im vergangenen Jahr oder gar in noch weiterer Vergangenheit erinnern
kann und ob er die durchgefuhrte Behandlung sowie die Anzahl bendtigter Injektionen
korrekt rekapitulieren kann, verbleibt hochst fragwurdig und grenzt die Aussagekraft
der Ergebnisse bedeutend ein. Zwar erfolgte ein Ausschluss von 8,5 Prozent der
Patienten auf Grund der Angabe, dass sie sich nicht an die ruckliegende Behandlung
erinnern konnen. Die Validitat der Erinnerung der restlichen Patienten wurde jedoch
nicht verifiziert.

So zeigt sich von Seiten der Erfassung der Intervention ebenso ein kritisches Bias-
risiko. Lediglich die Durchfuhrung von Fullungstherapien und synchronen Injektionen
wird erfragt. Zwar soll der Patient aulerdem die Anzahl bendtigter Nachinjektionen
angeben, die Technik der Lokalanasthesie, der Ort der Applikation, das Volumen und
das verwendete Lokalanasthetikum, das Vorhandensein eines Vasokonstriktorzu-
satzes usw. werden jedoch nicht registriert. Somit sind die Daten zum Interventions-
status zusatzlich zu ihrer Abhangigkeit vom Erinnerungsvermogen des Patienten
zudem hochgradig unvollstandig.

Erhebliche Verzerrungsrisiken ergeben sich aullerdem durch nicht auszuschlielfende
Storfaktoren. Im Rahmen der Fragebdgen erfolgte eine Erfassung einer Reihe von
Faktoren wie Alter und Geschlecht der Patienten, deren Angstlevel vor dem Zahnarzt-
besuch und eine Selbsteinschatzung zur Mundgesundheit. Diese Faktoren wurden
statistisch auf eine Korrelation mit den Versagensraten der Lokalanasthesie Uberpruft.
In Ermangelung definierter Ein- und Ausschlusskriterien sind jedoch Medikamenten-
einnahmen, Allgemeinerkrankungen, usw. als Storfaktoren nicht auszuschliel3en.
Somit zeigen sich bezuglich bedeutender Aspekte der Studie kritische Mangel der

internen Validitat, die die Aussagekraft der Ergebnisse drastisch restringieren.

Auch die Durchfuhrung der statistischen Untersuchung, die signifikante Zusammen-

hange aufdeckt, und die Festlegung des P-Werts auf 0,001 werden nicht erlautert.

Die zugrundeliegende Fragestellung bezuglich der Auswirkungen von Zahnarztangst
und friheren Negativerfahrungen mit insuffizienten Anasthesien ist jedoch von hoher
Relevanz und weiterfuhrende Untersuchungen sind notig.

Im Rahmen definierter Studieneigenschaften wie der Eingrenzung auf eine lokala-

nasthetische Technik und einen Wirkstoff sowie Ein- und Ausschlusskriterien fir
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Probanden kann eine prospektive Studie mit einer Evaluation psychologischer

Umstande bei der Erforschung dieser Hypothese helfen.

5.3 Weitere potenzielle Versagensursachen — Narrative Betrachtung

Die stringent durchgefuhrte Studienauswahl mit festgelegten Ein- und Ausschluss-
kriterien fuhrte, trotz der initial betrachtlichen Summe gefundener Artikel, zu einer
starken Einschrankung der untersuchten Faktoren mit Einfluss auf die lokale
Anasthesiewirkung. In Folge der konsequenten Bewertung der Studienqualitat musste
aullerdem eine Reduktion auf lediglich drei verhaltnismaRig valide Studien mit
verwertbaren Ergebnissen erfolgen.

Die Betrachtung der externen Validitat, definiert als die Generalisierbarkeit registrierter
Effekte (Campbell, 1957), zeigt zudem die geringe klinische Bedeutung der
verbliebenen Studien. Lediglich fur die kleinen Patientengruppen der rothaarigen
Frauen und der Alkoholiker im Entzug sowie des Teilaspekts der Lokalanasthesie
unterer Frontzahne lassen sich auf der angestrebten Evidenzebene Aussagen treffen.
Im Rahmen des Auswahlprozesses wurden jedoch zahlreiche Studien unzureichender
Evidenz auf der Basis von Expertenmeinungen oder Fallberichten sowie Studien ohne

eigene lokalanasthetische BehandlungsmalRnahme ausgeschlossen.

In Ermangelung hoher evidenter Studien soll als klinische Hilfestellung nachfolgend
der strenge Blickwinkel des systematischen Reviews hin zu einem narrativen Review
ausgeweitet werden. Um weitere Informationen zum Ereignis des Anasthesieversa-
gens zusammenzutragen, erfolgt die Diskussion zusatzlicher Einflussfaktoren in den
bisher nichtbeachteten Studien ohne Anspruch auf Vollstandigkeit.

Die Aussagekraft von Fallberichten und auch von Expertenmeinungen ist in Folge der
Subjektivitat und mangelnder wissenschaftlicher Strategien jedoch stark einge-
schrankt (Oxman and Guyatt, 1993). Im klinischen Alltag kdnnen sie dennoch eine
Form der Entscheidungshilfe liefern bzw. helfen, Anasthesieschwierigkeiten bei
ahnlichen Konstellationen zu antizipieren. AulRerdem dienen sie zur Anregung weiterer
Forschungsvorhaben, um die Problematik des Anasthesieversagens in der Zahnmedi-
zin weiter zu ergrunden.

Die Betrachtung erfolgt in Anlehnung an die in Kapitel 2.2.4 dargelegten Grinde fur
ein Versagen der zahnarztlichen Lokalanasthesie aus dem ,Handbook of Local
Anesthesia“ (Malamed, 2012).
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5.3.1 Individuelle Ansprechrate auf Lokalanasthetika

Malamed (2012) nennt das Phanomen der Hyper- und Hyporesponder, das
individuelle Ansprechraten auf Lokalanasthetika beschreibt. So zeigt sich eine
Normalverteilung der Wirkdauer und -tiefe, wonach der Grofteil der Patienten in
ahnlicher Weise auf die Injektion eines Wirkstoffs reagiert. Abweichungen in die eine
oder andere Richtung stellen eine abgeschwachte oder gesteigerte Effektivitat des
Lokalanasthetikums dar, die nicht durch andere Faktoren zu begrunden ist. Die
Gruppe der ,Hyporesponder® fuhrt zum klinisch beobachteten Ereignis der
insuffizienten Anasthesie. In diesem Zusammenhang verweist Daublander (2015) in
einem narrativen Review gar auf Patienten hin, die sie als ,Non-Responder*, also mit

keinerlei Wirkung auf Articain bezeichnet.

Auch Preisig (2014) setzt sich in einer Literaturdiskussion mit genetischen Poly-
morphismen auseinander, bei denen Abweichungen relevanter Funktionsproteine zu
einer gesteigerten oder gehemmten Wirkweise verschiedener Medikamente flhren
konnen und die Pharmakogenetik wesentlich beeinflussen. So definiert Herdegen
(2014) Polymorphismen metabolisierender Enzyme, die er in die vier phanotypischen
Gruppen der langsamen, intermediaren, extensiven und ultraschnellen Metabolisierer
(englisch: poor, intermediate, extensive, ultrarapid metabolizers) unterteilt. Als zahn-
medizinisch relevantes Beispiel erlautert Daublander (2015) hierzu die gesteigerte
plasmatische Aufspaltung der Lokalanasthetika vom Estertyp oder von Articain durch
Variationen der Pseudocholinesterase, die zu einer insuffizienten Schmerzausschal-

tung fihren kann.

Unter dem Uberbegriff der ,individuellen Ansprechrate“ auf Lokalanasthetika kann
man auch die Untersuchung eines moglichen Zusammenhangs zwischen Mutationen
des Melanocortin-1-Rezeptors, korrespondierend mit dem Phanotyp ,rote Haare®, und
dem Auftreten von Anasthesieversagensfallen diskutieren. Die Studie von Droll et al.
(2012), die im Rahmen des systematischen Reviews ausfuhrlich betrachtet wurde,
konnte an weiblichen Probanden unter Verwendung von 3,6 ml zweiprozentigem
Lidocain mit einem Adrenalinzusatz von 1:100.000 im Rahmen des IANB keine
entsprechende Korrelation nachweisen. Wie bereits im Vorfeld diskutiert, konnte die
Dosierung des Lokalanasthetikums weit Uber das notige Maf3 hinaus jedoch mogliche

Gruppenunterschiede kaschieren.
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Zugrunde liegt die Annahme von Resistenzen Rothaariger gegenuber den verwen-
deten Wirkstoffen sowie moglicherweise modifizierte Schmerzbahnen, die auch Stockl
(2012) im Rahmen einer Expertenmeinung formuliert.

Liem et al. (2005) detektierten so beispielsweise in einer prospektiven Studie an 30
rothaarigen und 30 dunkelhaarigen Probandinnen eine niedrigere Schmerzschwelle
fur Kaltreize bei den Rothaarigen. Aulderdem konnten sie im Rahmen von subkutanen
Injektionen von 2 ml einprozentigem Lidocain an der Innenseite des Unterarms eine

signifikant geringere Anasthesiewirkung bei dieser Gruppe aufzeigen.

Auch der Konsum bzw. die Einnahme oder Einwirkung verschiedenster Substanzen
wird in Studien und Expertenmeinungen als Einflussfaktor auf die lokale Anasthesie-
wirkung untersucht und konnte die Ansprechrate des jeweiligen Individuums negativ
beeinflussen.

Die in das systematische Review eingeschlossene Cross-Over-Studie von Fiset et al.
(1997) an 22 mannlichen Alkoholikern im Entzug und 22 mannlichen Nicht-Alkoholi-
kern zur Wirkweise der Infiltrationsanasthesie von 1,0 ml dreiprozentigem Mepivacain
an den lateralen Oberkieferinzisivi konnte keine Beziehung zwischen Alkoholismus
und verringerten Anasthesieraten darlegen. Auch Reinhart et al. (1992) zeigten in der
eingeschlossenen Studie beim Einsatz von vierprozentigem Articain mit einem
Adrenalinzusatz von 1:100.000 oder 1:200.000 keine Korrelation zwischen
Alkoholkonsum, gemessen an Selbstauskunften der Patienten, und der Wirkweise der
Anasthesie.

Im Rahmen von Tierexperimenten konnte jedoch durch langandauernde Ethanol-
exposition die Ausbildung von Kreuztoleranzen mit Lidocain observiert werden. So
wiesen Fassoulaki et al. (1990) im Versuch an Ratten signifikant hohere notige
Anasthesiedosen von zweiprozentigem Lidocain bei einer intrathekalen Injektion zur
sensorischen Blockade nach. Bereits 1977 zeigten auch Chin und Goldstein in vitro
eine Stabilisierung der Zellmembran von Mausen unter langfristiger Ethanolexposition,
die einen Toleranzmechanismus darstellt.

Die im systematischen Review betrachtete Studie von Reinhart et al. (1992) konnte
zudem hohere Versagensraten der zahnarztlichen Lokalanasthesie bei Patienten
unter Einfluss von Inhalationsgiften, Tabak sowie den Medikamentengruppen der
Analgetika, Antirheumatika, Antibiotika und Antihypertensiva darlegen. Als Erklarung
fur dieses Phanomen vermuten sie ebenso Toleranzmechanismen der Zellmembran.
Auch Holle et al. (2014) wiesen bereits eine veranderte Schmerzprozessierung unter

Tabakkonsum nach. Anhand von 60 gesunden Probanden zeigte sich nach dem
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Rauchen einer Zigarette eine veranderte trigeminale Schmerzantwort auf supraspi-
naler Ebene und auf der Ebene des Hirnstamms. In der gleichen Studie konnte kein

ahnlicher Effekt nach dem Konsum von Koffein beobachtet werden.

Im Rahmen wiederholter Injektionen desselben Wirkstoffs vermutet Malamed (2012)
die Entstehung einer Toleranz, die ebenfalls die individuelle Ansprechrate auf
Lokalanasthetika verringern kdnnte. Dieser neurophysiologische Mechanismus ist als
Tachyphylaxie bekannt. Mégliche Erklarungsversuche sind beispielsweise Odeme,
lokale Blutungen, Thromben und eine Hypernatriamie. Hargreaves und Keiser (2002)
fuhren wiederum in einem narrativen Review die oft beobachtete verringerte
Ansprechrate von Rezeptoren in Folge der wiederholten Gabe agonistisch wirkender
Pharmaka an. Der Vasokonstriktorzusatz verursacht womoglich eine ausreichend
lange Einwirkung der Lokalanasthetikamoleklle auf Rezeptoren des Natriumkanals,
um insbesondere in Kombination mit wiederholten Injektionen eine Tachyphylaxie
auszulosen. Im klinischen Alltag schatzen sie dieses Phanomen jedoch als unwahr-

scheinlich ein.

Des Weiteren kdnnen nicht nur inter- sondern auch intraindividuelle Unterschiede des
Anasthesieerfolgs in Folge zirkadianer Schwankungen beobachtet werden. So konnte
Pdlimann (1982) in einer Studie mit Mepivacain statistisch signifikante Unterschiede
der Anasthesiedauer im tageszeitlichen Verlauf nachweisen. Dabei zeigte sich um 15
Uhr die beste, in der Nacht und am frihen Morgen die schlechteste
Lokalanasthetikumwirkung. In einem Review fanden Chassard et al. (2007)
korrespondierende Effekte fur Lidocain und Articain im Rahmen zahnarztlicher

Eingriffe.
5.3.2 Genauigkeit der Injektion

Insbesondere fur die Anasthesietechnik der Leitungsanasthesie schreibt Malamed
(2012) der exakten Depotplatzierung im kleinstmoglichen Abstand zum betreffenden
Nerv groRte Relevanz zu. Er &dufert eine Abnahme von Dauer und Tiefe der
Anasthesie mit steigendem Nervabstand. Bei der Leitungsanasthesie des Nervus
alveolaris inferior stellt dieser Faktor in Folge des grof3en nichteinsehbaren Wegs der
Kanule durch das Weichgewebe hin zum Foramen mandibuale eine grol3e potenzielle
Fehlerursache dar.

Hannan et al. (1999) konnen in der eingeschlossenen Cross-Over-Studie an 40

Probanden unter Einsatz von zweiprozentigem Lidocain mit einem Adrenalinzusatz
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von 1:100.000 zum Vergleich ultraschall-gestutzter IANBs mit konventionellen IANBs
die Genauigkeit der Depotplatzierung nicht als Grund fur Anasthesieversagensfalle
ausmachen. Wie bereits ausfuhrlich erlautert, weist die Umsetzung der Studie jedoch
relevante Mangel auf und es zeigen sich durchaus hohere Raten verfehlter
Leitungsanasthesien im Rahmen des konventionellen Ansatzes, die Nachinjektionen
erforderlich machen. Somit kann durch eine Ultraschallfuhrung die Treffsicherheit
erhoht werden. Betrachtet man jedoch die Falle mit vorliegender Lippentaubheit, die
die korrekte Depotplatzierung in der Nahe zum Nervus alveolaris inferior kennzeichnet,
zeigen sich fur beide Ansatze je nach getestetem Zahn dennoch Versagensraten von
38 bis 92 Prozent. Sie schlussfolgern demnach, dass die Genauigkeit der
Depotplatzierung nicht als Haupterklarung fur Versagensfalle des IANB dient.

Auch Ashkenazi et al. (2014) zeigen in der vorliegenden Querschnittsstudie anhand
von Fragebdgen keine Korrelation zwischen dem Ort der Mukosapenetration, der Tiefe
der Kanuleninsertion sowie der Depotplatzierung auf dem Ramus mandibulae und der
Erfolgsrate des IANB. Keetley und Moles (2001) weisen jedoch signifikant
unterschiedliche Erfolgsraten verschiedener Behandler beim IANB nach und
korrelieren dies mit der Techniksensitivitat der Injektion.

Ebenso nennen Meechan (2005) sowie Rood (1988) in narrativen Reviews die
mangelnde Technik des Behandlers, die eine inadaquate Positionierung des lokalan-
asthetischen Depots in zu grofer Entfernung zum betreffenden Nerv bedingt, als
potenzielle Versagensursache.

Berns und Sadove (1962) zeigten in einer prospektiven Studie, dass die Erfolgsrate
des IANB mit groBerer Nervnahe ansteigt. Hierfur wurde bei 66 Injektionen von
zweiprozentigem Lidocain mit einem Adrenalinzusatz von 1:50.000 ein radioopakes
Material zugefugt, um die Diffusion der Losung rontgenologisch nachzuvollziehen. Sie
bezeichnen den Weg der Diffusion innerhalb des Spatium pterygomandibuare hierbei
als zufallig und abhangig von den vorliegenden faszialen Strukturen. Sie beobachteten
jedoch eine groliere Wahrscheinlichkeit einer suffizienten Anasthesie bei einer
korrekten Kanulenplatzierung. Dennoch verblieben Restsensibilitaten von 25 Prozent.
Im Kontext der inadaquaten Positionierung des lokalanasthetischen Depots wird im
»Handbook of Local Anesthesia“ (Malamed, 2012) ferner die sogenannte ,Central Core
Theory“ diskutiert. Demnach innervieren die innenliegenden Kernfasern des Nervus
alveolaris inferior distale Anteile wie die Frontzahne, weiter aullenliegende
Mantelfasern proximale Strukturen wie die Molaren. Hohere Versagensraten bei der

Anasthesie der Frontzidhne sind mit einer unzureichenden Diffusion des
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Lokalanasthetikums bis ins Innere des Nervs zu erklaren, wie auch in weiteren
Expertenmeinungen thematisiert (Strichartz, 1976, Potocnik and Bajrovic, 1999,
Meechan, 2005, Nusstein et al., 2008). Malamed (2011) erklart diese Problematik bei
Leitungsanasthesien, die zwar in Nervnahe aber dennoch nicht optimal appliziert
wurden. So ist zwar die Diffusion hin zu den Mantelfasern noch gewahrleistet, die
Kernfasern werden jedoch nicht von einer ausreichenden  Anzahl
Lokalanasthetikamolekule erreicht, um die minimal inhibierende Konzentration zu

erreichen.

Ein weiterer Aspekt, der die Genauigkeit der Depotplatzierung und somit die Erfolgs-
rate insbesondere des IANB beeinflussen kann, ist die Verbiegung und Ablenkung der
Kanule auf dem Weg durch das Gewebe. Malamed (2012) erklart hierfur im ,Handbook
of Local Anesthesia“ einen Zusammenhang zwischen dem Ausmal} der Deflektion und
dem Kanulendurchmesser.

Robison et al. (1984) untersuchten diesen Zusammenhang in vitro an 25, 27 und 30
Gauge Kanulen von jeweils drei verschiedenen Kanulenmodellen. Das Ausmal} der
Ablenkung beim Einstechen der Kanule in ein Frankfurter-Wurstchen sowie in ein
Hydrokolloid bis zu einer Tiefe von 18 mm wurde rontgenologisch bestimmt. Es
konnten keine statistischen Unterschiede gezeigt werden.

Auch Hochmann und Friedmann (2000) untersuchten in einer experimentellen Studie
die Deflektion der Kanule auf ihnrem Weg durch das Gewebe und verglichen hierbei
das Ausmal} der Verbiegung beim linearen Vorstol3 und bei einer Technik mit einer
bidirektionalen Rotation. Die Testungen erfolgten ebenfalls mit 25, 27 und 30 Gauge
Kanudlen in den Medien Frankfurter-Wurstchen, Hydrokolloid und in weichem Biss-
wachs mit einer Eindringtiefe von 20 mm. Mit Hilfe der bidirektionalen Rotation konnte
in vitro fur alle getesteten Kanllen und Testmedien eine statistisch signifikante
Reduktion der Kanulenbiegung erreicht werden. Diese Technik verringert die auf die

Kantule einwirkenden Kraftvektoren.

5.3.3 Anatomische Variationen

Jegliche Technik der lokalanasthetischen Injektion beruht auf der Kenntnis anato-
mischer Durchschnittswerte. Malamed verweist im ,Handbook of Local Anesthesia“
(2012) deswegen auf Auswirkungen abweichender anatomischer Verhaltnisse auf
den Anasthesieerfolg. Er unterscheidet ,normale® Variationen, z.B. bezlglich Kopfform

und GrolRe oder der Knochendicke und ,echte® Abweichungen der Anatomie,
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beispielsweise der Position des Foramen mandibulae. Auch zahlreiche Studien und
Expertenmeinungen befassen sich mit der Thematik abweichender anatomischer

Verhaltnisse und deren Einfluss auf die zahnarztliche Lokalanasthesie:

Yonchak et al. (2001) konnten in der im systematischen Review betrachteten Cross-
Over-Studie an 40 gesunden Probanden kreuzende Innervationsmuster in der Unter-
kieferfront als mogliche Ursache bestatigen. Zum Einsatz kamen hierbei jeweils 3,6 ml
zweiprozentiges Lidocain mit einem Adrenalinzusatz von 1:100.000 pro IANB, wobei
sich signifikant hohere Erfolgsraten beim Einsatz der bilateralen Injektion an den
Schneidezahnen zeigten. Die dennoch niedrigen Erfolgsraten von 66 (1er) bis 76

Prozent (3er) suggerieren jedoch weitere bisher unbekannte Einflussfaktoren.

In der ebenfalls in das systematische Review eingeschlossenen prospektiven Studie
von Moradi Askari et al. (2016) an 100 Probanden konnte im Rahmen von bukkalen
Infiltrationen an ersten Oberkiefermolaren mit einer irreversiblen Pulpitis ein positiver
Zusammenhang zwischen kurzeren palatinalen und distobukkalen Zahnwurzeln und
hoéheren Anasthesieraten aufgedeckt werden. Es wurden jeweils 1,8 ml zweiprozen-
tiges Lidocain mit einem Adrenalinzusatz von 1:80.000 injiziert. Insbesondere der
verlangerte Diffusionsweg durch den Knochen zur palantinalen Wurzel minimiert die
Anzahl lokalanasthetisch wirksamer Molekule. Korrespondierend mit dieser Erkennt-
niss hypothetisieren sie einen ahnlichen Zusammenhang zwischen einer gro3eren
Wurzeldivergenz und groReren Versagensraten in Folge des langeren Diffusionswegs.
Eine Untersuchung dieses vermuteten Effekts steht jedoch aus.

Um das lokalanasthetische Depot moglichst apexnah zu applizieren, schlagen sie eine
rontgenologische Einschatzung der notigen Kanuleneindringtiefe vor. Zugrunde liegt
die auch von Malamed (2012) beobachtete insuffiziente Infiltrationsanasthesie bei
einer zu weit zervikalen Injektion des Wirkstoffs. Hierdurch werden die von superior-
posterior kommenden und am Foramen apicale in den Zahn eindringenden

Nervenfasern nicht ausreichend von lokalanasthetischen Molekilen umspult.

Meyer et al. (2007) zeigten in ihrer Interventionsstudie an 27 Zahnmedizinstudieren-
den, die ebenfalls Teil des systematischen Reviews ist, abweichende Innervations-
muster der mittleren Oberkieferinzisivi als mogliche Versagensursache. Hierfur unter-
suchten sie die Leitungsanasthesie der Nervi alveolares superiores anteriores und des
Nervus nasopalatinus unter Einsatz von dreiprozentigem Prilocain mit Felypressin

(0,03 IU/ml). Wahrend in der Regel die Nervi alveolares superiores anteriores diese
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Zahngruppe innervieren, erklaren sie eine gelegentlich vorkommende Innervation
durch Nervenfasern des Nervus nasopalatinus.

Auch Rood (1988) verweist in einem narrativen Review auf Ursprungsvariationen der
Nervenfasern im Oberkiefer: Im Normalfall wird der dentale Plexus von Nervenfasern
der Nervi alveolares superiores anteriores, medius und posteriores gebildet, wahrend
der Nervus palatinus major und der Nervus nasopalatinus lediglich die palatinale
Mukosa innervieren. Gelegentlich konnten sich jedoch auch palatinale Nervenfasern
dem dentalen Plexus anschlie3en und insbesondere die Innervation der palatinalen

Molarenwurzeln beeinflussen.

Desantis und Liebow (1996) erlautern in einem narrativen Review wiederum vier
Szenarien anatomischer Varianten im Unterkiefer, die ein Scheitern der Lokalanas-
thesie verursachen kdonnen. Hierbei handelt es sich um eine akzessorische Innervation
der Unterkieferzahne durch den Nervus mylohyoideus, bifide Nervkanale in der
Mandibel mit getrennten Foramina, das Vorhandensein retromolarer Foramina mit
Nervenfasern aus dem Nervus buccalis oder frihen Abzweigungen des Nervus
alveolaris inferior und die Innervation der Frontzahne von der kontralateralen Seite in

Folge von Anastomosen der Nervenfasern.

Eine Vielzahl an Studien befasst sich mit den auch von Malamed im ,Handbook of
Local Anesthesia® (2012) genannten Positionsabweichungen des Foramen
mandibulae als mogliche Versagensursache des IANB. Bereits im Rahmen der
anatomischen Betrachtungen in Kapitel 2.1.3.2 wurde auf die interindividuelle Varia-
bilitat der Position des Foramen mandibulae hingewiesen (Nicholson, 1985, Russa
and Fabian, 2014, Sandhya et al., 2015). Es zeigen sich ethnische Einflisse sowie
eine Abhangigkeit der Position vom Zahnstatus (Matveeva et al., 2018, Prado et al.,
2010, Merrot et al., 2005), ebenso wie vom Alter des Patienten (Epars et al., 2015,
Epars et al., 2013, Hwang et al., 1990). Neben angeborenen Variationen nennt
Daublander auch veranderte Positionen des Foramen mandibulae in Folge operativer
Eingriffe oder Traumata (2015).

