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| Zusammenfassung (deutsch)

Der Verlust eines mikrovaskularen Transplantates stellt eine enorme chirurgische
Herausforderung in der operativen Versorgung von Patienten mit gro3en kndchernen
und weichteiligen Defekten dar. Umfangreiche Revisionseingriffe mit teils erheblichen
funktionellen und asthetischen Einschrankungen konnen die Folge sein. Um die
zukunftige Wahrscheinlichkeit des Eintreffens dieser geflrchteten Komplikation zu
verringern, analysierte diese Studie Patientenfalle, welche die Behandlung mittels

mikrovaskularer Transplantate beinhaltete.

Dabei werden 80 patienten- und therapiespezifische Faktoren in ihrem Einfluss auf das
Transplantatiiberleben analysiert. Auch werden Einflussgréfien der pra-, peri- und
postoperativen Versorgung, wie zum Beispiel die Dauer der invasiven Beatmung oder

die Wahl der intravendsen Antibiose in der Betrachtung miteinbezogen.

Es zeigen sich in der Analyse funf statistisch relevante Einflussfaktoren auf das
Transplantatiberleben. So konnte das Vorhandensein einer Diabetes mellitus
Erkrankung als statistisch relevanter negativ pradiktiver Wert herausgearbeitet
werden. Ebenso konnte nachgewiesen werden, dass die Verlangerung der
Operationsdauer, als auch die Anlage eines chirurgischen Tracheostomas einen

negativen Einfluss auf den Transplantationserfolg hat.

Auch das Transplantuberleben fordernde Faktoren der Behandlung wurden erkannt,
wobei sich diese auf patientenspezifische Einflussgrolen beziehen. Ein body-mass-
index Uber 24,5 wirkte sich innerhalb der untersuchten Kohorte positiv auf das
Transplantatsergebnis aus, ebenso wie das Vorhandensein einer Dauermedikation

mittels Thrombozytenaggregationshemmer.

Diese retrospektive Auswertung soll dabei in ihrer umfassenden Analyse als
Grundstein fur eine patientenspezifische Risikostratifizierung fir zukUnftige
Versorgungen mit mikrovaskularen Transplantaten in der Mund-, Kiefer- und
Plastischen Gesichtschirurgie wirken. So kann die praoperative Planung mit dem Ziel
einer Erhéhung eines positiven Therapieoutcomes bei Versorgung mit
mikrovaskularen Transplantaten unterstiutzt werden und eine patientenorientierte

Risikobewertung entwickelt werden.



Il Zusammenfassung (englisch)

The failure of a microvascular transplant is seen as a significant surgical challenge in
the treatment of patients with large bone and soft tissue defects. It often results in
challenging revision surgery as well as significant loss in function and esthetics. To
reduce the future likelihood of this feared complication, this study analyzed patient

cases in which microvascular transplants have been used.

80 patient- and therapy-specific factors were analyzed for their impact on graft survival.
Factors related to pre-, peri-, and postoperative care, such as the duration of invasive
ventilation or the administration of intravenous antibiotics, were also included in the

analysis.

The analysis revealed five statistically relevant factors for graft survival. It was found
that a preexisting condition of diabetes mellitus was a statistically significant negative
predictor for graft survival. It has been also shown that prolonging the duration of the
operation and performing a surgical tracheostomy have a negative impact on the

success of the transplant.

On the other hand patient-specific influences that promote graft survival were also
identified. A body mass index (BMI) above 24.5 had a positive impact on transplant
outcomes within the studied cohort, as did long-term medication using platelet

aggregation inhibitors.

This retrospective analysis aims to serve as a foundation for patient-specific risk
stratification in future treatments involving microvascular transplants in oral,
maxillofacial, and plastic facial surgery. In doing so, it can support preoperative
planning with the goal of improving positive therapeutic outcomes in surgeries involving
microvascular transplants and contribute to the development of a patient-oriented risk

assessment.



lll Abklirzungsverzeichnis

A. = Arteria

Aa. = Arteriae

ALT = Anterolateraler Oberschenkellappen

ARDS = Acute respiratory distress syndrome

DCIA = Arteria circumflexa

FUL = Freier Unterarmlappen

HNC = Kopf-Hals-Malignom

IORN = Infizierte Osteoradionekrose

M. = Musculus

MRONJ = Medikamenten-assoziierte Kiefernekrose
MRSA = Methicillin-resistenter Staphylococcus aureus
MRGN = Multiresistente gramnegative Bakterien
OCC = Orales Karzinom

OFL = Osteokutaner oder osteomuskulokutaner Fibulalappen
OSCC = Orales Plattenepithelkarzinom

OSM = Osteomyelitis der Gesichtsschadelknochen
OSL = Osteokutaner Skapulalappen

PEC = Plattenepithelkarzinom

PEG = Perkutane endoskopische Gastrostomie

PY = pack years

SND = Selektive Lymphknotenexstirpation

V. =Vena

Vv. = Venae
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1. Einleitung

1.1. Einflihrung

In der Mund-, Kiefer-, Gesichtschirurgie finden mikrovaskulare Transplantate seit
nunmehr 40 Jahren Anwendung. Zu trennen nach jeweiliger Indikationsgruppe sind
Transplantate, welche eine weichteilige Rekonstruktion erreichen sollen von solchen,
welche kndcherne Strukturen ersetzen, oder eine Kombination aus diesen Varianten

darstellen sollen.

Die Indikation zur Verwendung mikrovaskularer Transplantate und die Entwicklung
solcher ergibt sich aus der gesteigerten Komplexitat der modernen rekonstruktiven
Chirurgie. Wurden lokale oder Nahlappenplastiken bereits in Quellen von bis zu 3000
Jahren v. Chr. beschrieben, ergab sich aus der Méglichkeit komplexe Resektionen im
Kopf-Hals-Bereich durchfihren zu kénnen und dem gesteigertem Patientenanspruch
an funktioneller und asthetischer Rehabilitation die Notwendigkeit neuer chirurgischer
Techniken. Dabei beginnt die Geschichte der mikrovaskular-anastomisierten
Transplantate Mitte des 20. Jahrhundert. Am 30. Juli 1957 fuhrten die Autoren die
sofortige Rekonstruktion des zervikalen Osophagus eines 63-jahrigen Mannes durch
die Autotransplantation eines Jejunum-Segments, dem ersten klinischen "freien
Gewebetransfer" durch. Wurde dieses Transplantat noch nicht in mikrovaskularer
Technik eingebracht, war es doch der erste Meilenstein anastomisierter Transplantate.
Die Einfuhrung des Operationsmikroskops in der kleinen Gefalichirurgie im Jahr 1960
durch Julius Jacobson, damals an der University of Vermont, Burlington, VT, war der
wichtigste Beitrag zur Verbesserung der Ergebnisse in der Chirurgie der kleinen
Gefalke.l'1 So konnten Uberlebensraten wie von Germain et al. 2001 beschrieben der
Transplantate von einst ca. 50% auf Uber 90% im Tierversuch nachgewiesen

werden.[2

Erste Versuche der Rekonstruktion erfolgten in den 1970er Jahren durch Reuther und
Steinau mittels mikrovaskular-anastomisierter Dunndarmsegmente zur intraoraler
Defektdeckung bei Hunden, welches 1979 erstmals am Menschen Anwendung fand. !
Die Autoren sahen die Grenzen des Anwendungsgebietes eines

Dunndarmtransplantates jedoch in mehrschichtigen Defekten, weswegen in solchen



Fallen Kombinationseingriffe aus myokutan-gestielter Transplante mit den

beschriebenen mikrovaskularen Transplantaten stattfanden.

Auch bei knéchernen Defekten insbesondere nach Malignomresektionen der
Mandibula fanden nun erste Versuche der Rekonstruktion mittels freier
mikrovaskularer Transplantate statt. So beschreibt Bitter 1980 die Rekonstruktion nach
Unterkieferteilresektion mit osteokutanen Transplantaten des Beckenkamms, welche
an der A. circumflexa ilium profunda (DCIA) anastomisiert eingebracht werden

konnten.[*!

Eine Technik, welche auch heute noch als Goldstandard der Rekonstruktion
oberflachlicher Defekte angesehen werden kann, stellt das freie Unterarmtransplantat
dar. Yang et al. beschrieben 1981 erstmals die Versorgung von 56 Patienten mit
diesem freien Transplantat, wobei eine Transplantatserfolgsrate von 98,3% genannt

wird.l®!

Fur mehrschichtige und vor allem gro3volumigere Defekte kann das von Song et al.
1984 erstbeschriebene anterolaterale Oberschenkeltransplantat (ALT) genannt
werden.lfl Zusatzlich zeigten Kimura und Satoh 1996 im Kontext der Kopf-Hals-
Rekonstruktion die Moglichkeit des Ausdunnens des Transplantates zum besseren

Volumenmanagement.[’]

Ein weiteres Transplantat zur kombiniert weichteilig-knéchernen Wiederherstellung
wurde 1986 von Swartz et al. vorgestellt: So wurde das bereits bewahrte
Weichgewebstransplantat des Skapula-Paraskapulatransplantats als osteokutanes
Transplantat modifiziert, wobei die an der A. Scapula circumflexa gestielte Margo
lateralis der Skapula zur Maxilla- oder Mandibularekonstruktion mit Weichteilinsel

mittransplantiert werden konnte.®l

Waren knocherne Rekonstruktionen bis zu diesem Zeitpunkt in der Moglichkeit der
Extension limitiert, stellte Hidalgo 1989 ein weiteres mikrovaskulares Transplantat vor,
mit welchem auch langstreckige kontinuitatsunterbrechende Defekte des Ober- oder
Unterkiefers rekonstruiert werden konnten.®) Dabei konnte nach Anwendung der

sogenannten Double-barrel-Technik, erstbeschrieben im Kopf-Hals Bereich durch



Horiuchi et al. 1995, auch in der Knochenhohe eine suffiziente knodcherne

Wiederherstellung der Kieferkontinuitat erreicht werden.['%

Weitere Entwicklungen und Modifikationen verfeinerten die dargestellten Techniken,

werden aber im Sinne der Ubersichtlichkeit nicht ndher beschrieben.

1.2. Indikation zur Rekonstruktion

Grundsatzlich konnten in den zugrundeliegenden 251 Patientenfallen sechs

verschiedene Indikationen zur Rekonstruktion unterteilt werden.

