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Introduction and purpose

Primary Failure of Eruption (PFE) is a rare disease that occurs more often in women than in
men. PFE is extremely important for orthodontists because conventional treatment of patients
results in ankylosis of the teeth affected by the disease. The aim of the study is to discuss the
epidemiology, etiology, diagnosis and treatment of Primary Failure of Eruption.

Description of the state of knowledge

PFE is present in 0.05% to 0.6% of the population. The average incidence is at the age of 13.65,
more often in women. Most often it affects the lateral teeth, and therefore it results in open
lateral bites because the teeth do not reach the occlusal plane. The condition was found to be
of genetic origin and inherited autosomal dominantly with a low percentage of incomplete
penetration. The gene responsible for the disease is the PTH1R. The diagnosis of the disease
consists in excluding other causes of eruption failure, detecting disease in which such
symptoms occur, and genetic tests (NGS). Treatment of an open lateral bite cannot be carried
out in a conventional manner due to the deterioration of the condition after the application of
orthodontic forces. The result of the above actions is ankylosis of teeth covered by PFE. The
currently proposed methods of treatment are: single or multi-site osteotomy, selective
extractions with subsequent implantations, direct or indirect composite restorations, distraction
osteogenesis, removable prosthetic restorations.

Summary

Properly conducted clinical examination of the patient should take into account PFE. Genetic
testing (PTHLR) is important in the diagnosis of people with eruption disorders, which is
crucial for achieving partially positive treatment results. Orthodontic treatment is
contraindicated and patients with a PTH1R mutation should be monitored long-term until their
growth is complete, which is the time when interdisciplinary treatment is initiated.

Key words: PFE; PTHLR; eruption failure; tooth eruption.

Wstep

Zaburzenia wyrzynania z¢bow sa waznym problemem z klinicznego punktu widzenia.
Prowadzg one m.in. do upos$ledzenia czynno$ci zucia, wymowy oraz estetyki uzebienia.
Zaburzenia wyrzynania mozna podzieli¢ na pierwotne i wtérne. Wsrod pierwszej grupy
przyktadem jest Pierwotne zaburzenie wyrzynania zeboéw (Primary Failure of Eruption- PFE),
bedace tematem ponizszej pracy. W grupie wtornych przyczyn zaburzeh wyrzynania wymienia
si¢ m.in. torbiele zebopochodne, zeby dodatkowe/nadliczbowe, ucisk jezyka przez ttoczenie,
sttoczenia, reinkluzje, ankyloze [1]. Zakwalifikowanie pacjenta do grupy pierwotnych
zaburzen wyrzynania jest kluczowe w diagnostyce, poniewaz nieprawidlowe rozpoznanie
prowadzi do wdrozenia klasycznego leczenia ortodontycznego, co w przypadku PFE skutkuje
niepozadanymi efektami klinicznymi.

Epidemiologia

PFE jest rzadkim schorzeniem, wedtug Baccettiego wystepuje w 0.06% (2000r.) [2], wedtug
Stellzig-Eisenhauer (2010r.) szacowana czgsto$¢ wystgpowania przypadtosci wynosi 0.6%
populacji [3], a wedtug Risom (2013 r.) odsetek wynosit 0.05% [4]. Po raz pierwszy schorzenie
to zostato opisane przez Proffita 1 Vig w 1981 r. [5]. Okreslono, ze §redni wiek pacjenta z PFE
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wynosi 13.65 lat [6] z stosunkiem m¢zczyzn do kobiet 1:2.25 [2]. PFE czesciej wystepuje w
tylnym odcinku tuku zgbowego i dotyczy przedtrzonowcow i trzonowcdw [7], a z wytaczeniem
trzecich trzonowcoéw najczesciej dotyczy pierwszego i1 drugiego trzonowca we wszystkich
czterech kwadrantach jamy ustnej [6]. PFE dotyka zaré6wno mlecznych jak i statych zebow,
ktore moga wyrzna¢ si¢ do pewnego momentu a nast¢gpnie zatrzymac proces wyrzynania, a
84.1% pacjentéw cechujacych si¢ PFE wykazato rodzinne wystepowanie [7]. Zaobserwowano,
ze genetyczne pochodzenie PFE moze nie wystgpi¢ u wszystkich cztonkow rodziny w zwigzku
z niecatkowitg penetracja genow, cho¢ jest to rzadkim zjawiskiem [8].