Keros et al. (2001) konnten in einer Fall-Kontrollstudie eine Korrelation zwischen
untypischen Positionen des Foramen mandibulae und einer Prominenz der Lingula
mandibulae, gemessen an Orthopantomogrammen, mit Fallen von Anasthesie-
versagen des IANB korrelieren. Sie untersuchten hierfur retrospektiv 50 Patientenfalle

mit gescheiterten IANB-Versuchen und 94 Patienten mit erfolgreichen IANBs, wobei
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stets zweiprozentiges Lidocain mit einem Adrenalinzusatz von 1:200.000 durch
denselben Behandler appliziert wurde.

Auch Findik et al. (2014) untersuchten in einer Analyse von Computertomografien die
Lage des Foramen mandibulae und der Lingula an 139 Patienten und messen diesen
Informationen Bedeutung fur den Erfolg des IANB zu.

Daublander (2015) konnte in einer Fallstudie an einer Patientin wiederholt missgluckte
IANB-Versuche computertomografisch mit einer stark ausgebildeten Lingula
mandibulae erklaren, die die Diffusion des Lokalanasthetikums zum Nervus alveolaris
inferior behinderte.

In einer weiteren Fallstudie konnten Holliday und Jackson (2011) bei einer 28-jahrigen
Patientin eine untypisch superiore Lage des Foramen mandibulae im Orthopantomo-
gram zeigen. Diese Tatsache erklarte das Versagen des konventionellen IANB, bei
dem 2,2 ml zweiprozentiges Lidocain mit einem Adrenalinzusatz von 1:80.000 injiziert
wurden. Die folgende weiter superiore Depotplatzierung von zusatzlichen 2,2 ml des
gleichen Wirkstoffes im Rahmen eines Akinosi-Vazirani-Blocks bedingte eine
erfolgreiche Anasthesie. Ubereinstimmend beschreibt auch Cvetko (2014) das
Auffinden einer beidseits atypisch superioren Lage des Foramen mandibulae im OPTG
eines 54 Jahre alten Patienten. Auch bei ihm scheiterte der konventionelle IANB mit
2,0 ml zweiprozentigen Lidocains mit einem Adrenalinzusatz von 1:80.000, wahrend

ein weiterer IANB mit der Akinosi-Vazirani-Technik erfolgreich war.

In einer Studie an 70 Unterkieferknochen von Personen turkischer Abstammung
konnten Yesilyurt et al. (2008) auch fur das Foramen mentale Variationen der Lage im
Bezug zu den Unterkieferzahnen, dem Unterkieferkorper, der Symphysis mandibulae
sowie dem Hinterrand des Ramus mandibulae zeigen. Anatomische Abweichungen
konnen fur ein Versagen der Leitungsanasthesie am Foramen mentale ursachlich

sein.

Viele Autoren vermuten zudem in Expertenmeinungen von der Norm abweichende
Innervationsmuster im Unterkiefer als Versagensursache fur die Leitungsanasthesie
des Nervus alveolaris inferior. So wird gemutmalt, dass sich Nervenfasern des Nervus
lingualis, des Nervus mylohyoideus, des Nervus buccalis, des Nervus
auriculotemporalis und zervikaler Nerven dem inferioren dentalen Plexus anschliel3en
konnen und an der Innervation der Unterkieferzahne beteiligt sind (Rood, 1988,
Daublander, 2015, Malamed, 2012, Meechan, 1999, Hargreaves and Keiser, 2002,
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Heasman and Beynon, 1986, DeSantis and Liebow, 1996, Meechan, 2005, Boronat
Lopez and Penarrocha Diago, 2006, Radford, 2007).

In einer anatomischen Studie an sechs menschlichen Kadavern konnten Bennett und
Townsend (2001) den lingualen Eintritt von Nervenfasern aus dem Nervus mylo-
hyoideus durch akzessorische Foramina in den Unterkieferkdrper beobachten. Sie
konnten zur Innervation der Unterkieferzahne und folglich einer Restsensibilitat trotz
der Applikation eines konventionellen IANB beitragen.

Auch Madeira et. al. (1978) fuhrten eine anatomische Studie des Nervus mylohyoideus
an 26 menschlichen Kadavern durch, um dessen mdgliche Beteiligung an der
Innervation der Unterkiefer-Frontzahne zu untersuchen. In 50 Prozent der Falle konnte
ein retromolarer Eintritt von Nervenfasern aus dem Nervus mylohyoideus in die
Mandibel prapariert werden, in funf dieser Falle war sogar der intraossare Verlauf
nachverfolgbar. Es zeigten sich Anzeichen einer Innervation der Inzisivi, entweder
Uber eine Anlagerung der Nervenfasern an den Nervus inzisivus oder deren direkten
Verlauf zu den entsprechenden Zahnen.

Lin et al. (2013) konnten bei der Praparation an einem von zwei Kadavern wiederum
den Eintritt des Nervus transversus colli in die Mandibel an deren inferiorem
posteriorem Rand nachverfolgen und suggerieren eine Innervation der Molaren. Diese
anatomische Variation konnte ebenso eine insuffiziente Wirkung des IANB auf diese
Zahne bedingen.

In einem narrativen Review befassen sich auch Heasman und Beyon (1986) mit der
akzessorischen Innervation der Unterkieferzahne. Solche Nervenfasern kdnnten
sowohl durch mediale wie auch durch laterale Foramina in die Mandibel ziehen. Medial
eintretende Nervenfasern entstammen voraussichtlich dem Nervus mylohyoideus,
lingualis oder transversus colli, durch laterale Foramina konnten Abzweigungen des
Nervus buccalis in die Mandibel gelangen. Anteile des Nervus auriculotemporalis
wiederum konnten bereits durch Foramina im Bereich des Processus coronoideus
oder condylaris eintreten. All jene Nervenfasern wirden nicht vom IANB am Foramen
mandibulae  anasthesiert werden und konnten Anasthesieversager der

Unterkieferzahne bedingen.

Auch das Vorhandensein akzessorischer Foramina zusatzlich zum Foramen mandi-
bulae, wie beispielsweise das Foramen retromolare, ebenso wie gespaltene Verlaufe
des Nervus alveolaris inferior werden von Experten als Versagensursache des IANB
diskutiert (Roda and Blanton, 1994, Daublander, 2015, Nortje et al., 1977, Meechan,

2005). Dabei beziehen sie sich auf anatomische und radiologische Studien, welche
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die Existenz dieser Variationen aufzeigen und Zusammenhange zu einem Versagen
des IANB suggerieren:

Schejtman et al. konnten bereits 1967 in einer Kadaverstudie an 18 menschlichen
Kopfen in 72 Prozent der Falle einen retromolaren Kanal praparieren, in 27 Prozent
sogar bilateral, und darin myelinisierte Nervenfasern nachweisen. In einer weiteren
anatomischen Studie fanden sich in 25 Prozent der 40 untersuchten Mandibeln
retromolare Foramina mit neurovaskularem Inhalt (Bilecenoglu and Tuncer, 2006).
Gamieldien und Van Schoor (2016) wiesen wiederum lediglich bei 8 Prozent von 885
untersuchten Mandibeln ein retromolares Foramen nach.

Filo et al. (2015) konnten in einer retrospektiven Analyse von 680 Computertomo-
grafien (CT) bei 16,21 Prozent einen retromolaren Nervkanal auffinden, der an der
Innervation der Unterkiefermolaren beteiligt sein kdnnte und somit ein Versagen des
IANB bedingt. Es zeigte sich kein Zusammenhang mit dem Alter oder dem Geschlecht
der Patienten, der das Vorhandensein eines retromolaren Kanals wahrscheinlicher
macht. In einer ahnlichen retrospektiven Untersuchung von 100 CTs dokumentierten
von Arx et al. (2011b) bei 25 Prozent der Probanden einen solchen retromolaren
Kanal.

Von Arx et al. (2011a) beschreiben zudem die klinische Fallstudie eines 19-jahrigen
Patienten, bei dem im Rahmen der radiologischen Diagnostik vor einer
Weisheitszahnentfernung im OPTG zufallsbefundlich beidseits ein Retromolarkanal
entdeckt wurde. Dessen Verlauf sowie eine Abzweigung nach anterior zu den Molaren
konnte in einem Digitalen Volumentomogramm (DVT) noch genauer nachverfolgt
werden. Anhand einer intraoperativ entnommenen Gewebeprobe wiesen sie
histologisch neurovaskulares Gewebe nach. Von Arx et al. vermuten eine Innervation
der Molaren durch diese Nervenfasern, die der Leitungsanasthesie am Foramen
mandibulae entgehen und somit zum Anasthesieversagen fuhren konnen.

Nortje et al. (1977) wiederum beobachteten in einer Studie an 3612 OPTGs von der
Norm abweichende zusatzliche Nervkanale im Unterkiefer, wobei insbesondere
diejenigen Falle mit getrennten Foramina die Anasthesie durch den konventionellen
Halsted-Block erschweren. In 0,9 Prozent der Falle wurden solche bifiden Nervkanale
gefunden. Choi und Han (2014) konnten in einer Studie bei 1,35 Prozent der betrach-
teten 446 CTs ein doppeltes Foramen mandibulae nachweisen.

Lew und Townsend (2006) korrelieren in einer Fallstudie an einem 63-jahrigen
Patienten das zweimalige Versagen von IANBs mit 2,2 ml zweiprozentigem Lidocain

mit einem Adrenalinzusatz von 1:80.000 mit dem rontgenologischen bilateralen Auf-
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finden von bifiden Nervkanalen mit jeweils zwei separaten Eintrittspunkten in die
Mandibel.

Auch Auluck et al. (2007) beschreiben in einer Fallstudie funf Patientenfalle mit bifiden
Nervkanalen im Unterkiefer und sogar einen Fall eines 16-jahrigen Madchens mit links-
seitig drei getrennten Kanalen, die jeweils alle zufallsbefundlich in OPTGs festgestellt
wurden.

Boronat Lopez et al. (2006) verweisen zudem in einer Ubersichtsarbeit auf die
anatomische Variation akzessorischer Foramina apikal oder proximal des Foramen

mentale, die dessen Leitungsanasthesie scheitern lassen kdonnen.

Wong und Jacobsen (1992) nennen in einem narrativen Review zudem Variationen
der zur korrekten Applikation des IANB genutzten anatomischen Orientierungshilfen
als mogliche Versagensursache, da hierdurch ebenfalls eine inadaquate Depot-
platzierung resultiert. Sie fuhren Variationen der Gestalt der Mandibel an sich, insbe-
sondere des Ramus mandibulae, gro3e Muskulatur- oder Fettgewebsmassen und
Zahnlosigkeit an. Korrespondierend geht auch Malamed (2012) auf die erschwerte
Orientierung bei der Durchfihrung des IANB in Folge des grolden Wegs der Kantle
durch das Weichgewebe hin zum nicht sicht- oder palpierbaren Foramen mandibulae

ein.

In einem narrativen Review nennen Heasman und Beyon (1986) als weiteren Aspekt
die Anordnung der Axone im Nerv als moglichen Einflussfaktor auf den Anasthesie-
erfolg. Sie unterscheiden Nerven bestehend aus nur einem Bundel und solche aus
mehreren getrennten Faszikeln. Bei letzteren hypothetisieren sie in Folge des
lockereren Aufbaus eine erleichterte Diffusion und somit eine bessere Effektivitat der

Lokalanasthesie.

5.3.4 Art der Lokalanasthesie

Dieses Review soll keine Richtlinien zur angemessenen Dosierung oder zur Auswahl
des lokalanasthetischen Praparats liefern. Die Notwendigkeit einer ausreichend hohen
Konzentration lokalanasthetischer Molekulle an der Nervenmembran, bekannt als die
minimal inhibierende Konzentration, zur Gewahrleistung einer Blockade der Erre-
gungsweiterleitung ist bekannt (Graf and Niesel, 2010, Franz and Perry, 1974).
Dennoch erfolgt eine kurze Betrachtung der Thematik im Hinblick auf mogliche Ur-

sachen fur Anasthesieversager:
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In einem narrativen Review erlautert Rood (1988) die klinische Bewahrung der
zahnarztlich gebrauchlichen Lokalanasthetika bezuglich deren Effektivitat. Die suffi-
ziente Wirkung ist jedoch abhangig von der injizierten Dosis. Auf Grund der durch die
Hersteller festgelegten Konzentration kann im klinischen Alltag vor allem das Volumen
adjustiert werden, wobei die Verabreichung zu geringer Volumina zur insuffizienten
Lokalanasthesie fuhren kann. Ebenso nennen Gaum und Moon (1997) die Quantitat
des Lokalanasthetikums als Einflussfaktor auf die Erfolgsrate, wobei Daublander
(2015) auf eine genaue Einhaltung von Grenz- und Maximaldosis zur Vermeidung von
Intoxikationen verweist.

Auch die unterschiedliche analgetische Potenz der verschiedenen Wirkstoffe konnte
Einfluss auf die Erfolgsrate der zahnarztlichen Lokalanasthesie haben. Becker und
Reed (2006, 2012) fuhren dieses Phanomen auf die ungleiche Lipidloslichkeit der
Substanzen, bestimmt durch die jeweilige aromatische Molekulgruppe, zurtck. Eine
hohere Lipophilie vereinfacht die Diffusion hin zu den Natriumkanalen in der Zell-
membran und erhoht die effektive Konzentration am Wirkort. Diesem Phanomen wird
mit unterschiedlichen Konzentrationen der Lokalanasthetika in den handelsublichen
Lésungen Rechnung getragen. Potenzielle Unterschiede der Erfolgsrate dieser ver-
schiedenen Praparate werden in Studien kontrovers diskutiert:

In einem Ubersichtsartikel verweist Haas (2002) auf fehlende signifikante Unter-
schiede zwischen den funf verwendeten Lokalanasthetika vom Amidtyp in den
ublichen Konzentrationen. So nimmt er eine ahnliche Effektivitat von 4 % Articain, 0,5
% Bupivacain, 2 % Lidocain, 2 % Mepivacain und 4 % Prilocain an.

In einer Studie an Unterkiefer-Molaren mit einer irreversiblen Pulpitis konnten Ashraf
et al. (2013) keinen signifikanten Unterschied der Effektivitat von IANBs mit vierprozen-
tigem Articain oder zweiprozentigem Lidocain, jeweils mit einem Adrenalinzusatz von
1:100.000, zeigen. Jedoch beobachteten sie signifikant hohere Erfolgsraten einer
nachfolgenden bukkalen Infiltrationsanasthesie mit der Articain-Losung verglichen mit
Lidocain bei den Patienten mit insuffizienten IANBs.

Auch Mikesell et al. (2005) registrierten in einer Cross-Over-Studie zum Vergleich von
vierprozentigem Articain mit zweiprozentigem Lidocain mit Adrenalinzusatzen von
1:100.000 bei IANBs keine signifikanten Unterschiede der Effektivitat.

Im Rahmen einer analogen Studie zum Vergleich der Effektivitdt dieser beiden
lokalanasthetischen LOsungen bei einer Leitungsanasthesie am Foramen mentale
konnten wiederum signifikant hohere Erfolgsraten mit Articain erzielt werden (Batista
da Silva et al., 2010).
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Auch Powell (1999) zeigte in einem systematischen Review mit 13 eingeschlossenen
Studien und insgesamt 560 Probanden zum Vergleich von zweiprozentigem Lidocain
und vierprozentigem Articain die hohere Effektivitat von Articain, insbesondere im
Rahmen von Infiltrationsanasthesien.

In einer Metaanalyse randomisierter Studien vom Evidenzlevel 1 zum Vergleich der
Effektivitat von Articain und Lidocain bei Zahnen mit irreversibler Pulpitis empfehlen
die Autoren die Bevorzugung von Articain. Bei Infiltrationsanasthesien im Oberkiefer
und Leitungsanasthesien im Unterkiefer zeigte sich kein signifikanter Unterschied,
jedoch verursachte Articain signifikant groRere Erfolgsraten bei der Kombination des
IANB mit zusatzlichen Infiltrationsanasthesien (Kung et al., 2015).

Auch St George et al. (2018) konnten in einem Cochrane Review niedrig evidente
Hinweise auf eine bessere Anasthesiewirkung von vierprozentigem Articain, ver-
glichen mit zweiprozentigem Lidocain (jeweils mit einem Adrenalinzusatz von

1:100.000), bei Unterkiefer-Molaren mit einer irreversiblen Pulpitis beobachten.

Ebenso fuhrte der Vergleich von vierprozentigem Articain und zweiprozentigem
Lidocain im Rahmen von Infiltrationsanasthesien im Oberkiefer in unterschiedlichen
Studien zu differierenden Resultaten:

In einer Cross-Over-Studie am lateralen Schneidezahn beobachteten Vahatalo et al.
(1993) keine statistisch signifikanten Unterschiede, wobei Lidocain mit einem hoheren
Adrenalinzusatz von 1:80.000 im Vergleich zu einem Zusatz von 1:200.000 beim
Articain getestet wurde. In einer ahnlich konzipierten Studie wiederum wiesen Evans
et al. (2008) bei gleich hohen Adrenalinzusatzen von 1:100.000 eine statistisch
signifikant bessere Wirkung von Articain am seitlichen Schneidezahn nach. Am ersten
Molar wiederum zeigte sich jedoch kein Unterschied zwischen den beiden
Substanzen.

Konkludierend kann in Folge der uneinheitlichen Studienlage keine Aussage zu einem
moglichen  Zusammenhang zwischen dem vermehrten  Auftreten  von

Anasthesieversagern und dem injizierten Lokalanasthetikum erfolgen.

Die Auswirkung eines Vasokonstriktorzusatzes auf die Anasthesietiefe und -dauer in
Folge der langeren Persistenz der Lokalanasthetikamolekule am Wirkort ist ebenfalls
allgemein bekannt und soll als Einflussfaktor auf Anasthesieversager nur kurz
Erwahnung finden.

Kammerer et al. (2014) untersuchten verschiedene Losungen von vierprozentigem

Articain, darunter ein Praparat ohne Adrenalinzusatz und vier weitere mit Adrenalinzu-
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satzen von 1:100.000 bis 1:400.000 im Rahmen von Infiltrationsanasthesien am
lateralen Schneidezahn des Oberkiefers. Dabei konnten sie zeigen, dass die
Abwesenheit von Adrenalin zu Versagensfallen fuhrte und hohere
Adrenalinkonzentrationen mit hoheren Erfolgsraten einhergingen.

Eine Studie zum Vergleich von vierprozentigem Articain ohne Adrenalinzusatz und
vierprozentigem Articain mit einem Adrenalinzusatz von 1:100.000 beim IANB konnte
wiederum keinen signifikanten Unterschied ausmachen (Kammerer et al., 2012). In
einer ahnlichen Studie mit zweiprozentigem Lidocain und unterschiedlichen
Adrenalinkonzentrationen zwischen 1:50.000 und 1:100.000 konnten ebenfalls keine
Auswirkungen der Adrenalinkonzentration auf die Erfolgsrate des IANB beobachtet
werden (Dagher et al,, 1997). Im Rahmen der Leitungsanasthesie des Nervus
alveolaris inferior scheint der Adrenalinzusatz somit keine Auswirkung auf den

Anasthesieerfolg zu haben.

Des Weiteren wird die Qualitat der lokalanasthetischen Losung von Gaum und Moon
(1997) in einem narrativen Review als ausschlaggebend fur eine suffiziente Lokal-
anasthesie genannt, da der Zerfall der Wirkstoffe ein Versagen bedingen kann.
Insbesondere die unsachgemale Lagerung, z.B. unter extremen Temperaturbe-
dingungen, sowie der Gebrauch uber das Mindesthaltbarkeitsdatum hinaus, kdnnen
die Unwirksamkeit der Losung bedingen. Korrespondierend verweist Daublénder
(2015) in einem narrativen Review auf einen moglichen Wirkverlust des Anasthetikums
durch zu lange oder fehlerhafte Lagerungsbedingungen, die zu Oxidationen des
Adrenalinzusatzes fuhren konnten. Produktionsfehler seien durch die inzwischen
qualitativ hochst anspruchsvollen Herstellungsverfahren auszuschliel3en.

Hondrum und Ezell (1996) untersuchten den potenziellen Abbau von Vasokonstriktor
und Antioxidants sowie einen moglichen Zusammenhang mit pH-Wert-Anderungen
der lokalanasthetischen Losung in vitro im Rahmen von Lagerungen in Echtzeit und
unter erhdhten Belastungsbedingungen. Sie analysierten hierfir Chargen von Lidocain
mit einem Adrenalinzusatz sowie Mepivacainlésungen mit Levonordefrin. Bereits zu
Beginn konnten in drei der insgesamt 23 Chargen pH-Werte unterhalb des
Spezifikationsminimums von 3,3, einhergehend mit Vasokonstriktorkonzentration
deutlich unter 90 Prozent (Adrenalin 76 %, Levonordefrin 68 % der angegebenen
Konzentration), gefunden werden. Auf Grund der mangelnden Aktualitat der Studie
wird dieser Umstand in Folge von Weiterentwicklungen beim Produktions- und Quali-
tatssicherungsprozess nicht naher bewertet. Bei den Ubrigen Chargen bewiesen sie

die Haltbarkeit der Wirkstoffe lange uUber das Verfallsdatum hinaus, konnte jedoch
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einen schnellen Abbau des Vasokonstriktors und eine Abnahme des pH-Werts unter
erhohten Belastungsbedingungen (Belichtung und Vakuumverlust der Verpackung)
zeigen. Diese Verringerung des pH-Werts sowie der Vasokonstriktorkonzentration
konnten klinisch zum Wirkungsverlust fuhren.

Cartwright und Fyhr (1988) wiederum beschreiben als Experten die aullerst hohe
Stabilitat der Lokalanasthetikamolekule, insbesondere des Amidtyps, und verweisen
auf einen Betrag der dreijahrigen Degradation, welcher unterhalb des Messfehlers des

Analyseverfahrens liegt.

5.3.5 Technikspezifische Fehlerursachen

Der Erfolg der Infiltrationsanasthesie auf die pulpale Betdubung ist abhangig von der
ausreichenden Diffusion des Lokalanasthetikums durch den Kieferknochen. Diese
wird von der Dichte des Knochens und der Dicke der Kortikalisschicht beeinflusst
(Malamed, 2012). Meechan (2005) fuhrt in einem narrativen Review Barrieren der
Diffusion als Grunde fur ein Versagen der Lokalanasthesie an und nennt den Arcus

zygomaticoalveolaris im Bereich des ersten Oberkiefermolaren als Beispiel hierfur.

In Folge der grofieren Dichte und Dicke der Kortikalis im erwachsenen Unterkiefer
zeigen sich auch dort, wie in zahlreichen Expertenmeinungen aufgefuhrt, fur die
Infiltrationsanasthesie schlechtere Erfolgsaussichten (Rood, 1988, Daublander, 2015,
Malamed, 2012, Meechan, 1999). Meechan (2011) konnte jedoch in einem Review
den Nutzen der Infiltrationsanasthesie im Unterkiefer zur Anasthesie der Inzisivi
nachweisen, insbesondere bei der Kombination der bukkalen und lingualen Injektion.
Eine hohere Dosis geht dabei mit hoheren Erfolgsraten einher und es zeigt sich ein
signifikanter Vorteil von vierprozentigem Articain verglichen mit zweiprozentigem

Lidocain, beide mit einem Adrenalinzusatz von 1:100.000.

Gaum und Moon (1997) nennen aul3erdem in einem narrativen Review versehentliche
unbemerkte intravasale Injektionen des Lokalanasthetikums in Folge einer falsch-
negativen Aspiration als moglichen Grund fur einen mangelnden Anasthesieerfolg.
Durch den sofortigen Abtransport des Wirkstoffs ist keine lokale Wirkungsentfaltung

moglich.

Ebenso konnte das in Folge der Verletzung eines Blutgefalies gebildete Hamatom zu
einer Verdunnung des injizierten Lokalanasthetikums oder gar dessen Inaktivierung
durch Plasmacholinesterasen beitragen und die Wirkung beeintrachtigen (Gaum and

Moon, 1997). In Folge der angestrebten Depotplatzierung in der Nahe des Nerven-
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und Gefalibundels im Rahmen des IANB ist eine versehentliche Verletzung einer
Arterie oder Vene mit folgendem Austritt von Blut in den extravasalen Raum nicht
auszuschlie3en. Hamatome sind eine typische lokale Komplikation der zahnarztlichen
Lokalanasthesie (Daublander, 2010). So konnte Traeger (1979) in der Nachbeo-
bachtung inadaquat wirkender IANBs unter Einsatz von zweiprozentigem Mepivacain
mit einem Neocobefrin-Zusatz von 1:20.000 bei neun von zehn Patienten retromolare
Schwellungen, vereinbar mit Hamatomen, nachweisen. Sie folgert hieraus die

Hamatomformation als mogliche Erklarung fur insuffiziente Anasthesieversuche.