1.2.1. Maligne Tumorerkrankungen (HNC)

Auch wenn es keinen weltweit standardisierten Einsatz von mikrovaskularen
Transplantaten im Bereich der onkologischen Kopf-Hals-Chirurgie gibt, so konnten
Kansy et al. 2017 zeigen, dass der Einsatz dieser mittlerweile weit verbreitet ist.['!]
Diese Erkrankungen machen dabei laut dem deutschen Krebsregister mit 14.104
Patientenfallen von insgesamt 502.655 rund 2,86% aller 2019 in Deutschland
diagnostizierten Krebserkrankungen aus.['? Den lberwiegende Teil (84%) machen
dabei Plattenepithelkarzinom aus.!'3 Ubliche Risikofaktoren zum Entstehen dieser
haufigsten Tumorentitat stellen duRere Noxenexposition, wie Alkoholkonsum oder
Nikotinabusus dar. Der aktuellen S3-Leiltinie zur Therapie des intraoralen Karzinoms
folgend sollte die Primartherapie bei operablem Malignom chirurgisch sein.['¥ Erfolgte
im Rahmen der onkologischen Therapie eine Resektion des Tumors empfiehlt sich
gemal Rogers et al. (2002) die primare oder sekundare Rekonstruktion der Defekte
mittels mikrovaskulérer Transplantate um EinbuRen in Funktion, Asthetik und

Lebensqualitat entgegenzuwirken.!'®]

1.2.2. Infizierte Osteoradionekrose (IORN)

Die zuerst von Regaud 1922 beschriebene Osteoradionekrose des Kiefers stellt eine
der haufigsten Nebenwirkungen der Radiotherapie im Kopf-Hals-Bereich dar.['6.17]
Wenn auch der pathophysiologische Ablauf der Erkrankung weiterhin diskutiert wird,
so stellten Marx et al. 1983 die aktuell angenommene Theorie dar, nach der von einer
bestrahlungsinduzierten Arteriitis mit konsekutiver Bildung hypovaskularisiert-
hypozellularem Gewebe auszugehen ist.'®l Moderne Ansatze sehen vor allem in der

Pravention des Entstehens einer IORN durch prainterventionelles Evaluieren
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moglicher infektioser Herde der Kiefer und Bezahnung einen entscheidenden Faktor
zur Vermeidung. Kommt es hingegen zu einer ausgedehnten IORN, welche groliere
chirurgische Eingriffe bis hin zur Kontinuitatsresektion der Kiefer vonnéten macht, sind
laut Rice et al. (2015) auch hier Rekonstruktionen mittels mikrovaskular-
anastomosierter Transplantate zur vollstandigen Rehabilitation des Patienten

indiziert.[°!

1.2.3. Osteomyelitis der Gesichtsschadelknochen (OSM)

Die Osteomyelitis der Gesichtsschadelknochen lasst sich grundsatzlich in die akute
und chronische Form unterteilen. Zumeist liegt ihr ein vorangegangener entzindlicher
Prozess, zum Beispiel in Form einer Parodontitis, eines pulpentoten Zahns, oder ein
oralchirurgischer  Eingriff ~zugrunde. Prolongiert sich der entzindliche
Krankheitsverlauf kann es zur Entstehung einer OSM kommen. Hamatogene
Ursachen sind laut Krakowiak (2011) selten anzutreffen.??) Grundsatzlich sieht der
therapeutische Ansatz die Eradikation des ursachlichen Biofilms vor, wobei bei akuten
Formen dies erfolgreich mit intravendser Antibiotikagabe erreicht werden kann. Sind
chronifizierte Krankheitsverlaufe zu beobachten, gilt es den infektiésen Herd in Form
einer ablativen Chirurgie zu sanieren.l?'l Sollten hierbei nicht mehr primar-plastisch zu
deckende Weichteil- oder kontinuitatsunterbrechende Knochendefekte entstehen, ist,
von Slough et al. 2008 anhand der Nutzung von Fibulatransplantaten, auch hier die

Rekonstruktion mittels mikrovaskularer Transplantate indiziert.[??

1.2.3. Medikamenten-assoziierte Kiefernekrose (MRONJ)

Die MRONJ gilt als Unterform der OSM und lasst sich anhand dreier anamnestischer

und diagnostischer Faktoren feststellen:

1. Therapie mittels antiresorptiver oder antiangiogenetischer Therapeutika
2. Extra- oder intraoral Uber eine Fistel sondierbarer Knochen
3. Ausschluss vorangegangener Bestrahlung im Kopf-Hals-Bereich oder einer
Metastasierung ebendort
Sind diese drei Voraussetzungen anzutreffen, gilt es laut Ruggiero et al. (2014) die
Diagnose einer MRONJ anzunehmen.[?3 Die Mandibula ist deutlich haufiger betroffen,
dabei werden laut Saad et al. (2012) Uber dreimal so hohe Inzidenzzahlen im Vergleich

zur Maxilla beschrieben.?2 Ahnlich zur IORN enthalten praventive Ansatze die
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vorherige zahnarztliche Diagnostik mit Fokussuche, Erstellung eines Sanierungsplans
und das Anpassen etwaiger dentaler Prothetik vor Verabreichen antiresorptiver oder
antiangiogenetischer Substanzen, was die aktuelle S3-Leitlinie zur Behandlung und
Pravention einer MRONJ feststellt.[?5! Ein einheitliches Therapieregime insbesondere
in Hinblick auf das Ausmal} der Invasivitat bei Vorliegen einer MRONJ konnte noch
nicht konsentiert werden. Allerdings werden auch hier nach Ausreizen einer
konventionellen und minimal-invasiv chirurgischen Therapie als Heilansatz die radikale
Exzision betroffener Weichteil- und Kieferknochenanteile mit folgender Rekonstruktion

mit freien Transplantaten von Chalem (2020) und Kiin-Darbois (2021) genannt. [26:27]

1.3. Analysierte mikrovaskuldre Transplantate und anatomische Grundlagen

1.3.1. Fasziokutanes Unterarm-Transplantat (FUL)

Das fasziokutane Unterarm-Transplantat eignet sich zuallererst zur Rekonstruktion
oberflachlicher Defekte der Mundhohle und ist in seiner Ausformung hochst variabel
zu heben. So kann die Grolle dem zu wiederherstellendem Defekt nahezu beliebig
angepasst werden und findet seine einzige Limitation, wie von Calhoun 1996 erlautert,
in der Flache der ventralen Unterarmhaut.’®! An der A. radialis und derer Vv.
comitantes gestielt, wobei der vendse Anschluss der Donorvene meist weiter proximal
im weiteren Verlauf auf Hohe der V. mediana cubiti und V. cephalica abgesetzt wird,
findet der Mikrochirurg nach Soucacos et al. (1992) grof3kalibrige und damit technisch
wenig aufwendig zu anastomisierende GefaRe.”® So konnten schon die

Erstbeschreiber Erfolgsraten von iber 90% erreichen.?

Die Praparation folgt dabei nach erfolgtem Allen-Test (Allen 1929) und
defektgerechtem Umschneiden, sowie sicherem ldentifizieren und Umschlingen des
versorgenden Radialis-Gefalibundels dessen Verlauf folgend von distal nach proximal.
Zunachst wird das Gefall aus dem intermuskularen Raum des M. pronator teres, M.
brachioradialis und M. flexor carpi radialis gelost und freigelegt. Im weiteren Verlauf
des M. brachioradialis wird die Art. radialis bis zum Abgang der A. interossea
recurrens, bei Bedarf eines langeren Gefalistils bis zum Abgang aus der A. brachialis
prapariert. Nach Aufzweigen der beiden Begleitvenen der A. radialis in die V. mediana
cubiti und V. cephalica kdnnen diese bis in die Ellenbeuge verfolgt werden und dort
abgesetzt werden. Somit ergibt sich die Moglichkeit des Anschlusses zweier das
Transplantat drainierender Venen, wobei schon fruh beschrieben wurde, dass der
5



Anschluss einer Vene eine suffiziente Drainage des Transplantates ermoglicht.*% Der
Verschluss der Entnahmestelle erfolgt bei kleinen Enthnahmedefekten primar-plastisch
durch die umliegende Unterarmhaut, bei groReren Defekten Ublicherweise durch

Spalt- oder Vollhauttransplantaten, wie von Harris et al. (2016) beschrieben. B!

Abb.1.: Prdoperative Anzeichnung eines zu hebenden Radialistransplantates. Fasziokutanes

Transplantat (1), distaler Verlauf der Art. radialis (2) und Schnittfiihrung zur Darstellung des proximalen

Gefalverlaufs bis zur Art. brachialis (3)

Abb. 2: Gehobenes, nur noch mit Gefafistil verbundenes Radialistransplantat. Hautinsel (1), Gefalstil

(2), Ansatzsehne des M. brachioradialis (3), sowie M. flexor carpi radialis (4)



Abb. 3: Resektion und Rekonstruktion eines Unterlippenkarzinoms mittels mikrovaskular
anastomisiertem Radialistransplantat. Unterlippenkarzinom (1), Anzeichnung des zu hebenden

Transplantats (2), Praparation des Transplantats (3) und Rekonstruktion der Unterlippe (4)




1.3.2. Anterolaterales Oberschenkel-Transplantat (ALT)

Das muskulokutane anterolaterale Oberschenkel-Transplantat zeigt eine grolRe
Variabilitat in der Moglichkeit der Grélke des gehobenen Transplantates. So werden
Transplantatgrofen bis zu 30 x 15 cm in der Literatur angegeben (Koshima et a.
1989).%2 Eine suffiziente praoperative Diagnostik zur Identifikation der die Hautinsel
versorgenden Perforansgefalie ist obligat, so werden in 5,4% der Patienten die

Abwesenheit von die Hautinsel versorgenden Perforatoren beschrieben.32

Nach Anzeichnen der mittels GefalRdoppler markierten Perforatoren erfolgt die Inzision
im Bereich des lateralen Oberschenkels zentriert um einen Punkt, welcher wenig
proximal des Mittelpunktes der gedachten Linie zwischen Spina iliaca anterior superior
und Margo lateralis patellae liegt. Dort befindet sich nach Wolff und Holzle (2018) das
am ehesten zu schonende PerforatorgefaR.[33l Nach Darstellen der PerforansgefaRe,
welche den Muskelbauch des M. vastus lateralis als muskulokutane Hautaste
durchdringen, wird der Gefaldstil, welcher aus dem Ramus descendens der Arteria
circumflexa femoris lateralis und zweier Begleitvenen besteht, bis zum Abgang aus der
A. circumflexa femoris lateralis freiprapariert. Das Transplantat wird als Einheit aus
Septum intermusculare laterale, M. vastus lateralis und Hautinsel transplantiert. Der
Wundverschluss gelingt nach Pachon Suarez et al. (2014) verlasslich primar durch

lokale Hautplastiken.34]

