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Abkurzungsverzeichnis

MKG Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie

MAGT Mikrovaskular anastomosierte Gewebetransplantate
A. Arteria

M. Musculus

aPTT aktivierte partielle Thromboplastinzeit

HNO Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde

PAVK periphere arterielle Verschlusskrankheit



1 Zusammenfassung

Mikrovaskulare Lappentransplantate sind mittlerweile ein fester Bestandteil bei der
Behandlung von vielen Patienten mit ausgedehnten Defekten im Rahmen einer
onkologischen, traumatischen oder infektiésen Diagnose.

Wie jeder operative Eingriff beinhalten die Transplantationen von mikrovaskularen Lappen
Risiken, welche bei der Indikationsstellung beriicksichtig werden missen.

Ziel dieser Studie war die Identifizierung und Einschatzung von perioperativen
Risikofaktoren, die das Auftreten eines Lappenverlustes beginstigen kénnten, um
Datenllicken zu beseitigen und dazu beizutragen, einheitliche Leitlinien zur postoperativen
Behandlung von Patienten mit mikrovaskularen Lappentransplantaten zu erstellen.

Hierzu wurden die Daten von 500 Patienten erhoben, welche sich in der Uniklinik KoIn
zwischen 2009 -2020 einer mikrovaskuldren Lappentransplantation unterzogen.

Diese Daten wurden retrospektiv analysiert.

Vorerkrankungen und Alter des Patienten hatten keinen signifikanten Einfluss auf das
Lappen-Outcome. Ebenso wie eine praoperative Radiatio des Patienten.

Eine Wundheilungsstérung oder Infektionsdiagnose erhéhte das Risiko eines
Lappenverlustes signifikant.

Patienten mit einer ldngeren Operationszeit besitzen ein hdheres Risiko, ein
Transplantatverlust zu erleiden als bei kirzeren Operationen.

Annlich verhalt es sich mit der Beatmungsdauer und der Zeit auf der Intensivstation.

Ein arterielles Ereignis erhoht das Risiko eines Lappenverlustes enorm, ahnlich wie das
Auftreten eines vendsen Ereignisses.

Eine intraoperative Heparingabe verringert das Risiko eines Lappenverlustes vor allem bei
reinen Weichgewebsdefekten und Radialislappen, jedoch

konnte sich postoperativ kein Antikoagulationsregimen gegen das andere in seiner
vorteilhaften Wirkung signifikant durchsetzen.

Zudem konnte keine signifikante Risikoerhdhung bei einer erhéhten intraoperativen
FlUssigkeitssubstitution festgestellt werden.

Eine weitere Erkenntnis Uber die postoperative Uberwachung des Patienten nach einer
mikrovaskularen Lappentransplantation ist der risikoreduzierende Einfluss einer steigenden

aPTT fur das Auftreten eines Lappenverlustes.

Die postoperative Beatmungsdauer erwies sich als signifikanter Risikofaktor im Hinblick auf
einen Lappenverlust.

Postoperativ verwendete Dopplersonografie zeigten in unserer Untersuchung einen



signifikanten Zusammenhang mit dem Lappenuberleben auf. Hervorzuheben ist hier der
positive Effekt auf das Lappentiberleben bei einer Kontrolle des Blutflusses per Doppler-
Sonografie alle 2 Stunden.

Die Studie weist aufgrund ihres retrospektiven Charakters typische Limitationen auf. Daher
ist die Aussagekraft dieser Ergebnisse nicht abschlielRend zu beweisen.

Durch weitere Studien auf der Basis der hier vorgestellten Ergebnisse kdnnten die
Erkenntnisse weiter Gberpruft und zur weiteren Erkenntnisfindung in diesem Gebiet
beitragen.



2 Einleitung

2.1 Hintergrund der Dissertation

In der MKG-Chirurgie wurde erstmals in den 70er Jahren Uber den erfolgreichen Einsatz von
mikrovaskular anastomosierten Transplantaten berichtet (1). Seither haben sich die
mikrovaskular anastomosierten Gewebetransplantate (MAGT) zum Goldstandard etabliert
(2). Die verschiedenen Einsatzmdglichkeiten der MAGT machen sie zu einem festen
Bestandteil in weiten Bereichen der MKG-, HNO-, und plastischen Chirurgie (3).

Besonders bei Patienten mit ausgedehnten Defekten im asthetischen und funktionellen
Bereich, zum Beispiel nach Tumorresektion im Gesichts-, Mund- und Brustbereich, nach
Osteoradionekrosen, diversen Traumata, Infektionen oder Verbrennungen, sind die MAGT
von grofRer Bedeutung (4).

In der rekonstruktiven Chirurgie dienen die mikrovaskularen Transplantate als Ersatz fur

grolle Gewebsdefekte verschiedener Ausdehnungen und Tiefen.

Bei der Transplantation eines MAGT wird ein Gewebe samt seinen blutversorgenden
Gefalden aus einer Region des Korpers entnommen, welches dann an einer anderen Stelle
fern lokalisiert wieder eingebracht wird. Die Transplantate werden mit ihren versorgenden
Gefalistielen in der Empfangerstelle mithilfe eines Operationsmikroskops reanastomosiert.
Im Gegensatz dazu werden die gefagestielten Lappentransplantate nicht von ihrer lokalen
Blutversorgung getrennt, sondern je nach Art ihrer Verlagerung als Verschiebelappen,
Rotationslappen, Transpositionslappen oder Insellappen bezeichnet. Beispiel fir
gefaligestielte Lappentransplantate sind der Wangenlappen, Temporallappen oder der

Pectoralis Major Lappen (5,6)

Die Vorteile von MAGT gegenuber gefal3gestielten Transplantaten liegen besonders in der
Flexibilitat, da diese keinen eingeschrankten Radius besitzen und auch bei grof3flachigen
Defekten und Defekten, bei denen kein Verschiebelappen mdglich ist, eingesetzt werden
kénnen (7).

Dartber hinaus sind die MAGT bei Defekten mit Beteiligung des Kieferknochens oder bei
gréReren Knochendefekten gegenuber den nicht vaskularisierten Knochenfragmenten im
Vorteil, da die Osteozyten durch die Reanastomosierung vollstandig tberleben,
Kontaminationen besser toleriert werden und die Einheilung in vorgeschadigten Arealen, wie
zum Beispiel nach Bestrahlung, mdglich ist (3).

Dazu kommt, dass bei vaskularisierten Knochentransplantaten die Einheilungsrate bei

dentalen Implantaten signifikant héher ist als bei nicht vaskularisierten
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Knochentransplantaten (8).

Nachteile liegen in langen Operationszeit und des teils abweichenden Hautcolorits in der
Empfangerstelle. Zusatzlich ist ein hohes MaR an chirurgischer Erfahrung notwendig, um
eine solche mikrochirurgische Operation durchzuftihren.

Fur die Patienten, die sich einer solchen Operation unterziehen, bedeutet ein solcher Eingriff,
neben der primaren Deckung eines Defekts, die Wiederherstellung von Funktion und
Asthetik sowie die Verbesserung der Lebensqualitat (9,10).

Folglich leiden die Patienten bei einem frustranen Transplantationsversuch oder
Komplikationen unter enormen psychischen Belastungen (11).

Trotz hoher Uberlebensraten von tiber 95% (12,13), sollte somit die weitere Optimierung und
Verbesserungen im Behandlungs- und Therapiekonzept in Bezug auf die Erhaltungsfahigkeit

eines autologen Lappentransplantats stets angestrebt werden.

2.2 Komplikationen

Zu den haufigsten und folgeschwersten Komplikationen nach einer mikrovaskularen
Lappentransplantation zahlen die postoperativen Gefalverschlisse aufgrund von
Thrombenbildung im arteriellen und vendsen System, sowie Hadmatome und
Infektionen(14,15).

Solche postoperativen Komplikationen flhren haufig zu einer operativen Revision der
Empfangerregion, um das Transplantat zu retten. Bui et al. beschreiben eine Revisionsrate
von 6% in den ersten 7 Tagen nach Operation(15).

Trotz friihzeitiger Erkennung solcher Komplikationen liegen die Uberlebensraten der MAGT
nach einer Revision bei 30-60% (16). Die Folge von ungelésten Komplikationen nach einer

Revision partieller oder totaler Verlust der Lappenplastik aufgrund von Gewebenekrosen.

2.3 Mikrovaskuliare Lappentransplantate

Die verschiedenen mikrovaskularen Lappentransplantate sowie der operative Vorgang wird
in den Grundziigen dargestellt.

Die MAGT werden nach ihrer Gewebezusammensetzung klassifiziert.

Unterschieden werden demnach fasziokutanen (Haut, Unterhaut, Faszie),
myokutanen/myofasziokutanen (Haut, Unterhaut, Muskel), osteokutanen (Haut, Unterhaut,
Knochen) und osteomyokutanen (Haut, Unterhaut, Muskel, Knochen) Transplantaten. Dieser
Klassifizierung werden dann die verschiedenen Arten der freien Lappentransplantaten

zugeordnet:
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231 ALT

Das anterolaterale Oberschenkeltransplantat (Anterolateral Thigh Flap = ALT) wurde
erstmals 1984 beschrieben(17) und wird durch seine hohe Vielseitigkeit an
Anwendungsmdglichkeiten oftmals im Kopf- und Halsbereich sowie im Extremitatenbereich
angewendet.

Fir die Lappenentnahme wird als erstes gemaf der Grofie des zu deckenden Defektes die
LappengroRe eingezeichnet. Dabei sollte die Mitte des Lappens Uber den
dopplersonografisch festgelegten PerforatorgefalRen liegen. Die Inzision wird an den
seitlichen Enden des Lappens durchgefiihrt. AnschlieRend wird die Fascia Lata prapariert
und unter Berilcksichtigung der Gefalde durchtrennt. Die dominanten Perforatoren werden
bis in die Tiefe verfolgt. Haben diese eine ausreichende Lange, wird der Gefalistiel nach
Klippung abzweigender GefalRaste abgesetzt (17).

Der ALT-Lappen kann sowohl als myokutaner als auch fasziokutanes Transplantat gehoben
werden(18).

Durch die Flexibilitat in der Dicke und Grolte sowie der hohen Menge an subkutanen
Fettgeweben und Haut des Lappen bietet sich ein hohes MaR an Asthetik und méglichen
Einsatzen des ALT Lappens (19,20).

Ein weiterer Vorteil des ALT Lappens ist, dass die Operation in Riickenlage ohne
Umlagerung des Patienten durchgefihrt werden kann, was damit die Mdglichkeit gibt, mit

zwei Operationsteams zu arbeiten, und die Operationszeit verringern zu kénnen (21).

2.3.2 DIEP

Der deep inferior epigastric perforator flap (DIEP-Flap) gilt in den meisten Kliniken als
Goldstandard flr die Rekonstruktion der Brust nach einer Mastektomie (22).

Wegen seiner Masse an Fettgewebe und der Schonung des Musculus rectus abdominis und
seiner Faszie wahrend der Lappenhebung ist er ein geeigneter Lappen nach einer Ablation
des Brustgewebes (23).

Vor der Lappenhebung wird die Gréfte und Ausdehnung des Lappens beim Patienten im
Sitzen oder Stehen eingezeichnet. Diese kann 12 cm lang und eine Ausbreitung von 22-24
cm lateral der Mittellinie annehmen. Vor dem ersten Schnitt wird per Dopplersonografie der
Gefalistiel identifiziert und markiert. Ebenso die superfiziellen Gefalte. Dabei kommen
sowohl die ipsilaterale als auch die kontralaterale Seite im Bezug zur Mastektomieseite in
Frage.

Der gehobene Lappen wird haufig mit der tiefen epigastrischen Arterie an der A. mammaria
interna anastomosiert.(23)

Positiv bei dieser Lappenart zu beschreiben ist der Effekt einer Bauchdeckenstraffung an der
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Spenderstelle, die bei vielen Patienten positiv beschrieben wird (23).

2.3.3 Fibulatransplantat

Das Fibulatransplantat ist wie der Name schon verrat ein knochentragender freier Lappen,
der haufig bei Unterkieferrekonstruktionen eingesetzt wird.

Erstmals wurde dieses autologe Transplantat fir den Ersatz des Unterkiefers von Hidalgo et.
Al. Ende der 80er Jahre beschrieben(24).

Bei der Lappenhebung kann sowohl der Knochen allein als auch in Kombination mit einem
Hautlappen vom Unterschenkel verwendet werden. Der Hautanteil wird dann haufig zur
Rekonstruktion der Schleimhaut intraoral verwendet.

Bei groReren Weichteiltransfers muss der Defekt am Unterschenkel mit Spalthaut gedeckt
werden, was sowohl funktionelle als auch asthetische Nachteile mit sich bringen kann.
Dennoch stellt der Fibulalappen eine ausgezeichnete Option flir ausgedehnte
Knochendefekte dar. Er bietet eine grol3e Menge an Knochenmaterial, das sich leicht in die
gewunschte Form zur Rekonstruktion der Mandibula bringen Iasst und zudem fir dentale

Implantate geeignet ist (25).