5.3.6 Zustand des umgebenden Weichgewebes

Der Einfluss entzundlicher Veranderungen im Gewebe auf die Lokalanasthesie wird
vielfach diskutiert. So konnten Modaresi et al. (2005) in einer prospektiven Studie an
30 Patienten mit der Diagnose einer irreversiblen Pulpitis an einem Unterkieferzahn
eine signifikant schlechtere Wirkung des IANB auf diesen Zahn verglichen mit der
Wirkung auf einen asymptomatischen Zahn im gleichen Quadrant zeigen. Zum Einsatz
kam hierbei eine Karpule zweiprozentiges Lidocain mit einem Adrenalinzusatz von
1:80.000.

Zur Eingrenzung der Thematik sollten die Zusammenhange zwischen entzindlichen
Veranderungen und dem vermehrten Auftreten von Anasthesieversagern nicht Gegen-
stand des systematischen Reviews sein. Zur Vervollstandigung des Themenkom-
plexes folgt in dieser narrativen Betrachtung dennoch eine kurze Abhandlung

moglicher zugrundeliegender Mechanismen:

Lokale entzindliche Vorgange sowie chronische und akute Schmerzzustande werden
im ,Handbook of Local Anesthesia“ (Malamed, 2012) als mogliche Ursache insuffi-
zienter Lokalanasthesien diskutiert. Hierfur wird insbesondere die gesteigerte
Durchblutung und der daraus resultierende schnellere Abtransport des Lokalanasthe-
tikums verantwortlich gemacht. AuRerdem hypothetisiert Malamed eine eingeschran-
kte Diffusion der Lokalanasthetikamolekule durch die lipophile Zellmembran, da diese
beim niedrigeren pH-Wert im entzindeten Gewebe vermehrt in der kationischen
hydrophilen Form vorliegen. Zudem konnte die Anasthesiewirkung in Folge eines
niedrigeren Triggerpotentials der Natriumkanale durch die Anwesenheit von Entzlun-

dungsmediatoren reduziert werden.

Auch in zwei Studien, die im systematischen Review eingeschlossen wurden, finden

sich Ubertragbare Erkenntnisse zu diesem Zusammenhang.
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So konnten Keetley und Moles (2001) in ihrer Studie zur Erfolgsrate des IANB mit
zweiprozentigem Lidocain und einem Adrenalinzusatz von 1:80.000 keinen Zu-
sammenhang zwischen der durchgefuhrten zahnarztlichen Behandlung und der Rate
an Anasthesieversagensfallen zeigen. Demgegenuber beobachteten Reinhart et al.
(1992) anhand der Aufzeichnung verschiedener Kriterien im Rahmen von uber 2000
Anasthesien mit vierprozentigem Articain und einem Adrenalinzusatz von 1:100.000
oder 1:200.000 bei der Therapie entzindlicher Prozesse (Abszessinzisionen, Wurzel-

spitzenresektionen, Wurzelbehandlungen) hohere Versagensquoten.

In einem narrativen Review beschreiben auch Hargreaves und Keiser (2002) den
Einfluss von Entzindungen auf verschiedene Faktoren mit Relevanz fur die Anasthe-
siewirkung:

Sie erklaren ebenso den Zusammenhang mit einem niedrigeren pH-Wert im
entzindeten Gewebe, der entsprechend der Henderson-Hasselbalch-Gleichung in
einem vermehrten Vorliegen der kationischen Form der Lokalanasthtetika resultiert.
Diesen Umstand bezeichnen sie als lonenfalle (englisch: ,ion trapping®). Die Erklarung
ist allerdings nur fur das Versagen von Infiltrations- und nicht von Leitungsanasthesien
denkbar. Durch vasodilatativ wirksame Entzindungsmediatoren ist aul3erdem eine
gesteigerte Resoprtion des Lokalanasthetikums ein mdoglicher Faktor fur eine
insuffiziente Anasthesie bei Entzindungen. Auch dieser Umstand erklart vornehmlich
Schwierigkeiten bei der Infiltrationsanasthesie.

Ein weiterer moglicher Erklarungsversuch stutzt sich auf Auswirkungen der
Entzindungsmediatoren auf Nozizeptoren. Zum einen konnen die Mediatoren Uber
spezifische Rezeptoren aktivierend oder sensitivierend auf diese Neurone einwirken.
Aulerdem fordern sie Uber Wachstumsfaktoren das Einsprief3en von Nervenfasern in
das entzundete Gewebe und tragen in Folge der Vergroierung des rezeptiven Felds
zu raumlichen Summationen bei. Eine weitere entscheidende Veranderung betrifft die
Ausbildung resistenter Natriumkanale, die die Wirkung von Lokalanasthetika weiter
reduzieren kénnte. Ubergeordnet handelt es sich um periphere Sensibilisierungsvor-
gange. Des Weiteren fuhren Hargreaves und Keiser zentrale Sensibilisierungsvor-
gange der Schmerzprozessierung in Folge entzindlicher Veranderungen an, die eine

gesteigerte Antwort auf normalerweise unterschwellige Reize bedingen.

Periphere und zentrale Sensibilisierungsvorgange nennt Daublander (2015) in einem
narrativen Review ebenso als ursachlich fur die Entwicklung von Anasthesieschwie-

rigkeiten im Rahmen mehrmaliger invasiver zahnmedizinischer Behandlungen. Auch
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den beobachteten Umstand der erschwerten Schmerzausschaltung bei Zéahnen mit
einer Molaren-Inzisiven-Hypomineralisation (William et al., 2006) begrundet sie mit
Sensitivierungsprozessen in Folge dauerhafter Reize auf die nur unzureichend von der
Schmelzschicht geschitzten Pulpa.

Neurophysiologische Anpassungsvorgange wurden wiederum laut ihr zudem die
Auswirkungen lokaler Entzindungen auf Leitungsanasthesien mit einer Depot-

platzierung in groRem Abstand zum eigentlichen Entzindungsvorgang erklaren.

5.3.7 Psychologische Faktoren

Dieser Unterpunkt findet im ,Handbook of Local Anesthesia“ (Malamed, 2012) keine
Erwahnung, wird jedoch in einer Reihe von Studien und Expertenmeinungen als

moglicher Einflussfaktor auf die Anasthesiewirkung angefuhrt.

Im Rahmen des systematischen Reviews wurden bereits drei Studien diskutiert, die
hierzu Untersuchungen anstellten:

Fiset et al. (1997) zeigten an 22 Alkoholikern im Entzug im Rahmen einer multiplen
Regressionsanalyse einen Zusammenhang zwischen psychischen Komorbiditaten wie
Unzufriedenheit und Depression sowie Anasthesieschwierigkeiten nach einer
Infiltrationsanasthesie von 1,0 ml Mepivacain. Da sie im Vergleich mit 22 Nicht-
Alkoholikern keine Gruppenunterschiede der Anasthesiewirkung und somit keine
Korrelation zwischen Alkoholismus und Anasthesieversagern nachweisen konnten,
erklaren sie die klinisch beobachteten Anasthesieschwierigkeiten bei Alkoholikern mit

eben jenen vermehrt auftretenden psychischen Begleiterkrankungen.

Einen ahnlichen psychologischen Zusammenhang mit klinisch suggerierten niedri-
geren Erfolgsraten des IANB bei rothaarigen Frauen vermuten auch Droll et al. (2012).
Im Rahmen einer prospektiven Studie konnten sie unter Einsatz von zweiprozentigem
Lidocain mit einem Adrenalinzusatz von 1:100.000 keine signifikanten Unterschiede
des Anasthesieerfolgs zwischen Rot- und Dunkelhaarigen nachweisen. Jedoch
zeigten sie signifikant hohere Angstlevel sowohl fur die Gruppe der phano- als auch
genotypisch rothaarigen Frauen. Sie vermuten daher, dass die h6here Anspannung
zu einer Verbalisierung nicht-schmerzhafter Empfindungen als Schmerzreiz fihrt und

somit der Zahnarzt die Diagnose des Anasthesieversagens stellt.

Weinstein et al. (1985) konnten ebenso im Rahmen einer nicht-interventionellen
Querschnittsstudie auf der Basis von Fragebdgen eine positive Korrelation zwischen

hoheren Angstleveln und dem Scheitern der Lokalanasthesie nachweisen. Au3erdem
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zeigte sich eine hohere Wahrscheinlichkeit fur Anasthesieversager, wenn in der
Vergangenheit bereits insuffiziente Lokalanasthesien erlebt wurden. Sie erklaren
diesen Umstand mit einer negativen Erwartungshaltung.

Eine Metaanalyse von 41 Studien mit insgesamt 5908 Patienten konnte einen starken
Zusammenhang zwischen Angstsensitivitat, Angst vor Schmerzen und tatsachlich
empfundenen Schmerzleveln aufzeigen. Sie schlielen daraus eine emotionale Ver-
starkung von Schmerzsensationen (Ocanez et al., 2010). Dieses Phanomen kdnnte
auch im Rahmen von Lokalanasthetikainjektionen von Bedeutung sein.

Eine Studie zur Wirksamkeit eines Oberflachenanasthetikums auf der Basis von
Lidocain und Prilocain (EMLA) zur Betaubung der Einstichstelle vor einer Venen-
punktion oder Kanulierung am Unterarm bei Heranwachsenden wies signifikant
schlechtere Erfolgsraten bei angstlichen Patienten, gemessen an einem Angstfrage-

bogen, nach (Lander et al., 1996).

Eine Reihe von narrativen Reviews zum Thema des Anasthesieversagens in der
Zahnmedizin fuhrt ebenfalls psychologische Faktoren als potenzielle Erklarung hierfur
an (Rood, 1988, Daublander, 2015, Malamed, 2012, Meechan, 1999, Hargreaves and
Keiser, 2002):

Hargreaves und Keiser (2002) verweisen hierzu auf einen niedrigeren Schwellenwert
fur Schmerzreize bei angespannten Patienten. Daublander (2015) beschreibt den
Zusammenhang wiederum als ,selbst erfullende Prophezeiung® in Folge der negativen
Erwartungshaltung des Patienten und frGheren Erfahrungen mit einer insuffizienten

Schmerzausschaltung.

5.4 Definition und Evaluation des Anasthesieversagens

Wie in der Literaturdiskussion erortert (siehe Kapitel 4.7.4), existiert in den
Lehrblchern Uber die Lokalanasthesie der Zahnmedizin keine einheitliche Definition
des klinischen Problems des ,Anasthesieversagens®. So findet sich auch kein Gold-
standard zur Evaluation von Versagensraten zahnmedizinischer Anasthesieformen
(Hsiao-Wu et al., 2007). Bereits bei der Vergleichbarkeit von Versagensraten verschie-
dener Techniken oder innerhalb einer Technik, gemessen in verschieden konzipierten

Studien, ergeben sich in Folge der uneinheitlichen Definition Schwierigkeiten.

Korrespondierend mit diesem Mangel an Eindeutigkeit bezuglich der generellen
Begrifflichkeit variieren auch die eingesetzten Verfahren in den elf eingeschlossenen
Studien, um dieses Phanomen zu messen. So kommen zur Sensibilitatstestung von

Zahnen die elektronische Pulpatestung, ebenso wie Kaltetests zum Einsatz. Aber auch
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die subjektive Evaluation der Betaubung anhand persistierender Empfindlichkeiten
oder Schmerzwahrnehmungen wird, in unterschiedlicher Weise objektiviert, genutzt.

Im klinischen Alltag ist die Zufriedenstellung der Patienten durch die Schmerzfreiheit
der Behandlung von grofdter Bedeutung. In klinischen Studien jedoch stehen ins-
besondere die Objektivitat und Vergleichbarkeit sowie die Moglichkeit zur Graduierung

von Ergebnissen im Vordergrund.

Auf Grund dieser grundlegend verschiedenen Anforderungen an eine Definition des
Begriffs ,Anasthesieversagen® und seine Messung werden folgend unterschiedlich

strikte Begriffserlauterungen vorgeschlagen:

Angelehnt an die Definition des Begriffes ,Versagen® im Duden als ,das Geforderte,
Erwartete nicht tun, nicht leisten kdnnen, nicht erreichen; an etwas scheitern® (2018)
schlagen wir im klinischen Alltag die Definition vor als ,das Unvermdgen, wahrend der
jeweiligen zahnarztlichen Behandlung eine suffiziente Anasthesie des betroffenen
Areals zu erreichen®. Diese Definition entspricht der Definition des Anasthesieerfolgs
durch Malamed (2012) (siehe Kapitel 2.2.1).

Ein integraler Bestandteil hierbei ist der Bezug zur durchzufihrenden zahnarztlichen
Behandlung: So werden je nach Behandlungsplan unterschiedliche Anforderungen an
die Anasthesie gestellt. Eine vollstandige Anasthesie der Pulpa ist beispielsweise fur
einen Eingriff am Weichgewebe nicht notig, jedoch zwingend erforderlich zur
Durchfihrung einer Wurzelkanalbehandlung am vitalitatspositiven Zahn mit der
Diagnose einer irreversiblen Pulpitis.

Die Quantifizierbarkeit des Anasthesieerfolgs ist jedoch auch im klinischen Umfeld
notig, um Stress von Seiten des Patienten und des Behandlers durch Schmerzen

wahrend der Behandlung zu vermeiden (Reader et al., 2011).

Thermische Testungen (Hitze- oder Kaltestimulus) sowie elektrische Pulpatester
stehen zur Messung der Pulpensensibilitat zur Verfugung. Sie kdnnen beim Bedarf
nach pulpaler Analgesie zur Evaluation der Anasthesie zu Rate gezogen werden. Zwar
stellen die thermischen Testungen subjektive Verfahren dar, dies ist jedoch im
klinischen Rahmen nicht von Nachteil (Jafarzadeh and Abbott, 2010a, Reader et al.,
2011). Subjektive Taubheitsgefihle und der Nachweis des Wahrnehmungsverlusts
der Mukosa mit spitzen Sonden sind zur Uberpriifung der Weichgewebsbetaubung
von Nutzen, bieten jedoch kein verlassliches Kriterium zur Einschatzung der pulpalen
Anasthesie (Hinkley et al., 1991, Chaney et al., 1991, Ridenour et al., 2001, Certosimo
and Archer, 1996).
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Fir Studien hingegen ist eine stringente Definition und Evaluation des Anasthesie-
erfolgs notig. Als einziges objektives reproduzierbares Verfahren mit Graduierungs-
moglichkeit steht hierbei die elektronische Pulpatestung zur Verfugung (Dal Santo et
al., 1992, Malamed, 2012). Der Nachweis der pulpalen Betaubung mit Hilfe des
Erreichens des Maximalwerts in der elektronischen Pulpatestung stellt einen streng
definierten Endpunkt dar, der jedoch von der Probandenantwort abhangig ist
(Certosimo and Archer, 1996, Malamed, 2012, Dreven et al., 1987). Der Nutzen zum
Nachweis erfolgreicher Lokalanasthesien wurde in Studien bestatigt (Lin and
Chandler, 2008, Kanaa et al., 2009).

Somit schlagen auch wir die Definition Uber die elektronische Pulpatestung zum
Einsatz in klinischen Studien vor. Man spricht in diesem Kontext somit von einem
Anasthesieversagen, wenn innerhalb einer Periode von 60 Minuten nach der Injektion
zu keinem Zeitpunkt zweimalig hintereinander das Maximum von 80 am entsprechen-
den Zahn erreicht wird (Reader et al., 2011).

Die Kontrastierung zur ,verfehlten“ Lokalanasthesie bei fehlender Weichteilanasthesie
als Ausdruck einer inadaquaten Injektionstechnik, wie von Reader definiert (2011), ist

sowohl im klinischen Alltag als auch in Studien nutzlich.

5.5 Schlussbetrachtung und Ausblick

Die eingeschlossenen elf Studien decken in ihrer Inhomogenitat die Untersuchung
vieler verschiedener potenzieller Einflussfaktoren auf die Erfolgsrate der zahnmedi-
zinischen Lokalanasthesie ab. In Folge der mitunter minderwertigen Studienqualitat
lasst sich jedoch aus der Diskussion eben jener Studien lediglich der Bedarf nach
weiteren Untersuchungen auf diesem Gebiet schlussfolgern. Sie liefern zwar interes-
sante Fragestellungen und zeichnen vielversprechende Tendenzen zur Losung der
Problematik ab, eine Ableitung von evidenzbasierten Ursachen flir Anasthesieversa-

gensfallen verbietet sich jedoch in Folge der unzureichenden internen Validitat.

Lediglich drei der eingeschlossenen Studien bieten eine maRige Validitat, um deren
Ergebnisse als richtungsweisend fur die Beantwortung der Fragestellung zu erachten.

Eine weitere Ergrindung ist dennoch dringend notig.

e Genetisch:
Es konnte kein Zusammenhang zwischen Mutationen des Melanocortin-1-
Rezeptors oder dem phanotypischen Erscheinungsbild ,rote Haare” und

hoheren Anasthesieversagensraten observiert werden. Nachgewiesen wurde
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ein Zusammenhang mit vermehrter Angst vor dem Zahnarzt bei Rothaarigen
(Droll et al., 2012).

e Metabolisch:
Es konnte ebenfalls keine Korrelation zwischen dem Auftreten von Anas-
thesieversagensfallen und Alkoholismus anhand von Alkoholikern im Entzug
gezeigt werden. Ein Zusammenhang zwischen Unzufriedenheit/ Depressionen
und geringeren Erfolgsraten der lokalanasthetischen Anasthesie existiert. (Fiset
et al., 1997)

e Anatomisch:
Im Bereich des zentralen und lateralen Inzisivus im Unterkiefer existieren
mittellinienkreuzende Innervationsmuster, die fur ein Versagen der Leitungs-

anasthesie an diesen Zahnen ursachlich sein konnen (Yonchak et al., 2001)

Das durchgefuhrte Review offenbart enorme Wissenslucken auf dem Gebiet der Ur-
sachen von Anasthesieversagensfallen, die es dringend zu fullen gilt.
Auch existierende narrative Ubersichtsarbeiten von Experten beziglich der zahnérzt-

lichen Lokalanasthesie bieten Anregungen zur weiteren Forschung.

In dieser systematischen Ubersichtsarbeit wurde auRerdem die Betrachtung von
Faktoren, die ein Versagen der Anasthesie in Folge entzindlicher Veranderungen
bedingen, ausgeklammert. Eine Evaluation der zugrundeliegenden Umstande ist im

Rahmen weiterer Untersuchungen notig.

Der evidenzbasierte Nachweis von Versagensursachen ist dringend noétig, um in Folge

kausale Losungsansatze des klinischen Problems zu entwickeln.
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6 Zusammenfassung
Fragestellung

Im Rahmen der vorliegenden Dissertation sollten Griinde und Faktoren evaluiert wer-
den, die ein Versagen der zahnmedizinischen Lokalanasthesie verursachen kdnnen
beziehungsweise ein solches Versagen beeinflussen. Dabei wurden Betrachtungen
der speziellen Umstande im entzundlich veranderten Gewebe bewusst ausgeschlos-
sen und sollen Gegenstand weiterer Untersuchungen sein. Anhand der Ergebnisse
der systematischen Ubersichtsarbeit sollten ferner Wissensliicken aufgedeckt und

weitere Untersuchungen in den entsprechenden Gebieten angeregt werden.

Material und Methoden

Konzipiert wurde die vorliegende Studie als systematische Ubersichtsarbeit, orientiert
an den Anforderungen des ,Cochrane Handbook for Systematic Reviews of
Interventions®. Hierfur erfolgte eine systematische Literaturrecherche von MEDLINE
uber PubMed, um moglichst alle themenrelevanten Artikel zur Fragestellung aufzu-
decken. So sollte der aktuelle Forschungsstand zusammengefasst und kritisch bewer-
tet werden. Die Fragestellung wurde gemal® dem PICo-Schema in drei Komponenten

aufgeteilt:

e Population: Probanden/ Patienten, die eine Lokalanasthesie im zahnmedi-
zinisch relevanten Bereich erhalten
e Interessierendes Phdnomen: Versagen der Anasthesiewirkung

e Kontext: Lokalanasthesie in der zahnmedizinischen Praxis

Passend zu den drei Bestandteilen der Fragestellung wurden MeSH-Schlagworter und
Freitext-Suchbegriffe in Titeln und Zusammenfassungen formuliert und abschlieRend
in einen gemeinsamen Suchstring kombiniert. Au3erdem erfolgte eine Durchsicht der
Literaturlisten themenrelevanter Artikel nach vielversprechenden entgangenen
Studien.

Der Prozess der Studienauswahl erfolgte schliel3lich orientiert an a priori definierten
Ein- und Ausschlusskriterien. Zur endgultigen Synthese wurden nur diejenigen Studien
eingeschlossen, die all diesen Kriterien entsprachen.

Dem PRISMA-Statement entsprechend wurde der Auswahlprozess in vier Phasen
gegliedert: 1.) Kumulation der gefundenen Treffer im Literaturverwaltungsprogramm
und Duplikatentfernung; 2.) Vorauswahl anhand der Titel und Kurzzusammen-
fassungen; 3.) Inspektion der Volltexte auf Eignung, 4.) Einschluss in die qualitative

und/ oder quantitative Synthese.
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Die eingeschlossenen Studien wurden schlie3lich in deskriptiver Form qualitativ
analysiert. Eine quantitative Synthese war auf Grund der Heterogenitat der einge-
schlossenen Studien nicht durchfuhrbar. Es erfolgte zur Einschatzung der Studienqua-
litat auRerdem eine Zuordnung der Studien zu den Evidenzleveln des OCEBM sowie

eine Analyse des Verzerrungsrisikos mittels des ACROBAT-NRSI-Fragebogens.

Ergebnisse

Die systematische Literaturrecherche von MEDLINE Uber PubMed erzielte 1026 Tref-
fer, die um vier potenziell relevante Artikel aus der Durchsicht der Literaturreferenzen
erweitert wurden. Nach der Entfernung von Duplikaten verblieben 1028 Studien, die
dem Auswahlprozess zugefugt wurden. Nach Priufung der Volltexte von 89 Artikeln,
verblieben letztlich 11 Studien, die allen Ein- und Ausschlusskriterien entsprachen.
Diese wurden in die qualitative Analyse eingeschlossen, eine quantitative Synthese
war in Folge der groflen Inhomogenitat nicht moglich. Acht Studien konnten dem
Evidenzlevel lll, die restlichen drei Studien dem Evidenzlevel IV zugeteilt werden.
Keine der eingeschlossenen Studien zeichnet sich durch ein geringes und nur drei
wiederum durch ein maRiges Verzerrungsrisiko aus. Zwei weitere Studien wurden mit

einem erheblichen und sechs sogar mit einem kritischen Biasrisiko bewertet.

Die Studien unterscheiden sich in allen untersuchten Studiencharakteristika betracht-
lich und erforschen verschiedene Versagensursachen. Diese sind den Kategorien
.genetische Ursachen®, ,metabolische Ursachen®, ,anatomische Ursachen®, ,tech-
nische Ursachen®, ,demografische Ursachen®, ,Indikation fur die Lokalanasthesie als
Ursache® und ,psychologische Ursachen® zuzuordnen. Die Untersuchungen wurden
entweder an Probanden oder an Patienten unterschiedlicher Fallzahl, Altersspannen
und geschlechtlicher Zusammensetzung durchgefuhrt.

Es kommen verschiedene Anasthesietechniken wie die Leitungsanasthesie des Ner-
vus alveolaris inferior, des Nervus nasopalatinus und der Nervi alveolares superiores
anteriores sowie Infiltrationsanasthesien in verschiedenen Regionen zum Einsatz.
Verwendung finden auch verschiedene lokalanasthetische Praparate in unterschied-
licher Dosierung, so Lidocain mit verschieden konzentrierten Adrenalinzusatzen,
Mepivacain ohne Adrenalinzusatz, Prilocain mit Felypressin sowie Articain. Je nach
gewahlter Anasthesietechnik wurden verschiedene weichgewebige Stellen bzw.

Zahne als Testobjekt ausgewahlt.

Insbesondere auch die Definition eines Anasthesieversagensfalls sowie die Evaluation

des Anasthesieerfolgs variierten zwischen den Studien. Zum Einsatz kamen als
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Sensibilitatstestung der jeweiligen Zahne die elektronische Pulpatestung sowie der
Kaltetest mit Eis. Weitere Studien definierten das Versagen der Anasthesie Uber
persistierende Schmerzwahrnehmungen oder Restempfindlichkeiten wahrend der
Behandlung, teilweise objektiviert mittels der Heft-Parker Visuellen Analogskala oder

Schmerzfragebogen.

Schlussfolgerung

Basierend auf der Durchfihrung des systematischen Reviews kann die definierte
Fragestellung nur notdurftig beantwortet werden. Trotz der sensitiven Recherche
konnten nur elf sehr heterogene Studien in die Analyse eingeschlossen werden. Eine
Kumulation der Daten im Rahmen einer quantitativen Analyse war nicht durchflhrbar.
Die eingeschlossenen Studien zeichnen sich aul3erdem durch ein niedriges Evidenz-
niveau und grofRtenteils zudem durch kritische Verzerrungsrisiken aus.