Abb. 4: ALT-Transplantat vor dem Absetzen aus der Donorregion. Hautinsel (1), begrenzende M. vastus

lateralis (2) und M. vastus intermedius (3), zusatzlich Gefallloops, welche am in der Tiefe liegenden

Gefalistil angeschlungen sind (4)




Abb. 5: Gehobenes ALT-Transplantat (X) mit versorgendem Ramus descendens Art. circumflexa

femoris lateralis (1) und Begleitvene (2)
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Abb. 6: Intraoral im Bereich des mesialen Unterkieferkamms, Mundbodens und der Zungenunterseite
zur Rekonstruktion nach Tumorresektion eingebrachtes ALT-Transplantat. Unterlippe (1), mesialer

Unterkieferkamm (2), Zungenunterseite (3)




1.3.3. Osteomuskulokutanes Skapula-Transplantat (OSL)

Das osteomuskulokutane Skapula-Transplantat erhalt seinen knéchernen Anteil durch
die Margo lateralis scapulae, sowie die muskulokutanen Anteile durch den Musculus
teres minor mit dartberliegender Skapulahaut. Die Lange des ossaren Transplantates
ist nach Elijah et al. (2021) durch die mittlere Lange der Margo lateralis scapulae,
welche ca. 14,8 cm betragt, begrenzt.[3% Tang et al. (2017) zeigten, dass die eher
gerade Form des knéchernen Anteils ein breites Angebot an anpassender Osteotomie
zur Rekonstruktion verschiedenster anatomischer Bereich innerhalb der Kopf-Hals-
Chirurgie bietet.[3®! Nachteilig ist die Notwendigkeit des intraoperativen Umlagerns zu

nennen, da das Heben des Transplantates in Seitenlage erfolgt.

Im Unterschied zum Beispiel zur Hebung des FUL kann die Praparation von proximal
nach distal erfolgen. So wird zunachst nach axillarem Zugang die Arteria subscapularis
am Abgang aus der Arteria axillaris dargestellt, sowie im weiteren Verlauf dieser die
die Margo lateralis versorgende Arteria circumflexa scapulae mit ihren zwei
Begleitvenen. Nach Ablosen der an der Margo lateralis inserierenden Muskulatur kann
das gewinschte knocherne Transplantat unter sicherer Schonung der Vasa
circumflexa scapulae osteotomiert werden. Nach peripher wird das Gefalkbundel
weiter in Richtung Haut verfolgt und der dorsal zur Skapula zu findende M. teres minor
schlussendlich als Auflage der nun zu umschneidenden Hautinsel isoliert und in das

mikrovaskulare Transplantat integriert.

Der Wundverschluss erfolgt meist primar und langfristige Einschrankungen der

Entnahmestelle und vor allem des Schultermobilitdt werden selten beobachtet.37]

Abb. 7: Praoperative Anzeichnung vor Heben eines OSL mit zwei Hautinseln.

Kraniale Hautinsel (1), kaudale Hautinsel (2), Verlauf der Margo lateralis scapulae (3), Schnittflihrung

zur Darstellung des Gefalstils (4)
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Abb. 8: Osteomuskulokutanes Skapulatransplantat vor dem Absetzen aus der Donorregion, zu
erkennen sind die (hier einzige) Hautinsel (1), der kndcherne Transplantatanteil (2), die versorgenden
Gefalde (3) und der nach ventral begrenzende M. latissimus dorsi (4)
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Abb. 9: Gehobenes osteomuskulokutanes Skapulatransplantat, hier zur Deckung eines perforierenden
intra- und extraoralen Defektes mit zwei Hautinseln gehoben. Extraorale Hautinsel (1), intraorale

Hautinsel (2), knécherner Transplantatanteil mit Muskelmanschette (3) und Gefalstil (4)

1.3.4. Osteokutanes oder osteomuskulokutanes Fibulatransplantat (OFL)

Das Fibulatransplantat bietet als einziges etabliertes Transplantat die Moglichkeit,
auch langstreckige Defekte vor allem der Mandibularregion zu rekonstruieren. So
erwahnt sein Erstbeschreiber Hidalgo 1994 die Moglichkeit, einen knéchernen Defekt
von bis zu 25 cm mittels dieses Transplantates rekonstruieren zu konnen.[8 Im
Gegensatz zum OSL kann das Fibulatransplantat im two-team approach gehoben
werden, so kann die Tumorresektion im Kopf-Hals-Bereich parallel des zur
Rekonstruktion zu hebenden Fibulatransplantates erfolgen. Praoperativ ist geman
Karanas et al. (2004) eine Bildgebung zur Evaluation der arteriellen Versorgung des
Unterschenkels obligat, hier hat sich die computertomographische Angiographie als
Goldstandard im Vergleich zur kostenaufwendigeren Kernspinangiographie
durchgesetzt.?¥ So ist das Heben des Transplantates und damit das proximale
Absetzen der Arteria peronea lediglich bei Vorhandensein einer DreigefalRversorgung

bestehend aus A. tibialis anterior und posterior und Art. peronea durchzuflihren ohne
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eine Ischamie der unteren Extremitat distal des abgesetzten Gefalles in Kauf zu

nehmen, so Kessler et al. (2001).4]

Zunachst werden Huft- und FuBgelenk in Adduktion und Pronation, sowie das
Kniegelenk in gebeugter Position gelagert. Nach Anzeichen der Verbindungslinie
zwischen Caput fibulae und Malleolus lateralis erfolgt die Inzision leicht anterior dieser
Linie zur Schonung der Perforatorgefal’e der im mittleren bis unterem Drittel des
Unterschenkels markierten Hautinsel. Diese wird allerdings erst nach Darstellen der
Perforatoren in Ganze umschnitten. Nach Erreichen der Fascia cruris werden die Mm.
peroneus longus und brevis und flexor hallucis brevis und longus dargestellt, hier
stellen sich die von dorsal septokutan verlaufenden Perforatoren dar, es folgt die
Markierung derer Position auf der dartberliegenden Haut. Durch das Verdrangen der
genannten Muskulatur kann die Lateralflache der Fibula freiprapariert werden. Das
Wadenbein wird auf gewlnschter Lange zirkular freigelegt, allerdings verbleibt dabei
zwingend das ernahrende Gefalbundel der Arteria peronea im bindegeweblichen
Verbund mit dem Knochen, insbesondere ist auf eine Deperiostierung zum Vermeiden
einer Minderperfusion des kndchernen Transplantates zu verzichten. Unter Wahrung
der funktionellen Einheit aus Vasa peronea, Fibula und septokutaner Perforatorgefalle
mit anhangender Hautinsel erfolgt die distale und proximale Osteotomie auf
gewunschter knocherner Transplantatlange. Sollte ein groRvolumiger Defekt zu
decken sein, kann dabei das Absetzen des knochernen Transplantats mit
Muskelmanschette erfolgen. Die versorgende A. peronea mit ihren beiden
Begleitvenen wird bis zum Truncus tibioperonealis und dort unter sicherem Schonen

der Aa. tibialis anterior und posterior abgesetzt.

Grundsatzlich bieten sich drei verschiedene Methoden zur abschlielRenden
Entnahmedefektdeckung an: das Vollhaut-, Spalthauttransplantat, oder die lokale
Hautlappenplastik, wobei dies in Abhangigkeit der TransplantatgroRe entschieden

werden kann.#

Abbildung 10: Anzeichung der Schnittfihrung zum Heben des osteokutanen Fibulatransplantat des
rechten Unterschenkels. Lateraler Caput fibulae (1) und Malleolus lateralis fibulae (2) begrenzen die
Anzeichnung. Mit ,K* sind jeweils die geplante kraniale und kaudale Begrenzung der kndchernen

Resektion der Fibula markiert.
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Abbildung 11: In einen Resektionsdefekt des Unterkiefers von extraoral eingebrachtes
osteomuskulokutanes Fibulatransplantat, an den knéchern-begrenzenden Resektionsrandern mittels
winkelstabiler Rekonstruktionsplatte verbunden. Nach kranial retrahierte Unterlippe (1) und
weichteiliges Mentum (2), Hautinsel (3), Muskelmanschette (4) und mit Rekonstruktionsplatte (5)

verbundene Fibula (6)
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1.4. Einflussfaktoren auf den Transplantationserfolg

Das ldentifizieren einflussnehmender Faktoren auf den Transplantationserfolg freier
Transplantate ist bereits seit Beginn der Anwendung dieser Teil der fachspezifischen
Forschung. Das Transplantatiberleben ist elementarer Teil der Therapie, so gelten
doch entstehende Defekte bei Transplantatverlust als chirurgische Herausforderung,
die nicht selten einen erneuten Eingriff mit einem anderen Transplantat oder
mindestens einen Korrektur-/Revisionseingriff vonnéten macht.*2 Dabei stellt das
Transplantatuberleben jedoch nicht die einzige Kennzahl einer erfolgreichen Therapie
dar. So kdonnen Komplikationen allgemeiner Natur ebenso das Outcome negativ
beeinflussen. Es stellen Komplikationen, welche grundsatzlich fir chirurgische
Interventionen genannt werden mussen, auch hier einen potenziell
einflussnehmenden Faktor dar. Dementsprechend sind unerwinschte Ereignisse wie
Blutungen, Nachblutungen und Infektionen zu nennen, ebenso wie perioperative
Einflussgrélken wie Vorerkrankungen des Patienten, die konkret angewandte
Operationstechnik, sowie die postoperative Versorgung des Patienten zu nennen. Im
Rahmen der Therapie mittels mikrovaskularer Transplantate wurde von Gearing et al.
(2021) unter anderem das Auftreten von Infektionen des operierten Gebietes
beschrieben.*3 Auch die Entstehung einer postoperativen Pneumonie als Folge einer
prolongierten Beatmungsdauer in Folge des Einbringen eines mikrovaskularen
Transplantates kann laut Chuang et al. (2022) diesen nicht unmittelbar chirurgischen
Komplikationen zugeordnet werden.[*4 Allein aufgrund des erhohten therapeutischen
Aufwandes, bestehend aus langwieriger operativer Versorgung, prolongierter
intensivmedizinischer Betreuung und verlangerter Hospitalisation, ergibt sich dabei ein
nicht unerhebliches Risiko fur den Patienten, was sich in der Auswertung von Chicco
et al. (2021) auch in der 30-Tagesmortalitat nach Versorgung mittels mikrovaskularer

Transplantate von 1,21 % widerspiegelt.[*%

Im Folgenden soll dabei eine strukturierte Ubersicht (ber bereits identifizierte

einflussnehmende Aspekte des Transplantationserfolges erarbeitet werden.