Etiologia

Fizjologiczny proces wyrzynania jednego lub wigkszej liczby zebow moze zosta¢ zaburzony
miejscowymi lub ogdlnymi czynnikami, do ktorych mozna zaliczy¢ pochodzenie genetyczne.
PFE, zgodnie z definicja, jest czesciowym lub catkowitym stanem braku wyrzynania
poczatkowo nie bedacego w ankylozie zeba, w zwigzku z zaburzeniem mechanizmu
wyrzynania [ 7]. Wiadomo, ze woreczek zgbowy wchodzi w interakcje zar6wno z osteoblastami
jak i osteoklastami w trakcie procesu wyrzynania, natomiast mechanizm erupcji jak i czynniki
kontrolujace ten proces nie sg catkowicie poznane [8]. Istotnym czynnikiem z ktérym zwigzany
jest zespot PFE jest pochodzenie genetyczne- mutacja genu PTHILR [7] (parathyroid hormone
1 receptor gene), dziedziczona autosomalnie dominujaco [9] skutkujaca utratg funkcji
powyzszego genu. Gen zlokalizowany jest na chromosomie 3p21-p22.1 wywotujac
haploinsuficjencje [8]. Sam PTHI1R koduje receptor sprzezony z biatkiem G dla parathormonu
i dla peptydu podobnego do parathormonu (PTHrP), ktérego glowng funkcja jest regulacja
metabolizmu wapnia w trakcie rozwoju szkieletu kostnego [4]. Scista koordynacja ekspresji
PTH/PTHrP/PTHIR jest konieczna do prawidlowego rozwoju koséca [9]. Mutacja jest
odpowiedzialna za zaburzenie wyrzynania niezwigzanego z zadng fizyczng przeszkoda na
drodze wyrzynania [1], co mozna wykluczy¢ wykonujac diagnostyke radiologiczng. Mutacje
genu PTHIR sg zwigzane réwniez z chondrodysplazja przynasadowa typu Jansena,
chondrodysplazja Blomstranda, zespotem Eikena, chorobg Olliera [8]. Skutkiem powyzszych
mutacji genetycznych jest zgryz otwarty boczny jedno/obustronny [7], brak kontaktow
okluzyjnych zebow zajetych, atrofia wyrostka zgbodotowego w plaszczyznie wertykalne;,
zatrzymanie z¢bow sasiednich, agenezja i/lub ankyloza statych trzonowcow [10].

PFE mozn podzieli¢ na 3 typy zaproponowane przez Frazier-Bowers i wsp. na podstawie
obrazu klinicznego wewnatrzustnego:

Typ I- zeby od mezjalnego do dystalnego wykazuja podobny lub nasilony brak potencjatu
erupcyjnego,

Typ 1l- zgby od dystalnego do mezjalnego wykazuja wiekszy, lecz wcigz niewystarczajacy
potencjat erupcyjny z r6znicami miedzy poszczegdlnymi zebami,

Typ Ill- diagnozuje si¢ gdy oba powyzsze wystepuja tacznie [11].

Rozpoznanie i réznicowanie

Gen PTHLIR nie jest odpowiedzialny za wszystkie przypadki zaburzen wyrzynania, aczkolwiek
mozna przypuszczaé, ze etiologia genetyczna odgrywa duza role¢ w wielu zaburzeniach
wyrzynania bez przeszkod fizycznych [1]. Rozpoznanie PFE mozna postawi¢ po doktadnym
badaniu podmiotowym (wywiad rodzinny), klinicznym (badanie wewnatrzustne),
radiologicznym (pantomogram, CBCT), a przede wszystkim nalezy wykona¢ badanie
genetyczne, np. NGS PTHIR. Badanie podmiotowe jest istotne, ze wzgledu na dziedziczenie
jednostki chorobowej w sposdb autosomalny dominujacy.

Nalezy zapyta¢ pacjenta czy w rodzinie wystepowaty podobne objawy, poniewaz stwierdzono
w 84.1% przypadkow rodzinne wystgpowanie choroby [7]. Badanie przedmiotowe, kliniczne
1 radiologiczne sg konieczne w celu wykluczenia innych, wtérnych przyczyn zatrzymania
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wyrzynania zebow. Nalezy wykluczy¢ mechaniczne przeszkody takie jak: torbiel
zgbopochodna, zab dodatkowy/nadliczbowy, ucisk jezyka przez tloczenie, sttoczenia,
reinkluzja, ankyloza [1].