2.3.4 Gracilislappen

Das erste Mal beschrieben wurde der freie Gracilislappen von Harii et. al. 1976 (26).
Heutzutage wird das Gracilis-Transplantat haufig fur kleine bis mittlere Wunden bis 25cm
verwendet. Seine Hauptanwendungsbereiche liegen in der Reinnervation von
Gesichtsnerven oder dem Ersatz von Gesichtsmuskulatur als mikroneurovaskularer
Muskellappen sowie bei Plexus Brachialis Traumata zum Ersatz des M. Biceps (27,26).
Auch als Transplantat fiir eine Brustrekonstruktion mittlerer und kleiner GréRe findet dieser
Lappen Verwendung (28).

Bei der Lappenhebung wahlt man den Zugang langs oder medial in der medialen
Oberschenkelbeugefalte und kann den Muskel entweder mit oder ohne Hautinsel
praparieren.

Man mobilisiert den Muskel vom Ursprung am Ramus inferior ossis pubis bis zu seinem
sehnigen Anteil, wo er am M. sartorius und M. semitendinosus ansetzt. Danach prapariert
man den Hauptgefalstiel bis zu seinem Ursprung an der Arteria profunda femoris. Meist
weist der Hauptpedikel eine Lange von ca. 6 cm auf. Der Muskel wird Gber einen vorderen
Ast des Nervus obturatorius innerviert, welcher bis zu einer Ladnge von 7 cm prapariert

werden kann (26).
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2.3.5 Latissimuslappen

Der Latissimus-dorsi-Lappen kommt haufig bei tiefen und ausgedehnten Defekten zum
Einsatz, bei denen ein volumindser, myokutaner Lappen bendtigt wird, um beispielsweise die
Kontur oder Masse wiederherzustellen (29).

1976 wurde der freie Latissimus-dorsi-Lappen von Baudet et. al. vorgestellt und letztendlich
von Maxwell und seinem Team das erste Mal fur eine Rekonstruktion im Hals- und
Kopfbereich 1978 verwendet (30).

Nicht nur seine Grofienvariabilitdt macht den Lappen in der Kopf-Hals-
Rekonstruktionschirurgie beliebt sondern auch die Méglichkeit, ihn 3-Dimensional zu formen,
um ihn in vielfaltige Strukturen zu modellieren und diese zu verschlielen (31).

Zudem weist sein Gefalistiel eine suffiziente Lange und ein meist grol’es Kaliber auf.
Verwendung findet der Lappen bei Orbitarekonstruktionen, Rekonstruktionen der auf3eren
Kontur, Hartgaumenrekonstruktionen oder Rekonstruktion nach einer totalen Glossektomie,
wobei dem Patienten haufig aufgrund von einem Tumorleiden die komplette Zunge entfernt
wird.

Der Latissimus-dorsi-Lappen kann die Kontur und die Masse der Zunge sehr gut
rekonstruieren und mit seiner meist haarlosen Hautinsel sowohl die Zunge als auch den
Mundboden adaquat wiederherstellen (29,32).

Nachteile des Lappens liegen vorwiegend in dem Prozess der Lappenhebung, da der Patient
haufig nach der Hebung und fir die Transplantation umgelagert werden muss. Folglich ist es
auch schwer mit zwei Teams gleichzeitig am Patienten zu operieren. Auch der Farb- und
Strukturunterschied zum Beispiel zwischen Mundschleimhaut und der Haut des Latissimus
ist als asthetischer Nachteil zu erwahnen(31).

Der Verschluss der Entnahmestelle kann in den meisten Fallen primar erfolgen (29).

2.3.6 Parascapularlappen und Scapulalappen

Saijo identifizierte 1978 den dorsalen Anteil des Torsos als potentielle Hebestelle fiir
Gewebetransplantate (33). 1986 wurde der Scapulalappen als Lappen mit viel Potential fir
die Rekonstruktion von Mandibular und Maxilla von Swartz beschrieben (34). Der
Scapulalappen als auch der Parascapulalappen bieten eine gute Masse an Knochen- und
Weichgewebsmaterial sowie eine grof3e Variabilitat in der Verwendung.

In Fallen mit ausgepragtem Weichgewebsdefekten kann er auch als Kombination mit dem
Latissimus-dorsi-Lappen gehoben werden (35).

Der Hauptast des Lappens ist die A. circumflexa scapluae welche ein Ast der A. scapularis
ist. Die Lange des Knochenanteils kann verlangert werden, indem man einen Ast der

thoracodorsalen Arterie mit absetzt (36).
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Beim Operationsvorgang wird der Patient in einer seitlichen Position gelagert, sodass das
OP-Feld fur die Lappenhebung gut identifiziert werden kann. Der Knochenanteil wird von der
lateralen Seite der Scapula gehoben und kann entweder am Hautast der Scapular oder der
Parascapular basiert sein (36).

Aufgrund der intraoperativen Umlagerung des Patienten ist auch hier keine gleichzeitige
Tumorresektion und Lappenhebung mdglich, was die Operationszeit verlangert.

Der Lappen wird oft erst dann genutzt, wenn andere Optionen wie das Fibulatransplantat
z.B. aufgrund von peripheren Verschlusskrankheiten nicht in Frage kommen (35). Doch
gerade auch die Seltenheit von arteriosklerotischen Veranderungen im Gefalistiel des
Lappens macht ihn interessant fir die Rekonstruktionschirurgie vor allem fur Patienten mit

Gefalkrankheiten in der Anamnese (37).

2.3.7 Radialislappen

Der Radialislappen hat sich Uber die Zeit als sehr zuverlassiger Lappen in der Kopf- und
Halsrekonstruktion erwiesen. Man bezeichnet ihn auch als ,Work-Horse" der
Rekonstruktiven Chirurgie (38).

Zuerst erwahnt wurde der Radialislappen in China 1981 von Yang et. al. und wurde zunachst
als ,Chinese Flap“ bekannt (39).

Zur Lappenhebung werden zunachst die Form und die GréRe des zu hebenden Lappens
eingezeichnet und die Radialisarterie identifiziert. Mit dem Allen Test kann man intraoperativ
Uberprifen, ob die Hand durch die A. Ulnaris und den interossaren Arterien noch suffizient
mit Blut versorgt wird, nachdem die A. Radialis als Lappenstiel abgesetzt wird (40).

Der fasziokutane Lappen wird entlang der Arterie gehoben und bleibt nach der Ligatur
abzweigender Gefalte bis zur endgiltigen Transplantation in die Empfangerregion
durchblutet (40). Die Spenderstelle kann bei geringer GréRe auch primar verschlossen
werden. Bei groReren Defekten empfiehlt sich ein Spalthauttransplantat. Da es moglich sein
kann, dass die Handfunktion durch die Operation dauerhaft geschadigt wird, wird bei der
Wahl der Spenderseite der nicht dominante Arm gewahlt. Soutar et al. Beschreibt dieses
Risiko aber eher theoretisch als praktisch relevant (41).

Durch die schlanke Art, den langen Gefalistiel und den einfachen Weg der Lappenhebung
wird der Lappen oft in intraoralen Rekonstruktionen flir Zunge und Mundboden verwendet.
Haufig ist die Haut am Unterarm auch haarlos, was fiir eine intraorale Anwendung spricht
(38,41).
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2.3.8 TMG

Der TMG Flap oder auch Transversaler-Myocutaner-Gracilis-Lappen wird fiir die
Rekonstruktion kleiner bis mittlerer Brustrekonstruktionen bei schmalen Frauen verwendet
(42). Auch in der Rekonstruktion der Zunge nach partieller oder totaler Glossektomie (43)
oder anderen Rekonstruktionen im Kopf und Halsbereich wird der TMG-Flap eingesetzt.

Der Patient befindet sich wahrend der Operation und der Lappenhebung in Rickenlage mit
dem Spenderbein in einer abgespreizten und geflexten Position.(44). Die Inzision verlauft an
der unteren Grenze des Lappens unter dem zuvor getasteten M. adductor longus.

Die Praparation des Gracilismuskels startet proximal und kann mit oder ohne Hautinsel
prapariert werden. Der HauptgefaRast findet sich 8-10 cm distal der Leiste und misst
ungefahr 6 cm. Er besteht aus einer Arterie mit zwei begleitenden Venen. Falls nétig kann
auf der anteriore Ast des Nervus obturatorius mobilisiert werden. Der Wundverschluss erfolgt
direkt (45).

Zu den Vorteilen des TMG zahlt vor allem, dass die Narbe gut kaschiert in der subglutealen
Falte liegt. Zudem kénnen zwei Teams gleichzeitig am Patienten die Tumorresektion
vornehmen und den Lappen heben, was die Operationszeit verkirzt und das Risiko von
intraoperativen Komplikationen verringert (45).

Vor allem schmale und zierliche Frauen, sowie Frauen, bei denen ein DIEP-Flap nicht in

Frage kommt profitieren von dem Transversalen-Myocutanen-Gracilislappen (44,46).
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2.4 Intraoperative Versorgung

Intraoperativ werden die Patienten intensiv durch ein Andsthesie-Team Uberwacht. Eine
langere Operationsdauer zeigte sich in der Literatur vergesellschaftet mit hdheren
Komplikationsraten und Lappenverlusten (47).

Das Flissigkeitsmanagement erfolgt wahrend der Operationszeit haufig mithilfe von
Kristalloiden, Kolloiden und Bluttransfusionen.

Eine Uberversorgung des Patienten mit Fliissigkeiten kann zu Hamatomen, Thrombosen
oder Dehiszenz des Operationsgebietes flihren (48,49). Hinzu kommt, dass eine
zZielgerichtete hamodynamische Therapie den Einsatz von vasoaktiven Medikamenten wie
Noradrenalin reduzieren kann. Diese Medikamente kdnnten Vasokonstriktionen im
Mikrozirkulationsbereich des MAGT beglnstigen (50).

Eine zielgerichtete Flussigkeitsbilanz mit ausgeglichenen Bilanzen scheint erstrebenswert
(51).

Ein einheitliches Anasthesieprotokoll ist nach dem jetzigen Stand der Forschung im Jahr
2026 nicht bekannt.

2.5 Postoperative Versorgung

Laut Shen et. al. treten die meisten Komplikationen innerhalb der ersten 72 Stunden nach
der Transplantation auf (52). Das perioperative Management ist daher fur das
Lappenilberleben von entscheidender Bedeutung, zumal die Revisionserfolgsrate
mafgeblich von der Zeit zwischen einem thrombotischen Ereignis und dem Erkennen der
Komplikation abhangig ist (53) Trotzdem gibt es bis heute keinen einheitlichen Standard fur
die postoperative Versorgung von Patienten mit mikrovaskularen Lappentransplantaten (54).
Die meisten Patienten werden in den ersten 24 Stunden nach der Operation auf
interdisziplinére Intensivstationen tiberwacht. Regelhafte UberwachungsmaRnahmen der
Lappenvitalitét sind Rekapillarisierungszeit, Temperatur, Turgor, Farbe und in manchen
Fallen die Doppler Sonografie (55).

Intra- und Postoperativ werden die Patienten in der Regel antikoaguliert. In der Literatur
finden sich auch hier keine einheitlichen Therapievorgaben (56).

In den meisten Fallen werden Patienten entweder mit ASS, niedermolekularem Heparin,
unfraktioniertem Heparin oder einer Kombination aus diesen antikoaguliert (57,58).

Die Therapie mit Antikoagulantien birgt auch Risiken wie zum Beispiel Blutungen, Hamatome
und Thrombopenie (59).