Es konnen somit keine evidenzbasierten Erkenntnisse fur den klinischen Alltag
gewonnen werden. Die drei Studien mit einem mafigen Biasrisiko liefern Hinweise

folgender maoglicher Versagensursachen:

e kein Zusammenhang zwischen Mutationen des Melanocortin-1-Rezeptors oder
dem phanotypischen Erscheinungsbild ,rote Haare“ und hoheren Anasthesie-
versagensraten, aber hohere Angstlevel bei Rothaarigen

e keine Korrelation zwischen Anasthesieversagensfallen und Alkoholismus an-
hand von Alkoholikern im Entzug

e Zusammenhang zwischen Unzufriedenheit/ Depressionen und geringeren
Erfolgsraten der lokalanasthetischen Anasthesie

e mittellinienkreuzende Innervationsmuster in der Unterkieferfront als mdgliche

Versagensursache

Im Rahmen des systematischen Reviews konnte ein grundlegender Mangel an
Studien zur definierten Fragestellung generell und insbesondere solcher hoéherer
Evidenz gezeigt werden. Die Durchfuhrung von randomisierten kontrollierten Studien
bezlglich moglicher Versagensursachen ist weiterhin notig, um kausale Losungen der

Problematik zu finden.
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8 Anhang

8.1 Bewertungskriterien des Cochrane Collaboration Risk-of-Bias

Tools flir randomisierte Studien nach Schmucker et al. (2016)

1) Generierung der Randomisierungssequenz
Kriterien fur ein ,geringes RoB*

\' Tabelle mit Zufallszahlen

<" Computergenerierte Zufallszahlen

\ Stratifizierte oder Block-Randomisierung

\' Einfach erstellte Sequenzen (Munzwurf, Wurfeln, Auslosen, ...)
' Minimierung

Kriterien fur ein ,hohes RoB*

x Quasi-Randomisierung (nach Geburtsdatum, Aktennummer, Tag, ...)
x  Nicht-zufallige Sequenz (z.B. durch Arzt-Zuteilung, Patientenwunsch,
Verfugbarkeit, Testresultat, ...)

Unzureichende Information fur die Beurteilung
2) Geheimhaltung und Unvorhersehbarkeit der Gruppenzuteilung
Kriterien fur ein ,geringes RoB*

\ Externe Zuteilung (Telefon- / Fax- oder durch Apotheke kontrolliert)
\ Fortlaufend nummerierte versiegelte blickdichte Umschlage
\ Fortlaufend nummerierte identische Verpackungen der Arzneimittel

Kriterien fur ein ,hohes RoB*

Umschlage / Verpackung ohne geeignete Sicherheitsmalinahmen
Verwendung offener Randomisierungsplan

Alternierende oder rotierende Gruppenzuteilung

Vorhersehbare Reihenfolge (Geburtsdatum, Aktennummer, ...)

X X X X

Unzureichende Information fur die Beurteilung (Methode der Geheim-
haltung nicht oder nur ungenau beschrieben)

3) Verblindung von Studienpersonal / -teilnehmern wahrend der Behandlung
Kriterien fur ein ,geringes RoB*

' Gesicherte Verblindung, geringes Risiko fiir durchbrochene Verblindung
\ Keine/unvollstéandige/durchbrochene Verblindung aber unwahrschein-
licher Einfluss auf Endpunkt (z.B. objektiver Endpunkt)



Kriterien fur ein ,hohes RoB*
x Keine/unvollstandige/durchbrochene Verblindung, wahrscheinlich mit
Einfluss auf Endpunkt (z.B. bei subjektiven Endpunkten)
x Versuch der Verblindung aber hohes Risiko fur durchbrochene
Verblindung mit wahrscheinlichem Einfluss auf Endpunkt

Unzureichende Information fur die Beurteilung
4) Verblindung bei der Endpunkterhebung / -bewertung
Kriterien fur ein ,geringes RoB*

' Gesicherte Verblindung bei der Endpunkterhebung und geringes Risiko
fur Entblindung

' Keine Verblindung bei der Endpunkterhebung aber unwahrscheinlicher
Einfluss auf Endpunkt (z.B. objektiver Endpunkt)

Kriterien fur ein ,hohes RoB*

x Keine Verblindung bei der Endpunkterhebung, wahrscheinlich mit
Einfluss auf Endpunkt (z.B. subjektiver Endpunkt)

x Versuch der Verblindung aber hohes Risiko fur durchbrochene
Verblindung mit wahrscheinlichem Einfluss auf Endpunkt

Unzureichende Information fur die Beurteilung
5) Fehlende Daten bei der Endpunkterhebung
Kriterien fur ein ,geringes RoB*

' Keine fehlenden Daten bei der Endpunkterhebung

Ursache fur fehlende Daten wahrscheinlich nicht im Zusammenhang mit

Intervention / Exposition oder den Ergebnissen

Die Anzahl fehlender Daten ist zwischen den Gruppen gleich verteilt, die

Ursachen fur das Fehlen sind zwischen den Gruppen vergleichbar

Der Einfluss der fehlenden Daten auf das Ereignisrisiko, die Odds-Ratio,

die Risikodifferenz bzw. die Effektgrof3e ist statistisch und/oder klinisch

nicht relevant

v Imputation fehlender Daten mittels geeigneter statistische Methoden
(ITT-Analyse)

Kriterien fur ein ,hohes RoB*“

< =2

x Wahrscheinlicher Zusammenhang zwischen der Ursache der fehlenden
Daten und der Intervention / Exposition oder den Ergebnissen (durch
Ungleichgewicht in der Anzahl oder der Grinde fehlender Daten
zwischen den Gruppen)

x  Der Einfluss der fehlenden Daten auf das Ereignisrisiko, die Odds-Ratio,
die Risikodifferenz bzw. die Effektgro3e ist statistisch und/oder klinisch
relevant

x Durchfuhrung einer As-Treated-Analyse (AT-Analyse) bei einem
wesentlichen Anteil fehlender Daten

x Imputation fehlender Daten mittels ungeeigneter statistische Methoden



Unzureichende Information fur die Beurteilung

6) Selektives Berichten von Endpunkten

Kriterien fur ein ,geringes RoB*

< Das Studienprotokoll ist verfiigbar; alle vorab festgelegten und fiir das

Review relevanten Endpunkte wurden in der Publikation berichtet

< Das Studienprotokoll ist nicht verfiigbar aber es ist eindeutig, dass die

Publikation alle zu erwartenden Endpunkte enthalt (selten Uberzeugende
Publikationen dieser Art)

Kriterien fur ein ,hohes RoB*“

Nicht alle der vorab festgelegten Endpunkte wurden berichtet
Einer/mehrere Endpunkte wurden nicht mit vorab festgelegten
Analysemethoden oder mit Teilmengen von Daten (Subgruppen oder -
skalen) angegeben

Einer/mehrere Endpunkte wurden nicht vorab festgelegt

Einer/mehrere flir das Review relevante Endpunkte wurden nicht
vollstandig berichtet und kdnnen daher nicht verwendet werden
Ergebnisse eines fur die Fragestellung relevanten Endpunkts wurden
nicht berichtet

Unzureichende Information fur die Beurteilung (wahrscheinlich ein
GroRteil der Publikationen)

7) Andere Ursachen fur Bias

Kriterien fur ein ,geringes RoB*

\ Die Studie scheint weitgehend frei von anderen Bias-Ursachen

Kriterien fur ein ,hohes RoB*

X
X

Studientypen-spezifische Probleme

Unterschiede in den Baseline-Charakteristika der eingeschlossenen
Patienten (z.B. Alter, Krankheitsstadium, Schweregrad)

Offensichtlich betrigerisches Verhalten der Autoren

Unzureichende Information fur andere Bias-Ursachen
Evidenz nicht ausreichend um ein potentiell erkanntes Problem als Bias
zu deklarieren



8.2 ACROBAT-NRSI-Fragebogen nach Schmucker et al. (2016)

1) RoB durch Storfaktoren

a) Kann ein verzerrtes Ergebnis, verursacht durch jegliche Storfaktoren,
ausgeschlossen werden?
JIJ?IN? I N/

Bei J oder J? geringes RoB in dieser Domane -> weiter zu 2)

Nur guasi-randomisierte oder Kohortenstudien:

b) Wurden die Patienten entsprechend ihrer urspringlichen Behandlungsgruppe
analysiert?
JIJ?/N?/N/

Wenn J / J? -> weiter zu d)
Wenn N? /N /7 -> weiter zu c) (zeitabhangige Storfaktoren)

c) Ist es wahrscheinlich, dass die Ursachen fur den Behandlungswechsel oder
Studienabbruch nicht mit relevanten Storfaktoren in Verbindung stehen?
JIJ?IN? I N/

Wenn J / J? -> weiter zu d)
Wenn N? /N /7 -> weiter zu g) (Berucksichtigung zeitabhangige Faktoren)

Kein Vorliegen zeitabhangiger Faktoren (d.h. kein Attrition Bias):

d) War die Analysemethode angemessen, um fur alle relevanten Storfaktoren zu
adjustieren?
JIJ?IN?/N/

Wenn J / J? -> weiter zu e) und f)

e) Wurden die adjustierten Storfaktoren valide und zuverlassig erfasst?
JIJ?IN? I N/

f) Wurde eine Adjustierung fur Post-Interventions-Variablen vermieden?
JIJ?IN? I N/

Vorliegen zeitabhangiger Faktoren (d.h. Hinweis auf Attrition Bias)

g) War die Analysemethode angemessen, um fur alle relevanten Storfaktoren zu
adjustieren?
JIJ?IN? I N/

h) Wurden die adjustierten Storvariablen valide und zuverlassig erfasst?
JIJ?IN? I N/

2) Bias durch Selektion der Teilnehmer in die Studiengruppen

a) Erfolgte der Einschluss der Teilnehmer unabhangig von Intervention oder
Endpunkt (z.B. konsekutiv)?
JIJ?IN? I N/

b) Erfolgte der Behandlungsbeginn gleichzeitig mit der Nachbeobachtung?
JIJ?IN?/N/

Wenn N? / N bei a) oder b) -> weiter zu c)

c) Erfolgte in der Studie eine Adjustierung im Hinblick auf Selection Bias?
JIJ?IN?/N/



3)

4)

3)

Nur Fall-Kontrollstudien:

d) Wurden die Kontrollen aus derselben Grundgesamtheit ausgewahlt, aus der
auch die Falle stammten?
JIJ?IN?/N/

Bias durch die Erfassung der Intervention

a) Wurde der Interventionsstatus (Dauer, Dosierung und Applikationsform) klar
definiert?
JIJ?IN?/N/

b) Wurde die Information Uber den Interventionsstatus zum Zeitpunkt der
Intervention erfasst (oder retrospektiv aufgenommen)?
JIJ?IN? I N/

c) Erfolgte die Erfassung des Interventionsstatus unbeeinflusst vom Endpunkt?
JIJ?IN?/N/

Bias durch Abweichungen in der Interventionsphase

a) Lag eine Balance der relevanten Ko-Interventionen zwischen den
Studiengruppen vor?
JIJ?IN?/N/

b) Kann der Anteil der Wechsler zu anderen Interventionen als gering betrachtet
werden?
JIJ?IN? I N/

c) Lagen hochstens geringfugige Probleme in der Implementierung der
Interventionen vor?
JIJ?IN?/N/

Wenn N? / N bei a), b) oder c) -> weiter zu d)

d) Wurde fur Abweichungen in den Interventionen adjustiert?
JIJ?IN?/N/

Bias durch fehlende Daten

a) Sind die Endpunktdaten hinreichend vollstandig?
JIJ?IN? I N/

b) Sind die Daten zum Interventionsstatus hinreichend vollstandig?
JIJ?IN? I N/

c) Sind die Daten zu anderen Analysevariablen hinreichend vollstandig?
JIJ?IN? I N/

Wenn N7 / N bei a), b) oder c) -> weiter zu d) und e)

d) Ist der Anteil der fehlenden Daten vergleichbar zwischen den
Studiengruppen?
JIJ?IN? I N/

e) Wurden angemessene statistische Methoden eingesetzt um fehlende Daten
zu korrigieren?
JIJ?IN? I N/



6) Bias bei der Endpunkterhebung

7)

a)

b)

c)

d)

f)

Handelt es sich um einen objektiven Endpunkt?
JIJ?IN? I N/

Erfolgte die Endpunkterhebung verblindet in Bezug auf die Intervention?
JIJ?/N?/N/

Erfolgte die Endpunkterhebung in den Gruppen in vergleichbarer Weise?
JIJ?IN? I N/

Wurden systematische Fehler bei der Endpunkterhebung identifiziert, die in
Zusammenhang mit der Intervention stehen kdnnten?
JIJ?/N?/N/

Nur fiir Fall-Kontrollstudien:

Basierte die Definition von Fallen/ Kontrollen auf objektiven Kriterien?
JIJ?IN? I N/

Erfolgte die Definition von Fallen/ Kontrollen in Unkenntnis des
Interventionsstatus (verblindet)?
JIJ?IN? I N/

Bias durch selektives Berichten von Endpunkten

a)

b)

d)

Kann selektives Berichten fur multiple Endpunktmessungen ausgeschlossen
werden?
JIJ?IN?/N/

Kann selektives Berichten fur multiple Analysen des Interventions-Endpunkit-
Zusammenhangs ausgeschlossen werden?
JIJ?/N?/N/

Kann selektives Berichten fur verschiedene Subgruppen ausgeschlossen
werden?

JIJ?IN?IN/

Nur fiir Fall-Kontrollstudien:

Kann selektives Berichten fur multiple Definitionen der Intervention
ausgeschlossen werden?
JIJ?/N?/N/



8.3 Suchhistorie

#1
#2
#3
#4
#5

#6

#7

#8

#9

#10
#11
#12
#13
#14
#15
#16
#17
#18
#19
#20
#21
#22
#23
#24
#25
#26
#27
#28
#29
#30
#31
#32
#33

#34

Suchbegriff/ Suchstring

anesthetics, local[MeSH Terms]

anesthesia, dental[MeSH Terms]

anesthesia, local[MeSH Terms]

nerve block[MeSH Terms]

(((anesthetics, local[MeSH Terms]) OR anesthesia, dental[MeSH Terms]) OR
anesthesia, local[MeSH Terms]) OR nerve block[MeSH Terms]

anesthesia, local[Title/Abstract]

anaesthesia, local[Title/Abstract]

local anesthesia[Title/Abstract]

local anaesthesia[Title/Abstract]

anesthesia, dental[Title/Abstract]

anaesthesia, dental[Title/Abstract]

dental anesthesia[Title/Abstract]

dental anaesthesia[Title/Abstract]

anesthesia, infiltration[Title/Abstract]

anaesthesia, infiltration[Title/Abstract]

infiltration anesthesia[Title/Abstract]

infiltration anaesthesia[Title/Abstract]

anesthesia, block[Title/Abstract]

anaesthesia, block[Title/Abstract]

block anesthesia[Title/Abstract]

block anaesthesia[Title/Abstract]

anesthetic, local[Title/Abstract]

anesthetics, local[Title/Abstract]

anaesthetic, local[Title/Abstract]

anaesthetics, local[Title/Abstract]

local anesthetic[Title/Abstract]

local anesthetics[Title/Abstract]

local anaesthetic[Title/Abstract]

local anaesthetics[Title/Abstract]

analgesia, local[Title/Abstract]

local analgesia[Title/Abstract]

numbness|[Title/Abstract]

CCCcccceeeeanesthesia, local[Title/Abstract]) OR anaesthesia,
local[Title/Abstract]) OR local anesthesia[Title/Abstract]) OR local
anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, dental[Title/Abstract]) OR
anaesthesia, dental[Title/Abstract]) OR dental anesthesia[Title/Abstract]) OR
dental anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, infiltration[Title/Abstract])
OR anaesthesia, infiltration[Title/Abstract]) OR infiltration
anesthesia[Title/Abstract]) OR infiliration anaesthesia[Title/Abstract]) OR
anesthesia, block[Title/Abstract]) OR anaesthesia, block[Title/Abstract]) OR
block anesthesia[Title/Abstract]) OR block anaesthesia[Title/Abstract]) OR
anesthetic, local[Title/Abstract]) OR anesthetics, local[Title/Abstract]) OR
anaesthetic, local[Title/Abstract]) OR anaesthetics, local[Title/Abstract]) OR
local anesthetic[Title/Abstract]) OR local anesthetics[Title/Abstract]) OR local
anaesthetic[Title/Abstract]) OR local anaesthetics[Title/Abstract]) OR
analgesia, local[Title/Abstract]) OR local analgesia[Title/Abstract]) OR
numbness|[Title/Abstract]

(((((anesthetics, local[MeSH Terms]) OR anesthesia, dental[MeSH Terms]) OR
anesthesia, local[MeSH Terms]) OR nerve block[MeSH Terms])) OR
CCCccccce@anesthesia, local[Title/Abstract]) OR anaesthesia,
local[Title/Abstract]) OR local anesthesia[Title/Abstract]) OR local
anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, dental[Title/Abstract]) OR
anaesthesia, dental[Title/Abstract]) OR dental anesthesia[Title/Abstract]) OR
dental anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, infiltration[Title/Abstract])
OR anaesthesia, infiltration[Title/Abstract]) OR infiltration
anesthesia[Title/Abstract]) OR infiltration anaesthesia[Title/Abstract]) OR

Anzahl

Treffer
31.974
10.737
16.273
19.788
65.320

36.062
36.062
12.863
4.926

1
7.228
325
270
3.736
3.736
426
163
24.429
24.429
600
156
29.621
30.027
1
30.027
10.963
7.105
5.340
2.471
8.299
498
7.696
86.012

113.776



#35
#36
#37
#38
#39
#40
#41
#42
#43
#44
#45
#46
#47
#48
#49
#50
#51
#52
#53
#54
#55
#56
#57
#58

#59

#60
#61
#62
#63
#64
#65
#66
#67

anesthesia, block[Title/Abstract]) OR anaesthesia, block[Title/Abstract]) OR
block anesthesia[Title/Abstract]) OR block anaesthesia[Title/Abstract]) OR
anesthetic, local[Title/Abstract]) OR anesthetics, local[Title/Abstract]) OR
anaesthetic, local[Title/Abstract]) OR anaesthetics, local[Title/Abstract]) OR
local anesthetic[Title/Abstract]) OR local anesthetics[Title/Abstract]) OR local
anaesthetic[Title/Abstract]) OR local anaesthetics[Title/Abstract]) OR
analgesia, local[Title/Abstract]) OR local analgesia[Title/Abstract]) OR
numbness|Title/Abstract])

treatment failure[MeSH Terms]

failure[Title/Abstract]

failures[Title/Abstract]

failed[Title/Abstract]

fail[Title/Abstract]

failing[Title/Abstract]

deficiency[Title/Abstract]

deficient[Title/Abstract]

insufficiency[Title/Abstract]

insufficient[Title/Abstract]

inefficiency[Title/Abstract]

inefficient[Title/Abstract]

incomplete[Title/Abstract]

loss[Title/Abstract]

deficit[Title/Abstract]

inadequacy(Title/Abstract]

inadequate[Title/Abstract]

ineffectivenes|Title/Abstract]

ineffective[Title/Abstract]

unsuccessful[Title/Abstract]

unsuccessfully[Title/Abstract]

nonperformance[Title/Abstract]

non-performance|[Title/Abstract]

CCCCCCCCE(failure[Title/Abstract]) OR failures[Title/Abstract]) OR
failed[Title/Abstract]) OR fail[Title/Abstract]) OR failing[Title/Abstract]) OR
deficiency[Title/Abstract]) OR deficient[Title/Abstract]) OR
insufficiency[Title/Abstract]) OR insufficient[Title/Abstract]) OR
inefficiency[Title/Abstract]) OR inefficient[Title/Abstract]) OR
incomplete[Title/Abstract]) OR loss[Title/Abstract]) OR deficit[Title/Abstract])
OR inadequacy[Title/Abstract]) OR inadequate[Title/Abstract]) OR
ineffectivenes[Title/Abstract]) OR ineffective[Title/Abstract]) OR
unsuccessful[Title/Abstract]) OR unsuccessfully[Title/Abstract]) OR
nonperformance[Title/Abstract]) OR non-performance[Title/Abstract])
((treatment failure[MeSH Terms])) OR ((((((((((((C(((((((((failure[Title/Abstract])

OR failures[Title/Abstract]) OR failed[Title/Abstract]) OR fail[Title/Abstract]) OR

failing[Title/Abstract]) OR deficiency[Title/Abstract]) OR
deficient[Title/Abstract]) OR insufficiency[Title/Abstract]) OR
insufficient[Title/Abstract]) OR inefficiency[Title/Abstract]) OR
inefficient[Title/Abstract]) OR incomplete[Title/Abstract]) OR
loss[Title/Abstract]) OR deficit[Title/Abstract]) OR inadequacy[Title/Abstract])
OR inadequate[Title/Abstract]) OR ineffectivenes[Title/Abstract]) OR
ineffective[Title/Abstract]) OR unsuccessful[Title/Abstract]) OR
unsuccessfully[Title/Abstract]) OR nonperformance[Title/Abstract]) OR non-
performance[Title/Abstract])

dental care[MeSH Terms]

dental health services[MeSH Terms]

dentistry[MeSH Terms]

stomatognathic system[MeSH Terms]

tooth[MeSH Terms]

mandibular nerve[MeSH Terms]

maxillary nerve[MeSH Terms]

((((((dental care[MeSH Terms]) OR dental health services[MeSH Terms]) OR
dentistry[MeSH Terms]) OR stomatognathic system[MeSH Terms]) OR

32.112
610.461
46.677
254.036
64.355
23.818
268.757
209.235
97.261
99.974
3.742
17.834
91.804
803.212
101.359
5.888
92.020
2
60.339
30.616
2.366
53

87
2.530.057

2.541.174

31.151
36.101
379.747
386.977
82.840
3.709
784
645.685



#68
#69
#70
#71
#72
#73
#74
#75
#76
#17
#78
#79
#80
#31
#82
#83
#84
#85
#86
#87
#88
#89
#90
#91
#92
#93
#94
#95

#96

tooth[MeSH Terms]) OR mandibular nerve[MeSH Terms]) OR maxillary
nerve[MeSH Terms]

dental[Title/Abstract]

dentist[Title/Abstract]

dentistry[Title/Abstract]

pulp[Title/Abstract]

pulpal[Title/Abstract]

mandibular nerve[Title/Abstract]

mandibular nerves[Title/Abstract]

nerve, mandibular[Title/Abstract]

nerves, mandibular[Title/Abstract]

inferior alveolar nerve[Title/Abstract]

inferior alveolar nerves[Title/Abstract]

alveolar nerve, inferior[Title/Abstract]

alveolar nerves, inferior[Title/Abstract]

nerve, inferior alveolar[Title/Abstract]

nerves, inferior alveolar[Title/Abstract]

maxillary nerve[Title/Abstract]

maxillary nerves[Title/Abstract]

nerve, maxillary[Title/Abstract]

nerves, maxillary[Title/Abstract]

superior alveolar nerve[Title/Abstract]

superior alveolar nerves[Title/Abstract]

alveolar nerve, superior[Title/Abstract]

alveolar nerves, superior[Title/Abstract]

nerve, superior alveolar[Title/Abstract]

nerves, superior alveolar[Title/Abstract]

tooth[Title/Abstract]

teeth[Title/Abstract]

CCCCcCCeeeeedentalrritie/Abstract]) OR dentist[Title/Abstract]) OR
dentistry[Title/Abstract]) OR pulp[Title/Abstract]) OR pulpal[Title/Abstract]) OR
mandibular nerve[Title/Abstract]) OR mandibular nerves[Title/Abstract]) OR
nerve, mandibular[Title/Abstract]) OR nerves, mandibular[Title/Abstract]) OR
inferior alveolar nerve[Title/Abstract]) OR inferior alveolar
nerves[Title/Abstract]) OR alveolar nerve, inferior[Title/Abstract]) OR alveolar
nerves, inferior[Title/Abstract]) OR nerve, inferior alveolar[Title/Abstract]) OR
nerves, inferior alveolar[Title/Abstract]) OR maxillary nerve[Title/Abstract]) OR
maxillary nerves[Title/Abstract]) OR nerve, maxillary[Title/Abstract]) OR
nerves, maxillary[Title/Abstract]) OR superior alveolar nerve[Title/Abstract])
OR superior alveolar nerves[Title/Abstract]) OR alveolar nerve,
superior[Title/Abstract]) OR alveolar nerves, superior[Title/Abstract]) OR nerve,
superior alveolar[Title/Abstract]) OR nerves, superior alveolar[Title/Abstract])
OR tooth[Title/Abstract]) OR teeth[Title/Abstract]