Die Suche nach Parametern, welche den Behandlungserfolg beeinflussen beginnt mit
dem zu behandelnden Patienten. So konnten durch Sweeny et al. (2022) rein
biometrischen Daten, wie das Patientenalter, einen signifikanten Einfluss auf die

Behandlung und mdgliche Komplikationen zugeordnet werden.[*¢! Gleiches gilt dabei
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laut Heo et al. (2016) fiir den Body-Mass-Index (BMI) des Patienten.*”] Sowohl auf das
Transplantatiberleben selber als auch auf den allgemeinen Therapieerfolg haben
aulRerdem bestimmte Vorerkrankungen Einfluss. Beschrieben wird von Rosado et al.
(2015) solch eine Einflussnahme zum Beispiel fiir Diabetes mellitus.*8 Nicht nur ist
das Vorhandensein eines Diabetes mellitus gemafll Martin et al. (2016) nachweislich
ein Risikofaktor flr Infektionen des operierten Bereiches einer chirurgischen
Intervention folgend.[*® Auch mikro- und makroangiopathische Verdnderungen
vermindern den Behandlungserfolg. So kommt es bei dauerhaft pathologisch erhdhten
Blutzuckerwerten zur systemischen Schadigung des GefalRendothels mit lokaler
Entzindungsreaktion und infolgedessen zur diabetischen Angiopathie mit
entsprechender Einschrankung der Gefallgute zur mikrovaskularen Anastomosierung

und pathologischem Gefaldflow nach GefalRanschluss.

Komplikationen im Rahmen dieser Operationen sind gehauft vaskularer Natur. So stellt
der Verschluss des arteriellen Zuflusses zum Transplantat und eine folgende Ischamie
des dahinter geschalteten Gewebes, oder die vendse Thrombosierung der
anastomosierten Transplantatvene Komplikationen dar, welche ohne unmittelbare
chirurgische Korrektur zum Lappenverlust fuhren. Nicht nur ergibt sich daraus der
Bedarf einer engmaschigen postoperative Kontrolle, welche laut Shen et al. (2021)
unmittelbar das Transplantatiberleben erhdoht, sondern auch die besondere
Bedeutung des perioperativen GefaRstatus‘ des Patienten.l5% Der Einfluss praoperativ
bestehender vaskularer Vorerkrankungen wird dabei von Ooms et al. (2023)
diskutiert.?'] Dabei missen bestimmte Vorerkrankungen als negativ einflussnehmend
auf die GefaRsituation angenommen werden. Die durch die NCD Risk Factor
Collaboration weltweite Zunahme der Inzidenz von arterieller Hypertonie in den
vergangenen Jahrzehnten stellt dabei auch den Chirurgen vor mikrovaskularer
Transplantation vor Herausforderungen.®? So sind mikroangiopathische
Veranderungen durch langjahrigen Hypertonus unter anderem in der Veranderung der
Gefallzusammensetzung mit verdickter Intima der arteriellen GefalRe (Schmieder
2010) und damit verringerter Glte sowohl der Donor- als auch der Akzeptorgefalle
mikrovaskularer Transplantate zu beobachten.®¥ Sollte bei dem zu versorgenden
Patienten eine koronare Herzkrankheit (KHK) bekannt sein, so ist auch hier gemaf
Wang et al. (2022) von veranderter Gefallgute der meist zervikalen Anschlussgefalle
auszugehen. Die durch die geschadigte Gefaldanatomie und -funktion eingeschrankte

16



Fahigkeit der Versorgung der koronaren Gefal3e beschrankt sich dabei meist nicht nur
auf diese, vielmehr ist eine Korrelation dieser Veranderungen auch in den

AnschlussgefaRen zu beobachten.

Analog dazu zeigten Csige et al. 2018 eine Verschlechterung des vaskularen Status'
des Patienten bei langer bestehender Adipositas, wobei pathognomische
Intimaverdickungen und Einlagerungen von Cholesterin durch erhohten LDL-Gehalt
im Blut des Patienten nachzuweisen sind.®® In ultimo flihren auch diese
Veranderungen zu einem verringerten Angebot suffizienter Anschlussgefal’e der

Donor- und Akzeptorregion.

Evidenz besteht aul’erdem in dem Einfluss einer praoperativen Bestrahlung, im
Bereich der onkologisch-chirurgischen Eingriffe meist als neoadjuvante Radiotherapie
oder in Rezidivsituationen. So sind arteriosklerotische Veranderungen der grof3en
Halsgefalie durch Gujral et al. (2014) als eine haufig beobachtete Nebenwirkung einer
Kopf-Hals-Bestrahlung nachgewiesen worden.l®®! Die Maximalvariante dieser
Erscheinung stellt dabei der sogenannte ,vessel-depleted neck® (gefalrarefizierte
Kopf-Hals-Region) dar. In anderen Kohorten wurden durch Jacobson et al. 2008
Inzidenzen dieser Auspragung von bis zu 7% der Patientenfalle vor mikrovaskularer
Rekonstruktion beschrieben.”l Dabei findet der Chirurg bei Exploration der zervikalen
Anschlussgefale eine deutliche Rarefizierung dieser an, welche Folge der
Sklerosierung und Obliteration bestrahlter Gefal3e darstellt. Gilt diese Situation zwar
als besonders herausfordernd flr die operative Versorgung mittels anastomosierter
Transplantate, werden doch alternative Herangehensweisen insbesondere bezuglich
der Auswahl der AnschlussgefalRe durch Frohwitter et al. (2018) beschrieben, dies
allerdings nachgewiesenermalden mit geringerer absoluter Erfolgsquote im Vergleich

zum nicht bestrahlten Situs.[®!

Ein einheitliches und allgemein anwendbares postoperatives Therapiemodell, welches
der speziellen Voraussetzungen bei der Behandlung mittels mikrovaskularer
Transplantate gerecht wird, besteht jedoch nicht. Viele Fragen der postoperativen
Versorgung werden uneinheitlich beantwortet, wie zum Beispiel die Frage nach Gabe
einer Antibiose, einer antikoagulativen Therapie oder die Frage nach Notwendigkeit
einer intensivmedizinischen Betreuung, wie in den Auswertungen der

Forschungsgruppen von Dort (2017), Liu (2018) und Haidar (2018).159.60611 Wird dem
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Monitoring der Transplantate im Allgemeinen ein grol3er Stellenwert zugesprochen, ist
die bestmdgliche Durchfihrung dessen diskutabel. Smit et al. fassten 2010
verschiedene Ansatze der Verbesserung des Monitorings wie die
Infrarotspektroskopie, eine kontinuierliche Mikrodialyse des transplantierten Gewebes,
oder bildgebende Diagnostik wie die farbkodierte Dopplersonographie zusammen.[%2l
Die Bewertung der Glte dieser MaRnahmen stellt sich allerdings Uberaus heterogen

dar.

Relativ einheitlich zeigen sich jedoch die Uberlebensraten der jeweiligen
Transplantate. So werden laut Markiewicz et al. (2015) grundséatzlich Uberlebensraten
von circa 95 % fur die die jeweiligen mikrovaskularen Transplantate als erreichbar
angenommen.®3 Somit ist der Behandlungserfolg nicht direkt abhangig von der
Auswahl des jeweiligen Transplantates. Vielmehr ist diese abhangig vom zu

rekonstruierenden Defekt, sowie perioperativer Einflussgrofien.

1.5. Fragestellung und Zielsetzung der Arbeit

Die Zielsetzung der Studie besteht in der Beschreibung einflussnehmender Faktoren
in der operativen Rekonstruktion mittels mikrovaskularer Transplantate. Die
Uberwiegend durch Klinisch Erfahrung gepragte Analyse patientenspezifischer
Einflussfaktoren auf den Behandlungserfolg soll so wissenschaftlich fundiert analysiert
werden und kunftig Anwendung im klinischen Alltag im Sinne eines Risikoassessments
finden. Zunachst sollte eine moglichst detaillierte und vielschichtige Datenbank erstellt
werden, welche flr alle Patientenfalle vergleichbare Werte wiedergeben kann. Auf
Basis dieser konnten Fragestellungen verschiedener Bereiche der Behandlung mit

mikrovaskularen Transplantaten entwickelt werden.

Insbesondere die Unterteilung in patienten-, operationsspezifischer und Faktoren der
postoperativen Versorgung ermoglichen so die genauere Zuordnung auf die jeweiligen
Behandlungsschritte und sorgen so fir die Grundlage einer Verbesserung dieser. Wie
gezeigt werden konnte gibt die vorhandene Literatur eine Fulle an Versuchen vor,
einzelne einflussnehmende Modalitaten der Therapie herauszuarbeiten. Jedoch zeigte
sich in der Recherche ein Mangel an Veroffentlichungen, die die untersuchten
Patientenfalle in diesem Detailreichtum und der Analyse nicht nur eines Zeitpunktes

der Therapie, sondern ganzumfanglich  auswerteten. Auch st die
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Behandlerunabhangigkeit der vorliegenden Analyse zentrales Merkmal ihrer Gite und

verhindert so eine Beobachter-Bias.