Eine postoperative invasive Beatmung findet sich vor allem bei Patienten, welche MAGT im

Kopf- Hals- Bereich erhalten haben. Die Patienten werden zum Schutz vor
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Uberbeanspruchung des OP-Gebietes mit besonderem Augenmerk auf die mikrovaskularen
Anastomosen sediert und beatmet (60). Die meisten Patienten werden jedoch schon wenige

Stunden nach der Operation extubiert (61).
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2.6 Fragestellung

Trotz technischer Fortschritte und intensiver Forschung bestehen nach wie vor keine
einheitlichen perioperativen Standards zur Vermeidung von Lappenverlusten in der
mikrochirurgischen Rekonstruktion. Zudem zeigen sich in der Literatur haufig heterogene
Studienergebnisse. Ziel dieser Arbeit ist es daher, das Auftreten von Lappenverlusten
umfassend zu analysieren und spezifische Risikofaktoren zu identifizieren.
Wahrend praoperative Faktoren wie Patientenalter, Geschlecht und Vorerkrankungen in
zahlreichen Studien gut untersucht wurden, bleibt der Einfluss intraoperativer Variablen — wie
Lappenauswabhl, Defektlokalisation, Defektart, Flissigkeitsmanagement,
Katecholamingaben, intraoperative Antikoagulation und dynamische Laborparameter —
bislang unzureichend beleuchtet.
Die vorliegende retrospektive Analyse basiert auf einer Datenauswertung der
Universitatsklinik KoIn. Im Fokus stehen dabei Lappentypen, Defektlokalisation und
Defektart, erganzt durch perioperative Parameter wie Flissigkeitsmanagement und
Medikamentengaben. Mittels multivariater Analysen sollen potenzielle Confounder
identifiziert und der Einfluss einzelner Faktoren detailliert untersucht werden. Ziel ist es,
bestehende Wissenslicken zu schlieRen, widersprichliche Studienergebnisse zu erklaren
und maogliche protektive Ansatze zur Optimierung mikrochirurgischer Ergebnisse zu
erarbeiten.
Zentrale Fragestellungen dieser Arbeit lauten:
1. Welche Risikofaktoren kénnen fir das Auftreten eines Lappenverlusts identifiziert
werden?
2. Wie unterscheiden sich die Risikofaktoren in Bezug auf Lappentypen,
Defektlokalisation und Defektart?
Lassen sich protektive Faktoren benennen?
Konnen die identifizierten Risikofaktoren durch klinische Malknahmen des Operateurs
gezielt berlcksichtigt und Risiken reduziert werden, um Lappenverluste zu
minimieren?
Teile dieser Dissertation sind in Zusammenarbeit mit Koautoren publiziert worden (62).
Die vorliegende Arbeit erweitert diese Ergebnisse um zusatzliche Analysen und

Diskussionen.
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3 Material und Methoden

3.1 Datenerhebung und Patientenkollektiv

Mithilfe des Krankenhausinformationssystem ORBIS, den OPS-Codes, sowie den
Operationsplanen, wurden Patienten identifiziert, bei denen in den Jahren 2009-2020 eine
mikrovaskulare Lappentransplantation indiziert und in dem Zentrum fir Zahn-, Mund- und
Kieferheilkunde der Universitat zu Kéln durchgefiihrt wurde. Auf Basis der Datenerhebung
von 500 Patienten erfolgten retrospektive Analysen unter besonderer Betrachtung von
verschiedenen pra-, post- und intraoperativen Parametern und im Hinblick auf die in Tabelle
1 aufgefiihrten Ein- und Ausschlusskriterien.

Nach Ausschluss von Patientendaten, deren Datenlage nicht ausreichend zu erheben war,
oder die aufgrund der Ausschlusskriterien zu eliminieren waren, verblieben 495

mikrovaskulare Lappentransplantationen zur Analyse fur die vorliegende Dissertation.

Einschlusskriterien Ausschlusskriterien

Indikation und Durchfiihrung einer Exitus intra- oder postoperativ vor
mikrovaskulédren Lappentransplantation | Einheilen des Lappens

Unvollsténdiger Datensatz
Tabelle 1: Einschluss und Ausschlusskriterien

3.2 Erhobene Parameter

Im Folgenden werden die erhobenen Parameter gruppiert vorgestellt. Gruppiert wurde nach
physischen und pathologischen Grundzustanden, nach Intensivmedizinischen,

Intraoperativen und postoperativen Parametern sowie Laborparametern.

Alter, Geschlecht und BMI

Das Alter wurde auf den Tag der Operation bezogen. Falls vorhanden, wurde der BMI

mithilfe von Kérpergréf3e und Gewicht berechnet.

Vorerkrankungen

Hierzu wurden Nikotinabusus, arterielle Hypertonie, periphere arterielle Verschlusskrankheit,
Diabetes mellitus (jeglicher Art), Lungenvorerkrankungen (Asthma, COPD etc.),
Hyperlipidproteinamie, Hyperlipidamie, Faktor 5 Leiden, Protein S Mangel, Protein C Mangel,

Adipositas, Nierenvorerkrankungen und eine vorhergegangene Strahlentherapie erhoben.

20



Dauer des Aufenthalts auf der Intensivstation

Die Dauer des Aufenthalts wurde in Tagen angegeben.

Intensivmedizinische MalRnahmen

Als intensivmedizinische Malinahme zahlt hier die invasive Beatmung, Messung des

mittleren arteriellen Drucks sowie die Dauer der Katecholamingabe.

Pneumonie postoperativ

Es wurde dokumentiert, ob der Patient im Laufe seines stationaren Aufenthalts nach einer

mikrovaskularen Lappentransplantation eine Pneumonie entwickelte.

Flussigkeitszufuhr und Eigendiurese intraoperativ

Die Flussigkeitszufuhr und die Eigendiurese wurden in Millilitern angegeben.

Blutverlust und Gabe von Blutprodukten intraoperativ

Die Angabe des Blutverlustes erfolgte in Millilitern. In Hinblick auf die Blutprodukte wurde die

Anzahl der intraoperativ verabreichten Erythrozyten-Konzentrate erhoben.

Neck Dissection

Es wurde dokumentiert, ob in der gleichen Operation wie die mikrovaskulare
Lappentransplantation auch eine Neck Dissection erfolgte.

Diagnose, Lokalisation und Art des Defekts

Als Diagnose wurde die Hauptdiagnose in die Liste der Parameter aufgenommen, welche als
Grund der Rekonstruktion genannt war. Zur besseren Ubersicht wurden die Diagnosen
eingeteilt in Tumordiagnosen, Trauma, Infektionsdiagnosen und sonstige Diagnosen.

Unter sonstige Diagnosen sind Wundheilungsstérungen wie zum Beispiel Nekrosen,
diabetisches FuRsyndrom oder chronische Wunden zusammengefasst.

Die Art des Defektes wurde differenziert als ein Knochendefekt, Weichteildefekt oder eine
Kombination aus Knochen- und Weichteildefekt.

Die Lokalisation des Defekts wurde eingeteilt in Obere Extremitat, untere Extremitat,

Kopf/Hals, Intraoral und Thorax.
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Lappentyp, Seite, Anastomoseart und Anzahl der Perforatoren

Folgende Lappenplastiken wurden innerhalb des analysierten Zeitraums vorgenommen:
Radialislappen, Latissimuslappen, freier osteokutaner Fibulatransplantat, Anterolateral Thigh
Perforator Lappen (ALTP), Gracilislappen, Transverse Rectus Abdominis Musculokutaneus-
Lappen (TRAM), Deep Inferor Epigastric Artery Perforator Lappen (DIEAP), Skapula bzw
Paraskapularlappen, Jejunumtransplantat, Pectoralislappen, Serratuslappen ( in
Kombination mit einem Latissimuslappen), Transversaler Muskulus Grazilis Lappen (TMG).
Zur weiteren Eingrenzung und besseren Berechnung wurden die Lappentypen in Lappentyp
Arm (Radialis), Bein (Fibulatransplantat, ALTP, Gracilislappen), Thorax (Skapula-
/Paraskapularlappen, Pectoralislappen, Serratuslappen, Latissimuslappen) und Abdomen
(DIEAP, Jejunumtransplantat, TRAM) eingeteilt.

Dauer der OP, Position des Patienten intraoperativ

Als Dauer der Operation zahlt hier die Zeit vom ersten Schnitt bis zur Naht, gemessen in
Minuten. Der Patient wurde entweder in Riicken oder Seitenlage positioniert. Falls eine

Umlagerung intraoperativ stattfand, wurde dies ebenfalls berticksichtigt.

Intraoperative und postoperative Antikoagulation

Hierzu zahlen die Art, Dosierung in IE pro 24h und der Wirkstoff des Antikoagulants.

Eigendiurese und Flussigkeitsbilanz der ersten 5 postoperativen Tage

Die Eigendiurese wurde in Millilitern angegeben. Bei der Flussigkeitsbilanz wurde
aufgenommen, ob der Patient an dem jeweiligen postoperativen Tag eine negative, positive
oder ausgeglichene FlUssigkeitsbilanz zu verzeichnen hatte. Zusatzlich wurde die
Flussigkeitsbilanz am Verlegungsdatum von Intensiv- auf Normalstation bzw. bei

Nichtaufenthalt auf der Intensivstation, am Entlassungsdatum erhoben.

Gabe von Blutprodukten postoperativ

Hierzu zahlt die Menge an Erythrozyten-Konzentraten, welche der Patient wahrend seiner

Liegezeit auf der Intensivstation bekommen hat.
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Lappenmonitoring

Zum Lappenmonitoring zahlt hier die Verwendung eines Dopplers zur Kontrolle des

Blutflusses im transplantieren Gebiet, sowie die Haufigkeit der Verwendung pro Stunde.

Beatmungsparameter intra- und postoperativ
Diese Parameter umfassen PEEP, PAW, FEO2, FIO2, AF, AMV und der SPO2.

Postoperativ wurden jeweils in den ersten 5 postoperativen Tagen PEEP, FIO2, PO2 und

PCO2 aufgenommen.

Laborparameter pra-, post- und intraoperativ

Hierzu zahlen, Laktat, HB, Quick, PTT, Leukozytenkonzentration,
Thrombozytenkonzentration und der CRP.

Postoperativ wurde der HB, Quick, PTT, Leukozytenkonzentration,
Thrombozytenkonzentration und der CRP fir die ersten 5 postoperativen Tage dokumentiert.

Der Laktatwert wurde postoperativ fiir die ersten 3 postoperativen Tage erhoben.

Komplikationen

Zu den aufgenommenen Komplikationen gehéren Ausbildung eines Hamatoms,
Nahtinsuffizienz, intraoperative Komplikationen, Teilnekrosen, Infektion sowie arterielle sowie
venose Ereignisse wie zum Beispiel eine Stauung oder Bildung einer Thrombose in den

Lappengefalien.

Revisionsoperation

Einbezogen wurde hier, ob eine Revisionsoperation geplant wurde und an welchem

postoperativen Tag die erste Revisionsoperation durchgefihrt wurde.

Verlust des Transplantats

Als Verlust des Transplantats gilt die operative Entfernung des transplantierten Lappens.

Die aufgefuihrten erhobenen Parameter wurden auf ihren Einfluss auf den Verlust des
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Lappentransplantates hin analysiert und im Hinblick auf die Kovariaten Lappenart, Defektart

und Defektlokalisation kategorisiert.

3.3 Statistische Analyse

Die erhobenen Patientendaten wurden zunachst in einer Excel Tabelle erfasst und
numerisch codiert. Zur statistischen Analyse der Daten wurde das Programm IBM SPSS
Statistics flr Mac Version 27.0 (Statistik- und Analyse- Software der Firma IBM, SPSS Inc.,
U.S.A.) verwendet.

Die kategorialen Variablen wurden auf ihre Haufigkeiten untersucht, sowie die metrischen
Variablen auf ihre Mittelwerte, Mediane, Standardabweichung und Perzentile.

Die nominalen Parameter wurden mit Hilfe von Kreuztabellen mittels Chi Quadrat Test oder
exaktem Test nach Fisher auf ihre Signifikanz hin untersucht.

Mit den in den Kreuztabellen als signifikant erwiesenen kategorialen Variablen wurde eine
logistische Regressionsanalyse hinsichtlich des Lappenverlustes durchgefihrt, um
quantifizieren zu kdnnen, inwieweit sich die Kategorien der Pradiktoren in ihrer
Wahrscheinlichkeit unterscheiden, zu einem Lappenverlust zu flhren.

Zunachst wurden die Variablen in schrittweisen Modellen analysiert um sie anschlief3end mit
einfachen Modellen mit den vorgestellten Kovariaten zusammen zu untersuchen.

Dies bietet eine detaillierte Betrachtung des Einflusses der Pradiktoren unter
Berucksichtigung der Kovariaten Lappentyp, Defektlokalisation und Defektart

metrische Variablen wurden mit der logistischen Regression hinsichtlich ihres Einflusses auf
das Lappenuberleben untersucht. Hier wurde analog zu der Analyse der kategoriellen
Variablen ein schrittweises Modell berechnet um anschlielend die als interessant erachteten
Pradiktoren zusammen mit den Kovariaten Lappentyp, Defektlokalisation und Defektart auf
ihren Einfluss auf das Lappeniberleben hin zu analysieren.

Ein statistischer Unterschied wurde dann als signifikant anerkannt, wenn er zu mindestens
95% nicht nur durch den Zufall zu erklaren war (Signifikanzniveau: p < 0,05).

Die Voraussetzungen zur Durchfuihrung einer logistischen Regression wurden mithilfe des
Box-Tidwell-Verfahrens fir alle metrischen Variablen tGberpriift.