((((((((dental care[MeSH Terms]) OR dental health servicesiMeSH Terms]) OR
dentistry[MeSH Terms]) OR stomatognathic system[MeSH Terms]) OR
tooth[MeSH Terms]) OR mandibular nerve[MeSH Terms]) OR maxillary
nerve[MeSH Terms])) OR (((((((C(C(CC(CC(C(((((((((((dental[Title/Abstract]) OR
dentist[Title/Abstract]) OR dentistry[Title/Abstract]) OR pulp[Title/Abstract]) OR
pulpal[Title/Abstract]) OR mandibular nerve[Title/Abstract]) OR mandibular
nerves[Title/Abstract]) OR nerve, mandibular[Title/Abstract]) OR nerves,
mandibular[Title/Abstract]) OR inferior alveolar nerve[Title/Abstract]) OR
inferior alveolar nerves[Title/Abstract]) OR alveolar nerve,
inferior[Title/Abstract]) OR alveolar nerves, inferior[Title/Abstract]) OR nerve,
inferior alveolar[Title/Abstract]) OR nerves, inferior alveolar[Title/Abstract]) OR
maxillary nerve[Title/Abstract]) OR maxillary nerves[Title/Abstract]) OR nerve,
maxillary[Title/Abstract]) OR nerves, maxillary[Title/Abstract]) OR superior
alveolar nerve[Title/Abstract]) OR superior alveolar nerves[Title/Abstract]) OR
alveolar nerve, superior[Title/Abstract]) OR alveolar nerves,
superior[Title/Abstract]) OR nerve, superior alveolar[Title/Abstract]) OR nerves,
superior alveolar[Title/Abstract]) OR tooth[Title/Abstract]) OR
teeth[Title/Abstract])

206.888
14.813
41.545
28.356
4.754
765

56
4.614
718
2.372
108
2.691
443
2.628
430

354

29
2.024
492

79

28

277

79

274

78
79.339
103.666
359.919

773.708



#97

#98

#99

(((((((anesthetics, local[MeSH Terms]) OR anesthesia, dental[MeSH Terms])
OR anesthesia, local[MeSH Terms]) OR nerve blockiMeSH Terms])) OR
CCCCccceee@anesthesia, local[Title/Abstract]) OR anaesthesia,
local[Title/Abstract]) OR local anesthesia[Title/Abstract]) OR local
anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, dental[Title/Abstract]) OR
anaesthesia, dental[Title/Abstract]) OR dental anesthesia[Title/Abstract]) OR
dental anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, infiltration[Title/Abstract])
OR anaesthesia, infiltration[Title/Abstract]) OR infiltration
anesthesia[Title/Abstract]) OR infiltration anaesthesia[Title/Abstract]) OR
anesthesia, block[Title/Abstract]) OR anaesthesia, block[Title/Abstract]) OR
block anesthesia[Title/Abstract]) OR block anaesthesia[Title/Abstract]) OR
anesthetic, local[Title/Abstract]) OR anesthetics, local[Title/Abstract]) OR
anaesthetic, local[Title/Abstract]) OR anaesthetics, local[Title/Abstract]) OR
local anesthetic[Title/Abstract]) OR local anesthetics[Title/Abstract]) OR local
anaesthetic[Title/Abstract]) OR local anaesthetics[Title/Abstract]) OR
analgesia, local[Title/Abstract]) OR local analgesia[Title/Abstract]) OR
numbness[Title/Abstract]))) AND (((treatment failure[MeSH Terms])) OR
CCCCCccee(failure[Title/Abstract]) OR failures[Title/Abstract]) OR
failed[Title/Abstract]) OR fail[Title/Abstract]) OR failing[Title/Abstract]) OR
deficiency[Title/Abstract]) OR deficient[Title/Abstract]) OR
insufficiency[Title/Abstract]) OR insufficient[Title/Abstract]) OR
inefficiency[Title/Abstract]) OR inefficient[Title/Abstract]) OR
incomplete[Title/Abstract]) OR loss[Title/Abstract]) OR deficit[Title/Abstract])
OR inadequacy[Title/Abstract]) OR inadequate[Title/Abstract]) OR
ineffectivenes[Title/Abstract]) OR ineffective[Title/Abstract]) OR
unsuccessful[Title/Abstract]) OR unsuccessfully[Title/Abstract]) OR
nonperformance[Title/Abstract]) OR non-performance[Title/Abstract]))
(((((((anesthetics, local[MeSH Terms]) OR anesthesia, dental[MeSH Terms])
OR anesthesia, local[MeSH Terms]) OR nerve block[MeSH Terms])) OR
CCCccccce@anesthesia, local[Title/Abstract]) OR anaesthesia,
local[Title/Abstract]) OR local anesthesia[Title/Abstract]) OR local
anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, dental[Title/Abstract]) OR
anaesthesia, dental[Title/Abstract]) OR dental anesthesia[Title/Abstract]) OR
dental anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, infiltration[Title/Abstract])
OR anaesthesia, infiltration[Title/Abstract]) OR infiltration
anesthesia[Title/Abstract]) OR infiltration anaesthesia[Title/Abstract]) OR
anesthesia, block[Title/Abstract]) OR anaesthesia, block[Title/Abstract]) OR
block anesthesia[Title/Abstract]) OR block anaesthesia[Title/Abstract]) OR
anesthetic, local[Title/Abstract]) OR anesthetics, local[Title/Abstract]) OR
anaesthetic, local[Title/Abstract]) OR anaesthetics, local[Title/Abstract]) OR
local anesthetic[Title/Abstract]) OR local anesthetics[Title/Abstract]) OR local
anaesthetic[Title/Abstract]) OR local anaesthetics[Title/Abstract]) OR
analgesia, local[Title/Abstract]) OR local analgesia[Title/Abstract]) OR
numbness|Title/Abstract]))) AND (((((((((dental care[MeSH Terms]) OR dental

health services[MeSH Terms]) OR dentistry[MeSH Terms]) OR stomatognathic

system[MeSH Terms]) OR tooth[MeSH Terms]) OR mandibular nerve[MeSH
Terms]) OR maxillary nerve[MeSH Terms])) OR
CCCCCCeceee(dentalrritie/Abstract]) OR dentist[Title/Abstract]) OR
dentistry[Title/Abstract]) OR pulp[Title/Abstract]) OR pulpal[Title/Abstract]) OR
mandibular nerve[Title/Abstract]) OR mandibular nerves[Title/Abstract]) OR
nerve, mandibular[Title/Abstract]) OR nerves, mandibular[Title/Abstract]) OR
inferior alveolar nerve[Title/Abstract]) OR inferior alveolar
nerves[Title/Abstract]) OR alveolar nerve, inferior[Title/Abstract]) OR alveolar
nerves, inferior[Title/Abstract]) OR nerve, inferior alveolar[Title/Abstract]) OR
nerves, inferior alveolar[Title/Abstract]) OR maxillary nerve[Title/Abstract]) OR
maxillary nerves[Title/Abstract]) OR nerve, maxillary[Title/Abstract]) OR
nerves, maxillary[Title/Abstract]) OR superior alveolar nerve[Title/Abstract])
OR superior alveolar nerves[Title/Abstract]) OR alveolar nerve,

superior[Title/Abstract]) OR alveolar nerves, superior[Title/Abstract]) OR nerve,

superior alveolar[Title/Abstract]) OR nerves, superior alveolar[Title/Abstract])
OR tooth[Title/Abstract]) OR teeth[Title/Abstract]))
((((treatment failure[MeSH Terms])) OR (((((((((((C((((((((((failure[Title/Abstract])

OR failures|[Title/Abstract]) OR failed[Title/Abstract]) OR fail[Title/Abstract]) OR

13.285

17.885

66.648



#100

failing[Title/Abstract]) OR deficiency[Title/Abstract]) OR
deficient[Title/Abstract]) OR insufficiency[Title/Abstract]) OR
insufficient[Title/Abstract]) OR inefficiency[Title/Abstract]) OR
inefficient[Title/Abstract]) OR incomplete[Title/Abstract]) OR
loss[Title/Abstract]) OR deficit[Title/Abstract]) OR inadequacy[Title/Abstract])
OR inadequate[Title/Abstract]) OR ineffectivenes[Title/Abstract]) OR
ineffective[Title/Abstract]) OR unsuccessful[Title/Abstract]) OR
unsuccessfully[Title/Abstract]) OR nonperformance|[Title/Abstract]) OR non-
performance[Title/Abstract]))) AND (((((((((dental care[MeSH Terms]) OR
dental health services[MeSH Terms]) OR dentistry[MeSH Terms]) OR
stomatognathic system[MeSH Terms]) OR tooth[MeSH Terms]) OR
mandibular nerve[MeSH Terms]) OR maxillary nerve[MeSH Terms])) OR
CCCCCCeceeee(dentalrritle/Abstract]) OR dentist[Title/Abstract]) OR
dentistry[Title/Abstract]) OR pulp[Title/Abstract]) OR pulpal[Title/Abstract]) OR
mandibular nerve[Title/Abstract]) OR mandibular nerves[Title/Abstract]) OR
nerve, mandibular[Title/Abstract]) OR nerves, mandibular[Title/Abstract]) OR
inferior alveolar nerve[Title/Abstract]) OR inferior alveolar
nerves[Title/Abstract]) OR alveolar nerve, inferior[Title/Abstract]) OR alveolar
nerves, inferior[Title/Abstract]) OR nerve, inferior alveolar[Title/Abstract]) OR
nerves, inferior alveolar[Title/Abstract]) OR maxillary nerve[Title/Abstract]) OR
maxillary nerves[Title/Abstract]) OR nerve, maxillary[Title/Abstract]) OR
nerves, maxillary[Title/Abstract]) OR superior alveolar nerve[Title/Abstract])
OR superior alveolar nerves[Title/Abstract]) OR alveolar nerve,
superior[Title/Abstract]) OR alveolar nerves, superior[Title/Abstract]) OR nerve,
superior alveolar[Title/Abstract]) OR nerves, superior alveolar[Title/Abstract])
OR tooth[Title/Abstract]) OR teeth[Title/Abstract]))

((((((((anesthetics, local[MeSH Terms]) OR anesthesia, dental[MeSH Terms])
OR anesthesia, local[MeSH Terms]) OR nerve blockiMeSH Terms])) OR
(e @anesthesia, local[Title/Abstract]) OR anaesthesia,
local[Title/Abstract]) OR local anesthesia[Title/Abstract]) OR local
anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, dental[Title/Abstract]) OR
anaesthesia, dental[Title/Abstract]) OR dental anesthesia[Title/Abstract]) OR
dental anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, infiltration[Title/Abstract])
OR anaesthesia, infiltration[Title/Abstract]) OR infiltration
anesthesia[Title/Abstract]) OR infiltration anaesthesia[Title/Abstract]) OR
anesthesia, block[Title/Abstract]) OR anaesthesia, block[Title/Abstract]) OR
block anesthesia[Title/Abstract]) OR block anaesthesia[Title/Abstract]) OR
anesthetic, local[Title/Abstract]) OR anesthetics, local[Title/Abstract]) OR
anaesthetic, local[Title/Abstract]) OR anaesthetics, local[Title/Abstract]) OR
local anesthetic[Title/Abstract]) OR local anesthetics[Title/Abstract]) OR local
anaesthetic[Title/Abstract]) OR local anaesthetics[Title/Abstract]) OR
analgesia, local[Title/Abstract]) OR local analgesia[Title/Abstract]) OR
numbness[Title/Abstract]))) AND (((treatment failure[MeSH Terms])) OR
CCCCCCCCE(failure[Title/Abstract]) OR failures[Title/Abstract]) OR
failed[Title/Abstract]) OR fail[Title/Abstract]) OR failing[Title/Abstract]) OR
deficiency[Title/Abstract]) OR deficient[Title/Abstract]) OR
insufficiency[Title/Abstract]) OR insufficient[Title/Abstract]) OR
inefficiency[Title/Abstract]) OR inefficient[Title/Abstract]) OR
incomplete[Title/Abstract]) OR loss[Title/Abstract]) OR deficit[Title/Abstract])
OR inadequacy[Title/Abstract]) OR inadequate[Title/Abstract]) OR
ineffectivenes[Title/Abstract]) OR ineffective[Title/Abstract]) OR
unsuccessful[Title/Abstract]) OR unsuccessfully[Title/Abstract]) OR
nonperformance[Title/Abstract]) OR non-performance[Title/Abstract]))) AND
(((((((((dental care[MeSH Terms]) OR dental health services[MeSH Terms])
OR dentistry[MeSH Terms]) OR stomatognathic system[MeSH Terms]) OR
tooth[MeSH Terms]) OR mandibular nerve[MeSH Terms]) OR maxillary
nerve[MeSH Terms])) OR (((((((C(CCCCCCCC(((((((((((dental[Title/Abstract]) OR
dentist[Title/Abstract]) OR dentistry[Title/Abstract]) OR pulp[Title/Abstract]) OR
pulpal[Title/Abstract]) OR mandibular nerve[Title/Abstract]) OR mandibular
nerves[Title/Abstract]) OR nerve, mandibular[Title/Abstract]) OR nerves,
mandibular[Title/Abstract]) OR inferior alveolar nerve[Title/Abstract]) OR
inferior alveolar nerves[Title/Abstract]) OR alveolar nerve,
inferior[Title/Abstract]) OR alveolar nerves, inferior[Title/Abstract]) OR nerve,

1.379



#101

#102

inferior alveolar[Title/Abstract]) OR nerves, inferior alveolar[Title/Abstract]) OR
maxillary nerve[Title/Abstract]) OR maxillary nerves[Title/Abstract]) OR nerve,
maxillary[Title/Abstract]) OR nerves, maxillary[Title/Abstract]) OR superior
alveolar nerve[Title/Abstract]) OR superior alveolar nerves[Title/Abstract]) OR
alveolar nerve, superior[Title/Abstract]) OR alveolar nerves,
superior[Title/Abstract]) OR nerve, superior alveolar[Title/Abstract]) OR nerves,
superior alveolar[Title/Abstract]) OR tooth[Title/Abstract]) OR
teeth[Title/Abstract]))

(((((((((anesthetics, local[MeSH Terms]) OR anesthesia, dental[MeSH Terms])
OR anesthesia, local[MeSH Terms]) OR nerve blockiMeSH Terms])) OR
CCCCceeee@anesthesia, local[Title/Abstract]) OR anaesthesia,
local[Title/Abstract]) OR local anesthesia[Title/Abstract]) OR local
anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, dental[Title/Abstract]) OR
anaesthesia, dental[Title/Abstract]) OR dental anesthesia[Title/Abstract]) OR
dental anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, infiltration[Title/Abstract])
OR anaesthesia, infiltration[Title/Abstract]) OR infiltration
anesthesia[Title/Abstract]) OR infiltration anaesthesia[Title/Abstract]) OR
anesthesia, block[Title/Abstract]) OR anaesthesia, block[Title/Abstract]) OR
block anesthesia[Title/Abstract]) OR block anaesthesia[Title/Abstract]) OR
anesthetic, local[Title/Abstract]) OR anesthetics, local[Title/Abstract]) OR
anaesthetic, local[Title/Abstract]) OR anaesthetics, local[Title/Abstract]) OR
local anesthetic[Title/Abstract]) OR local anesthetics[Title/Abstract]) OR local
anaesthetic[Title/Abstract]) OR local anaesthetics[Title/Abstract]) OR
analgesia, local[Title/Abstract]) OR local analgesia[Title/Abstract]) OR
numbness[Title/Abstract]))) AND (((treatment failure[MeSH Terms])) OR
CCCCcceefailure[Title/Abstract]) OR failures[Title/Abstract]) OR
failed[Title/Abstract]) OR fail[Title/Abstract]) OR failing[Title/Abstract]) OR
deficiency[Title/Abstract]) OR deficient[Title/Abstract]) OR
insufficiency[Title/Abstract]) OR insufficient[Title/Abstract]) OR
inefficiency[Title/Abstract]) OR inefficient[Title/Abstract]) OR
incomplete[Title/Abstract]) OR loss[Title/Abstract]) OR deficit[Title/Abstract])
OR inadequacy[Title/Abstract]) OR inadequate[Title/Abstract]) OR
ineffectivenes[Title/Abstract]) OR ineffective[Title/Abstract]) OR
unsuccessful[Title/Abstract]) OR unsuccessfully[Title/Abstract]) OR
nonperformance[Title/Abstract]) OR non-performance[Title/Abstract]))) AND
(((((((((dental care[MeSH Terms]) OR dental health services[MeSH Terms])
OR dentistry[MeSH Terms]) OR stomatognathic system[MeSH Terms]) OR
tooth[MeSH Terms]) OR mandibular nerve[MeSH Terms]) OR maxillary
nerve[MeSH Terms])) OR (((((((C(CCCCCCCC(C(((((((((dental[Title/Abstract]) OR
dentist[Title/Abstract]) OR dentistry[Title/Abstract]) OR pulp[Title/Abstract]) OR
pulpal[Title/Abstract]) OR mandibular nerve[Title/Abstract]) OR mandibular
nerves[Title/Abstract]) OR nerve, mandibular[Title/Abstract]) OR nerves,
mandibular[Title/Abstract]) OR inferior alveolar nerve[Title/Abstract]) OR
inferior alveolar nerves[Title/Abstract]) OR alveolar nerve,
inferior[Title/Abstract]) OR alveolar nerves, inferior[Title/Abstract]) OR nerve,
inferior alveolar[Title/Abstract]) OR nerves, inferior alveolar[Title/Abstract]) OR
maxillary nerve[Title/Abstract]) OR maxillary nerves[Title/Abstract]) OR nerve,
maxillary[Title/Abstract]) OR nerves, maxillary[Title/Abstract]) OR superior
alveolar nerve[Title/Abstract]) OR superior alveolar nerves[Title/Abstract]) OR
alveolar nerve, superior[Title/Abstract]) OR alveolar nerves,
superior[Title/Abstract]) OR nerve, superior alveolar[Title/Abstract]) OR nerves,
superior alveolar[Title/Abstract]) OR tooth[Title/Abstract]) OR
teeth[Title/Abstract]))) Filters: English; German

(((((((((anesthetics, local[MeSH Terms]) OR anesthesia, dental[MeSH Terms])
OR anesthesia, local[MeSH Terms]) OR nerve block[MeSH Terms])) OR
CCCccccceu@anesthesia, local[Title/Abstract]) OR anaesthesia,
local[Title/Abstract]) OR local anesthesia[Title/Abstract]) OR local
anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, dental[Title/Abstract]) OR
anaesthesia, dental[Title/Abstract]) OR dental anesthesia[Title/Abstract]) OR
dental anaesthesia[Title/Abstract]) OR anesthesia, infiltration[Title/Abstract])
OR anaesthesia, infiltration[Title/Abstract]) OR infiltration
anesthesia[Title/Abstract]) OR infiltration anaesthesia[Title/Abstract]) OR
anesthesia, block[Title/Abstract]) OR anaesthesia, block[Title/Abstract]) OR
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block anesthesia[Title/Abstract]) OR block anaesthesia[Title/Abstract]) OR
anesthetic, local[Title/Abstract]) OR anesthetics, local[Title/Abstract]) OR
anaesthetic, local[Title/Abstract]) OR anaesthetics, local[Title/Abstract]) OR
local anesthetic[Title/Abstract]) OR local anesthetics[Title/Abstract]) OR local
anaesthetic[Title/Abstract]) OR local anaesthetics[Title/Abstract]) OR
analgesia, local[Title/Abstract]) OR local analgesia[Title/Abstract]) OR
numbness[Title/Abstract]))) AND (((treatment failure[MeSH Terms])) OR
CCCCCCCfailure[Title/Abstract]) OR failures[Title/Abstract]) OR
failed[Title/Abstract]) OR fail[Title/Abstract]) OR failing[Title/Abstract]) OR
deficiency[Title/Abstract]) OR deficient[Title/Abstract]) OR
insufficiency[Title/Abstract]) OR insufficient[Title/Abstract]) OR
inefficiency[Title/Abstract]) OR inefficient[Title/Abstract]) OR
incomplete[Title/Abstract]) OR loss[Title/Abstract]) OR deficit[Title/Abstract])
OR inadequacy[Title/Abstract]) OR inadequate[Title/Abstract]) OR
ineffectivenes[Title/Abstract]) OR ineffective[Title/Abstract]) OR
unsuccessful[Title/Abstract]) OR unsuccessfully[Title/Abstract]) OR
nonperformance[Title/Abstract]) OR non-performance[Title/Abstract]))) AND
(((((((((dental care[MeSH Terms]) OR dental health services[MeSH Terms])
OR dentistry[MeSH Terms]) OR stomatognathic system[MeSH Terms]) OR
tooth[MeSH Terms]) OR mandibular nerve[MeSH Terms]) OR maxillary
nerve[MeSH Terms])) OR (((((((C(CC(CCCC(C(((((((((((dental[Title/Abstract]) OR
dentist[Title/Abstract]) OR dentistry[Title/Abstract]) OR pulp[Title/Abstract]) OR
pulpal[Title/Abstract]) OR mandibular nerve[Title/Abstract]) OR mandibular
nerves[Title/Abstract]) OR nerve, mandibular[Title/Abstract]) OR nerves,
mandibular[Title/Abstract]) OR inferior alveolar nerve[Title/Abstract]) OR
inferior alveolar nerves[Title/Abstract]) OR alveolar nerve,
inferior[Title/Abstract]) OR alveolar nerves, inferior[Title/Abstract]) OR nerve,
inferior alveolar[Title/Abstract]) OR nerves, inferior alveolar[Title/Abstract]) OR
maxillary nerve[Title/Abstract]) OR maxillary nerves[Title/Abstract]) OR nerve,
maxillary[Title/Abstract]) OR nerves, maxillary[Title/Abstract]) OR superior
alveolar nerve[Title/Abstract]) OR superior alveolar nerves[Title/Abstract]) OR
alveolar nerve, superior[Title/Abstract]) OR alveolar nerves,
superior[Title/Abstract]) OR nerve, superior alveolar[Title/Abstract]) OR nerves,
superior alveolar[Title/Abstract]) OR tooth[Title/Abstract]) OR
teeth[Title/Abstract]))) Filters: Humans; English; German



8.4 Deskriptive Analyse der eingeschlossenen Studien

Material/Methoden Diskussion

Schlussfolgerung

EJ Journal Statistische Resultate

Analyse

Ashkenazi, M. et al.: “Mandibular block success rate in relation to needle insertion and position: a self-report survey”

2014 | European Untersuchung Umfrage auf Basis von personlichen Berichten: Univariante y2-Test | 29,7% der Zahnérzte nur (K)- - Erfolgsraten lbereinstimmend mit Anhand dieser Studie
Archives of | eines méglichen | Befragung von 101 Zahnarzten anhand eines Analyse zur Behandlung, 19,8% nur (E), 50,5% anderen Studien keine Korrelationen der
Paediatric Zusammenhangs | strukturierten anonymen Fragebogens; Signifikanzerheb- beides; - hohere Erfolgsraten bei den Kindern | untersuchten Parameter
Dentistry zwischen der Demographische Angaben: Alter, Geschlecht, ung der Unter- bei 57,8% (E) bzw. 79% (K) der ZA in vermutlich wegen niedrigerer Dichte | zu Erfolgsraten des

Erfolgsrate eines | Jahr der Graduation, Art und Jahr der schiede von mindestens 90% der Faélle eine Karpule| des Knochens und niedrigerer Position| IANB aufgedeckt bei
IANB und der Spezialisierung, Alter der Patientenpopulation Anteilen (Ort, LA ausreichend fiir erfolgreiche des Foramens; (E);

Lange der (Kinder vs. Erwachsene) Geschlecht); Anésthesie; keine Korrelation zwischen| - bei Erwachsenen generell groRere bei (K) positive
Nadelinsertion, Markierung auf Fotografien: T-Test fur Ort der Mukosapenetration und Variabilitdt wegen unterschiedlicher Korrelation kurze Léange
dem Ort der - Lange der Nadelinsertion an 1:1Darstellungen kontinuierliche Anéasthesieerfolg, bei Kindern weiter Auspragung von Muskel- und der Kanuleninsertion
Mukosapenetra- einer kurzen oder langen Kaniile Variablen; anterior inferiore Penetration; Fettmasse -> schwierigere und Depotplatzierung

innerhalb der mittleren
anterioren Bezirke mit
Anasthesieversagen

tion und dem Ort | - Ort der Mukosapenetration an intraoralem Foto, | Pearson Korrelation | keine Korrelation zwischen Erfolg und
der eingeteilt in 7 Bezirke fir Zusammenhang | Depotplatzierung am Ramus bei (E),
Depotplatzierung | - Ort Depotplatzierung am UK-Ramus an Foto der | zwischen Nadel- bei (K) etwa 25% weiter anteriore
am Ramus Mandibel mit retuschiertem Foramen lange bei Kindern Platzierung;
mandibulae mandibuale, eingeteilt in 16 Bezirke und Erwachsenen | statistisch signifikant niedrigere &hnliche Orte des Depotplatzierung ->
Angabe durchschnittliche Wartezeit vor beim gleichen Erfolgsraten bei anteriorer Platzierung schwierige Korrelation
Behandlungsbeginn; Behandler (p=0,006) und 3,94-fach hoheres Risiko - Wartezeit > 5 Minuten flhrt nicht zu
Einschatzung Prozentsatz derjenigen Patienten, fur Nachinjektion; bei (E) keine héherem Erfolg bei Kindern
bei denen eine Karpule LA ausreichend ist zum Korrelation zwischen Insertionstiefe personliche Einschatzung der
Erreichen einer vollstdndigen Anasthesie und Erfolg; Zahnarzte limitierend fiir die
2 Jeweils Unterscheidung zwischen Kindern (K) bei (K) positive Korrelation Lange Aussagekraft der Studie
und Erwachsenen (E) Kanile und Erfolg (p=0,001); keine
Korrelation bei (E) zwischen Wartezeit
nach der Injektion und Erfolgsrate;
bei Kindern Tendenz positive
Korrelation Lange und Erfolg (P=0,042;
1%=6,335)