Die zugrundeliegende Datenbank ist dabei in ihrem Detailreichtum und den darin
enthaltenen 80 analysierten Faktoren die bestmogliche Basis einer zielorientierten
statistischen Auswertung. Sie ist damit geeignet die zentralen Fragestellungen zu
beantworten: Was hat tatséchlich Einfluss auf das Uberleben mikrovaskularer
Transplante? Welche Faktoren sind patientenunabhangig einflussnehmend? Und wie
kénnen diese Erkenntnisse auf die zukinftige Planung bei Therapie mit solcher

Transplantate Einfluss nehmen?
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2. Material und Methode

Diese retrospektive Studie wurde von der lokalen Ethikkommission der Universitat
Dusseldorf, Deutschland genehmigt (Genehmigungsnummer 2021-1290). Sie basiert
auf der Analyse von 251 Patientenfallen, die in der Klinik fir Mund-, Kiefer- und
Gesichtschirurgie des Universitatsklinikums Dusseldorf im Zeitraum von 2015 bis 2020
behandelt wurden. Alle Patienten dieser Fallserie unterzogen sich einer Behandlung,
bei der mikrovaskulare Transplantate verwendet wurden, um rekonstruktive Eingriffe
nach schweren Gewebeschaden oder -defekten durchzuflihren. Zur Erstellung eines
zugrundeliegenden Datensatzes wurden dabei die Patientenfalle des oben genannten
Zeitraums nach Diagnosebezogenen Fallgruppen (DRG), Operations- und
Prozedurenschlissel (OPS), sowie nach klinikinternen Listen herausgearbeitet und
tabellarisch zusammengefasst. Einschluss fanden Patienten, bei welchen eine
Zustimmung zur wissenschaftlichen Auswertung der Patientendaten bestand.
Ausgeschlossen wurden Patienten, bei denen zur Rekonstruktion Nah- oder gestielte
Fernlappenplastiken zur Rekonstruktion eingesetzt wurden oder Patientendaten
unvollstandig waren. Die mehrmonatige Erstellung des Datensatzes wurde dabei

durch die Arbeitsgruppenleiterin und den Betreuer begleitet und kontrolliert.

Dem folgend wurden die Einflussfaktoren hinsichtlich auf den Zielpunkt des
Transplantatiuberlebens statistisch ausgewertet. Die ausgewerteten Parameter
umfassen eine breite Auswahl von insgesamt 80 Faktoren, die sowohl die Patienten
selbst als auch den Behandlungsprozess betreffen. Zu den wichtigsten Kategorien

gehoren:

o Patientendaten: Hierzu zahlen grundlegende demographische und
physiologische Informationen wie Name, Alter, Geburtsdatum, Geschlecht,
KérpergroRe, Gewicht und der body-mass-index (BMI), die eine Grundlage flr
die Identifikation individueller Risikofaktoren und deren Einfluss auf den

Heilungsprozess bieten.

e Praoperative Faktoren: In dieser Kategorie werden medizinische
Vorerkrankungen erfasst, die potenziell Auswirkungen auf das Gefal3system

des Patienten haben kénnten. Dies schlieBt auch die Atiologie des Defekts
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sowie die genaue Lokalisation des Defekts mit ein. Zusatzlich werden relevante
Blutparameter vor der Operation bertcksichtigt, da diese Hinweise auf den

allgemeinen Gesundheitszustand und mégliche Risikofaktoren geben kénnen.

o Operative Faktoren: Dieser Abschnitt umfasst detaillierte Informationen zur
Operation selbst, wie zum Beispiel die Subart des verwendeten
mikrovaskularen Transplantats, die Durchfihrung der Resektion sowie die
Ischamiezeit (die Zeit, wahrend der das transplantierte Gewebe ohne
Blutversorgung bleibt). Weitere relevante Aspekte sind die Dauer der Operation,
die angewandte Operationstechnik und etwaige Komplikationen, insbesondere

bei der Anastomisierung der Donor- und Akzeptorgefalde.

o Postoperativer Verlauf: Nach operativer Versorgung des Patienten werden
Faktoren wie die Notwendigkeit adjuvanter Therapien (z. B. Beatmungsdauer
oder medikamentdse  Nachbehandlung), auftretende  postoperative
Komplikationen, sowie die Entwicklung der Blutparameter im Heilungsverlauf
untersucht. Auch gehodren die Dauer des stationdren Aufenthaltes und das
Uberleben des Patienten im 90-Tageintervall. Diese Daten geben Aufschluss

Uber den Erfolg der Operation und die langfristige Prognose der Patienten.

Durch die Analyse dieser umfangreichen Parameter wird ermdéglicht, tiefere Einblicke
in die verschiedenen Einflussfaktoren auf den Erfolg von mikrovaskularen
Transplantationen zu gewinnen. Die gewonnenen Erkenntnisse konnen dazu
beitragen, die Behandlungsmethoden weiter zu optimieren, um die klinischen

Ergebnisse zu verbessern und Komplikationen zu minimieren.

2.1 Statistische Analyse:

Jeder Faktor wurde auf seinen Einfluss auf das Transplantatliberleben untersucht. Die
Daten wurden mit SPSS (v28, IBM Corp., Armonk, NY, USA) und Jamovi (Version
1.6.9, (Computer Software; abgerufen von https://www.jamovi.org, Zugriff am 19. Marz
2022, Sydney, Australien) analysiert. Der Shapiro-Wilk-Test wurde verwendet, um
festzustellen, ob die abhangige Variable normalverteilt ist, der Levene-Test wurde
verwendet, um die Homoskedastizitat festzustellen, und die Mittelwertunterschiede

wurden mit unabhangigen t-Tests (t) bewertet, nachdem signifikante Ausreil3er, die mit
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Hilfe von Boxplots gefunden wurden, eliminiert wurden. Der Mann-Whitney-U-Test (U)
oder der Yuen-Test werden verwendet, um Mittelwertunterschiede bei abhangigen
Variablen zu analysieren, die nicht normalverteilt sind oder bei denen die
Varianzhomogenitat nicht gegeben ist. Fur die kategorialen Variablen wurde eine
Kontingenztabelle erstellt. Zur Untersuchung von Korrelationen zwischen kategorialen
Variablen wurde der Chi-Quadrat-Test verwendet. Er zeigt, wie wahrscheinlich es ist,
dass die Beobachtungen der Studie auf die allgemeine Bevolkerung Ubertragen
werden konnen. Signifikant wurde definiert als ein p-Wert von weniger als 0,05, sehr
signifikant als ein Wert von weniger als 0,01 und sehr signifikant als ein Wert von
weniger als 0,001. FUr den Hypothesentest wurde ein Signifikanzkriterium von p > 0,05
festgelegt. Zur Identifizierung von Einflussfaktoren, die bei einem Signifikanzniveau
von p = 0,05 als statistisch relevant angesehen wurden, wurde eine binomiale
logistische Regressionsanalyse durchgefuhrt. Die Auswahl der logistischen
Regressionsanalyse erfolgte aufgrund der dichotomen abhangigen Variable
(Transplantatiberleben vs. Transplantatverlust). Die GroRe des Datensatzes von 251
Patientenfallen ermdglichte die Gute der Analyse zu erhdhen und unabhangige

Risikofaktoren zu identifizieren.
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3. Ergebnisse

Das vorliegende Kollektiv besteht aus insgesamt 251 Transplantaten, die in der Klinik
fur Mund-, Kiefer- und Plastische Gesichtschirurgie im Erhebungszeitraum (01/2015-
12/2020) transplantiert wurden. Es wurden die Daten von 115 Frauen (45,8%) und 136
Mannern (54,2%) im Alter von 63,0 £ 17,0 bzw. 59,4 + 14,88 Jahren ausgewertet. Eine

Ubersicht der Daten mit den Basisparametern gibt die folgende Darstellung:

Abbildung 12 Ubersicht der Stammdaten

(1) Geschlechterverteilung (2) Altersverteilung

Geschlechtsverteilung

Weiblich
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Haufigkeit
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(3) BMI-Verteilung (4) Verteilung nach ASA
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Bl
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8
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(5) Verteilung nach Nikotinabusus (6) Verteilung nach Alkoholgenuss
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Es wurde eine binomiale logistische Regression durchgefuhrt, um den Einfluss von
Alter, BMI, Geschlecht und anderen ausgewahlten Parametern auf das
Transplantatversagen zu untersuchen. Das binomiale logistische Regressionsmodell
war statistisch signifikant, x* (6) = 26,2 p < 0,001, was zu einem geringen Anteil an
erklarter Varianz fuhrte (Backhaus et al., 2006), wie Nagelkerke's R? = 0,162 zeigt. Die
prozentuale Gesamtgenauigkeit der Klassifizierung betrug 81,6 %, mit einer
Sensitivitat von 14,6 % fur Transplantatversagen und einer Spezifitat von 98,0 %. Mit
einem Bestimmtheitsmal} von R? = 0,162, einer Stichprobengrofle von 244 und einem
Signifikanzniveau von a = 0,05 hatte man bei 6 Pradiktoren eine statistische
Aussagekraft von 1-f = 0,99991. Die statistische Machtigkeit gibt die
Wahrscheinlichkeit an, einen Fehler der 2. Die Wahrscheinlichkeit, einen Fehler 2. Art
zu begehen, ware hier 0,01%. In 0,01 % der Falle wirde der Test keine Signifikanz

anzeigen, selbst wenn er tatsachlich signifikant ware.[64

Eine Rekonstruktion mit einem mikrovaskularen Transplantat wurde in 172 Fallen (68,5
%) aufgrund eines Plattenepithelkarzinoms durchgefiihrt, in 52 der Falle (20,7 %)
wurde eine sekundare Rekonstruktion vorgenommen und in 17 Fallen (6,8 %) wurde
eine  Osteoradionekrose  diagnostiziert. Eine  Ubersicht Uber andere

Grunderkrankungen, Resektionsstellen usw. ist in Tabelle 2 dargestellt.

Tabelle 1 Ubersicht der vorliegenden Grunderkrankungen, des Resektionsortes und der Lokalisation
sowie des T-Stadiums.