Die Modelle wurden zusatzlich auf Multikolinearitat Gberprift, um eine Korrelation der

einzelnen Variablen zu verhindern.
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4 Ergebnisse

4.1 Deskriptive Analyse

411 Patientenbezogene Daten

In der folgenden Studienkohorte mit insgesamt 495 analysierten Patientenfallen wurden
54,1% Manner und 45,9% Frauen in der Abteilung flir Mund-, Kiefer-, und plastische
Chirurgie der Uniklinik Kéln mit mikrovaskularen Lappentransplantaten versorgt. Von den
495 analysierten transplantierten Patienten, erlitten 14,5% (n=71) einen Verlust des

Lappentransplantates.

Haufigkeit Prozent Gultige

Prozente
Gultig weiblich 227 45,9 45,9
mannlich 268 54,1 54,1
Gesamt 495  100,0 100,0

Tabelle 2: Verteilung der Geschlechter

Im Durchschnitt lag das Alter der untersuchten Patienten bei 61,28 Jahren.

4.1.2 Vorerkrankungen

Die relevanten Vorerkrankungen wurden den Anamneseangaben entnommen. Hier wurden
arterielle Hypertonien, periphere arterielle Verschlusskrankheit (PAVK), Nikotinabusus,
Diabetes und eine vorangegangene Bestrahlung des OP-Feldes erfasst.

Bei 40% wurde eine arterielle Hypertonie diagnostiziert, 13,5% der Patienten litten an
Diabetes, bei 20% wurde ein Nikotinabusus erfasst, 10,7% wurden bestrahlt und 5,8% litten
unter einer PAVK.

Krankheiten, die auf eine gestorte Blutstromung hinweisen wurden in dieser Untersuchung
bevorzugt aufgenommen, da diese Vorerkrankungen ein Zusammenhang mit dem Auftreten
von hamatologischen Komplikationen bei einer Versorgung mit einem mikrovaskularen

Lappentransplantat darstellen kdnnten.
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Vorerkrankungen
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Abbildung 1: Vorerkrankungen

4.1.3 Defekt- und Lappenbezogene Parameter

Aufgrund der hier zu untersuchenden Fragestellung wurden die Lappentypen in ihre
Spenderregion unterteilt. Hierbei zeigte sich, dass 49,3 % der Lappen vom Arm, 35,6% vom
Bein, 9,7% vom Thorax und 5,5 % vom Abdomen entnommen wurden (N=495).

Lappentyp

= Arm = Bein = Thorax Abdomen

Abbildung 2: Lappentypen

Die Defektarten wurden aufgeteilt in Knochendefekt, Weichteildefekt und die Kombination
aus beiden. Bei 76,8 % der operierten Patienten lag ein Weichgewebsdefekt vor. Bei 107
von 495 Patienten (21,6%) stellte sich ein kombinierter Weichgewebs- und Knochendefekt
dar. Von den 495 Patienten wurde bei 7 (1,4%) ein Knochendefekt gedeckt.
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Abbildung 3: Defektarten

4.1.4 Diagnose

Ebenfalls analysiert wurde die Diagnose, welche die Lappentransplantation indizierte. Hier

wurde unterschieden zwischen Tumor-, Trauma-, Infektion- oder sonstiger Diagnose.

Defektarten

21,60%

1,40%

Weichgewebs- und Knochendefekt
Knochendefekt

m Defektarten

Unter sonstiger Diagnose wurden Wundheilungsstdrungen, Nekrosen, chronische Wunden,

Kompartement-Syndrom und das diabetische FuRsyndrom zusammengefasst.

Die Haufigkeit der Tumordiagnosen war hierbei am héchsten mit 85,7% gefolgt von den

sonstigen Diagnosen mit 7,10% (N=495).
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Abbildung 4: Diagnose

4.1.5 Lokalisation des Defektes

Um die Empfangerregion des Lappens zu untersuchen, wurde die Lokalisation des Defektes
in intraoral (72,1%), Kopf/Hals (10,5%), obere Extremitat (1,4%), Thorax/Brust (5,9%) und
untere Extremitat (9,9%) gruppiert (N=494).

Defektlokalisation

80,00% 72,10%
60,00%
40,00%
20,00% 10,50% L 0% 5,90% 9,90%
0,00% [ T —— |
intraoral Kopf/Hals obere Extremitat Thorax/Brust untere Extremitat

m Defektlokalisation

Abbildung 5: Defektlokalisation
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4.1.6 Intraoperative Parameter

Unter den intraoperativen Parametern wurden die intraoperative Gabe der Antikoagulantien,
die OP Zeit (Schnitt-Naht), Beatmungsparameter (PEEP, PAW, Atemminutenvolumen,
Atemfrequenz, FEO2, FiO2), der Laktatwert, der Hb-Wert sowie die Menge des Blutverlustes
und die Menge an verabreichten Blutkonserven erhoben.

Zudem wurde ermittelt, ob im gleichen Eingriff eine Neck-Dissection und eine
Transplantation mit einem mikrovaskularen Lappentransplantat durchgefiihrt wurden.

Um einen Uberblick tiber die Fliissigkeitsbilanzen wéahrend der Operation zu bekommen
wurden zusatzlich noch die Gesamtmenge der verabreichten Flussigkeiten, sowie die Menge
an Kristalloiden- und kolloidalen Infusionsldsungen analysiert.

Im Durchschnitt dauerte eine Operation 492,48 Minuten (N=495). Die kirzeste Operation
hatte eine Zeit von Schnitt und Naht von 69 Minuten, wahrend die langste eine Dauer von
1041 Minuten umfasste (zSD 144,92).

Die hohe Standartabweichung kann mit den verschiedenen Diagnosen und Indikationen fur
die Lappenoperation einhergehen, sowie der Tatsache, dass oft noch andere Eingriffe wie
zum Beispiel das Durchflhren einer Neck Dissection (69,4%; n=396) oder Trachetomie mit
Anlage eines Tracheostomas in der gleichen Operation vollzogen wurde. Letzteres wurde in

dieser Untersuchung nicht ndher betrachtet.

Neck_Dissection

Haufigkeit  Prozent Gultige Kumulierte
Prozente Prozente
Giltig nein 121 24.4 30.6 30.6
ja 275 55.6 69.4 100.0
Gesamt 396 80.0 100.0
Fehlend System 99 20.0
Gesamt 495 100.0

Tabelle 3: Neck Dissection

Intraoperativ wurde in 63,8% (n=351) der untersuchten Falle Heparin verabreicht.
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Heparin intraoperativ

Haufigkeit  Prozent Gultige Kumulierte

Prozente Prozente
Giiltig nein 127 25,7 36,2 36,2
ja 224 45,3 63,8 100,0
Gesamt 351 70,9 100,0
Fehlend System 144 291
Gesamt 495 100,0

Tabelle 4: Heparin intraoperativ

Insgesamt wurden im Mittel 6,64 Liter (N=412) Volumen intraoperativ transfundiert.
Dieses Gesamtvolumen setzt sich zusammen aus durchschnittlich 387,67ml Kolloidale
(N=377), 5,992 Liter Kristalloide (N=413) sowie 1,13 Erythrozytenkonzentrate(N=412). Ein
Erythrozytenkonzentrat besitzt ein Volumen von ca 300ml.

Der mittlere Blutverlust wahrend der Operation betrug 909,84ml (N=395).

Wahrend der Operation befindet sich der Patient in einer Vollnarkose unter Muskelrelaxation,
welche eine invasive Beatmung notwendig macht.

Der durchschnittliche positive endexspiratorische Druck (PEEP) lag hier bei 5,9 mbar
(N=394), der Atemwegsdruck (PAW) wurde zur detaillierteren Betrachtung in 3 Gruppen
ermittelt. Als niedrigsten Wert, mittleren Wert und héchsten Wert wahrend der
Operationsdauer.

Der mittlere niedrigste Wert betrug 17,17mbar (N= 393), der mittlere Wert betrug im Mittel
19,38mbar (N=391) sowie der mittlere héchste Wert 21,86mbar (N=390).

Bei der Bestimmung der inspiratorischen Sauerstoffkonzentration (FIO2) wurde analog
vorgegangen.

Der unterste Wert betragt im Mittel 34,2% (N=392), der mittlere Wert 62,1% (N=390) und der
hoéchste Wert 87,9% (N=390).

Der Laktat-Wert und der Hb-Wert wahrend der Operation wurden ebenfalls nach diesem
Schema erhoben.

Der unterste Laktat-Wert betrug im Schnitt 0,79mmol/l (N=120), der mittlere 0,99 mmol/I
(N=113) und der hdchste Laktat-Wert betrug im Mittel 1,25mmol/l (N=106).

Der niedrigste gemessene Hb-Wert wahrend der Operation betrug im Schnitt 9,89 g/dI
(N=384), der mittlere 10,99 g/dl (N=369) sowie der hdchste 12,11 g/dl (N=347).
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4.1.7 Intensivmedizinische Parameter

Die Intensivmedizinischen Parameter belaufen sich in dieser Untersuchung auf die Dauer
des Aufenthaltes auf der Intensivstation, die Dauer der invasiven Beatmungstherapie und der
Anwendung einer Doppleruntersuchung.

Nicht bei allen Patienten in dieser Untersuchung war ein Aufenthalt auf der Intensivstation
indiziert. Die Durchschnittliche Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation betrug 4,73 Tage
(N=448).

Von diesen Patienten wurden 82,5% (N=423) invasiv beatmet. Die Durchschnittliche
Beatmungsdauer lag bei 2,18 Tagen (N=344).

Die Uberpriifung der Durchblutung des Transplantates mittels Dopplersonografie wurde bei
43,6% (N=179) der Patienten durchgefiihrt

4.1.8 Postoperative Parameter

Als Postoperative Parameter wurden die Laborparameter der ersten 3 postoperativen Tage
erhoben. Hadmoglobingehalt, Partielle Thromboplastinzeit, Thrombozytenzahl sowie der Wert

des C-reaktiven Proteins

Hamoglobin
9,6
9,4
9,2

8,8
8,6
8,4
8,2

7,8
Tag 1 Tag 2 Tag 3

e Himoglobin

Abbildung 6 : Hdmoglobin postoperativ
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Thrombozyten
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Abbildung 7: Thrombozyten postoperativ

PTT
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Abbildung 8: PTT

Zudem wurde die Antikoagulation der Patienten untersucht. Dabei wurden die untersuchten
Patienten nach den verabreichten Antikoagulantien aufgeteilt.

Demnach bekamen die Patienten postoperativ entweder nur ASS (0,9%; N=342),
niedermolekulares Heparin (57%; N=342), unfraktioniertes Heparin (17,3%; N=342), eine
Kombination aus ASS und unfraktioniertem Heparin (1,5%; N=342) oder niedermolekularem
und unfraktioniertem Heparin (2,4% N= 343).
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Antikoagulation

f

W ASS = NM = UF m ASS+UF = NM+UF

Abbildung 9: Antikoagulation

Wenn postoperativ Komplikationen auftraten, wurden diese nach lhrer Art gruppiert und
deskriptiv analysiert. Demnach zeigten sich folgende Ergebnisse (N=471):

Komplikationen

m Himatom = Infektion = Nahtinsuffizienz = intraoperativ. = Teilnekrose = art. Ereignis  m vendses Ereignis

Abbildung 10: Komplikation
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Hamatome traten in 9,8% der untersuchten Falle auf. Arterielle und vendse Ereignisse wie
zum Beispiel Thrombosen traten arteriell in 13,8% und vends in 9,8% der Falle auf. Klinisch
relevante Infektionen konnte man in 3,6% der Félle beobachten. Das Auftreten von
Nahtinsuffizienzen zeigte sich in 3,6% der Falle sowie Teilnekrosen in 3% der Falle.

Zudem wurden die intraoperativen Lappenverluste erhoben, die in 1,1% auftraten.

4.2 Zusammenhang zwischen transplantatbezogenen Parameter und dem
Auftreten eines Lappenverlustes

Die zuvor erlauterten unabhangigen Variablen wurden mithilfe des Chi2-Tests

(Kreuztabellen) auf einen mdglichen Zusammenhang mit einem Lappenverlust analysiert.

Hier zeigten sich signifikante Zusammenhange zwischen den Variablen

1)Lappentyp und Lappenverlust (Chi?(3)=16,850, p = .001 (Monte-Carlo-Simulation),

Cramer-V = .186)

2)Defektlokalisation und Lappenverlust (Chi*(4)=24,231, p <.001 (Monte-Carlo-Simulation),

Cramer-V = .223)

3)sonstige Diagnose und Lappenverlust (Fisher-Exact: p = .01), Phi =.133,

4) Tumordiagnose und Lappenverlust (Chi?(1)=12.997, p <.001, Phi = -.163) 5)intraoperative

Heparingabe und Lappenverlust (Chi?(1)=6.845, p =.009, Phi = -.140)

6)Haufigkeit der Dopplersonografie und Lappenverlust (Chi*(4)=11.176, p = .022 (Monte-

Carlo-Simulation), Cramer-V = .259)

7)arterielles Ereignis und Lappenverlust (Chi?(1)=123.063, p <.001, Phi = .511)

8)vendses Ereignis und Lappenverlust (Chi*(1)=20.162, p <.001, Phi = .207)

9)Teilnekrose und Lappenverlust (Fisher-Exact: p <.001, Phi = .262)
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4.3 Zusammenhang zwischen transplantatbezogenen Parameter und dem
Auftreten eines Lappenverlustes kategorisiert nach Lappentyp, Defektart
und Defektlokalisation

Fir eine detaillierte Betrachtung wurden die Variablen im Hinblick auf den Zusammenhang
mit einem Lappenverlust nach den Kovariaten Lappentyp, Defektart und Defektlokalisation

kategorisiert und mittels Kreuztabellen analysiert.