Depotplatzierung

niedrige Standardabweichung der
Kanulenlange bei Erwachsenen ->
schwierigere Korrelation

Droll, B. et al.: “Anesthetic efficacy of the inferior alveolar nerve block in red-haired women”

2012| Journal of Untersuchung Prospektive randomisierte Studie an 124 Gruppenvergleich Gruppierung nach Phénotyp ((R) oder |- nur Frauen eingeschlossen, da unter | Kein Zusammenhang
Endodontics | eines mdglichen | weiblichen Probanden: 62 Rothaarige (R) und 62 | bzgl. Alter und (D)) und Genotyp (2 RHC-Allele -> 45 Umstanden geschlechtsspezifische zwischen Erfolgsrate
Zusammenhangs | Dunkelhaarige (D), die IANB erhalten (zufallige Testseite zwischen | Probanden oder 0 RHC-Allele -> 52 Unterschiede bzgl. IANB und roten Haaren
zwischen Zuordnung der Test-Seite (rechts/links)); (R) und (D) sowie | Probanden); Schmerzwahrnehmung und bei gesunder Pulpa;

Mutationen des
Melanocortin-1-
Rezeptors
(MC1R)
hinsichtlich eines
“Red-Hair-Colour”
Allels (RHC) bzw.
phéanotypisch
roten Haaren und

Testzahne: 7er,6er,5er,4er,2er,1er; kontralaterale
Kontrolle: 3er;

vor Injektion: Ausfiillen des ,Corah Dental Anxiety
Scale” Fragebogens zur Beurteilung des
Angstlevels;

Referenzmessung der Test- und Kontrollzdhne
mittels elektronischem Pulpatester;

wahrend Injektion: Beurteilung des Schmerzes zu
drei Zeitpunkten:

zwischen hetero-
und homozygoten
MC1R-Allel-
Mutationen:
Randomisations-
und y2-Test;
Gruppenvergleich
bzgl. Angstlevel:

keine signifikanten Unterschiede bzgl.
der Anasthesierate oder der
Anasthesiedauer der verschiedenen

Testzahne zwischen den

verschiedenen Phano-/ Genotypen;
sowohl phanotypisch als auch
genotypisch (2 RHC-Allele) Rothaarige
mit signifikant héheren Angstleveln und

Anasthesie bei Rothaarigen /
Varianten Allelen des MC1R-Gens
spezifische Betrachtung von
genotypisch 2 RHC-Allelen zur
Betrachtung des vollstandigen
Funktionsverlustes vs. 0 RHC-Allele ->
bei 2 RHC-Allele i.d.R. starkere

phanotypische Expression

Zusammenhang
zwischen Angstlevel und
roten Haaren bzw.
MC1R-Gen Mutation



EJ

Journal

Material/Methoden

der Rate an
Anéasthesieversa-
gern beim IANB

1) Kanlleninsertion
2) Kanilenplatzierung
3) Platzierung des Lokalanasthetikums anhand
der Heft Parker visuellen Analogskala (VAS)
mit Unterscheidung
keiner/milder/moderater/starker Schmerz
Injektion: 2 Karpulen 2% Lidocain, Adrenalin
1:100.000;
danach regelméaRige Pulpatestungen (alle 4min):
Erreichen des Maximums von 80 zweimal
hintereinander und bis 60min nach Injektion als
Kriterium fiir erfolgreiche Andsthesie;
Genotypisierung der MC1R-Allele anhand eines
Wangenausstrichs

Statistische
Analyse

Randomisations-
test;
Gruppenvergleich
bzgl. Schmerz:
Varianzanalyse und
Tukey-Kramer Post-
Test;
Gruppenvergleich
bzgl.
Anasthesieerfolg:
Multiple x2-Tests
oder exakter Fisher-
Test mit adjustierten
P-Werten nach der
Bonferroni -
Methode;Signi-
fikanzniveau von
P<0,05

Fiset, L. et al.: “Pain control in recovering alcoholics: effects of local anesthesia”

1997 | Journal of
Studies on
Alcohol

Untersuchung, ob| Studie an 22 méannlichen Alkoholikern im Entzug
Alkoholismus fiir | (Definition nach DSM-III-R-Kriterien) und 22
Schwierigkeiten in altersentsprechenden Nicht-Alkoholikern mit
der Schmerzaus- | gesunden OK-Zahnen;

schaltung sorgt | Ausfiillen von diversen Fragebdgen bzgl.

Psychologische
Messungen und
Alkoholismusanam-
nese: Deskriptive
Statistik;

Nicht-Alkoholiker

bzgl. medizinischer, psychischer und zahnmedizinischer Vergleich

1) Detektions- Gesundheit, Alkohol- und Drogenkonsum sowie | Alkoholiker vs.
und Einstellung zum Zahnarztbesuch (AUDIT, DAST,
Schmerzgrenz | STAI, APQ, SDS, CONTROL, Dental Fear Survey,| bzgl.
e bei Frage ,Fihlen Sie sich oft ungliicklich oder

elektrischer
Pulpatestung

deprimiert”, eigene Angaben zu Alkoholismus-
Anamnese);

psychologischer
Variablen: Doppelter
T-Test;

2) Tiefe und doppelblindes Cross-Over Design an 2ern; Detektions- und
Dauer der vor Injektion Referenzmessungen mit elektrischem| Schmerzgrenze:
Pulpenanas- | Pulpatester; multivariate
thesie randomisierte Infiltration mit 1ml 3% Mepivacain | Varianzanalyse mit

3) Zusammen-
hang zwischen
Antwort auf
Pulpenstim-
ulation und
Schwere des
Alkoholismus/
anderen
psycholo-
gischen
Faktoren

ipsilateral, kontralateraler 2er Kochsalzlésung;
regelmaRige Elektronische Pulpamessungen

wiederholten
Messungen

Resultate

groRer eingeschatztem Schmerz bei
der Nadelinsertion;

keine signifikanten Unterschiede bzgl.
des Schmerzes bei Nadel- oder
Depotplatzierung

Selbsteinschatzung der Probanden:
moderate physiologische Reaktion auf
Stress, niedrige Angst vor Zahnérzten,
milde Neigung sozial erwiinschte
Antworten zu bieten;

héhere Werte der Alkoholiker bei den
psychologischen Tests ( STAI, AUDIT,
DAST), Alkoholiker geben seltener gute| -
dentale Gesundheit an, rauchen &fter
und berichten haufiger von
Unzufriedenheit/ Depressionen;

keine Gruppenunterschiede bzgl.
Detektions-/Schmerzgrenzen; nach
Mepivacain signifikante Steigerung
Detektions-/Schmerzgrenze gegenuber
Kontrolle aber keine Gruppenunter-
schiede bzgl. Tiefe und Dauer der
Anasthesie;

innerhalb Alkoholiker-Gruppe:
Unzufriedenheit/ Depression in
Anamnese -> niedrigerer
anasthetischer Effekt;

hohes Kontrollbedurfnis oder Frequenz
der Alkoholismus-therapie -> groéRerer
anasthetischer Effekt

Diskussion

Widerspruch zu anderen Studien bzgl.
Zusammenhang zwischen
Anéasthesieversagen und roten Haaren
kénnten mit Unterschieden des
Probandenkollektivs

zusammenhéangen oder mit Art und Ort

der Injektion (hier IANB)

keine Ubertragbarkeit auf
Manner/Kinder/Altere, da nur junge
Frauen untersucht

Alter oder Seite der Applikation als
Storfaktor auszuschlieBen, da in den
verschiedenen Gruppen homogen

hohere Angstlevel bei Rothaarigen ggf.

Grund fiir Annahme, dass mehr
Anasthesieversager, da ofter
Schmerzbeschwerden bei nicht
schmerzhaften Reizen

Hypothesen zu Gruppenunterschieden
zwischen Alkoholikern und Nicht-
Alkoholikern bzgl. Detektions-
/Schmerzgrenze und Dauer/Tiefe der
Anasthesie nicht bestatigt; kleine
Unterschiede kénnten existieren, die
durch Power der Studie nicht erfasst
keine Generalisierung fiir aktive
Alkoholiker/kurz trockene Alkoholiker
nicht méglich, da hier Alkoholiker in
verschiedenen Phasen des Entzugs ->
Normalisierung eventuell bereits
maéglich, nur 3 Alkoholiker mit
psychologischer Komorbiditat ->
Unterreprasentation dieser Subgruppe
Hypothese bzgl. schwerem
Alkoholismus/psychologischer
Komorbiditat und Anésthesieantwort
teilweise bestatigt -> psychologische
Faktoren als mdgliche Vorhersage der
Zahnsensibilitat?

nicht Alkohol an sich, sondern
gegebenenfalls psychische
Komorbiditat eigentlicher Grund fiir
klinische Schwierigkeiten bei
Schmerzausschaltung

weitere Studien zu Cross-Toleranz
zwischen Ethanol und Analgetika

Schlussfolgerung

Zwar klinische Hinweise,
dass Alkoholismus als
Risikofaktor fiir
inadaquate
Schmerzkontrolle, aber
keine Bestatigung in
dieser Studie;

bei abstinenten
Alkoholikern eventuell
keine physiologischen
Anderungen mehr, die
Wirkung der Analgetika
reduzieren;

Erklarung vermutlich auf
Grund psychologischer
Begleitumsténde



EJ Journal

1)-3): Alkoholiker
vs. Nicht-
Alkoholiker

Material/Methoden

Analyse

Statistische

Resultate

Hannan, L. et al.: “The use of ultrasound for guiding needle placement for inferior alveolar nerve blocks”

1999 | Oral Surgery | Vergleich des
Oral Medicine| Anasthesieerfolgs

Oral
Pathology

zwischen
herkémmlichem
IANB (intraorale
Orientierungen)
und Kanulen-
platzierung mittels
Ultraschall
(vorhersagbarere
Depotplatzierung
in Nervnahe) ->
inadaquate
Depotplatzierung
beim
konventionellen
IANB als Grund
fur Anasthesie-
versagen?

Prospektive randomisierte Studie an 30 Mannern
und 10 Frauen, 19 bis 44 Jahre, gesund und keine| Analyse mittels
Medikamenteneinnahme, die IANB erhalten (20 | Bonferroni-
rechts, 20 links); adjustiertem
Testzahne: 7er, Ger, 5er, 4er, 2er, 1er; McNemar-Test;
kontralaterale Kontrolle: 3er;

vor Injektion: Referenzmessung mittels
elektronischer Pulpatestung;

Cross-Over Design: 2 Termine je Proband mit
mind. 1 Woche Abstand, je einmal Ultraschall-
gefiihrter IANB und einmal konventioneller IANB
mit 1,8ml 2% Lidocain, 1:100.000 Adrenalin;

bei ultraschallgefiihrtem IANB: Nadelplatzierung
1mm neben inferiorem alveolaren
neurovaskularen Bilindel (Aufsuchen der A.
alveolaris inferior mittels Doppler-Sonografie);
danach regelméRige Pulpatestungen (alle 4
Minuten): Erreichen des Maximums von 80
zweimal hintereinander als Kriterium fir
erfolgreiche Anésthesie;

jeweils Messung der Penetrationstiefe der Kaniile

P <0,05

Signifikanzniveau:

Lippen- und Zungentaubheit;

bei Ultraschall-gefiihrtem IANB:
100% subjektive Lippentaubheit
95% Zungentaubheit;

keine signifikanten Unterschiede bzgl.
Anasthesieerfolg (konventioneller
IANB: 38-92%, Ultraschallgefiihrter
IANB: 38-92%);

mittlere Penetrationstiefe:
konventioneller IANB 19mm,
ultraschallgefiihrter IANB 17mm

Keetley, A. et Moles, D.R.: “A clinical audit into the success rate of inferior alveolar nerve block analgesia in general dental practice”

2001 | Primary
Dental Care

Sammeln von
beobachteten
Erfolgsraten des
IANB, Auffinden
von Faktoren, die
ein Scheitern der
Anasthesie
Vorhersagen
kénnten

Beobachtungsstudie von 5 Zahnarzten, die IANB
verabreichen: 4 Zahnarzte erfassen etwa 100
aufeinanderfolgende IANB nach festgelegten
Kriterien, der fiinfte (mit der meisten Erfahrung)
erfasst etwa 200 IANB mit den gleichen Kriterien

Auftreten von
Versagen

und notiert zusatzlich vor der Injektion, ob er mit | und Poisson-
einem Versagen rechnet; Regressions-
erfasste Kriterien: behandelnder Zahnarzt, Analyse

Geschlecht und Alter des Patienten,
anasthesierter Quadrant, zahnarztliche
Behandlung, Erfolg/ Versagen;

beglinstigt: y>-Test

Aufdecken, ob einer | Insgesamt 580 IANBs, Patienten: 6-93
der Faktoren das

Jahre alt, geringfligig mehr Frauen;
etwa die Halfte der IANB fir
konservative Behandlung, am
zweithaufigsten mit 24%: Extraktion;
Erfolgsrate insgesamt 91,9%;

einziger knapp signifikanter
Einflussfaktor: Behandler;

kein signifikanter Zusammenhang
zwischen Erfolg und anderen Faktoren;

Nicht-parametrische | Konventioneller Block: 100% subjektive| -

Diskussion

Schlussfolgerung

vorgeschlagen, nicht nur Alkoholiker
sondern Vergleich Probanden grolle
vs. niedrige Alkoholtoleranz
Mepivacain und elektrische
Pulpenstimulation als fiir weitere
Studien geeignet bewertet

Erreichen des Maximums von 80 bei
elektrischer Pulpatestung gutes
Kriterium flr pulpale Anasthesie;
Werte darunter resultieren in
Behandlungsschmerz

Versagensrate von 8 bis 62%
Ubereinstimmend mit anderen Studien
Lklinisch erfolgreicher* IANB anhand
von Lippentaubheit kein Garant fir
pulpale Anasthesie

Penetrationstiefe ibereinstimmend mit
Literatur, bei ultraschallgefiihrtem
IANB weniger Tiefe, da Ansatz von
weiter posterior

keine statistischen Unterschiede bzgl.
Anéasthesieerfolg -> Depotplatzierung
nicht als vorherrschender Grund fiir
Versagen

fehlende Erfahrung -> falsche
Platzierung -> auch keine Lippentaub-
heit; hier: Versagen trotz tauber Lippe
umso naher Depot am N. alv. inf, umso
hoher Erfolgsrate; aber trotz optimaler
Platzierung auch Versagen ->
Verteilung der LA nicht vorhersehbar,
folgt Weg des kleinsten Widerstands
(abhangig von Inhalt des Spatium
pterygomandibulare)

Durch optimale
Kandlenplatzierung
keine héheren
Erfolgsraten des IANB
-> Platzierung der
Kanliile ist nicht primarer
Grund fiir Versagen

Erfolg des IANB ist technikabhangig ->| einziger aufgedeckter
Training und Selbstkontrolle der Faktor, der Versagen
Erfolgsrate ist wichtig beeinflusst: Zahnarzt
nur kleine Studie mit geringer

Probandenzahl

groRerer Erfolg der erfahrenen

Zahnarzte kdénnte auch andere

Grinde: ,kennen ihre Patienten®,

groReres Vertrauen der Patienten in

Zahnarzt -> Placebo-Effekt



EJ Journal Material/Methoden Statistische Resultate Diskussion Schlussfolgerung

Analyse

Erfolg = keine Spitzwahrnehmung an der Zahnarzt 5 in 8 von 10 Versagensfallen| - bei Féllen des Versagens in dieser

befestigten labialen Gingiva zwischen 2er und 3er; richtig vorhergesagt Studie: héhere Depot-Platzierung im
keine Anzeichen von Unbehagen wéhrend der zweiten Versuch, der dann immer
Behandlung; erfolgreich

alle IANB nur eine Karpule 2% Lidocain, Adrenalin - Faktoren, anhand derer Zahnarzt 5
1:80.000, selbstaspirierende Spritzen, Versagen vorhergesagt:
konventionelle Technik, entweder direkter oder » keine anatomischen Bezugspunkte
indirekter Ansatz gefunden

o kein Knochenkontakt mit der Kanule

o zu fester Gewebewiderstand

o stérende Zunge

 schwierige Orientierung bei Verlust
posteriore Zahne und exzessive
Resorption

» verbogene Kaniile nach IANB

Keros, J. et al.: “Foramen mandibulae as an indicator of successful conduction anesthesia”

2001 | Collegium Vergleich der Vergleich 50 Probanden mit gescheitertem IANB | Deskriptive Statistik | 56% aus Gruppe (1) mit prominenter | - numerische Daten zur Lage des GroRere Distanz PRR-
Antropologi- | Relation zwischen (1) und 94 altersentsprechende Probanden mit mittels covarianter, | Lingula, nur 13,8% bei Gruppe (2) -> Foramen mandibulae wichtig -> nicht- | MF und MA-MF, MA-MF
cum anatomischen erfolgreichem IANB (2), etwa gleich viele M&nner | multivariater und Zusammenhang Anasthesieversagen invasiv nur radiologisch zu beschaffen | > MN-MF bei deutlich

Strukturen an der | und Frauen; diskriminativer und prominente Lingula; - in dieser Studie signifikante prominenter Lingula:
Innenseite des direkter IANB durch den selben Zahnarzt mit 2% | Analyse: bei Gruppe (1): alle Distanzen mit Unterschiede der Lage des Foramens | Anasthesie ist beobacht-
Ramus Xylocain, Adrenalin 1:200.000; Anasthesieerfolg | Kolmogorov- statistisch signifikanten Unterschieden | und der anatomischen Nachbarschaft | ungsgeman ineffektiv
mandibulae und | anhand angepasstem McGill Melzack-Schmerz- | Smirnov-Test; zur Kontrollgruppe, fir alle Variablen bei Probanden mit Anasthesiever-

dem Foramen fragebogen (MPQ) bewertet; univarianter nicht- | hoch signifikant; sagern beziglich aller untersuchten

mandibulae bei | Anfertigung PSA von allen Probanden und Ver- parametrischer MN-MF & ARF-MF: (2)>(1) Variablen aufgedeckt

Patienten mit messung folgende Distanzen: Mann-Whitney-Test | PRR-MF & MA-MF: (1)>(2)

erfolgreichen und | a) tiefster Punkt Incisura mandibulae — Foramen

missgllckten mandibuae (MN-MF)

IANB -> b) anteriore Kante des Ramus mandibulae —

Variationen der Foramen mandibulae (ARR-MF)

Lage des c) posteriore Kante des Ramus mandibulae —

Foramen Foramen mandibulae (PRR-MF)

mandibulae als | d) Angulus mandibulae — Foramen mandibulae

Ursache fiir (MA-MF)

Anasthesiever- | Evaluierung der Daten an PSA und Unterkiefer-

sagen? knochen

Meyer, T.N. et al.: “Effectiveness of nasopalatine nerve block for anesthesia of maxillary central incisors after failure of the anterior superior alveolar nerve block technique”

2007 | Brazilian Untersuchung 27 junge Zahnmedizinstudenten als Probanden keine Erlauterung Demografie: 17-26 Jahre alt, 9 - bislang Fehlen von Studien bzgl. NPN erfolgreich bei
Dental Effektivitat ohne ernsthafte Krankheiten/ Analgetika- der durchgefiihrten | mannliche, 18 weibliche Probanden; alternativen Innervationsmustern der | Versagen ASAN;
Journal Leitungsanasthe- | Einnahme, keine grofRen Fullungen/ Wurzelkanal- | Statistik bei 3 von 27 Probanden erhaltene OK 1er, obwohl Erwahnung dieses bei 33,3% der

sie behandlungen an 1ern; Kaltesensibilitdt nach ASAN + NPN -> Sachverhalts in Anatomiebiichern Probanden einer oder
N.nasopalatinus | vor Anasthesie: Kéltetest (4°C kaltes Eis in aus Statistik ausgeschlossen; bei - Versagen von ASAN am/ im Foramen | gar beide OK 1er durch
(NPN) nach Spritzen maximal 20sec an die Bukkalflachen der 66,7% (16 Probanden) beide 1er durch | infraorbitale eventuelll durch Ursprung | N. nasopala-tinus
gescheiterter 1er exponiert, Entfernung bei schmerzhafter ASAN anasthesiert, bei 33,3% (8 der dentalen Nervenfasern fiir die OK | innerviert, bei 66,7% der
Leitungsanasthe- | Antwort); Probanden) nicht (hierbei bei 5 rechten | 1er vom N. nasopalatinus; Probanden Innervation

sie Nn. alveolares Seiten effektiv, bei 1 linken Seite
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superiores
anteriores,
(ASAN)

Material/Methoden

Leitungsanasthesie-Techniken nach Bennet durch
gleichen Zahnarzt mit 3% Prilocain mit Felipressin;
ASAN: 1,8 ml; Kaltetest nach 10min;

Untersuchung der| bei Kéltesensibilitat: NPN mit 0,6ml, erneuter

maoglichen
Innervation der
Oberkiefer 1er
durch den
N.nasopalatinus

Kaltetest nach 10min

Statistische
Analyse

Resultate

effektiv und bei 2 Probanden -
beidseitiges Versagen);

durch NPN bei allen 8 Probanden 1er
erfolgreich anasthesiert

Moradi Askari, E. et al.: “The Effect of Maxillary First Molar Root Length on the Success Rate of Buccal Infiltration Anesthesia”

2016 | Journal of
Endodontics

Evaluierung
Effekt der
Waurzelldnge von
OK 6ern auf
Erfolgsrate einer
bukkalen
Infiltrationsanas-
thesie (2%
Lidocain,
Adrenalin
1:80.000) an
Zahnen mit
irreversibler
Pulpitis

Prospektive Studie an 100 gesunden
Erwachsenen (statistische Fallzahlplanung) mit
OK 6er mit irreversibler Pulpitis (keine periapikale
Transluzenz, positive Reaktion elektrische
Pulpenstimulation, verlangerte Antwort auf Kélte,
negative Perkussion, kein spontaner Schmerz),
die Wurzelkanalbehandlung erhalten;

vor Behandlung: Selbsteinschatzung Schmerz auf
Heft-Parker-Visuelle-Analogskala (4 Stufen:
kein/milder/ moderater/starker Schmerz);
Anésthesie mittels bukkaler Infiltration (1,8ml 2 %
Lidocain, Adrenalin 1:80.000) nach Begutachtung
Lage der Apices in Rontgenbild; Behandlung nach
5min Wartezeit;

erneute Schmerzeinschatzung bei jedem Schritt
der Behandlung:

1) Praparation im Dentin

2) Eintritt in Pulpenkammer

3) Instrumentation Wurzelkanal;

Erfolg: kein oder nur milder Schmerz;

Messung Wurzellange: Apex Locator mit jeweiliger
Hockerspitze als Referenz; rontgenologische
Verifizierung

Punktbiserialer
Korrelationstest zur
Untersuchung eines
Zusammenhangs
zwischen Wurzel-
lange und Anas-
thesieerfolg;
Grenzwertoptimier-
ungskurve ob
genaue
Diskrimination
Anéasthesieerfolg
anhand Wurzellange
mdglich

Teilnahme 72 Frauen, 28 Manner;
Gesamt-Anasthesieerfolg: 61%, kein
statisticher Geschlechtsunterschied;
palatinale Wurzel signifikant Ianger als
mesio- und distobukkale Wurzel;
anhand Korrelationstest: bei langerer
palatinaler und distobukkaler Wurzel
signifikant héhere Versagensrate;

kein Zusammenhang zwischen
Erfolgsrate und Lange mesio-bukkale
Waurzel;

anhand Grenzwertoptimierungskurve
kein Grenzwert zu bezeichnen, ab
welcher Wurzellange Anasthesiever-
sagen;

Grenzwert, der am ehesten Vorher-
sagewert: distobukkale Wurzel
22,75mm;

14 Patienten: Schmerz bei Dentin-
Praparation -> palatinale Infiltration
erfolgreich

20 Patienten -> Schmerz bei gedffneter
Pulpenkammer -> palatinale Infiltration | -
oder intrapulpale Anasthesie

5 Patienten: Schmerz Instrumentierung | -
-> intrapulpale Anasthesie erfolgreich

Diskussion

bei Versagen ASAN NPN als
brauchbare Alternative -> klinische
Bestatigung der alternativen
Innervation der OK 1er

2:1 Verhaltnis zwischen Innervation
durch ASAN:NPN

rechter 1er bevorzugt durch ASAN
innerviert, linker durch NPN
komplettes Versagen Anésthesie in 3
Fallen: kein anatomischer sondern
technischer Grund oder defektes
Lokalanasthetikum

0,6ml NPN eher keine Diffusion durch
harten Gaumen zu Apex

hier keine Betrachtung Cross-
Innervation durch Mittellinientber-
schreitung der Nerven -> andere
Studie vorgeschlagen mit beidseitigem
ASAN nacheinander

groéRere Probandenzahl gefordert

Grenzwert, der am ehesten Vorher-
sagewert: distobukkale Wurzel
22,75mm

wenige Studien, die Anasthesieerfolg
bei OK-Molaren mit irreversibler
Pulpitis bewerten (54-80%,
Ubereinstimmend mit 61% in dieser
Studie, Unterschiede durch
Zusammensetzung Patientenkollektiv
erklarbar)

in anderer Studie mit Articain:
palatinale Wurzel mit héheren
Versagensraten als andere Wurzeln
keine Auswirkung der Lange der
mesiobukkalen Wurzel; evtl. durch
kleinere Distanz zwischen Apex und
Depot als bei anderen Wurzeln,
diinnere kortikale Knochenbedeckung
als distal, Depot distal von dieser
Wourzel -> auch Innervation von distal
(bei distobukkaler Wurzel: Depot
mesial davon)
Waurzellangenunterschiede bei
verschiedenen Ethnien