Parameter n, Anteil (in %)
Grunderkrankung MRONJ 3 (1.2%)
Osteomyelitis 3 (1.2%)
Osteoradionekrose 17 (6.8%)
PEC 172 (68.5%)
Rekonstruction 52 (20.7%)
andere 4 (1.6%)

Resektionsort
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Lokalisierung des Defekts

T-Stadium (n=172)

Lippe
Mundboden
Unterkiefer
Oberkiefer
Schadel
Wange
Zunge

Uberlappend

links

linksbetont, die Mittellinie kreuzend
mittig

rechts

rechtssbetont, die Mittellinie kreuzend

NA
Tx
pT1
pT2
pT3
pT4a

pT4b

2 (0.8%)

6 (2.4%)
33 (13.1%)
67 (26.7%)
16 (6.4%)
21 (8.4%)
27 (10.8%)

78 (31.1%)

87 (34.7%)
9 (3.6%)

36 (14.3%)
102 (40.6%)

8 (3.2%)

81(32.3 %)
14 (5.6 %)

41 (16.3 %)
38 (15.1 %)
32 (12.7 %)
43 (17.1%)

2 (0.8 %)

Die Vorerkrankungen, die das Gefallsystem beeintrachtigen, sind in Tabelle 2

dargestellt:
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Tabelle 2 Darstellung der Vorerkrankungen

Vorerkankungen n, Anteil (in %)
Hypercholesterinamie Ja 26 (10.4%)
Nein 225 (89.6%)
Diabetes mellitus Ja 36 (14.3%)
Nein 215 (85.7%)
Hypertonus Ja 120 (47.8%)
Nein 131 (52.2%)
Koronare-Herzerkrankung (KHK) Ja 24 (9.6%)
Nein 227 (90.4%)
Herzrhythmusstérungen Ja 22 (8.8%)
Nein 229 (90.4%)
Arteriosklerose Ja 23 (9.2%)
Nein 228 (90.8%)
Z.n. thromboembolischem Ereignisda 34 (13.5%)

B.TVT, LAE
<  LAB) Nein 217 (86.5%)

Faszien-Kutan-Transplantate (Radialistransplantate) waren mit 157 Fallen (62,5 %)
die am haufigsten verwendete Transplantate bei der Operation. Die Anastomose
wurde bei 98,8 % (n=248) der Arterien und 80,5 % (n=202) der Venen end-to-end

durchgefuhrt. Weitere operationsspezifische Parameter sind in Tabelle 3 aufgeflhrt.

Tabelle 3 Darstellung der operations-relevanten Parameter

Parameter n, Anteil (in %)
Transplantatdesign Fasziokutan 157 (62.5%)
Muskulokutan 33 (13.1%)
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Arterielle Anastomose

Venose Anastomose

PEG

Neck dissection

Rechts

Rechts

Dauer des Eingriffs

Dauer der invasiven Beatmung

Krankenhausaufenthalt

Adjuvante Therapie

Osteo-Muskulokutan

End-zu-End

End-zu-Seit

End-zu-End

End-zu-Seit

Ja
Nein

Dauer (n =102)

Keine
SND
Level I-llI
Level |-V
Keine
SND
Level I-11I

Level |-V

Keine

Radiatio

Radiochemotherapie

61 (24.3%)
248 (98.8%)

3 (1.2%)

202 (80.5%)

49 (19.5%)

129 (51.4%)
122 (48.6%)

54.9 + 52.9 (2-120) Tage

128 (51.0%)
3 (1.2%)

94 (37.5%)
26 (10.4%)
123 (49.0%)
4 (1.6%)

92 (36.7%)
32 (12.7%)
551 + 170 min
37.4 +33.3

37.4 £ 33.3 days

150 (59.8%)
55 (21.0%

46 (18.3%)
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Es wurden auch bestimmte Blutwerte vor und nach der Operation analysiert. Eine

Ubersicht ist in der folgenden Tabelle 4 dargestellt:

Tabelle 4 Ubersicht der pra- und postoperativen Laborparameter.

Blutwert MD = SD
Hamoglobin praoperativ 12.5 1+ 2.04
postoperativ 10.3+£1.76
Hamatokrit praoperativ 37.9+5.73
postoperativ 30.5+4.65
INR praoperativ 1.04 £ 0.114
postoperative 1.12+0.127
Thrombozytenzahl praoperativ 284 £ 109
postoperativ 241 +£94.3
Kreatinin praoperativ 0.895 £ 0.357
postoperativ 0.816 £ 0.321

Der Vergleich von pra- und postoperativen Blutwerten zeigt eine signifikante Abnahme
von Hamoglobin (W=29015,00, p<0,001, rrb = 0,91), Hamatokrit (1(250) =22,50,
p<0,001, d= 1,426), Thrombozytenzahl (W = 25005,00, p<0,001, rrb = 0,633) und
Kreatinin (W = 12601,00, p<0,001, rrb = 0,600). Der INR-Wert steigt im postoperativen
Verlauf deutlich an (W = 1193,00, p<0,001, rrb = -0,834) (siehe Abbildung 14 a-e).
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Abbildung 13: Ubersicht der pra- und postoperativen Werte von a) Hamoglobin, b) Hamatokrit, c)
Thrombozytenzahl d) INR and e) Kreatinin.

Es wurde analysiert, ob es einen Zusammenhang zwischen den praoperativen
Blutwerten und dem Transplantatversagen gibt. Das binomiale logistische
Regressionsmodell war statistisch nicht signifikant, x* (5) = 9,58; p = 0,088, was zu
einem geringen Anteil an erklarter Varianz fuhrte (Backhaus et al., 2006), wie
Nagelkerke's R? = 0,0610 zeigt. Die prozentuale Gesamtgenauigkeit bei der
Klassifizierung betrug 81,5 %, mit einer Sensitivitat von 100,0 % unter
Berucksichtigung des Transplantatversagens und einer Spezifitdt von 2,13 %. Bei
einem Bestimmtheitsmald von R? = .061, einem Stichprobenumfang von 248 und
einem Signifikanzniveau von a = 0,05 wirde die statistische Aussagekraft von 5
Pradiktoren 1-B = 0,88455 betragen. Die statistische Machtigkeit gibt die
Wahrscheinlichkeit an, einen Fehler der 2. In diesem Fall wirde die Wahrscheinlichkeit
eines Fehlers 2. Art 11,55 % betragen. In 11,55 % der Falle wirde der Test keine
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Signifikanz anzeigen, selbst wenn er tatsachlich signifikant ware.[®4 Kein Faktor zeigte
einen statistisch relevanten Einfluss auf Hamoglobin (p=0,441), Hamatokrit (p=0,230),
INR (p=0,281), Thrombozytenzahl (p=0,350) und Kreatinin (p=0,139).

In 31,1 % der Falle (n=78) trat eine Thrombose im Pedikel auf. Dies fuhrte in 14,3 %
(n=36) zu einer Ischamie und in 16,3 % (n=41) zu einer vendsen Stauung des
Transplantats. In 69,3 % der Falle (n=174) wies das Transplantat keine
gefalassoziierten Komplikationen auf. In 50 Fallen (19,9%) wurde die Anastomose
erfolgreich revidiert, in 49 Fallen (19,5%) musste das Transplantat entfernt werden.
Eine Ubersicht Uber die gefaBassoziierten, lokalen und allgemeinen Komplikationen

ist in Tabelle 5 dargestellt.

Tabelle 5: Ubersicht der gefaRassoziierten, lokalen und allgemeinen Komplikationen.

Komplikationen n, Anteil (in %)
Pedikelthrombose Ja 78 (31.1%)
Nein 173 (68.9%)

Transplantatkomplikation

keine 174 (69.3%)
Ischamie 36 (14.3%)
venoser Verschluss 41 (16.3%)
Andere Lokalkomplikationen keine 168 (66.9%)
Blutung 15 (6.%)
Dehiszenz 38 (15.1%)
Nekrose 18 (7.2%)
andere 1(0.4%)
Revision ohne Explantation Ja 50 (19.9%)
Nein 201 (80.1%)
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Transplantverlust

Allgemeine Komplikationen

Ja

Nein

keine

Ja

lleus

Peritonitis

Chylusfistel

Pneumonie

Respiratorische Insuffizienz
Pneumogene Sepsis

ARDS

Pneumothorax
Pulmonalarterienembolie
Venose Thrombose
Zerebraler Insult

Kardiale Dekompensation
Myokardinfarkt
Kardiogener Schock
Hypoxie

Kardiopulmonale Reanimation
Multiorganversagen
Akutes Nierenversagen
Sepsis

MRSA

49 (19.5%)

202 (80.5%)

122 (48.6)

51.39%

2

3

14

10
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3-MRGN 1

Delir 24

andere 15
Innerhalb 90 Tage verstorben Ja 19 (7.6%)

Nein 232 (92.4%)

Die Korrelation zwischen den einzelnen Parametern und dem Transplantatversagen
wurde mit einem Chi-Quadrat-Test untersucht. Risikofaktoren wie Alkohol- und
Nikotinkonsum zeigten in dieser Population keinen signifikanten Einfluss auf das
Transplantatversagen mit X*(1) = 0,957, p=0,328, Cramer's V= 0,072 und X?*(1)= 0,180,
p=0,672, Cramer's V= 0,0295. Dasselbe gilt fir die ASA-Klassifikation mit X*(1) =
0,356, p=0,949, Cramer's V= 0,0378. Hier tritt das Transplantatversagen vor allem in
den Gruppen ASA Il und Il mit 50,0 % (n=24) bzw. 37,5 % (n=18) auf. In Gruppe |
betragt die Rate des Transplantatversagens 10,4 % (n=5) und in Gruppe IV 2,1 %
(n=1).

Berucksichtigt man den Einfluss der Vorerkrankung, so zeigt das Vorhandensein von
Diabetes mit X2(1) = 5,10, p=0,024, Cramer's V= 0,143 ein signifikant hoheres Risiko
fur ein Transplantatversagen. Mit einer OR von 0,416 95%CI [0,191;0,905] ist das
Risiko um das 0,416-fache erhoht (siehe Abbildung 14a). Mit X2 (1) = 4,35, Cramer's
V= 0,132 besteht auch eine Korrelation flr das Auftreten von Vorhofflimmern bei
Transplantatversagen. Mit einem OR von 0,382 95%CI [0,150;0,969] ist das Risiko,
ein Transplantatversagen zu erleiden, um das 0,382-fache erhdht (siehe Abbildung
14b).
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Diabetes mellitus Vorhofflimmern

MNein
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Ja

Ja

Anteil der Transplantatverluste in %
Anteil der Transplantatverluste in %

Ja Nein yes no

Transplantatverlust Transplantatverlust

Abbildung 14: Darstellung der Patienten mit a) Diabetes und b) Vorhofflimmern im Zusammenhang mit

dem Transplantatversagen.

Bei den anderen Vorerkrankungen, die das GefalRsystem betreffen, gab es keine
signifikanten Korrelationen fur Hypercholesterinamie (X3*(1)= 2,58, p=0,108, Cramer's
V= 0,101), Hypertonie (X*(1)=0,598, p=0,439, Cramer's V= 0. 0488), koronare
Herzkrankheit (X*(1)= 3,22, p=0,073, Cramer's V= 0,113), Arteriosklerose (X*(1)=
0,0732, p=0,787, Cramer's V= 0,0171) und postthromboembolische Ereignisse (X?(1)=
1,21, p=0,272, Cramer's V= 0,0694).