4.3.1 Diagnose

In der Analyse mit Hilfe der Kreuztabellen zeigte sich ein signifikanter Zusammenhang
zwischen Infektionsdiagnose und Lappenverlust bei der Betrachtung von Weichteildefekten
(Fisher-Exact: p = 0.036, Phi = .120).

Die Defektart kombinierter Weichteil und Knochendefekt zeigte keinen signifikanten
Zusammenhang mit dem Lappenverlust im Hinblick auf eine urspriingliche
Infektionsdiagnose. Zur Analyse der Knochendefekte lagen zu wenige Falle vor.

Litt der Patient an einer sonstigen Diagnose, zeigte sich ein signifikanter Zusammenhang
zwischen dieser Gruppe und dem Lappenverlust, sofern der zu deckender Defekt an der
unteren Extremitat lokalisiert ist (Fisher-Exact: p = 0.04, Phi = .33). Zudem konnte dieser
Effekt in derselben Gruppe dargestellt werden, bei denen sich der zu deckender Defekt als
Weichgewebsdefekt darstellte (Fischer-Exact: p = 0.004, Phi = .165).

Bei Defekten, die intraoral und in der Kopf-/Halsregion lokalisiert sind, sowie bei
kombinierten Knochen- und Weichgewebsdefekten konnte kein signifikanter Zusammenhang
zwischen Lappenverlust und sonstiger Diagnose festgestellt werden.

Die Defektlokalisationen obere Extremitat und Thorax/Brust, sowie Defekte die als reiner
Knochendefekt imponierten, konnten aufgrund von zu vielen fehlenden Daten nicht analysiert
werden.

Im exakten Test nach Fisher zeigte sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen der
Tumordiagnose und dem Lappenverlust, sofern der zu deckende Defekt mit einem
Lappentransplantat vom Bein versorgt wurde (Fischer-Exact: p = 0.026, Phi = .181).
Zuséatzlich konnte ein signifikanter Zusammenhang zwischen einem Lappenverlust und der
Tumordiagnose hergestellt werden, wenn der zu deckende Defekt nur als
Weichgewebsdefekt vorlag (Fisher-Exact: p < .001, Phi = .187).

Wurden Lappentypen vom Arm, Bein oder Thorax verwendet, oder imponierte der Defekt als
Knochen und Weichgewebsdefekt konnte kein signifikanter Zusammenhang zwischen

Lappenverlust und Tumordiagnose festgestellt werden.
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Defekte, die mit einem Lappentransplantat vom Abdomen versorgt wurden oder nur Defekte
im Knochengewebe, konnten aufgrund von fehlenden Daten nicht analysiert werden.
Zusammenfassend kann gesagt werden, dass mikrovaskulare Lappentransplantate vom
Bein, die in Folge einer Tumordiagnose transplantiert wurden, eine hohere

Wahrscheinlichkeit eines Lappenverlustes besitzen als andere Lappentypen

4.3.2 intraoperative Verabreichung von Heparin

In den folgenden Abbildungen sind die Anzahl der MAGT-Patienten dargestellt, die
intraoperativ Heparin verabreicht bekommen haben.

Zuséatzlich werden hier nur die Falle betrachtet, bei denen sich der Defekt als reiner
Weichgewebsdefekt darstellte oder nur Lappenplastiken vom Arm verwendet wurden, da
sich hier im exakten Test nach Fisher ein signifikanter Zusammenhang zwischen
intraoperativer Heparingabe und Lappenverlust bei der Deckung reiner Weichgewebsdefekte
(Fisher-Exact: p = 0.003, Phi = .193), sowie bei Verwendung eines MAGT vom Arm (Fisher-
Exact: p = 0.044, Phi = .155) darstellte.

Folglich kann von einem Zusammenhang ausgegangen werden zwischen der intraoperativen
Gabe von Heparin und des Lappenverlustes bei der Verwendung von Radialislappen oder

bei der Deckung von Weichteildefekten.

Weichteildefekt
180

160
140
120

100

Anzahl
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Abbildung 11: Weichgewebsdefekte und Lappenverlust
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Abbildung 12: Lappentyp Arm und Heparin

Zeigte sich der vorliegende Defekt als kombinierter Weich- und Knochengewebsdefekt,
konnte kein signifikanter Zusammenhang zwischen Lappenverlust und einer intraoperativen
Heparingabe festgestellt werden (Fisher-Exact: p=0.566, Cramer-V= 0.020) Ebenso zeigte
sich kein signifikanter Zusammenhang, wenn die Defekte mit einem Lappentransplantat vom
Bein (Fisher-Exact: p=0.275, Phi= 0.102) oder Thorax (Fisher-Exact: p=0.580, Cramer-V=
0.149) versorgt wurden.

Reine Knochengewebsdefekte sowie Defekte, die mit einem Lappentransplantat vom

Abdomen versorgt wurden, konnten aufgrund von zu vielen fehlenden Daten nicht analysiert

werden.

4.3.3 Haufigkeit der postoperativen Dopplersonografie

Bei der Analyse des Zusammenhangs zwischen einem Verlust des Lappentransplantats und
der Haufigkeit der postoperativen Dopplersonografie konnte ein signifikanter Zusammenhang
festgestellt werden, sofern eine Lappenplastik vom Bein kommend verwendet wurde (Fisher-
Exact: p = 0.023, Cramer-V = .055) oder der Defekt als reiner Weichgewebsdefekt vorlag
(Fisher-Exact: p = 0.026, Phi = .282)

Der Wert ,0“ bedeutet hier, dass keine Dopplersonografie des Lappens stattgefunden hat.
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Abbildung 13: Lappentyp Bein und Dopplerhaufigkeit
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Abbildung 14: Weichgewebsdefekt und Dopplerhaufigkeit

Die Diagramme zeigen, dass die Verwendung per Doppler-Sonografie alle 2 Stunden vor

allem bei Lappentransplantaten vom Bein einen positiven Effekt auf das Lappenuberleben
hat.

Bei verwendeten Lappentransplantaten vom Thorax (Monte-Carlo Signifikanz: p=0.489,
Cramer-V= 0.255), Arm (Chi2 nach Pearson: p=0.652, Cramer-V= 0.149), oder Abdomen
(Monte-Carlo Signifikanz: p= 0.085; Cramer-V = 0.691) konnte jeweils kein signifikanter
Zusammenhang zwischen Lappenverlust und der Haufigkeit der postoperativen
Dopplersonografie hergestellt werden. Ebenso lag kein signifikanter Zusammenhang bei
Betrachtung kombinierter Knochen und Weichgewebsdefekte vor (Chi2 nach Pearson p=
.793; Cramer-V= 0.076).
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Reine Knochendefekte konnten aufgrund von zu vielen fehlenden Daten nicht analysiert

werden.

4.3.4 arterielles Ereignis

Trat eine Komplikation im Sinne eines arteriellen Ereignisses auf, konnte ein signifikanter

Zusammenhang zwischen Lappenverlust und allen verschiedenen Lappentypen hergestellt

werden.
p-wert (Fisher exact) | Phi
Lappentyp Arm <0,001 571
Lappentyp Bein <0,001 455
Lappentyp Thorax 0,024 483
Lappentyp Abdomen | 0,004 1

Tabelle 5: arterielles Ereignis im Zusammenhang mit verschiedenen Lappentypen

Zudem zeigte sich bei der intraoralen Lokalisation des Defektes (Chi?(1)=76.560, p <.001,
Phi = .472), am Kopf bzw. Hals (Fisher-Exact: p = 0.003, Phi = .513) und der unteren
Extremitat (Fisher-Exact: p <.001, Phi = .69) ebenfalls eine signifikante Beziehung zwischen
dem Auftreten eines arteriellen Ereignisses und einem Lappenverlust.

Dominierte ein Weichteildefekt (Chi?(1)=110.203, p < .001, Phi = .552) oder ein kombinierter
Knochen- und Weichgewebsdefekt (Fisher-Exact: p = 0.003, Phi = .343) konnte ebenfalls ein
signifikanter Bezug zum Lappenverlust hergestellt werden.

Reine Knochendefekte zeigten keine Signifikanz in der Analyse (Fisher-Exact p= 1.000;
Cramer-V= 1.000).

Zusammengenommen sind alle Lappentypen und Defektarten von einem erhdhten
Verlustrisiko betroffen, wenn eine arterielle Komplikation auftritt.

Die Defektlokalisationen Obere Extremitat und Thorax Brust konnten aufgrund von fehlenden

Daten nicht analysiert werden.

4.3.5 venoses Ereignis

Trat als postoperative Komplikation ein vendses Ereignis auf, hatte dies einen signifikanten
Einfluss auf den Lappenverlust, wenn der Lappen vom Arm (Fisher-Exact: p = 0.018,
Cramer-V = .174) oder Bein (Fisher-Exact: p = .003 Cramer-V = .249) gehoben wurde.

Bei der Verwendung von Lappentransplantaten vom Thorax konnte keine Signifikanz
nachgewiesen werden (Fisher-Exact: p = .249, Cramer-V = .249).

Prasentierte sich der Defekt in der intraoralen Region (Fisher-Exact: p = .001, Cramer-V =
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.201) oder am Kopf bzw. Hals (Fisher-Exact: p = .051, Cramer-V = .313) oder dominierte als
reiner Weichgewebsdefekt (Chi?(1)=110.203, p < .001, Phi = .552) sowie kombinierter
Knochen- und Weichgewebsdefekt (Fisher-Exact: p = .005, Cramer-V = .346), konnte
ebenfalls eine signifikante Beziehung hergestellt werden.

Bei Defekten, die sich an der unteren Extremitat darstellten, konnte ein signifikanter
Zusammenhang nicht hergestellt werden (Fisher-Exact: p = .0647, Cramer-V = .063).
Ebenso verhielt es sich bei reinen Knochendefekten (Fisher-Exact: p = .096, Phi = 1.000).
Fir die Analyse der vom Abdomen entnommenen Lappentransplantate sowie Defekte die an
der oberen Extremitat oder am Thorax/Brust prasent waren, zeigte sich eine nicht

ausreichende Datenlage.

4.3.6 Teilnekrose des Transplantates

Manifestierte sich postoperativ eine Teilnekrose des Transplantats konnte auch hier ein
signifikanter Zusammenhang zum Lappenverlust hergestellt werden, wurde der Lappen vom
Bein (Fisher-Exact: p < .001, Phi = .319) oder Thorax (Fisher-Exact: p = .055, Phi = .387)
verwendet.

Ebenfalls signifikant zeigte sich diese Beziehung, wenn sich der Defekt intraoral (Fisher-
Exact: p <.001, Phi = .273) darstellte oder als reiner Weichgewebsdefekt (Fisher-Exact: p <
.001, Phi = .282) bzw. kombinierter Knochen- und Weichgewebsdefekt (Fisher-Exact: p =
.067, Phi = .216) dominierte.

Nicht signifikant hingegen zeigte sich der Zusammenhang zwischen Lappenverlust und
Teilnekrose, wenn der Defekt in der Kopf/Halsregion (Fisher-Exact: p = .384, Carmer-V =
.148) oder unteren Extremitat (Fisher-Exact: p = .307, Cramer-V = .217) lokalisiert war.
Aufgrund mangelnder Daten konnten reine Knochendefekte und Defekte, die an Thorax oder

der oberen Extremitat lokalisiert waren, nicht analysiert werden.

4.3.7 Revisionsoperation des Transplantates

Wourde eine Revisionsoperation notwendig, konnte eine signifikante Beziehung zu einem
Lappenverlust hergestellt werden, wenn der Lappen entweder vom Bein (Chi*(1)=66.359, p <
.001, Phi = .621) oder vom Arm(Chi*(1)=53.641, p < .001, Phi = .472) entnommen wurde.
Zudem zeigte sich der Zusammenhang zwischen Revisionsoperation und Lappenverlust
signifikant, sofern der Defekt als Weichteildefekt (Fisher-Exact: p = <.001, Phi = .524) oder
Weichteil-und Knochendefekt (Fisher-Exact: p = <.001, Phi = .602) vorlag.