Bukkale Infiltration normal gleichwertig
zu palatinaler Infiltration und weniger
schmerzhaft

Schlussfolgerung

durch Nn. alveolares
superiores anteriores

Nachgewiesener Zu-
sammenhang zwischen
langeren Wurzeln und
groReren Versagens-
raten der Infiltrations-
anéasthesie;
klinische Empfehlungen
zur Erfolgssteigerung:
1) Tiefe der Kanilen-
penetration
entsprechend Wurzel-
lange (anhand
Réntgenbild in
paralleler Technik
oder bestenfalls CT)
2) bei OK 6er mit
langeren
Waurzelkanélen:
zusétzliche
Anéasthesietechnik
(z.B. palatinale
Infiltration)
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Material/Methoden Statistische

Analyse

Reinhart, E. et al.: “Verschiedene EinfluRgroRen auf die Lokalanasthesiewirkung von Articain“

1991 | Deutsche
Zahnarztliche
Zeitschrift

Untersuchung der| Applikation 4% Articain mit Adrenalin (1:100.000

Verringerung der
lokalanasthe-
tischen Wirkung
von Articain in
Abhangigkeit von
verschiedenen
Faktoren

Keine Erlauterung
oder 1:200.000) fiir zahnarztliche Eingriffe an tiber| der statistischen
2000 Patienten der Universitatsklinik fiir Zahn-, Auswertung
Mund- und Kieferheilkunde Wirzburg und

mehreren freien Praxen;

Fragebogen fiir Patienten zur Datenaufzeichnung;

Testkriterien Anésthesieversager:

(B): Berlihrungsempfindlichkeit

(S) Schmerzhaftigkeit

trotz positiver Wirkungsbestétigung LA mit

zahnarztlicher Sonde

(R): Restempfindlichkeit = (B) und/oder (S)

Weinstein, P. et al.: “Patient perceptions of failure to achieve optimal local anesthesia”

1985 | General
Dentistry

Untersuchung
eines méglichen
Zusammenhangs
zwischen einem
Versagen der
Lokalanéasthesie
bei der Fullungs-
therapie und
vorherigen
negativen
Erfahrungen mit

Befragung von Patienten anhand von Fragebdgen: Keine Erlauterung
randomisierte Versendung der Fragebdgen an 5% | der statistischen
(414) der Angestellten der University of Auswertung
Washington, von denen 80,9% (335) ausgefillt

zurtick geschickt wurden;

Fragen zu Zahnarztbesuchen im vergangenen

Jahr;

spezielle Befragung zu den Behandlungs-

mafnahmen beim letzten Besuch:

Resultate

87,9 % direkt erfolgreich, bei 12,1 %
Nachinjektion erforderlich;

keine Korrelation zwischen
Alkoholkonsum und Versagen;

starke Raucher (> 15 Zigaretten/Tage)
signifikant héhere Versagensquote als
Nichtraucher/Raucher < 15
Zigaretten/Tag;

Patienten mit Kontakt zu
Inhalationsgiften (z.B. Lacke, Farben,
...) mit hdherer Versagensrate;
positive Korrelation zwischen
Anésthesieversagen und Einnahme
bestimmter Medikamente (Analgetika,
Antirheumatika, Antibiotika,
Antihypertensiva);
Therapiemafinahmen entziindlicher
Prozesse (Inzisionen, endodontische
Behandlungen) hoheres Versagen;
terminale Injektion signifikant
erfolgreicher als Leitungsanasthesie/
Kombination aus beidem;

bei kombinierter Injektion hohe
Versagensquote bei Inzisivi OK/UK

Demografische Ergebnisse der
zuriicksendenden Probanden: 54%
weiblich, 64% Mitarbeiter, 32%
Lehrkorper, 14% < 30 Jahre alt, 60%
31-50 Jahre alt, 26% > 50 Jahre alt;
52,5% gaben Injektion + Fillung an,
38% Fullung ohne Betdubung, 8,5%
ohne Erinnerung an MaRnahmen;
Bzgl. vorheriger Injektionen: 51,5% der
Patienten, die sich an letzte
Behandlung erinnern, ohne

Diskussion

Variation Distanz zwischen Arcus

zygomaticus und Alveolarprozess kann

auch Versagensgrund, da limitierte
Kanulenpenetration und
eingeschrankte Diffusion

Menge LA und Wartezeit nach
Injektion auch mégliche Auswirkung
auf Erfolgsrate

Divergenz der Wurzeln mit méglicher
Auswirkung?

hier kein Nachweis Korrelation
Versagen — Alkohol ; in anderen
Studien Hypothese:
Toleranzmechanismus durch
membranstabilisierenden Effekt
Ethanol

erhohtes Versagen durch Rauchen/
Inhalationsgifte/ Medikamente ggf.
auch durch Veranderungen
Membranfluiditat

verminderte Erfolgsquote bei
entziindlichen Prozessen: lokale
Durchblutung erhéht -> raschere
Resorption; Einfluss pH-Wert
kontrovers diskutiert

hoéheres Versagen Leitungsanéasthesie
spricht flir inadaquate Injektion

héhere Versagensquote Inzisivi: durch
Cross-Innervation/ starkere
anatomische Variation

Postulation: Angst als Haupterklarung
fir hohe durchschnittliche
Versagensraten und die groRRen
Variationen;

einer von 7 Patienten erlebt Schmerz
wahrend der Behandlung

starker Zusammenhang zwischen
Versagen in der Vergangenheit und
aktuellem Versagen -> friihe
Identifizierung dieser Patienten nétig
fir MaBnahmen (héhere Dosis,

Schlussfolgerung

Statistisch signifikanter
Zusammenhang
zwischen Anasthesie-
versagen und den
Faktoren Tabak,
Inhalationsgifte,
Medikamente,
Behandlungsart,
Injektionsart und
Lokalisation,

genaue Wirkmecha-
nismen bislang unklar

zusatzlicher Beweis,
dass Versagen der
Lokalanasthesie in der
zahnarztlichen Routine
auftreten und
psychologische
Faktoren dazu beitragen
kénnen



EJ Journal

der Betdubung
sowie
Zahnarztangst

Material/Methoden

Analyse

Wourde eine Injektion oder Fiillung durchgefiihrt?
Wie viele Injektionen wurden durchgefiihrt? War
der jeweilige Zahn betaubt beim Bohren?;
Fragen zu vorherigen Schwierigkeiten, eine
Betdubung zu erzielen;

Fragen zu Zahngesundheit und Angstlevel:
Anzahl der Zahnarztbesuche im letzten Jahr;
Bewertung der Zahngesundheit (1=hoch, 4=
niedrig);

Vorhandensein von Zahnschmerzen im letzten
Jahr (ja/nein);

Vorhandensein von gelegentlichem Zahnfleisch-
bluten (ja/nein);

Einschéatzung der Angst vor dem Zahnarzt (1= gar
keine Angst, 5= sehr viel Angst)

Statistische

Resultate

Anésthesieversager in Vergangenheit,
bei 26,4% gelegentlich erneute
Injektion nétig, bei 22,4% hin und
wieder oder 6fter keine Taubheit trotz | -
mehrmaliger Injektion erzielt;

innerhalb der Patienten, bei denen

gebohrt wurde: 13,7% wahrenddessen

nicht taub, 14,3% hielten Schmerzen
aus, 2,2% mussten die Behandlung
abbrechen, 69,7% komplett betaubt;
statistisch signifikanter Zusammenhang| -
zwischen:

- umso mehr zuséatzliche Injektionen
benétigt, umso groRer Risiko fiir -
Versagen (x2= 24,8; P<0,001; C=
0,51)

- Anéasthesieversager in Vergangenheit
korreliert mit gréBerem Risiko
erneutes Versagen (y2= 21,4; P<
0,001; C=0,21)

- umso grofer die Zahnarztangst,
umso hoher ist das Risiko fiir
Anésthesieversagen (2= 3,9;

P<0,05; C=0,21)

kein statistischer Zusammenhang

zwischen Zahnschmerzen, blutendem

Zahnfleisch, Anzahl Zahnarztbesuche

im letzten Jahr und Zahngesundheit auf

die Erfolgsrate der Anasthesie;

keine Unterschiede je nach Alter,

Geschlecht und Anstellung

Diskussion

Schlussfolgerung

Anasthesie groRerer Gebiete,
sorgsame Technik) -> Patienten mit
Versagenserwartung!
Zusammenhang zwischen Anzahl
Injektionen und Versagensrate ggf.
auch durch Erwartungshaltung des
Patienten erklarbar: Nachinjektion als
Zeichen klinischer Fehler oder
eigenem Unvermdgen, taub zu
werden, gewertet;

GegenmaRnahme: groRere
Anéasthesiedosis, keine Behandlung
ohne komplette Anasthesie

auch in anderen Studien
Zusammenhang zwischen Angst und
mangelhafter Andsthesie;
pharmakologisch bisher keine
Erklarung fiir dieses Phdnomen
Angst allein keine Erklérung, sondern
Zusammenspiel zwischen
vergangenen negativen Erfahrungen,
aktuelle Angst und Nichterkennen der
Angst durch den Zahnarzt

diese Studie unterschatzt vermutlich
die Effekte, da tiberdurchschnittliche
Zahngesundheit und Compliance des
Kollektivs sowie geringe Angstwerte ->
groRerer Effekt bei &ngstlicherer
Population mit schlechterer
Zahngesundheit erwartbar

Yonchak, T. et al.: “Anesthetic efficacy of unilateral and bilateral inferior alveolar nerve blocks to determine cross innervation in anterior teeth”

Cross-Innervation
scheint in UK-Front zu

- Erreichen des Maximalwerts von 80
bei elektronischer Pulpatestung in

2001 | Oral Surgery | Messung der
Oral Medicine| Erfolgsrate eines

Prospektive randomisierte Studie an 40 gesunden | Vergleich zwischen | Ausschluss 2 Probanden nach
Probanden; unilateralem und zweimaliger missgllckter

Oral unilateralen vs. gleiche Anzahl rechter und linker UK getestet; bilateralem IANB Lippentaubheit; anderen Studien als sicher bestatigt existieren, betrifft 1er
Pathology bilateralen IANB | Testzéhne: UK 1er, 2er, 3er; Kontrolle: OK 3er mittels nicht- Einschluss 28 méannliche und 10 um pulpale Anasthesie bei und 2er;
bzgl. der (Zahne ohne pathologischen Befund); parametrischem weibliche Probanden zwischen 21-34 asymptomatischen Zahnen zu keine klinische

Anasthesie der
UK-Frontzéahne
zur Evaluierung,
ob eine Cross-
Innervation der
Frontzahne
existiert

McNemar-Test mit
Signifikanzniveau
bei P-Wert < 0,05

Jahre;

Erfolgsraten unilateraler IANB: 1er
39%, 2er 50%, 3er 68%);

bilateraler IANB: 1er 66%, 2er 74%,
3er 76%;

signifikant héhere Erfolgsrate fiir 1er
und 2er bei bilateralem IANB

je Proband 2 Termine mit mindestens einer
Woche Abstand: randomisiert einmal unilateraler
IANB mit 3,6ml 2% Lidocain mit 1:100.000
Adrenalin, anderes Mal bilateraler IANB mit
insgesamt 7,2 ml der gleichen Lésung;

Vor Injektion: Referenzmessungen der Zahne mit
elektrischem Pulpatester;

IANB-Applikation in Abwesenheit des Priifers; ab
1min nach Injektion regelméRige Pulpatest-ungen
der entsprechenden Zahne und Abfragung der

gewabhrleisten

Erfolgsraten stimmen mit denen
ahnlicher Studien berein

Lklinisch erfolgreicher* IANB anhand
Lippentaubheit garantiert keine pulpale
Anasthesie der UK Frontzéhne
Theorie zu Versagensursache:
akzessorische Innervation,
Genauigkeit der Kanllenplatzierung,
Diffusion LA entlang kleinstem

Empfehlung bilateraler
IANB fiir Anasthesie
UK-Front, da Erfolgsrate
kleiner 75%
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Material/Methoden

Taubheit der Lippe: bei unilateral -> halbe Lippe
muss taub sein, bei bilateral -> ganze Lippe;
wenn nach 20min keine Lippentaubheit -> neuer
Termin;

Pulpale Anéasthesie definiert als Erreichen des
Maximums von 80 bei elektischem Pulpatest;
Anasthesie erfolgreich bei 2 mal hintereinander
Erreichen des Maximums

Statistische
Analyse

Resultate

Diskussion Schlussfolgerung

Widerstand, Angst/psychologische

Faktoren

- Diese Studie demonstriert, dass
Cross-Innervation in UK-Front
auftreten konnte

- Durch Cross-Innervation scheinbar
nur Innervation 1er und 2er, 3er wenn
auch nur sparlich

- dieser Sachverhalt auch durch Starkie
und Stewart sowie Rood bestatigt

- Falls Cross-Innervation Hauptursache
fur Versagen: bei bilateralem IANB
100& Erfolg erwartet -> Cross-
Innervation nicht vorherrschender
Grund

- Hauptgrund vermutlich, dass alleiniger
IANB nicht zweckmaRig fiir Anasthesie
UK-Front

- Anéasthesiewirkung ab 15-20min nach

Injektion -> in Front langere Latenzzeit




8.5 Einzelanalysen des RoB der eingeschlossenen Studien mit

Begriindung

Ergebnis RoB-Analyse: Ashkenazi, M. et al., 2014 (eigene Darstellung)

Beurteilung

Bias Domane des RoB

Begriundung der Beurteilung

Expertenmeinung der befragten
Zahnarzte, keine Evaluation der
1) Bias durch Stérfaktoren Kritisch (--) = individuellen Patienten, erhebliche
Storfaktoren zu erwarten, die nicht
beurteilbar
Auswahl der befragten Zahnarzte

Bias durch Selektion der nicht erlautert:

2) -Srfl:lcrj]iee:mrir lnec::e Kritisch (--) Erfragung einer Standardsituation
grupp (IANB), nicht eines realen Patienten
In dieser Studie zwar keine
tatsachliche Intervention, aber
Bias durch die Erfassung Beurteilung einer solchen,;
3) der Intervention/ Kritisch (--) = keine klare Definition der fraglichen
Exposition Intervention;
retrospektive vom Endpunkt
beeinflusste Erfassung
Bias durch Da nicht-interventionelle Studie
4)  Abweichungen in der / keine Beurteilung dieser Doméane
Interventionsphase maoglich
Bias durch fehlende - Die d§fin!erten Parameter sind
5) Daten Malig (+)  vollstandig erhoben, Angaben zum
Interventionsstatus fehlen jedoch
Untersuchung subjektiver Zielpara-
meter;
zwar stets vergleichbare Erhebung
6) Bias bei der Erheblich (-) aber insbesondere die Selbstein-
Endpunkterhebung schatzung der Erfolgsrate hochst
kritisch;
Bewertung systematischer Fehler
vorhanden
Bias durch selektives Selektives Berichten kann
7)  Berichten von Malig (+) | wahrscheinlich ausgeschlossen
Endpunkten werden

Gesamtbewertung: Kritisch (--)



Ergebnis RoB-Analyse: Droll, B. et al., 2012 (eigene Darstellung)

Bias Doméane

Beurteilung
des RoB

Begrindung der Beurteilung

Strenge Ein- und Ausschlusskriteri-
en, nur weibliche Probanden;
keine Gruppenunterschiede

)| [2es D Snelk o HERG(EY bezuglich Durchschnittsalter oder
Testseite, breitere Altersstreuung bei
Gruppe mit 2 RHC-Allelen

Bias durch Selektion der Randomisierte Zuordnung der

2) Teilnehmer in die Gering (++) | Testseite mittels Zufallscode,
Studiengruppen Verblindung
Bias durch die Erfassung Vorgeschriebene Applikation des

3) der Intervention/ Gering (++) @ gleichen Wirkstoffs, Erfassung der
Exposition ZielgroRen wahrend der Intervention
Bias durch Ausschluss von Patienten mit Co-

4)  Abweichungen in der Gering (++) | Interventionen, keine Abweichungen
Interventionsphase wahrend der Intervention

5) gzatsegurch elilEmets Gering (++) | vollstandige Datenerhebung
Definition eines objektiven
Zielparameters, der dennoch
Mitarbeit des Patienten erfordert,
Zuverlassigkeit der Patientenantwort

Bias bei der kontinuierlich getestet;

6) Endpunkterhebung Malig (+) | keine Verblindung bei Erhebung
aber wahrscheinlich keine Auswirk-
ung,
gleiche Erhebung in den Gruppen,;
keine ldentifikation systematischer
Fehler

Bias durch selektives Selektives Berichten kann
7)  Berichten von Malig (+) | wahrscheinlich ausgeschlossen

Endpunkten

werden

Gesamtbewertung: MaRig (+)




Ergebnis RoB-Analyse: Fiset, L. et al., 1997 (eigene Darstellung)

Bias Doméane

Beurteilung
des RoB

Begriundung der Beurteilung

Definierte Ein- und Ausschluss-
kriterien;

1) Bias durch Stérfaktoren MaRig (+) nur Untersuchung von Mannem:

Abstimmung nach Alter
Bias durch Selektion der -

2) | Teilnehmer in die Gering (++) _IR_’ando.rn|S|erte Zuordnung der
Studiengruppen estseite, doppelte Verblindung
Bias durch die Erfassung Klar definierte Studienprozedur,

3) der Intervention/ Gering (++) unverzlgliche Erfassung des
Exposition Interventionsstatus

Kein Wechsel der Intervention und
Bias durch keine Schwierigkeiten bei der

4)  Abweichungen in der Malig (+) | Durchfuhrung;

Interventionsphase Durchfuhrung von Co-Interventionen
unklar

5) g:‘égurm elilEmets Gering (++) | Vollstandige Datenerhebung
Definition objektiver Zielparameter,
die abhangig von Probandenantwort;
Training der Testprozedur zur

Bias bei der Steigerung der Verlasslichkeit,

6) Endpunkterhebung Malig (+) | gruppengleiche Auswertung;
Verblindung bei der Auswertung ist
unklar;
geringfugige ldentifikation systemati-
scher Fehler

Bias durch selektives Selektives Berichten kann
7)  Berichten von Malig (+) | wahrscheinlich ausgeschlossen

Endpunkten

werden

Gesamtbewertung: MaRig (+)




Ergebnis RoB-Analyse: Hannan, L. et al., 1999 (eigene Darstellung)

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

Bias Doméane

Bias durch Storfaktoren

Bias durch Selektion der
Teilnehmer in die
Studiengruppen

Bias durch die Erfassung
der Intervention/
Exposition

Bias durch
Abweichungen in der
Interventionsphase

Bias durch fehlende
Daten

Bias bei der
Endpunkterhebung

Bias durch selektives
Berichten von
Endpunkten

Beurteilung

des RoB

MaRig (+)

Gering (++)

Gering (++)

Erheblich (-)

Erheblich (-)

M&Rig (+)

Erheblich (-)

Gesamtbewertung: Erheblich (-)

Begriundung der Beurteilung

Strenge Ein- und Ausschluss-
kriterien;

Cross-Over-Design: zwei
Testtermine je Proband zum intra-
individuellen Vergleich aber %
mannliche und nur %4 weibliche
Probanden

Cross-Over-Design, jeder Proband
Teilnehmer beider Gruppen;
randomisierte Zuordnung der
Reihenfolge und Testseite,
Verblindung

Detaillierte Beschreibung der streng
definierten Durchflhrung;
gleichzeitige Erfassung der
Zielparameter

Keine relevanten Co-Interventionen
oder Interventionswechsel;
Probleme bei der Implementierung:
bei fehlender Lippentaubheit
Abbruch des Durchlaufs und erneute
Durchfuhrung an neuem Termin;
hier verzerrend, da korrekte
Positionierung des Depots Teil der
Fragestellung und somit Teil der
Untersuchung sein sollte

Daten zum Interventionsstatus
vollstandig;

Zielparameter in Fallen fehlender
Lippentaubheit nicht erhoben,;

bei Gruppe konventioneller IANB 6
Falle, bei ultraschallgestutztem IANB
jedoch kein einziger

Definition eines objektiven Zielpara-
meters, Mitarbeit des Patienten
erforderlich, Zuverlassigkeit der
Patientenantwort kontinuierlich
getestet;

messendes Personal verblindet
gegenuber Intervention;

keine Identifikation systematischer
Fehler

Keine multiple Analyse, aber
selektives Berichten durch Abbruch
der Untersuchungen mit fehlender
Lippentaubheit



Ergebnis RoB-Analyse: Keetley, A. et Moles, D.R., 2001 (eigene Darstellung)

Bias Doméane

Beurteilung
des RoB

Begriundung der Beurteilung

Keine Ein- und Ausschlusskriterien
fur Patienten, nur einige Storfaktoren
(Alter, Geschlecht, Grund fir LA)

Endpunkten

1) Bias durch Stérfaktoren | Erheblich (-) erfasst -> fehlen relevanter
Storfaktoren, z.B. Medikamentenein-
nahme, Krankheiten, ...
Konsekutiver Einschluss von
Patienten: 100 aufeinanderfolgende

, . IANB je Zahnarzt erfasst;
Blgs durch S_ele.ktlon der . Zufall, welcher Patient bei welchem

2) Teilnehmer in die Erheblich (-)

Studiengruppen Zahnar_zt? .
aber: einige Patienten mehrfach
eingeschlossen an verschiedenen
Terminen
: . Weitestgehend festgelegte Art der
3) gé?ﬁrﬂ:xzrﬂ'iisﬁassung \iaig (+)  Applikation des IANB mit gleichem
Exposition Lokalanasthetikum; gleichzeitige
Erfassung der Zielparameter
Keine Erfassung relevanter Ko-
Bias durch Interventionen (z.B.
4) | Abweichungen in der Unklar (7) | Medikamenteneinnahme);
Interventionsphase voraussichtlich keine Probleme bei
Implementierung
5) ggatsegurch EMTEE Gering (++) | Vollstandige Datenerhebung
Bias bei der Eher subjektiver Endpunkt, keine

6) Endpunkterhebung Kritisch (--) | Verblindung bei Erhebung, keine

Identifikation systematischer Fehler
Bias durch selektives Selektives Berichten kann
7)  Berichten von Malig (+) | wahrscheinlich ausgeschlossen

werden

Gesamtbewertung: Kritisch (--)




Ergebnis RoB-Analyse: Keros, J. et al. 2001 (eigene Darstellung)

Beurteilung

Bias Doméane des RoB

Begriundung der Beurteilung

1) Bias durch Storfaktoren | Erheblich (-)

Bias durch Selektion der
2) Teilnehmer in die Unklar (?)
Studiengruppen

Bias durch die Erfassung

3) | der Intervention/ Unklar (?)
Exposition
Bias durch

4)  Abweichungen in der Unklar (?)
Interventionsphase

Bias durch fehlende

5) Daten Kritisch (--)
Bias bei der :

6) Endpunkterhebung Erheblich (-)
Bias durch selektives

7) Berichten von MaRig (+)

Endpunkten

Gesamtbewertung: Kritisch (--)

Keine Ein- und Ausschlusskriterien
definiert, nur Alter und Geschlecht
als Storfaktoren erfasst -> fehlen
relevanter Storfaktoren, z.B. Grund
fur IANB, Medikamenteneinnahme,
Krankheiten, ...