Mit X*12) =5,00, p=0,082, Cramer's V =0,141 besteht kein signifikanter
Zusammenhang  zwischen der Wahl des Transplantats und dem

Transplantatversagen.

Mit X*(1) =3,46, p=0,063, Cramer's V =0,117 besteht kein signifikanter Zusammenhang
zwischen dem Vorhandensein einer Tumorerkrankung und dem Transplantatversagen.
Der Einfluss des T-Stadiums auf den Erfolg der Transplantation ist in dieser Kohorte
mit X?(6) =6,30, p=0,390, Cramer's V=0,158 nicht signifikant. Andere Faktoren wie die
Resektionsstelle und die damit verbundene Defektlokalisation zeigen ebenfalls keinen
signifikanten Einfluss auf das Transplantatversagen (X*8) =9,39, p=0,3109, Cramer's
V=0,193 und X?*(5)=2,22, p=0,818, Cramer's V=0,0940).

Wird im Rahmen der praoperativen Vorbereitung eine perkutane Magensonde gelegt,
wird kein signifikanter Einfluss auf das Transplantat beobachtet (X?*(1) = 0,805,
p=0,369, Cramer's V= 0,0566). Wenn der Patient jedoch tracheotomiert ist, besteht ein

signifikanter Einfluss auf das Transplantatversagen (X?*(1) = 5,75, p=0,016, Cramer's
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V= 0,151). Das Risiko ist um das 2,26-fache erhoht mit einer OR 2,26 95% CI
[1,15;4,46] (siehe Abbildung 15).

40 4 Tracheotomie

MNein
Ja

Anteil der Transplantatverluste in %

Ja Nein

Transplantatverlust

Abbildung 15: Darstellung der tracheotomierten Patienten in Bezug auf das Transplantatversagen.

Wenn eine Halsdissektion notwendig ist, gibt es keine signifikant hdhere Rate an
Transplantatversagen (X3*(1) =1,46, p=0,227, Cramer's V =0,0762).

Tabelle 6: Ubersicht Modellkoeffizienten: Modelle zur Vorhersagbarkeit der prioperativen Parameter
(Alter, BMI, Geschlecht, Diabetes mellitus, Hemmung der Thrombozytenaggregation, Zeitpunkt der

Operation) des Transplantatversagens. *Anmerkung. Der Cut-off-Wert ist auf 0,5 festgelegt.

Modellanpassungsmalle

Gesamtmodelltest

Akaike-
Model Abweichung R®McF RN x? df p
Informationskriterium

1 216 230 254 0.162 26.2 6 <0.001

Modellkoeffizient— Transplantatiberleben ja/nein

95%

Konfidenzintervall

Odds
Pradiktor Schatzung Standardfehler z p i Unteres Oberes
ratio
Intercept -0.658 0.775 -0.848 0.396 0.518 0.113 2.37
Alter 0.199 0.217 0.914 0.361 1.22 0.797 1.87
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BMI 0.302 0.162 1.863 0.062 1.353 0.984
Geschlecht

weiblich-mannlich 0.15685 0.35621 0.4403 0.660 1.170 0.5820
Diabetes mellitus:

Ja — Nein 144.316 0.46987 30.714 0.002 4.234 16.858

Thrombozytenaggregationshemmung

Ja — Nein

Operationsdauer (min) 0.00255 0.00100 25.430 0.011 1.003 10.006

-128.415 0.62755 - 0.041 0.277 0.0809

20.463

1.86

2.351

10.634

0.947

1.005

Hinweis: Die Schatzwerte stellen die log-odds von "Transplantatverlust = nein" im Vergleich zu "Transplantatverlust =

ja" dar.

Funf Faktoren erwiesen sich als statistisch relevante Einflussfaktoren:

1.

ein hoherer BMI (Median= 24,5; SD= 4,68) als positiv beeinflussende Variable
(p=0,009; OR= 0,896 95% CI [0,8249;0,973])

. das Vorhandensein von Diabetes mellitus als negativ pradiktiver Wert (p= 0,002;

OR= 4,234, 95% CI [1,6858;10,634])

die Langzeitmedikation mittels Thrombozytenaggregationshemmung als
positiver Einflussfaktor (p= 0,041; OR 0,277 95% CI [0,0809;0,947])
Verlangerung der Operationszeit erhoht die Wahrscheinlichkeit eines
Transplantatversagens (p= 0,011; OR= 1,003, 95% CI [1,0006;1,005]

Eine chirurgische Tracheostomaanlage verringert den Transplantaterfolg (p=
0,016; OR 2,26 95% CI [1,15;4,46]

Somit konnten statistisch relevante Einflussfaktoren definiert werden, welche positiven

oder negativen Einfluss auf den Therapieerfolg haben. Es konnte bewiesen werden,

dass

sowohl patienten- als auch operationsspezifische Einflussgrofien die

Transplantation mikrovaskular-anastomisierten Gewebes beeinflussen.
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4. Diskussion

4.1 Diskussion

Da der Transplantatverlust eine der schwerwiegendsten Komplikationen in der
mikrovaskularen Chirurgie ist, wurden viele Versuche unternommen, Faktoren zu
identifizieren, die das Uberleben des Transplantats gefahrden. Es werden Faktoren
wie chirurgische Erfahrung, sorgfaltige Patientenauswahl, patientenbezogene
Merkmale und postoperative Pflege diskutiert. Erfolg und Verlust der Lappenplastik
sind jedoch eine Kombination dieser Faktoren und werden nicht durch einen einzelnen
Faktor bestimmt.!6% 7% Trotz langjahriger Erfahrung und erfolgreicher Verwendung von
mikrovaskularen Transplantaten ist die Identifizierung von Patienten mit dem Risiko
eines Transplantatversagens vor der Operation nach wie vor eine Herausforderung.[”*-
741 Konkret wird die Rate des Transplantatversagens bei der mikrochirurgischen Kopf-
Hals-Rekonstruktion in der Literatur unter anderem durch Wong et al. (2010) mit 6,2-
9,9 % angegeben mit einer erhdhten Verlustrate von 19,9 % (49 von 251) in dieser

Population.[”s:76l

In einer Analyse von 565 freien Lappen identifizierten Lese et al. (2021) mdgliche
Risikofaktoren, die zu einem Versagen des Lappens und/oder einer Gefaltgefahrdung
fuhren konnten. Die Patienten wurden in drei Klassen eingeteilt: geringes, mittleres
und hohes Risiko. Die Klassifizierung basiert auf der Atiologie des Defekts und dem
Vorhandensein von koronarer Herzkrankheit, Diabetes, Rauchen, peripherer arterieller
Verschlusskrankheit und arterieller Hypertonie. Bei Patienten mit einem moderaten
Risikoindex war die Wahrscheinlichkeit, einen GefalRschaden zu entwickeln, 9,3-mal
héher als in der Gruppe mit niedrigem Risiko, wahrend sie bei Patienten mit einem
hohen Risikoindex 18,6-mal hoher war (p=0,001).I61 In unserer Gruppe waren die
klassischen vaskuldren Risikofaktoren wie Nikotin- und Alkoholkonsum oder
Vorerkrankungen wie Bluthochdruck und koronare Herzkrankheit nicht signifikant.
Dennoch ist es unerlasslich, vaskulare Risikofaktoren in einer gezielten Untersuchung
zu berucksichtigen und zu bewerten, um den Patienten eine individualisierte
Behandlung mit Anpassungen des Rekonstruktionsplans oder eine alternative

Rekonstruktionsstrategie anzubieten.[7¢!

Der in dieser Analyse gefundene Einfluss des Vorliegens eines Diabetes mellitus auf
das Transplantatlberleben entspricht dem Stand der Metaanalyse von Caputo et al.

(2020).I"1 Vaskulare Veranderungen und die daraus resultierende Stoérung der
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Mikrozirkulation durch dauerhaft erhdhte Blutzuckerwerte sind umfangreich erforscht
und beziehen sich systemisch auf das gesamte Gefaldsystem und nicht nur auf die
spezifische Problematik der Kopf-Hals-Chirurgie.[’8-80 Kantar et al. (2019)
untersuchten ein Kollektiv von 6030 Patienten und fanden Hinweise darauf, dass
Diabetes nicht mit einer signifikant erhdhten Rate an Lappenversagen verbunden ist.
Allerdings wiesen insbesondere diabetische Patienten eine signifikant hohere Rate an

Wundkomplikationen (z. B. Wunddehiszenz) auf.[8l

Zusatzlich zum Diabetes mellitus ergab sich ein signifikanter Zusammenhang
zwischen dem Vorhandensein von Vorhoffimmern und dem Versagen des
Transplantats. In einer retrospektiven Analyse von 320 Patienten, die sich einer
Mundhdhlen-Komposit-Resektion mit freier Lappenrekonstruktion unterzogen, zeigten
Ye et al. (2024), dass zumindest die allgemeine Komplikationsrate bei Patienten mit
Vorhofflimmern erhoht ist (OR 2,94; 1,17-7,39).1821 Weitere Studien haben zudem
gezeigt, dass die Erfassung von Vorhoffimmern im Rahmen der praoperativen
Risikoabschatzung auch bei nicht-kardialen Eingriffen von groRer Bedeutung ist.[83.84
Ahnlich wie Stevens et al. (2023) konnten unsere Ergebnisse keinen signifikanten
Einfluss der Lappenarten auf das Transplantatversagen nachweisen. Die Autoren
verglichen faszio-kutane, osteokutane, anterolaterale Oberschenkellappen, Rectus
abdominus, Latissimus dorsi, Fibula und Scapula-Lappen.l’4 Die vorliegende Studie
zeigt einen Zusammenhang zwischen einer Tracheostomie und einem
Transplantatversagen. Poisson et al. (2019) zeigten in einer multizentrischen Studie
mit 215 Patienten, die nach einer Tumorresektion mit sofortiger freier
Lappenrekonstruktion flr ein OSCC behandelt wurden, dass eine Tracheostomie die
Inzidenz groRerer chirurgischer Komplikationen erhdht und die orale Erndhrung in der
postoperativen Phase verzogert.[ Um nicht nur lappenspezifische, sondern auch
allgemeine Komplikationen zu vermeiden, scheint eine strenge Indikation zur
Tracheotomie ratsam zu sein. Ein mdglicher Score zur Vorhersage der Notwendigkeit
einer Tracheotomie [ oder eines alternativen postoperativen Verfahrens mit

verlangerter Intubation 71 wird in der Literatur diskutiert.