Eine signifikante Beziehung konnte ebenso hergestellt werden, lokalisierte sich der Defekt

intraoral (Fisher-Exact: p = <.001, Cramer-V = .511), in der Kopf-/Halsregion (Fisher-Exact: p
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= <.001, Cramer-V = .660) oder an der unteren Extremitat (Fisher-Exact: p = .002, Cramer-V
= .479)

Keine Signifikanz konnte hingegen bei Lappentransplantaten, die vom Thorax (Fisher-Exact:
p =.097, Cramer-V = .273) oder Abdomen (Fisher-Exact: p = .074, Cramer-V = .693) her
versorgt wurden oder sich als reiner Knochendefekt darstellten (Fisher-Exact: p = 1.000, Phi
= 1.000) nachgewiesen werden.

Aufgrund einer zu geringen Datenmenge konnten die Defektlokalisationen Thorax/Brust und

obere Extremitat, sowie reine Knochendefekte nicht analysiert werden.
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4.4 Logistische Regressionsanalyse

4.4.1 Einfluss perioperativer Messwerte auf das Risiko eines
Transplantatverlustes

Die metrischen Variablen wurden mit der logistischen Regression hinsichtlich ihres

Einflusses auf das Lappenoutcome untersucht.

Hierzu wurden die Variablen mit dem Lappenoutcome berechnet, um anschlieRend die als

interessant erwiesenen Pradiktoren zusammen mit Kovariaten Lappentyp, Defektlokalisation

und Defektart auf ihren Einfluss auf das Lappentberleben hin zu analysieren.

Betrachtet man die Operationszeit erweist sich sowohl das Modell als Ganzes

(Chi*(1)=28.758, p < .001; Nagelkerkes R = .101; PAC = 86,6%) als auch die Variable

signifikant (p <.001; OR = 1.005(95%-CI[1.003, 1.006]).

Steigt die Operationszeit um jeweils eine Einheit (Minute), so steigt die relative

Wahrscheinlichkeit eines Lappenverlustes um 0,5%. Zur Interpretation ist zu beachten, dass

es eine gewisse Mindestdauer einer Operation gibt.

Die mediane Operationsdauer in dieser Kohorte betrug 492,48 Minuten.

Ahnlich verhalt es sich mit der Dauer der invasiven Beatmung nach der Operation

(Gesamtmodell: Chi*(1)=5.689, p = .017; Nagelkerkes R = .031; PAC = 87,4%:;).

Verlangert sich die Beatmungszeit um einen Tag nach der Operation, so steigt auch das

Risiko eines Lappenverlustes um 6,3% (OR = 1.063(95%-CI[1.004, 1.125]), p = .035)

Zur Interpretation ist die mediane Beatmungszeit von 2,18 Tagen zu beachten.

Ebenso signifikant zeigten sich die Liegedauer auf Intensiv, die partielle Thromboplastin Zeit
(PTT) postoperativ und der postoperative Laktatwert.

Bei steigender PTT verringerte sich das Risiko eines Lappenverlustes (OR=0,949).

Das Alter bei der OP (p=.085), die Anzahl der Thrombozyten postoperativ (p=.961), und
Leukozyten (p= .498), der HB-Wert (p= .064), sowie die Dosierung der Katecholamine (p=
.252) und das intraoperativ Verabreichte Volumen (p= .616) zeigten keinen signifikanten

Hinweis auf einen Einfluss auf das Lappeniberleben.
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95%
Odds Ratio Konfidenzintervall Signifikanz
Oberer Unterer
wert Wert
PTT 1. Tag postop 0.949 0.906 0.993 0.035
Tage auf ICU 1.068 1.033 1.105 < 0.001
Laktat intraoperativ. | 0.00 0 0.47 .001
Konstante 3.706 0.138

Tabelle 6: log. Regressionsanalyse metrische Variablen

4.4.2 Einfluss perioperativer Messwerte auf das Risiko eines Lappenverlustes
kategorisiert nach Lappentyp, Defektart und Defektlokalisation

Um die Daten detaillierter zu untersuchen, wurden die als signifikant identifizierten Variablen
erneut mittels logistischer Regression unter Bertcksichtigung der Kovariaten analysiert.
Betrachtet man die Dauer der Operation im Hinblick auf die dargestellten Kovariaten
Lappentyp, Defektlokalisation und Defektart, so stellen sich folgende Ergebnisse dar:
Vergleicht man die einzelnen Lappentypen mit der Referenzkategorie ,Arm* hinsichtlich der
Operationszeit und dessen Einfluss auf das Lappentberleben, so hat eine langere
Operationszeit einen geringeren Einfluss auf das Uberleben des Lappens, wenn dieser vom
Thorax gehoben wird (OR =.236 (95%-CI[ .066, .850]), p = .027 (Regressionskoeff -1.444).
Das Risiko eines Lappenverlustes ist hier 76% geringer als beim Verwenden eines
Radialislappens.

Im klinischen Kontext kdnnte dies bedeuten, dass bei voraussichtlich langeren Operationen
bei der Auswahl des Lappentypen ein Lappen vom Thorax vor einem Radialislappen gewahlt
werden sollte.

Beim Vergleich zwischen der Referenzkategorie ,Defektlokalisation intraoral“ und
.Kopf/Hals", zeigte sich ebenfalls ein signifikanter Zusammenhang zwischen Operationszeit
und dem Lappenoutcome (OR = 2.576 (95%-CI[ 1.157, 5.736]), p = .021 (Regressionskoeff
.946)).

Patienten mit einem Defekt im Kopf-/Halsregion hatten demnach bei langer andauernden
Operationen ein hoheres Risiko (OR=2,576) einen Lappenverlust zu erleiden, als Patienten
deren Defekte sich intraoral prasentierten.

Ahnlich verhielt es sich, wenn Patienten unter einem Defekt an der unteren Extremitét litten
im Vergleich zu einem intraoralen Defekt (OR = 4.553 (95%-CI[ 1.983, 10.452]), p < .001
(Regressionskoeff 1.516)).

Die Operationszeit ist somit ein besonders entscheidender Faktor flir das Lappeniberleben

bei extraoralen Defekten.
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Die Defektarten (Knochendefekt, Weichgewebsdefekt und kombinierter Defekt) zeigten
keinen signifikanten Zusammenhang bei der Betrachtung von Operationszeit und

Lappenverlust.

Betrachtet man den Einfluss der Beatmungsdauer auf den Lappenverlust kategorisiert nach
Lappentyp, Defektlokalisation und Defektart, so haben Patienten, die einen Lappen vom Bein
transplantiert bekommen haben ein signifikant hdheres Risiko eines Lappenverlustes bei
steigender Beatmungsdauer, als Patienten, die einen Lappen vom Arm transplantiert
bekommen haben (OR = 2.694(95%-CI[1.224, 5.931]), p = .014 Regressionskoeff .991).
Steigt die Dauer der invasiven Beatmung bei Patienten mit einen Defekt in der Kopf/
Halsregion, steigt auch das Risiko eines Lappenverlustes verglichen mit Patienten, welche
unter einem intraoralen Defekt gelitten haben (OR = 2.724(95%-CI[1.037, 7.156]), p = .042
Regressionskoeff 1.002) signifikant an.

Analog hierzu ist das Risiko eines Lappenverlustes bei steigender Beatmungsdauer
ebenfalls erhéht wenn man die Defektlokalisation ,untere Extremitat mit der intraoralen
Defektlokalisation vergleicht (OR = 3.867(95%-CI[1.456, 10.270]), p = .007 Regressionskoeff
—1.352).

Wird also ein Defekt zum Beispiel am Bein mit einem MAGT versorgt ist das Risiko eines
Lappenverlustes bei langer Beatmungsdauer ca. 3,8-mal hdher als bei einem intraoralen
Defekt.

Auch hier zeigte der Vergleich der Defektarten untereinander keinen signifikanten

Unterschied.
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4.4.3 Einfluss klinischer Gruppenmerkmale auf das Risiko eines
Lappenverlustes

Die kategoriellen Variablen wurden mithilfe einer logistischen Regression analysiert, um

quantifizieren zu kénnen, inwieweit sich die Kategorien der Pradiktoren in ihrer

Wahrscheinlichkeit unterscheiden, zu einem Lappenverlust zu flhren.

95% Konfidenzintervall
Odds Ratio Signifikanz
Oberer wert | Unterer Wert
Infektionsdiagnose 0.824 0.025 27.718 914
Sonstige Diagnose 0.614 0,069 5,443 .661
Tumordiagnose 0.632 0,090 4,313 .624
Heparin intraoperativ | 0.437 0,169 1,130 .088
Arterielle Ereignis 27.128 6,390 115,166 <.001
Venoses Ereignis 9.008 1,981 40,962 .004
Teilnekrose 27.205 3,723 198,781 .001
Lappentyp Bein im
bPentyp 3.899 1,353 11,241 .012
Vergleich zu Arm
Lappentyp Thorax
pPentyp 1.052 0,139 7,975 .961
zu Arm
Lappentyp Abdomen
pPentyp 0.000 0,000 - .998
zu Arm

Tabelle 7: logistische Regressionsanalyse der kategoriellen Variablen

Signifikant zeigte sich hier das Modell als Ganzes (Chi?(1)=152.080, p < .001; Nagelkerkes R
= .655; PAC = 90,2%).

Ein arterielles Ereignis zum Beispiel eine Thrombose oder Blutung steigerte das Risiko eines
Lappenverlustes signifikant um das 27- fache. Ahnlich verhalt es sich mit dem Auftreten
einer Teilnekrose.

Vergleicht man die Lappentypen Bein zu Lappentyp Arm zeigt sich ein signifikant erhéhtes

Risiko des Lappenverlustes bei Lappen, die vom Bein entnommen wurden (OR= 3,89).
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Zur weiteren Differenzierung wurden die aus den Kreuztabellen signifikanten Variablen
einzeln mit den Kovariaten Defektlokalisation, Lappentyp und Defektart analysiert. Dies ist
insofern wichtig, da sich die Parameter durch Hinzunahme von Variablen stark andern
konnen.

Die Referenzkategorien der Kovariaten sind der folgenden Tabelle zu entnehmen:

Codierungen kategorialer Variablen

Haufigkeit Parametercodierung
1) (2) (3) 4)

Defektlokalisation . 353 ,000 ,000 ,000  ,000

intraoral

Kopf/Hals 49 1,000 ,000 ,000 ,000

obere Ex 7 ,000 1,000 ,000 ,000

Thorax/Brust 29 ,000 ,000 1,000 ,000

untere Ex 49 ,000 ,000 ,000 1,000
Lappentyp Arm 241 ,000 ,000 ,000

Bein 173 1,000 ,000 ,000

Thorax 46 ,000 1,000 ,000

Abdomen 27 ,000 ,000 1,000
Defektart Weichteildefekt 376 ,000 ,000

Weichteil-, Knochendefekt 109 1,000 ,000

Knochendefekt 2 ,000 1,000

Tabelle 8: Codierung der kategoriellen Variablen

Zunachst wurde der Pradiktor ,sonstige Diagnose® mit den Kovariaten analysiert.
Das Gesamtmodell zeigte sich signifikant (Gesamtmodell: Chi?(1)=7.696, p = .006;
Nagelkerkes R =.028; PAC = 85,6%).



95% Konfidenzintervall

im Vergleich zu Arm

Odds Ratio Signifikanz
Oberer wert | Unterer Wert

Sonstige Diagnose 2,623 1,180 5,833 ,018
Lappentyp Bein im
Vergleich zu Arm 2,376 1,366 4,133 ,002
Lappentyp Thorax
im Vergleich zu Arm 723 235 2,219 ;970
Lappentyp Abdomen

,348 ,045 2,676 ,310

Tabelle 9: multivariate Analyse sonstige Diagnose und Covariaten

Wurde bei einer sonstigen Diagnose ein Lappen vom Bein verwendet, war das Risiko eines

Lappenverlustes 2,376-mal hdher als beim Verwenden eines Lappens vom Arm.

Die Kovariaten Lokalisation des Defekts und Defektart zeigten keine Signifikanz.

Beim Vorliegen einer Infektionsdiagnose zeigte sich sowohl das Gesamtmodell signifikant (p
<.001; Nagelkerkes R = .152; PAC = 85,8%) als auch der Lappentyp Bein im Vergleich zum
Lappentyp Arm, welcher dann ein erhéhtes Lappenverlustrisiko aufweist (OR=2,270).
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Odds Ratio

95% Konfidenzintervall

unterer wert

oberer Wert

Signifikanz

Infektionsdiagnose

,983

0,275

3,516

979

Lappentyp Bein im

Vergleich zum Arm

2,270

1,247

4,134

.007

Lappentyp Thorax

im Vergleich zu Arm

472

0,142

1,572

221

Lappentyp Abdomen

im Vergleich zu Arm

.999

Defektlokalisation
Kopf/Hals im
Vergleich zu

intraoral

2,599

1,201

5,623

.015

Defektlokalisation
oberen Extremitat
Vergleich zu

intraoral

,000

.999

Defektlokalisation
Thorax/Brust im
Vergleich zu

intraoral

,000

.998

Defektlokalisation
unteren Extremitat
im Vergleich zu

intraoral

3,371

1,461

7,780

.004

Tabelle 10: multivariate Analyse Infektionsdiagnose und Covariaten

Bei der Analyse der Tumordiagnose in Bezug auf die Kovariaten zeigte sich das
Gesamtmodell signifikant (Gesamtmodell: Chi?(4)=23,361, p < .001; Nagelkerkes R = .153;

PAC = 85,6%).