Abstimmung von Fall- und
Kontrollgruppe nach Alter und
Geschlecht, doppelt so viele
Teilnehmer in Kontrollgruppe

Keine Angaben, aus welchem
Kollektiv und in welcher Art die Falle
und Kontrollen ausgewahlt wurden
Teile des Interventionsstatus klar
definiert, injiziertes Volumen der LA
nicht genannt;

Zeitpunkt der Erfassung nicht
erlautert

Relevante Co-Interventionen nicht
erfasst (Medikamenteneinnahme,
Grund fur LA);

da Unklarheit bezuglich der Auswahl
des Kollektivs auch Unklarheit
bezuglich Wechslern/ Problemen bei
der Implementierung
Endpunktdaten zwar hinreichend
vollstandig, aber Daten zum
Interventionsstatus nicht: hochst
relevante Informationen zum
Volumen der LA nicht erfasst!
Gemessene Distanzen in OPTG
objektiv, aber subjektive Erfassung
von Anasthesieerfolg/ -versagen
mittels Schmerzfragebogen:
subjektives Kriterium fur Definition
Fall/Kontrolle;

keine verblindete Erfassung aber fur
beide Gruppen auf gleiche Art und
Weise;

keine Identifikation systematischer
Fehler

Selektives Berichten kann
wahrscheinlich ausgeschlossen
werden



Ergebnis RoB-Analyse: Meyer, T.N. et al., 2007 (eigene Darstellung)

Beurteilung

Bias Doméane des RoB

Begriindung der Beurteilung

1) Bias durch Storfaktoren = Erheblich (-)

Bias durch Selektion der
2) | Teilnehmer in die Kritisch (--)
Studiengruppen

Bias durch die Erfassung

3) der Intervention/ Gering (++)
Exposition
Bias durch

4)  Abweichungen in der Kritisch (--)
Interventionsphase

Bias durch fehlende

5) Daten Erheblich (-)
Bias bei der :

6) Endpunkterhebung Erheblich (-)
Bias durch selektives

7) Berichten von Kritisch (--)

Endpunkten

Gesamtbewertung: Kritisch (--)

Initial strenge Ein- und Ausschluss-
kriterien und enge Altersgrenzen;
doppelt so viele weibliche wie
mannliche Probanden, aber keine
Analyse der urspringlichen
Behandlungsgruppe, da diese erst
nach Wechsel definiert;

Storfaktor langere Wartezeit als 10
Minuten nicht berucksichtigt
Selektion durch Endpunkt der ersten
Injektion: Leitungsanasthesie NPN
nur nach gescheitertem ASAN;
kein direkter Vergleich der beiden
Methoden durch randomisierte
Zuordnung, keine Verblindung

Fest definierte Dosierung und Art der
Applikation, unverzugliche Erfassung

Keine Balance der Kointerventionen:
Leitungsanasthesie ASAN ohne Ko-
Intervention, NPN immer nach
vorherigem ASAN, Wechsel zu NPN
nach Scheitern von ASAN
Ausschluss der Probanden, bei
denen beide Injektionen versagten
-> unvollstandige Endpunktdaten,
keine Korrektur der fehlenden Daten;
Interventionsstatus vollstandig
Erhebung fur beide Gruppen
identisch;

kein objektiver Endpunkt, keine
verblindete Erhebung;

keine ldentifikation systematischer
Fehler

Verzerrende Analyse: Probanden bei
denen ASAN auf einer Seite
erfolgreich und auf anderer nicht
trotzdem in Gruppe ,ASAN
unerfolgreich®: Unterschatzung der
Erfolgsrate des ASAN,
Uberschatzung der Erfolgsrate des
NPN;

prozentuale Verteilung im Hinblick
auf die einzelnen Seiten,
unabhangig vom Proband, ware
valider



Ergebnis RoB-Analyse: Moradi Askari, E. et al., 2016 (eigene Darstellung)

Bias Doméane

Beurteilung
des RoB

Begriundung der Beurteilung

Streng definierte Ein- und
Ausschlusskriterien, insbesondere
bezuglich der Diagnose der

1) Bias durch Storfaktoren MaRig (+) | Testzahne;
72 weibliche vs. nur 28 mannliche
Probanden aber Adjustierung nach
Geschlecht
Keine verschiedenen Studien-
gruppen, dadurch keine Selektion
moglich;
Bias durch Selektion der Auswahl der Probanden unabhangig
2) | Teilnehmer in die Malig (+) | von Endpunkt nach Diagnose
Studiengruppen Jirreversible Pulpitis® an OK 6er;
keine Randomisierung moglich,
keine Verblindung, aber ohne
Auswirkung da nur eine Gruppe
Bias durch die Erfassung gest definierft_e Art qer Inj.ektion und
. . es Lokalanasthetikums;
3) | der Intervention/ Gering (++) .
Exposition unverz_yglllche Erfassung
unabhangig von Endpunkt
Voraussichtlich keine Ko-
, Interventionen, da diese Grund fur
Bias durch Ausschluss (z.B. Einnahme
4) | Abweichungen in der Gering (++) A
Interventionsphase Analgetika);
kein Wechsel zu anderen
Interventionen
5) [B)lgatsegurch LT Gering (++) | Vollstandige Datenerhebung
Visuelle Analogskala als subjektiver
Zielparameter zur Einschatzung des
Schmerzes, keine verblindete
Bias bei der | Erfassung;
6) Endpunkterhebung Erheblich (-) | Langenbestimmung der Wurzeln
mittels Apex-Locator subjektiver
Zielparameter;
keine Identifikation systematischer
Fehler
Bias durch selektives selektives Berichten kann
7) Berichten von Malig (+) | wahrscheinlich ausgeschlossen

Endpunkten

werden

Gesamtbewertung: Erheblich (-)




Ergebnis RoB-Analyse: Reinhart, E. et al., 1992 (eigene Darstellung)

Beurteilung

Bias Doméane des RoB

Begriundung der Beurteilung

Keine Ein- und Ausschlusskriterien
definiert;
zwar Adjustierung einiger
1) Bias durch Storfaktoren Erheblich (-) | Storfaktoren, da dies Ziel der Studie,
aber Verzerrung durch andere nicht
erfasste Storfaktoren nicht
auszuschliel3en
Konsekutiver Einschluss der

Bias durch Selektion der Patienten, unverzugliche Erfassung,

2) Teiln_ehmer in die MaRig (+) keine Randomisierung oder
Studiengruppen Verblindung aber nur eine Gruppe
Keine klare Definition der
Intervention: zwar Wirkstoff, aber
zwei Konzentrationen zur Auswahl,
Bias durch die Erfassung kein festgelegtes Volumen, keine
3) der Intervention/ Kritisch (--) = Technik fur Leitungsanasthesie
Exposition bestimmt;
keine Erfassung der tatsachlichen
Intervention (Volumen, Adrenalin-
konzentration, Technik)
Bias durch Nicht ein;uschétzen, da genaue
4) | Abweichungen in der Unklar (?) Intervention nicht erfasst;
I ) ' Unklarheit bezlglich Ko-Intervention/
nterventionsphase

Problemen bei Implementierung
Endpunktdaten voraussichtlich
vollstandig;

Erheblich (-) = Daten zum Interventionsstatus
unvollstandig (Volumen, Adrenalin-
konzentration,..)

Subjektiver Endpunkt zur
Einschatzung der Versagensquote,
insbesondere Abgrenzung zwischen
Beruhrungsempfindlichkeit und
Schmerzhaftigkeit;

Kritisch (--) | Daten zum Patient prinzipiell objektiv
aber complianceabhangig;
keine verblindete aber gleiche
Erfassung fur alle;
keine Identifikation systematischer
Fehler

Bias durch selektives Da keine Erlauterung der
7)  Berichten von Unklar (7)  statistischen Auswertung und der
Endpunkten ursprunglich erfassten Zielparameter

Bias durch fehlende

5) Daten

Bias bei der

6) Endpunkterhebung

Gesamtbewertung: Kritisch (--)



Ergebnis RoB-Analyse: Weinstein, P. et al., 1985 (eigene Darstellung)

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

Bias Domane

Bias durch Storfaktoren

Bias durch Selektion der
Teilnehmer in die
Studiengruppen

Bias durch die Erfassung
der Intervention/
Exposition

Bias durch
Abweichungen in der
Interventionsphase

Bias durch fehlende
Daten

Bias bei der
Endpunkterhebung

Bias durch selektives
Berichten von
Endpunkten

Beurteilung

des RoB

Erheblich (-)

MaRig (+)

Kritisch (--)

Kritisch (--)

Kritisch (--)

MaRig (+)

Gesamtbewertung: Kritisch (--)

Begriindung der Beurteilung

Erfassung der Storfaktoren Alter,
Geschlecht, Angst vor dem Zahnarzt
und Selbsteinschatzung der Mund-
gesundheit, keine Erfassung anderer
Storfaktoren wie Medikamentenein-
nahme, Allgemeinerkrankungen, ...
Da nur eine Gruppe keine Selektion,
randomisierte Auswahl durch
Verschicken der Fragebdgen an
zufallige 5% der Mitarbeiter der
University of Washington;
retrospektive ,Nachbeobachtung®
Keine enge Definition der
untersuchten Intervention (,Injektion
und Fillungstherapie®), retrospektive
Befragung des Patienten zur
Erfassung des Interventionsstatus
(,wie viele Injektionen®) -> Validitat
dieser Angaben hochst fragwurdig;
Erfassung des Interventionsstatus
Da nicht-interventionelle Studie
keine Beurteilung dieser Domane
maoglich

Erhobene Zielparameter anhand der
Fragebdgen voraussichtlich voll-
standig;

Daten zum Interventionsstatus
hochst unvollstandig und abhangig
von Erinnerungsvermogen Patient
Uniformierter Fragebogen;

hochst subjektive Endpunkte, alle
abhangig von Erinnerungsvermogen
oder Selbsteinschatzung Patient;
keine Verblindung;

geringe ldentifikation systematischer
Fehler bezlglich Uberdurchschnitt-
lich hoher Mundgesundheit und
unterdurchschnittlicher
Zahnarztangst

Selektives Berichten von Seiten der
Auswertung der Fragebdgen kann
wahrscheinlich ausgeschlossen

werden

(Anmerkung: selektives Berichten von
Seiten der befragten Patienten lasst sich
jedoch keineswegs ausschlieRen)



Ergebnis RoB-Analyse: Yonchak, T. et al., 2001 (eigene Darstellung)

Bias Doméane

Beurteilung
des RoB

Begriundung der Beurteilung

Streng definierte Ein- und Aus-
schlusskriterien, Cross-Over-Design:
zwei Testtermine je Proband zum

1) Bias durch Stérfaktoren Malig (+)  intraindividuellen Vergleich;
enge Altersgrenzen, 28 Manner vs
10 Frauen, gleich viele rechte und
linke Seiten getestet
Zuordnung zur Testseite nicht
erlautert;
Bias durch Selektion der Cross-Over-Design, so dass jeder
2)  Teilnehmer in die Malig (+) | Proband Teil beider Gruppen;
Studiengruppen randomisierte Zuordnung der beiden
Testtage mittels Code aus 5 Ziffern;
doppelte Verblindung
Streng definierte Interventions-
Bias durch die Erfassung dosierung und Art der Applikation
3) | der Intervention/ Gering (++) | durch den selben Behandler;
Exposition unverzugliche und unabhangige
verblindete Erfassung des Status
Voraussichtlich keine relevanten Co-
Interventionen, da diese Grund fur
Ausschluss;
, kein Wechsel zu anderen
ilas QUrr]ch . Ma&Riq (+ Interventionen;
4) | bweic ungen in der alig (+) bei fehlender Lippentaubheit Wieder-
nterventionsphase h o
olung des Testtages, was in diesem
Fall Verzerrung sogar minimiert, da
korrekte Platzierung des Depots
vorauszusetzen ist
5) ggatsegurch EMTEE Gering (++) | Vollstandige Datenerhebung
Objektiver Endpunkt, der abhangig
Bias bei der . von Antwort des Proband_en; .
6) E Gering (++) | verblindete Erhebung, bei beiden
ndpunkterhebung T . . .
esttagen in gleicher Weise;
Identifikation systematischer Fehler
Bias durch selektives Selektives Berichten kann
7) Berichten von Malig (+) | wahrscheinlich ausgeschlossen

Endpunkten

werden

Gesamtbewertung: MaRig (+)




8.6 Studiencharakteristika

Evi-
denz-
level

Droll et al. 1]

RoB Potenzielle Resultat

Versagensursache

Teststelle/
Testzahn/
Kontrolle
Teststelle:

Charakteristika
Patienten/ Probanden

Technik LA +
Wirkstoff

Autor +

Evaluierung

Jahr Anasthesieerfolg

Gesunde weibliche Oberflachenanas- Fehlende Genetisch: Mutationen Kein Zusammenhang zwischen

2012 Probanden thesie mit 20% untere Lippe; Lippentaubheit nach des MC1R im Hinblick auf | Erfolgsrate IANB oder
Gruppe (R): Benzocain; gesunde 15 Minuten: verfehlter | Vorhandensein RHC- Anasthesiedauer und
n=62 konventioneller Testzahne: IANB; Allelen; phano- oder phanotypisch roten Haaren
J: 26,3+8,2 Jahre IANB mit den ipsilateraler UK | elektronische genotypisch ,rote Haare* | oder genotypischer Mutation
53% links; 47% rechts Orientierungs- 7er, Ber, 5er, Pulpatestung in 4- des MC1R;
als Testseite punkten nach 4er, 2er und 1er mindtigen Zyklen je héhere Angstlevel bei
Gruppe (D): Jorgensen und Kontrollzahn: Zahn fir 60 Minuten; Rothaarigen ggf. Grund fir
n=62 Hayden; kontralateraler | Kriterium pulpale Annahme, dass mehr
@: 24,9+3,3 Jahre 2 Karpulen 2% UK 3er Anasthesie: Erreichen Anasthesieversager, da ofter
52% links; 48% rechts Lidocain mit Adre- Maximalwert 80; Schmerzbeschwerden bei
als Testseite nalin 1:100.000 (= Definition erfolgreicher nichtschmerzhaften Reizen
Gruppe 2 RHC: 3,6ml); Applikation IANB: 2-mal Erreichen
n=45 Uber eine Minute je Wert 80 innerhalb 15
d: 26,0+8,4 Jahre Karpule Minuten nach zweiter
47% links; 53% rechts | Kanle: 27-G, 1 2 Injektion
als Testseite Inch
Gruppe 0 RHC:
n=52
@: 24,9+3,7 Jahre
54% links; 46% rechts
als Testseite
Fiset et al. Il Mannliche Probanden Bukkale Testzahn: Elektronische Metabolisch: Keine Gruppenunterschiede
1997 guter Gesundheit, die Infiltrationsanas- ipsilateraler OK | Pulpatestung: 3 Alkoholismus; zwischen (A) und (NA) bzgl.

aktuell alkoholabstinent
Gruppe (A): Definition

Alkoholismus nach DSM-

thesie im Bereich
des Apex des 2ers;
Testseite: 1ml 3%

2er
Kontrollzahn:
kontralateraler

ansteigende Reize je
Zahn abwechselnd;
ohne Unterbrechung

pharmakokinetische und

dynamische
Veranderungen durch

Detektions-/ Schmerzgrenze
und Dauer/ Tiefe der
Anasthesie;

[lI-R-Kriterien; Mepicavain ohne OK 2er fur 50 Minuten; Langzeitexposition mit hier jedoch abstinente

n=22 Vasokonstriktor Aufzeichnung von Ethanol: Crosstoleranz Alkoholiker in verschiedenen
@:40,2+10,1 Jahre Kontrollseite: Detektions- und gegenuber LA Phasen des Entzugs:

Gruppe (NA): gleiches Volumen Schmerzschwellen Psychologisch: physiologische Normalisierung

n=22
@: 36,4+4,2 Jahre

isotonische
Kochsalzlésung

psychologische

Koorbiditaten, die haufiger

bei Alkoholikern

denkbar;

gegebenenfalls psychische
Komorbiditat Verursacher der
Anasthesieversager



Evi-
denz-
level

RoB Potenzielle Resultat

Versagensursache

Teststelle/
Testzahn/
Kontrolle

Charakteristika
Patienten/ Probanden

Autor +

Technik LA +
Wirkstoff

Evaluierung

Jahr Anasthesieerfolg

Yonchak

Cross Over-Design an

Termin (1):

Gleich viele

Fehlende

Anatomisch:

Cross-Innervation existiert in

et al. 2001 gesunden Probanden: unilateraler IANB rechte und linke | Lippentaubheit nach kreuzende UK-Front fur die beiden Inzisivi,
Einschluss n=38 (von mit 3,6ml 2% Seiten; 20 Minuten: verfehlter | Innervationsmuster von fur Caninus wenn dann nur
n=40); Lidocain + Teststelle: IANB; der kontralateralen Seite in ' sparlich;
Q:n=10 Adrenalin untere Lippe; elektronische der UK-Front nicht Hauptgrund fiir Versagen,
d:n=28 1:100.000 Testzahne: Pulpatestung in 4- da Erfolgsrate bei bilateralem
J: 26 Jahre (21-34 Termin (2): ipsilateraler UK | minltigen Zyklen je IANB immer noch < 75%;
Jahre) bilateraler IANB mit | 1er, 2er + 3er | Zahn fiir 60 Minuten; alleiniger IANB vermutlich nicht
insgesamt 7,2ml Kontrollzahn: Kriterium pulpale zweckmaRig fur Anasthesie IK-
derselben Losung; | ipsilateraler OK | Anasthesie: Erreichen Front
IANB: 3er Maximalwert 80;
konventionelle Definition erfolgreicher
Technik; IANB: 2-mal
Kanile: 27-G, 1 Y2 hintereinander
Inch Erreichen Wert 80
Hannan et Il - Cross Over-Design an Termin (1): Gleich viele Fehlende Technisch: Durch optimale Kanulenplatz-
al. 1999 gesunden Probanden: konventioneller rechte und linke | Lippentaubheit nach inadaquate ierung mittels ultraschallge-
Q:n=10 IANB mit 27-G, 1 /2 | Seiten; 20 Minuten: verfehlter | Depotplatzierung mit zu fuhrter Injektion keine héheren
3:n=30 Inch Kanlle Teststelle: |IANB; groRem Abstand zum Nerv | Erfolgsraten des IANB ->
@: 26 Jahre (19-44 Termin (2): untere Lippe elektronische Platzierung der Kandile ist nicht
Jahre) ultraschallgefihrter | und Zunge; Pulpatestung in 4- primarer Grund fir Versagen;
IANB mit 22 G, 8 Testzéhne: minutigen Zyklen je Verteilung der LA nicht
Inch Kanile ipsilateraler 7er, | Zahn fiir 60 Minuten; vorhersehbar, folgt Weg des
jeweils 1,8ml 2% 6Ger, Ser, 4er, Kriterium pulpale kleinsten Widerstands
Lidocain mit 2er, ler Anasthesie: Erreichen (abhangig von Inhalt des
Adrenalin Kontrollzahn: Maximalwert 80; Spatium pterygomandibulare)
1:100.000 kontralateraler | Definition erfolgreicher

3er

IANB: 2-mal
hintereinander
Erreichen Wert 80



Autor +

Jahr

Moradi
Askari et
al. 2016

Keetley et
Moles
2001

Meyer et
al. 2007

Evi-
denz-
level

RoB

Charakteristika
Patienten/ Probanden

Gesunde Patienten mit
irreversibler Pulpitis an
OK 6er und Indikation
WKB:

Q: n=72

3:n=28

J: 29,2+7,3 Jahre

580 IANB von 5
verschiedenen
Zahnarzten (n=88 bis
n=179) an 458
Patienten:

Q: n=298

3:n=282

J: 38,4,2+16,8 Jahre (6-
93 Jahre)

gesunde Probanden:
Q:n=18

3:n=9

Einschluss in Statistik:
n=24

@: 26 Jahre (19-44
Jahre)

: 19,7 Jahre (17-26
Jahre)

Teststelle/
Testzahn/
Kontrolle
OK 6er mit

Technik LA +
Wirkstoff

Oberflachenanas-

thesie: 20% irreversibler
Benzocain; Pulpitis
bukkale Infiltrati-

onsanasthesie

zwischen mesio-
und distobukkalem
Apex

1,8ml 2% Lidcain +
Adrenalin 1:80.000;
25mm 27-G
Kantlen;
Penetrationstiefe
Kanule anhand
Rdntgenbild
Konventioneller
IANB in direkter

Testseite: links
n=297, rechts

oder indirekter n=283; labiale
Technik: 1 Karpule | befestigte

2& Lidocain + Mukosa
Adrenalin 1:80.000; | zwischen UK
27-G Kanlile 2er und 3er;

Testzahn je
nach Behand-
lungsbedarf

Beide OK 1er
als Testzahne

3% Prilocain mit
0,03 IU/ml Feli-
pressin;

ASAN mit 1,8ml;
NPN mit 0,6ml
nach Scheitern
ASAN;

30-G Kandlilen

Potenzielle
Versagensursache

Evaluierung
Anasthesieerfolg

Schmerzeinschatzung ' Anatomisch:
anhand visueller Lange der Wurzeln
Analogskala nach Heft-

Parker vor Injektion

und wahrend WKB

(Dentinbohrung, Eintritt

Pulpenkavum,

Instrumentierung

Wourzelkanale);

Anasthesieerfolg: kein

oder nur milder

Schmerz

Anasthesieerfolg:
keine
Spitzwahrnehmung
befestigte Mukosa;
kein Anzeichen
Unbehagen wahrend
Behandlung;
Vorhersage Versagen
durch Zahnarzt 5

Untersuchung verschie-
dener potenzieller Ein-
flussfaktoren:

technisch: Zahnarzt
Demografisch: Alter,
Geschlecht

Anatomisch: Quadrant;
Vorhersage ZA 5: anhand
anatomischer

Gegebenheiten
Indikation fiir IANB
Kaltetest mit 4°C Anatomisch:
kaltem Eis in Spritze; | abweichende Innervation
Erfolg: keine der OK 1er -> durch N.

Kalteantwort nach 10
Sekunden Exposition
an Bukkalflache 10
Minuten nach Injektion

nasopalatinus an statt
durch Nn. alveolares
superiores anteriores

Resultat

Bei langerer palatinaler und
distobukkaler Wurzel signifikant
héhere Versagensrate;

kein Zusammenhang zwischen
Erfolgsrate und Lange
mesiobukkale Wurzel;

kein Grenzwert zu bezeichnen,
ab welcher Wurzellange
Anasthesieversagen (am
ehesten Vorhersage bei
distobukkaler Wurzel > 22,75
mm)

Nur Zahnarzt als Einflussfaktor
aufgedeckt -> IANB ist technik-
sensibel;

Vorhersage durch Zahnarzt 5
maoglich (anhand anatomisch
schwieriger Umstande
inadaquate Depotplatzierung
vermutet)

Bei 1/3 der Probanden alter-
native Innervation der OK 1er
durch N. nasopalatinus an statt
durch Nn. alveolares superiores
anteriores



Evi-
denz-

RoB Potenzielle Resultat

Versagensursache

Teststelle/
Testzahn/

Charakteristika
Patienten/ Probanden

Autor +
Jahr

Technik LA +
Wirkstoff

Evaluierung
Anasthesieerfolg

level Kontrolle
Reinhart Il -- Verschiedenste 4% Avrticain + Je nach Testkriterien Untersuchung verschie- Statistisch signifikant hdhere
et al. 1992 Patienten; Adrenalin behandeltem Anasthesieversager: dener potenzieller Quote Anasthesieversager:
n>2000 1:100.000 oder Zahn Beriihrungsempfind- Einflussfaktoren: - bei der Exposition mit Tabak,
keine Angaben zum Alter | 1:200.000; lichkeit (B) oder Metabolisch: Inhalationsgiften und
der Patienten keine Angabe zu Schmerzhaftigkeit (S) | Tabak, Inhalationsgifte, bestimmten Medikamenten:
Volumina; trotz positiver Alkohol, Medikamente Analgetika, Antirheumatika,
terminale Wirkungsbestatigung | Anasthesieindikation Antibiotika, Antihypertensiva
Anasthesie LA mit zahnarztlicher | technisch: - bei entziindlichen Prozessen
und/oder Sonde Injektionsart, betdubte - bei Leitungsanasthesie
Leitungsanasthesie Restempfindlichkeit Zahngruppe - bei Inzisivi
(R)= (B) u./o. (S)
Ashkenazi 1\ -- Nicht-interventionelle IANB; keine Kein Test Eigene Einschatzung | Technisch: - bei (E) keine Korrelation;
et al. 2014 Studie auf Basis weiteren Details zur | durchgefiihrt durch Zahnarzt Lange Nadelinsertion, Ort | - bei (K) hohere
Befragung Zahnarzte: Technik, zum Mukosapenetration, Versagensraten bei kurzer
erwachsene Patienten Wirkstoff oder zum Depotplatzierung -> Nadelinsertion und
(E) und Kinder (K) applizierten inadaquate Depotplatzierung innerhalb
Volumen Depotplatzierung mit zu mittlerer anteriorer
groRem Abstand zum Ramusbezirke; kein héherer
Nerv; Erfolg durch Wartezeiten >5
Wartezeit nach Injektion Minuten
Keros et v -- Test-Gruppe: Konventioneller Je nach Anhand adjustiertem Anatomisch: Beobachtungsgemaf
al. 2001 Patienten mit geschei- IANB mit direkter behandeltem McGill Melzack Variationen der Lage des | ineffektiver IANB bei grofRerer
tertem IANB Technik; Zahn Schmerzfragebogen Foramen mandibulae und | Distanz PRR-MF und MA-MF,
Q:n=25, J: n=25; 2% Lidocain + Prominenz der Lingula MA-MF > MN-MF bei deutlich
27-80 Jahre alt Adrenalin prominenter Lingula
Kontroll-Gruppe: 1:200.000
Patienten mit 4cm 25-G Kanlle
erfolgreichem IANB
Q:n=45, 3: n=49;
35-79 Jahre alt
Weinstein v -- Befragung von Keine Angabe, da | Keine Angabe | Retrospektive Psychologisch: Hoheres Risiko fiir Versagen
et al. 1985 Patienten: n= 335 nur retrospektive Erinnerung Patient negative bei groRerer Anzahl an

Q:54%, & n=46%;
14% < 30 Jahre,
60% 31-50 Jahre,
26% > 50 Jahre

Befragung Patient

Erwartungshaltung durch
frihere Erfahrungen mit
Anasthesieversagern;
Angst vor dem Zahnarzt;
allgemeine
Zahngesundheit

Injektionen;
Anasthesieversager in
Anamnese und grofieren
Angstleveln;

kein Zusammenhang zwischen
Zahngesundheit und Rate an
Anasthesieversagern
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