Nach einer mikrovaskularen Rekonstruktion entwickeln die Patienten haufig eine
Anamie aufgrund einer iatrogenen Hamodilution und eines akuten Blutverlusts. Es gibt
einige grof3e klinische Studien, die die Auswirkungen einer praoperativen Anamie auf
das Transplantatversagen untersuchen.®88 Hill et al. (2012) zeigten in einer Analyse
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von 156 freien Lappenoperationen bei 147 Patienten, dass Hb und Hct signifikante
Pradiktoren flr Lappenversagen (p < 0,005) und GefaRthrombose (p < 0,05) waren. 8]
Unsere Analyse ergab einen signifikanten Abfall des Hamoglobins und des
Hamatokrits wahrend der Operation, aber nicht deren Bedeutung als Pradiktor fur ein
Transplantatversagen. Diese Werte sollten jedoch Teil der praoperativen

Risikobewertung sein.

Der Zusammenhang zwischen dem BMI und dem Erfolg eines mikrovaskularen
Transplantats wurde bereits untersucht, insbesondere im Zusammenhang mit der
rekonstruktiven Brustchirurgie. Bestehende Meta-Analysen zum Beispiel durch Shin et
al. (2016) Dbeschreiben eine héhere Inzidenz von  postoperativen
Lappenkomplikationen und Lappenversagen mit einem erhohten BMI.[® Es wird
jedoch auch auf die Grenzen dieser Auswertungen im Bereich der Brustchirurgie
hingewiesen. Im Bereich der Kopf-Hals-Chirurgie ist die Datenlage heterogen, wobei
keine statistisch relevanten Zusammenhange zwischen erhohtem BMI und
Transplantatversagen bestehen.'-931Yu et al. (2024) zeigten bei 239 Patienten mit
Kopf-Hals-Tumoren, dass bei 38 (15,9 %) Patienten postoperative Komplikationen im
Zusammenhang mit einer freien Lappenrekonstruktion auftraten. In einer multivariaten
Analyse fanden sie Hinweise darauf, dass ein niedriger BMI (P < 0,001), ein hoher
postoperativer CRP-Wert (P = 0,005), ein niedriger Hamoglobinwert (P = 0,012) und
eine unzureichende Flussigkeitsaufnahme (P < 0,05) ebenfalls unabhangige
Risikofaktoren fiir Komplikationen waren.[ Mangelerndhrung mit konsekutiver
Hypalbuminamie wird allgemein als negativer pradiktiver Wert bei mikrovaskularen
Rekonstruktionen angesehen.®*%Il Die in dieser Studie erzielten Ergebnisse zeigen
jedoch einen positiven pradiktiven Wert flr das Transplantatiberleben bei erhdhtem
BMI. Eine zusatzliche Korrelation zwischen BMI und Blutalbuminspiegeln in Bezug auf
das Transplantatiberleben sollte fir weitere Analysen durchgefihrt werden.

Der Einsatz von Thrombozytenaggregationshemmern in der mikrovaskularen
Chirurgie wird unter anderem durch Cannady (2016), Senchenkov (2015) und Mishu
(2022) kontrovers diskutiert. Der Fokus liegt auf der perioperativen Gabe im Sinne
einer prophylaktischen Gabe zur Verhinderung von Gefallverschlissen im Bereich des
Transplantats.l®”-9° Es herrscht Einigkeit darliber, dass eine weitere blutverdiinnende
Medikation Uber die Gabe von niedermolekularen  Heparinen  zur

Thromboseprophylaxe hinaus keinen relevanten Einfluss auf das
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Transplantatuberleben hat. Dennoch wird der Einfluss einer praoperativen Medikation
mit Thrombozytenaggregationshemmern nur selten untersucht, auch wenn Studien
keinen signifikanten Einfluss zeigen konnten.l®® Stevens et al. (2023) zeigten, dass
eine thrombozyteninduzierte Hyperkoagulabilitdét eine mogliche Ursache flur einige
mikrovaskulare Anastomosenthrombosen sein kann. Erhohte Thrombozytenwerte
kénnten daher als pathophysiologisches Surrogat fur systemische Hyperkoagulabilitat
dienen. In der Kohorte von Stevens et al. (2023) wurde bei Patienten mit praoperativer
Thrombozytose ein erhdhtes Risiko eines frihen Lappenversagens festgestellt (OR,
2,67).Y Dies deckt sich mit unseren Erkenntnissen, dass die Einnahme von
Thrombozytenaggregationshemmern einen schitzenden Effekt zu haben scheint. Wir
konnten in unserer Studie keinen signifikanten Zusammenhang zwischen
Thrombozytose und Lappenversagen nachweisen. Dennoch sollten Thrombozyten
und deren Hemmung bei der Risikostratifizierung berucksichtigt werden, da diese
Faktoren nicht nur einen direkten Einfluss auf die Transplantation, sondern auch auf
das allgemeine Ergebnis haben. Tarabishy et al. (2020) zeigten, dass Patienten mit
Thrombozytose bei mikrovaskularen freien Lappen Patienten mit Thrombozytose bei
mikrovaskularen freien Lappen ein erhohtes Risiko fur Komplikationen haben,
einschlieflich der Notwendigkeit einer Bluttransfusion, langerer

Krankenhausaufenthalte und einer Reoperation.['%

Die Analyse zeigt analog zu den Auswertungen von lrawati et al. (2023), Brady et al.
(2018) und Kim et al. (2014) einen direkten Zusammenhang zwischen der Dauer von
Operation und Anasthesie und dem Transplantatiiberleben.['0"-1931 Neben dem
technischen Kénnen und der Erfahrung des Chirurgen wurden auch organisatorische
Faktoren wie die pra- und postoperative Behandlung des Patienten im Operationssaal
(Baheti et al. 2020)'%4, oder die Zusammensetzung des Operationsteams (Sawaf et
al. 2023)'%1 als Einflussfaktoren festgestellt. Angesichts der Dringlichkeit, die
Operationsdauer zu verkirzen, um die Uberlebensrate von Transplantaten zu
erhdhen, lassen sich also mehrere Ansatzpunkte finden, die in den klinischen Alltag

integriert werden sollten.

Shinde et al. (2021) zeigten eine 90-Tage-Mortalitat von 3,2 % bei 33 845 Patienten
(Durchschnittsalter 63 Jahre) mit Mundhohlenkrebs (OCC).l'%1 Weitere Studien
ergaben eine 90-Tage-Sterblichkeitsrate von weniger als 3 % bei Patienten mit Kopf-
und Halskrebs.l'07.108] Bei alteren Patienten (280 Jahre) mit T3-4-Stadium und
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Patienten (<80 Jahre) mit Vorerkrankungen und T3-4, N2-3-Stadium lag die 90-Tage-
Mortalitat bei >10 %.1'"1 Bei Patienten (<80 Jahre) im Stadium T3-4, N2-3 und bei
Patienten (<80 Jahre) im Stadium T3-4 mit CD-Score 1-3 lag die 90-Tage-Mortalitat
bei 5-10 %. In ihrer Analyse werden als Risikofaktoren ein hoheres Alter, mehr
Vorerkrankungen, eine nicht-private Versicherung, ein geringeres Einkommen, die
Behandlung in einer akademischen Einrichtung, ein hohes T- und N-Stadium, eine
radikale Exzision und das Vorhandensein positiver Rander genannt.['% Mit 7,9 % und
einem vergleichbaren Kollektiv (Alter, T-Stadium usw.) ist die 90-Tage-Mortalitat in der
vorliegenden Studie ahnlich. Shinde et al. (2021) berichten, dass nach ihrer Analyse
20 % aller OCC-Patienten ein mittleres bis hohes Risiko haben, innerhalb der ersten
90 Tage nach der Operation zu versterben.['%! Dies unterstreicht erneut die Bedeutung
einer risikoangepassten praoperativen Beurteilung jedes einzelnen Patienten und

einer strikten Indikation zur chirurgischen Behandlung.

Da diese Studie anhand retrospektiver Krankenakten durchgefiihrt wurde und Fehler
in den elektronischen Krankenakten zu einer Uber- oder Unterschatzung der Variablen
gefuhrt haben konnten, ist sie naturgemaly begrenzt. Unabhangig von der
Groflenordnung wurden die meisten Variablen als binare Daten erfasst, um
Verzerrungen und Missverstandnisse zu vermeiden. Weitere grold angelegte Studien
im Sinne einer prospektiven Analyse sollten die Eignung der ermittelten Risikofaktoren

untersuchen.

4.2 Schlussfolgerung

Es wurden funf statistisch relevante Faktoren identifiziert, die das
Transplantatiberleben bei mikrovaskularen Rekonstruktionen im Kopf- und
Halsbereich beeinflussen. Diese Ergebnisse spiegeln weitgehend die bestehenden
wissenschaftlichen Erkenntnisse auf dem Gebiet der mikrovaskularen Rekonstruktion
wider und helfen bei der Ableitung konkreter MalRnahmen wie Risikostratifizierung,
Patientenauswahl und Indikation zur Operation als Teil einer personalisierten Medizin.
Die Entwicklung einer praoperativen personalisierten Risikoanalyse fur die
Behandlung mit mikrovaskularen Transplantaten ist sehr ratsam und leitet eine
unmittelbare Empfehlung fir die klinische Anwendung ab. Die ldentifizierung von
Hochrisikopatienten mit mittelgrolen Defekten, bei denen Alternativen zur
mikrovaskularen Rekonstruktion, zum Beispiel in Form von Rekonstruktion mittels

Nahlappen oder gestielter Fernlappenplastiken in Frage kommen, scheint
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entscheidend fur das klinische Ergebnis zu sein. Die kunftige Forschung im Bezug auf
mikrovaskulare Transplantate sollte die herausgearbeiteten Ergebnisse als Basis flr
weitere Ansatze nutzen um das absolute Transplantatuberleben weiter zu erhohen und

neue Therapieregime bei der Behandlung mit diesen Transplantaten zu entwickeln.
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