Die Tumordiagnose als solche zeigte sich in dieser Berechnung nicht signifikant.

Auch hier konnte man jedoch feststellen, dass das Risiko eines Lappenverlustes beim
Lappentyp Bein signifikant erhéht ist (p=.010; OR=2,214).

Das Risiko eines Lappenverlustes ist bei einem extraoralen Kopf-/Hals Defekt fast dreimal so

hoch als bei einem intraoralen Defekt, wenn eine Tumordiagnose vorliegt (p= .024;

OR=2,848).
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95% Konfidenzintervall
Odds Ratio Signifikanz
unterer wert | oberer Wert

Tumordiagnose , 799 0,326 1,956 .624
Lappentyp Bein im

2,214 1,208 4,057 .010
Vergleich zum Arm

Lappentyp Thorax
,483 0,146 1,605 .235
im Vergleich zu Arm

Lappentyp Abdomen 999
im Vergleich zu Arm |

Defektlokalisation
Kopf/Hals im

2,848 1,129 5,466 .024
Vergleich zu

intraoral

Defektlokalisation

oberen Extremitat im
,000 - - .999
Vergleich zu

intraoral

Defektlokalisation
Thorax/Brust im

,000 - - .998
Vergleich zu

intraoral

Defektlokalisation

unteren Extremitat
2,825 1,001 7,968 .050
im Vergleich zu

intraoral

Tabelle 11: Multivariate Analyse Tumordiagnose und Covariaten

Wurde Heparin intraoperativ verabreicht, konnte man einen ahnlichen Effekt beobachten
(Gesamtmodell: Chi?(5)=27.793, p < .001; Nagelkerkes R = .138; PAC = 85,9%).

Heparin hat hierbei einen protektiven Effekt auf den Lappen.

Das Lappenverlustrisiko sinkt bei der Verwendung von Heparin um 49,7%.

Der Lappentyp Bein besal’ hingegen ein fast finffach héheres Verlustrisiko als Lappentypen,
die vom Arm gehoben wurden (p= < .001; OR=4,935).

Liegt ein kombinierter Weich- und Knochengewebsdefekt vor ist das Risiko etwa 63%

geringer als bei einem Weichgewebsdefekt.
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95% Konfidenzintervall

im Vergleich zum
Weichteildefekt

Odds Ratio Signifikanz
unterer wert | oberer Wert
Heparin intraoperativ | ,503 0,267 ,949 .034
Lappentyp Bein im
PPEMYP 4,935 2,216 10,989 <.001
Vergleich zum Arm
Lappentyp Thorax
PPEMYP 1,210 0,325 4,500 776
im Vergleich zu Arm
Lappentyp Abdomen
PPEYP - - - .999
im Vergleich zu Arm
Defektart Weichteil-
und Knochendefekt
370 ,156 ,880 .024

Tabelle 12: multivariate Analyse Heparin intraoperativ und Covariaten

Beim Vorliegen eines arteriellen Ereignisses war das Lappenverlustrisiko 20-fach erhoht.

Der Lappentyp Bein hatte im Vergleich zum Lappentyp Arm ein signifikant erhéhtes

Lappenverlustrisiko bei einem arteriellen Ereignis.

Zudem zeigte sich ein circa dreifach erhohtes Verlustrisiko bei Defektlokalisationen die sich

im Kopf-/ Halsbereich darstellten als bei intraoralen Defekten.

Ahnlich verhalt es sich auch mit Defekten der unteren Extremitat (OR=3,518).

(Geamtmodell Gesamtmodell: Chi*(8)=118.637, p < .001; Nagelkerkes R = .409; PAC =

88,9%).
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Odds Ratio

95% Konfidenzintervall

unterer wert

oberer Wert

Signifikanz

Arterielles Ereignis

20,513

9,965

42,224

<.001

Lappentyp Bein im

Vergleich zum Arm

3,213

1,527

6,761

.002

Lappentyp Thorax

im Vergleich zu Arm

1,225

0,315

4,763

.769

Lappentyp Abdomen

im Vergleich zu Arm

.999

Defektlokalisation
Kopf/Hals im
Vergleich zu

intraoral

3,130

1,220

8,032

.018

Defektlokalisation
oberen Extremitat im
Vergleich zu

intraoral

,000

.999

Defektlokalisation
Thorax/Brust im
Vergleich zu

intraoral

,000

.998

Defektlokalisation
untere Extremitat im

Vergleich zu

intraoral

3,518

1,341

9,228

.011

Tabelle 13: multivariate Analyse art. Ereignis und Covariate

Fand ein vendses Ereignis im postoperativen Verlauf statt, war das Risiko eines

Lappenverlustes 4,2fach erhéht und bei einem MAGT vom Bein ungefahr viermal héher als

bei einem Lappen vom Arm.

Imponierte der Defekt in der Kopf-/Halsregion zeigte sich ein 2,3-mal so hohes Risiko eines

Lappenverlustes.

Bei Defekten an der unteren Extremitat war das Risiko ebenfalls signifikant erhéht

(OR=3,202).

(Gesamtmodell: Chi?(8)=55.885, p < .001; Nagelkerkes R = .206; PAC = 86,6%)




Odds Ratio

95% Konfidenzintervall

unterer wert

oberer Wert

Signifikanz

venoses Ereignis

4,266

2,044

8,906

<.001

Lappentyp Bein im

Vergleich zum Arm

2,767

1,453

5,272

.002

Lappentyp Thorax

im Vergleich zu Arm

,653

0,192

2,224

496

Lappentyp Abdomen

im Vergleich zu Arm

.999

Defektlokalisation
intraoral im
Vergleich zu
Kopf/Hals

2,360

1,030

5,411

.042

Defektlokalisation
intraoral im
Vergleich zur oberen

Extremitat

,000

.999

Defektlokalisation
intraoral im
Vergleich zum

Thorax/Brust

,000

.998

Defektlokalisation
intraoral im
Vergleich zur

unteren Extremitat

3,202

1,383

7,416

.007

Tabelle 14: multivariate Analyse vendses Ereignis und Covariaten

Bei Vorliegen einer Teilnekrose im postoperativen Verlauf konnte auch in dieser Berechnung

ein erhdhtes Verlustrisiko bei einem MAGT vom Bein festgestellt werden (OR=3,220).
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Odds Ratio

95% Konfidenzintervall

unterer wert

oberer Wert

Signifikanz

Teilnekrose

13,214

3,486

50,093

<.001

Lappentyp Bein im

Vergleich zum Arm

3,220

1,298

7,986

.012

Lappentyp Thorax

im Vergleich zu Arm

,322

,067

1,548

157

Lappentyp Abdomen

im Vergleich zu Arm

.999

Defektlokalisation
intraoral im
Vergleich zu
Kopf/Hals

2,204

,901

5,394

.083

Defektlokalisation
intraoral im
Vergleich zur oberen

Extremitat

,000

.999

Defektlokalisation
intraoral im
Vergleich zum

Thorax/Brust

,000

.998

Defektlokalisation
intraoral im
Vergleich zur

unteren Extremitat

,149

,748

6,724

149

Defektart Weichteil
und Knochendefekt
im Vergleich zu
Weichteildefekt

,488

174

1,371

174

Defektart
Knochendefekt im
Vergleich zu
Weichteilefekt

11,217

,371

339,162

,165

Tabelle 15: multivariate Analyse Teilnekrose und Covariaten
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5 Diskussion

Mikrovaskulare Lappentransplantate gehéren seit Uber 30 Jahren aufgrund ihrer vielseitigen
Einsatzmdglichkeiten nicht nur zu einem festen Bestandteil der modernen Mund-, Kiefer- und
Gesichtschirurgie (63), sondern auch zu weiteren chirurgischen Fachbereichen wie der Hals-
, Nasen-, Ohren- und plastischen Chirurgie (64).

Ihre haufigste Anwendung finden sie in der Rekonstruktion von Kérperstrukturen nach
Tumorresektion, Traumata, Infektionen, Verbrennungen und anderen
Wundheilungsstérungen (65).

Trotz hoher Erfolgsraten von teils Gber 90% (66) bedeutet der Verlust eines solchen
Transplantates haufig mehrere anschlieRende Operationen, langerer
Krankenhausaufenthalte, erh6hte Kosten fir das Gesundheitssystem und emotionale
Belastung des Patienten (67).

In der Literatur gibt es zahlreiche Studien mit ahnlichem Studiendesign, welche aber
teilweise sehr heterogene Ergebnisse darstellen,(68,69) oder sich nur auf die Analyse von
Rekonstruktionen eines Korpergebiets, zum Beispiel Kopf und Hals oder untere
Extremitat(70,71)oder eines Lappentypens beschranken.

Ziel dieser retrospektiven Untersuchung war die Risikoabschatzung von Lappenverlusten
primar im Kopf-, Halsbereich, aber auch an anderen Lokalisationen des Korpers im
Vergleich, um klinisch relevante Parameter zur Minimierung des Lappenverlustrisikos fir
mikrovaskularen Lappentransplantate zu identifizieren.

Besonderes Augenmerk sollte auch auf das goal-directed hemodynamic management und
Beatmungsmanagement, sowie die Uberwachung auf Intensivstationen gelegt werden,

welches in der Literatur immer wieder diskutiert wird (72—74).

Speziell in dieser Studie wurde versucht Risikofaktoren und die GroRe ihres Einflusses zu
identifizieren, sowie diese weiter in Bezug auf Lappentypen, Defektlokalisationen und
Defektarten zu differenzieren und einen Ansatz zu formulieren, wie diese Ergebnisse im

klinischen Alltag zu einer Verbesserung des Outcomes berlcksichtig werden kénnen.
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5.1 Praoperative Risikofaktoren

Wir untersuchten die Ergebnisse verschiedener mikrovaskularer Lappentransplantationen in
der Klinik fur Mund-, Kiefer- und plastische Gesichtschirurgie der Universitat zu Kéln im
Zeitraum von 2009 bis 2020.

Das Geschlechterverhaltnis in dieser Kohorte zeigt einen groReren Anteil an mannlichen
Patienten (54,1%) als Patienten weiblichen Geschlechtes (45,9%).

Dieses Verhaltnis ist in der aktuellen Literatur ahnlich beschrieben (75). Zur Einschatzung
der verwendeten Daten muss beachtet werden, dass in anderen Studien haufig entweder
nur Lappentransplantationen eines Indikationsbereiches analysiert werden und es
dahingehend zu heterogenen Ergebnissen beim Vergleich dieser Studien kommen kann.
Salama et. al. berichten von einem Geschlechterverhaltnis von 48 zu 23 zu Gunsten des
mannlichen Geschlechts bei Lappentransplantationen in der Kopf- und Halsregion (76), und
Miicke et. al. von einer Geschlechterverteilung von 64,5% mannlichen und 35,5 %
weiblichen Patienten. Ebenfalls analysiert er diese im Hinblick auf freie Lappentransplantate
im Kopf- und Halsbereich(77).

Beide Studien analysieren nur die mikrovaskularen Lappentransplantate, welche in einem
Indikationsbereich transplantiert wurden. Die hohere Verteilung auf das mannliche
Geschlecht, Iasst sich dadurch erklaren, dass Malignome im Kopf und Halsbereich statistisch
haufiger bei Mannern auftreten als bei Frauen. Betrachtet man die Diagnose aufgrund
dessen eine Lappentransplantation notwendig war, erkennt man bei beiden Studien, dass
die Plattenepithelkarzinome im Mundbereich (SCC) am haufigsten in den Kohorten vertreten
waren.

Diese Beobachtungen stehen mit denen der vorliegenden Arbeit im Einklang. Auch hier
zeigte sich die Tumordiagnose mit Abstand als haufigste, wie auch die intraorale
Defektlokalisation.

Im Unterschied zu den oben genannten Studien ist die hier vorgestellte Studienkohorte
heterogen im Hinblick auf die Empfangerstelle des mikrovaskularen Lappentransplantates.
Zu erwahnen ist an dieser Stelle die Studie von Las et. al. (75), welche die Risikofaktoren fiir
Lappenverluste von Brust, Kopf- und Hals- und Extremitatenrekonstruktionen analysiert.
Hier zeigt sich sogar eine Umkehr des Geschlechterverhaltnis zum leichten Vorteil des
weiblichen Geschlechtes (78). Berucksichtigt man bei der Interpretation der Ergebnisse
dieser Arbeit die zuvor vorgestellten Studien, so erklart sich unsere fast schon ausgeglichene
Geschlechterverteilung.