W badaniu wewnatrzustnym wystepuje zgryz otwarty czesciowy boczny, jedno/obustronny, z
zebami nie dochodzacymi do ptaszczyzny zgryzu, poczatkowo bez zmian ankylotycznych.
Diagnoza réznicowa musi wykluczy¢ systemowe i1 zespotowe zaburzenia m.in. takie jak
dysplazja obojczykowo-czaszkowa, regionalna odontodysplazja, zespot Albersa-Schonberga,
Zespot GAPO, zespot McCune-Albright, zespot Nance-Horan [7]. Wczesna diagnoza PFE
umozliwia klinicystom zaledwie cierpliwe obserwowanie i dokumentowanie nieprawidtowego
1 nieuniknionego wzorca wzrostu. Zazwyczaj diagnostyke pod katem PFE rozpoczyna si¢ po
nieudanym leczeniu ortodontycznym co mozna nazwaé diagnoza terapeutyczng, co tak
naprawde sprawia, ze sytuacja si¢ pogarsza pod wpltywem sit ortodontycznych. Poczatkowo
nalezy nie podejmowac leczenia lecz wstrzymac¢ si¢ do zakonczenia wzrostu pacjenta, a
nastgpnie podjac interdyscyplinarne leczenie [12]. Biorac pod uwage powyzsze aspekty, gdy
lekarz podejrzewa PFE powinien wykonaé test genetyczny PTHIR przed rozpoczeciem
leczenia ortodontycznego, aby uniknaé¢ ankylozy [7].

Leczenie

Metody leczenia musza uwzglednia¢ wiek pacjenta, sytuacje kliniczng i muszg by¢ oceniane
indywidualnie. Leczenie ortodontyczne (ekstruzja) nie moze by¢ przeprowadzana, poniewaz
prowadzi to do ankylozy [7]. Aktualnie niestety nie istniejg mozliwosci modyfikacji wzrostu
wyrostka zgbodotowego w PFE, a kazda prdoba interwencji ortodontycznej jest daremna. Gdy
wzrost jest zakonczony, kilka interdyscyplinarnych strategii czgsciowo moze rozwigzac
nasilony boczny zgryz otwarty. Pojedyncze lub wielomiejscowe osteotomie lub selektywne
ekstrakcje z nastgpowymi implantacjami, osteogeneza dystrakcyjna lub ruchome uzupetnienia
protetyczne moga skutkowaé pozytywnymi efektami leczniczymi [12]. Usuwanie zgbow
zajetych przez PFE uwaza si¢ za prawidlowe postepowanie. U mlodych pacjentow
bezposrednie lub posrednie odbudowy kompozytowe moga zapewni¢ stabilng okluzje oraz
zapobiega¢ utracie poziomu kosci do czasu umieszczenia implantu. U dorostych pacjentow z
niezaawansowang infraokluzjg nie jest wymagane leczenie, aczkolwiek obserwacja jest
konieczna. Dodatkowo protetyczne odbudowy do maksymalnej wysokosci Smm moga
minimalizowa¢ infraokluzje [7].

Podsumowanie

Prawidlowo przeprowadzone badanie kliniczne pacjentow z zaburzeniami wyrzynania zgbodw
powinno w uwzglednia¢ pierwotne zaburzenie wyrzynania z¢gbow (PFE). Po wykluczeniu
innych przyczyn zaburzen wyrzynania, istotne jest badanie genetyczne (PTHIR), ktore
przeprowadzone przed, a nie po leczeniu ortodontycznym jest kluczowe dla osiggnigcia
czeSciowo pozytywnych efektow leczenia. Konwencjonalne leczenie ortodontyczne jest
przeciwwskazane w tej jednostce chorobowej, a pacjentow zdiagnozowanych z mutacjg genu
PTHIR nalezy obserwowa¢ dilugoterminowo, az do zakonczenia wzrostu. Zakonczenie
wzrostu jest momentem w ktorym nalezy podjaé leczenie interdyscyplinarne.
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