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MRONJ

MRONJ

ARONJ

血管新生阻害薬
（スニチニブ、ベバシズマブ）

BRONJ
（ビスホスホネート：BP）

DRONJ
（デノスマブ）

薬剤関連顎骨壊死

Medication-Related Osteonecrosis of the Jaw

Anti-resorptive agent-related 
Osteonecrosis of the Jaw

骨吸収抑薬関連顎骨壊死



受診施設数とBRONJ患者数の推移
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（公社）日本口腔外科学会・（一社）日本有病者歯科医療学会による
「BRONJに関する実態調査 2015」



重篤副作用疾患別対応マニュアル 骨吸収抑制薬に関連する顎骨壊死・顎骨骨髄炎 平成２１年５月（平成３０年６月改定）厚生労働省
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MRONJの診断

1. 現在あるいは過去に骨吸収抑制薬か血管新生阻害剤に
よる治療歴がある

2. 顎骨への放射線治療歴がない。また骨病変が顎骨への
がん転移でないことが確認できる。

3.   医療従事者が指摘してから8週間以上持続して、
口腔・顎・顔面領域に骨露出を認める。
または口腔内、あるいは口腔外の瘻孔から触知できる骨を
8週間以上認める。

Nicolau C et al., HEAD& FACE MEDICINE



顎骨の特殊性

-顎骨は上皮を貫通して歯が植立

→感染源は骨に直接到達

-口腔粘膜は菲薄で粘膜傷害を受けやすい

→感染は直下の顎骨に容易に波及

-口腔内常在菌 800種 108～1011個/cm3

-う蝕・歯根膜炎・歯周炎・粘膜損傷→顎骨への炎症の波及

-抜歯などによる顎骨の口腔内への露出



東京歯科大学 解剖学講座 阿部伸一 教授 提供







MRONJの発生の因子

•血管の新陳代謝の遅延

（血管新生抑制）

•顎骨の新陳代謝の遅延

（破骨細胞の抑制）

•口腔粘膜の新陳代謝の遅延

（口腔粘膜上皮増殖の抑制）

・口腔内細菌の顎骨への易感染性



骨粗鬆症患者での

MRONJの発生頻度

•経口製剤

患者10万人 年あたり発生率は 1.04～69人

•注射用製剤

患者10万人 年あたり発生率は 10～95人

•窒素含有BP治療（投与経路を問わず）

発生率 0.001～0.01人（10～100倍）





歯科領域に起因するリスク因子





その他のリスク因子



口腔衛生管理の重要性

予防的な歯科治療を受けると

MRONJの発生は33～50%低下する



予防的な(投与前の）歯科治療



MRONJの病期分類



MRONJ Stage Ⅰ



MRONJ Stage Ⅱ



MRONJ Stage Ⅱ



MRONJ Stage Ⅲ



８２歳 女性

歯ブラシ傷による



８６歳 男性

義歯の褥瘡性潰瘍による



７８歳 女性

抜歯後治癒不全による



７５歳 女性

義歯不適合による褥瘡性潰瘍から顎骨に波及



抜歯後治癒不全→骨鋭縁部の露出→骨壊死







ＣＴ ＭＲＩ



骨シンチグラフィ



腐骨除去術



顎骨区域切除







抜歯はリスク因子ではない

2021年8月
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４年以上

リスクファクターあり
コルチコステロイド

または
血管新生阻害薬を併用

リスクファクターなし

骨折リスクなどが許容できる状態にあれば、
手術前に少なくとも２か月間休薬する。

手術後、骨治癒を確認したら、
速やかに再開する。

休薬せずに
計画された手術を施行する。

４年未満

骨粗鬆症患者に対する
ビスホスホネート経口製剤の内服期間

AAOMSのポジションペーパー(2014)、６学会のポジションペーパー(2016)

ビスホスホネート経口製剤内服患者における

抜歯（侵襲的歯科治療）時の対応



侵襲的歯科治療を行う場合には

骨吸収抑制薬投与を4年以上受けていて
リスクファクターがあり
骨折のリスクが低い

2か月前後の休薬について主治医と協議、検討する

・歯性感染症の制御 ・口腔衛生管理

・術前からの抗菌薬の投与・侵襲程度の縮小・骨断端の平坦化
粘膜骨膜弁での完全閉鎖

・術後の3～5日間の抗菌薬・骨性治癒までの経過観察
骨吸収抑制剤の再開の検討（2か月後）







「BP製剤薬剤添付文書」

8. 重要な基本的注意

ビスホスホネート系薬剤による治療を受けている患者において、顎骨壊死・顎骨骨髄炎があら
われることがある。報告された症例の多くが抜歯等の顎骨に対する侵襲的な歯科処置や局所感
染に関連して発現している。リスク因子としては、悪性腫瘍、化学療法、血管新生阻害薬、コ
ルチコステロイド治療、放射線療法、口腔の不衛生、歯科処置の既往等が知られている。
本剤の投与開始前は口腔内の管理状態を確認し、必要に応じて、患者に対し適切な歯科検査を
受け、侵襲的な歯科処置をできる限り済ませておくよう指導すること。本剤投与中に侵襲的な
歯科処置が必要になった場合には本剤の休薬等を考慮すること。
また、口腔内を清潔に保つこと、定期的な歯科検査を受けること、歯科受診時に本剤の使用を
歯科医師に告知して侵襲的な歯科処置はできる限り避けることなどを患者に十分説明し、異常
が認められた場合には、直ちに歯科・口腔外科を受診するように指導すること。

ボナロン、ベネット、ボノテオ、 ゾメタ等



デノスマブ（ヒト型抗RANKLモノクロナール抗体製剤）

ランマーク

顎骨壊死・顎骨骨髄炎があらわれることがあり、本剤の長期投与により顎骨壊死の発現
率の増加が認められている。報告された症例の多くが抜歯等の顎骨に対する侵襲的な歯
科処置や局所感染に関連して発現している。リスク因子としては、悪性腫瘍、化学療法、
血管新生阻害薬、コルチコステロイド治療、放射線療法、口腔の不衛生、歯科処置の既
往等が知られている。本剤の投与開始前は口腔内の管理状態を確認し、必要に応じて、
患者に対し適切な歯科検査を受け、侵襲的な歯科処置をできる限り済ませておくよう指
導すること。本剤投与中に歯科処置が必要になった場合には、できる限り非侵襲的な歯
科処置を受けるよう指導すること。また、口腔内を清潔に保つこと、定期的な歯科検査
を受けること、歯科受診時に本剤の使用を歯科医師に告知して侵襲的な歯科処置はでき
る限り避けることなどを患者に十分説明し、異常が認められた場合には、直ちに歯科・
口腔外科を受診するように指導すること。

8. 重要な基本的注意



御視聴ありがとうございました