Durch die Analyse von verschiedenen Lapppentypen, Diagnosen und Defektlokalisationen
ergeben sich verschiedene Geschlechterhaufungen in diesen Gruppen. Wahrend

Plattenepithelkarzinome in der Mundhdhle haufiger bei Mannern vorkommen,(79) sind
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Mammakarzinome haufiger bei Frauen zu beobachten. Somit kann es bei der gemeinsamen
Betrachtung zu einer Verschiebung des Geschlechterverhaltnisses kommen, welches wir
auch in unseren Daten feststellen konnten.

Sowohl das Geschlecht als auch das Alter der Patienten in der in dieser Arbeit untersuchten
Kohorte zeigte keinen signifikanten Zusammenhang mit dem Auftreten eines
Lappenverlustes(62).

Diese Befunde werden in zahlreichen Studien der aktuellen Literatur unterstitzt (75,80).
Somit kdnnten das Alter und Geschlecht als risikostratifizierender Faktor bei der
Einschatzung von Patienten im klinischen Alltag als nicht relevant eingestuft werden.
Trotzdem muss bei der Behandlung alterer Patienten bertcksichtigt werden, dass mit
fortschreitendem Alter das Auftreten multipler Erkrankungen sowie eine geringere Toleranz

gegenuber chirurgischen Eingriffen das perioperative Management erschweren kénnten.

Wie bei anderen operativen Behandlungen ist der Gesundheits- und Allgemeinzustand des
Patienten bei der Risikoeinschatzung und Patientenauswahl vor einer freien
Lappentransplantation ebenfalls von grof3er Bedeutung.

Hier wurden vermehrt Erkrankungen betrachtet, die zu einer Beeintrachtigung der
Wundheilung, wie Diabetes Mellitus oder der Durchblutung und GefaRarchitektur (PAVK und
Hypertonie) fihren kénnen.

In der Literatur findet man haufig sehr kontroverse Ergebnisse bezlglich der
Vorerkrankungen der Patienten.

Wahrend in dieser Studie kein Zusammenhang zwischen einem Diabetes Mellitus und einem
Transplantatverlust festgestellt werden konnte, berichten Valentini et. al. von einem
signifikanten Einfluss von Diabetes auf das Lappenverlustrisiko (81). Neuere Studien
allerdings decken sich mit unseren Beobachtungen, dass sowohl Diabetes Mellitus als auch
Nikotin-Missbrauch keinen Einfluss auf einen Misserfolg bei der mikrovaskularen
Lappentransplantation haben (66,82). Trotz dieser Ergebnisse scheint eine weitere
Untersuchung dieser Parameter notwendig zu sein, um eine fundierte Aussage treffen zu
kénnen, da auch diese Studien in ihren Limitationen daraufhin weisen den Einfluss von

Diabetes auf das Lappen-Outcome weiter zu untersuchen (83).

Ein weiterer mdglicher Risikofaktor flr einen Lappenverlust stellt die praoperative
Bestrahlung des Patienten dar.

Eine Strahlentherapie im Rahmen einer Tumortherapie beeintrachtigt die Durchblutung und
die Heilung des zu operierenden Gebietes (84)und kénnte somit die Verlustraten von freien
mikrovaskularen Transplantaten erhéhen. Nun kénnte man diskutieren, ob die

vorangegangene Bestrahlung eines Patienten eine Kontraindikation fiir die Rekonstruktion
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mit einem MAGT darstellt.

Dabei ist jedoch zu beachten, dass wie auch hier in den vorgestellten Daten, die
Tumordiagnose die haufigste Diagnose ist (85,7%) (62) und eine Tumorresektion haufig mit
grof3en und nicht primar verschlieBbaren Defekten einhergeht.

Somit sollte auch ein praoperativ bestrahlter Patient zumindest fir eine freie
Lappentransplantation in Betracht gezogen werden.

Bei der Literaturrecherche findet man hinsichtlich des Einflusses von einer praoperativen
Strahlentherapie auf den Erfolg eines freien Lappentransplantates teilweise sehr
widerspruchliche Aussagen.

Auf der einen Seite wird die praoperative Strahlentherapie als signifikanter Risikofaktor
benannt, der einen Lappenverlust begtinstigen kann, (77,85) auf der anderen Seite kdnnen
andere Studien dies nicht bestatigen (78,86,87).

Auch in der hier vorgestellten Kohorte stehen praoperative Strahlentherapien nicht in einem
signifikanten Zusammenhang mit dem Verlust eines mikrovaskularen Lappentransplantates.
Griinde fir die Heterogenitat konnten im Studiendesign und der ausgewahlten
Patientenkohorte liegen.

Wahrend Wang et. al. nur Radialislappen analysierte(85) und Mucke et. al. sich nur auf das
Einsatzgebiet in der Hals und Kopfregion nach Krebsdiagnosen beschrankte(77), zeigt
unsere Kohorte eine ahnlich heterogene Verteilung wie die von Las et. al. (75)

Somit zeigt sich nur ein eingeschrankt méglicher Vergleich der einzelnen Studien und muss
auch hier bei der Interpretation der Daten berucksichtigt werden.

Ein weiterer Grund der unterschiedlichen Studienergebnisse kdnnten auch Unterschiede in
der Wahl von verschiedenen Operationsmethoden sein. Las et. al. empfehlen zur
Risikoreduktion die Wahl des Empfangergefall aulerhalb des bestrahlten Feldes (78).

Wie und in welcher Technik das Empfangergefalt gewahlt wurde, wurde in der hier

vorgestellten Untersuchung nicht naher untersucht.
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5.2 Auswahl des Lappentypens

Bei der Wahl des zu transplantierenden Lappens sind viele Faktoren zu beachten.

Jeder Lappentyp hat dabei seine eigenen Vorteile. Der Radialislappen bietet ein diinnes
Profil, welches oftmals zur Rekonstruktion der Zunge oder intraoralen Defekten verwendet
wird (38). Er ist einfach zu heben und besitzt eine gute Gefalstruktur. Dagegen spricht der
Defekt an der Hand, der meist auch durch Hauttransplantationen zu decken ist (88).

Der ALT Flap bietet hingegen ein gréReres Volumen in Form von subkutanem Fett, welches
ein breites Feld an Indikationen abgedeckt (88). Hinzu kommt die geringere
Hebedefektmorbiditat.

Der DIEP-Lappen wird vornehmlich zur Brustrekonstruktion verwendet (89).

Bei Rekonstruktionen welche Knochengewebe mit einbeziehen, zum Beispiel bei
Mandibularekonstruktionen wird zumeist ein Fibula-Transplantat verwendet (90).

Fir Rekonstruktionen der unteren Extremitat wird haufig der Latissimus-Dorsi Lappen
verwendet (91).

Die Wahl des geeigneten Lappentyps ist fur den Chirurgen von zentraler Bedeutung, da sie
Einfluss auf die Heilung, die Durchblutung und das Uberleben des Transplantats haben
konnte. Eine fundierte Entscheidung erfordert die Berlcksichtigung der Gewebedefektart,
der spezifischen Eigenschaften des Lappens und potenzieller Komplikationen, um eine
optimale funktionelle und asthetische Rekonstruktion zu gewahrleisten.

In dieser Kohorte wurden die Lappentypen als Confounder verwendet, um die Einfliisse von
unabhéangigen Risikofaktoren auf die verschiedenen Lappentypen hin zu untersuchen.

In der Literatur findet man auch hier heterogene Aussagen uber den Einfluss von
Lappentypen auf das Lappen-Outcome. Wahrend in manchen Veréffentlichungen kein
Hinweis auf einen signifikanten Einfluss der verschiedenen Lappentypen auf das Auftreten
eines Lappenverlustes (92,93) festgestellt wurde, berichten Bollig et. al. und Wang et. al.
(75,94) von einem signifikanten Einfluss des Lappentypens auf das Lappen-Outcome.

Auch in der hier vorgestellten Kohorte konnten wir einen signifikanten Einfluss des
Lappentypens auf einen Lappenverlust feststellen (P= <.001). Bei der weiteren Stratifizierung
konnten wir zusatzlich feststellen, dass beim gleichzeitigen Vorliegen von verschiedenen
Diagnosen sich der Einfluss von Lappentypen auf das Lappenlberleben verandert.

So konnten wir beim Vorliegen einer Tumordiagnose Unterschiede zwischen Lappentypen
vom Bein und vom Arm feststellen (62).

Wurde der Lappen aufgrund einer Tumordiagnose notwendig, so hatte das Transplantat vom
Bein ein erhdhtes Verlustrisiko (OR=2,2; p=.01) als ein Transplantat vom Arm.

Beim Vorliegen einer Infektionsdiagnose oder einer Wundheilungsstérung zeigte sich ein
ahnliches Ergebnis mit einer Risikoerh6hung, wenn ein Lappen vom Bein verwendet wurde
(OR=2,2; p=.007).
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Bei der Literaturrecherche konnte keine Veréffentlichung ausgemacht werden, die ahnliche
Daten analysiert.

Fir den klinischen Alltag konnte dies darauf hindeuten, dass bei der Auswahl des Lappens
die Diagnose vor allem im Hinblick auf eine Tumor- oder Infektionsdiagnose, sowie einer
Wundheilungsstérung von zentraler Bedeutung fur ein entsprechendes Outcome des

Lappentransplantates sein kénnte.
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5.3 Intraoperative Parameter

5.3.1 Operationszeit

Ein haufig beschriebener Zusammenhang mit dem Auftreten von Lappenverlusten ist die
Operationszeit(62).

Hier muss zwischen Anasthesie und Operationszeit unterschieden werden, da die
Anasthesiezeit meist langer ist als die reine Operationszeit, die Ublicherweise in Zeit
zwischen Schnitt und Naht angegeben wird wie auch in dieser Studie.

Wir konnten darstellen, dass mit steigender Operationsdauer (Schnitt bis Naht) auch das
Risiko steigt, einen Lappenverlust zu erleiden.

Dabei steigt das Lappenverlustrisiko um 0,5% pro Minute.

Diese Ergebnisse finden sich auch in zahlreichen Studien in der Literatur wieder(75,95,96).
Bei der Interpretation muss beachtet werden, dass die Operationszeit von vielen Faktoren
beeinflusst werden und auch immer eine Mindestoperationsdauer existiert.

Auch wird die Operationsdauer haufig von Faktoren beeinflusst, auf die der Operateur keinen
Einfluss hat.

Daher haben wir in dieser Untersuchung auch analysiert, wie sich die gleichzeitige
Durchfiihrung einer Neck Dissection auf das Lappenuberleben auswirkt.

Das gleichzeitige Durchfuihren einer Neck Dissection hat keinen signifikanten Einfluss auf
das Lappenuberleben, kann aber unter Umstanden die Operationszeit verlangern. Diese

Beobachtungen stimmen mit der in der aktuellen Literatur Gberein (97).
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5.3.2 Hamodynamische und intensivmedizinische Parameter

Ein zentraler Punkt in dieser Studie ist die Untersuchung von intraoperativen Einflussfaktoren
wie die intraoperative Heparingabe und das Flissigkeitsmanagement sowie
intensivmedizinischen Parametern wie die Dauer der invasiven Beatmung,
Katecholamingabe und Dauer der Liegedauer auf der Intensivstation.

Antikoagulantien werden in vielen Fallen standardmafig zur Thromboseprophylaxe wahrend
der Immobilisation einer Operation verabreicht (98). Dabei gibt es viele verschiedene
pharmakologische Optionen.

Aspirin inhibiert die Cyclooxygenase irreversibel und hemmt somit die Bildung von
Thromboxan A (55).

Thromboxan A stimuliert die Aktivierung von Thrombozyten und deren Aggregation (98).
Somit wird durch ASS vornehmlich die primare Hdmostase gehemmt.

Wahrend der sekundaren Hamostase werden durch die Aktivierung der
Gerinnunngskaskade stabile Fibrinnetze ausgebildet. Heparine wie zum Beispiel
niedermolekulares Heparin und unfraktioniertes Heparin beschleunigen die Anlagerung von
Antithrombin an die aktivierten Gerinnungsfaktoren und hemmen somit die Blutgerinnung
und Ausbildung von Thrombosen (99).

Thrombosen der Arterien oder Venen bei mikrovaskuldren Lappentransplantaten sind die
haufigsten Komplikationen, die zu einem Lappenverlust fihren kénnen (100). Diese
Beobachtungen sind auch mit unseren Daten kongruent.

Zur Verhutung dieser Komplikationen werden die genannten Antikoagulantien verwendet,
welche aber nicht frei von Nebenwirkungen wie Hamatomen, Nachblutungen oder speziell
bei Heparinen die Thrombozytopenien sind.

Somit sollte eine individuelle Risiko-Nutzen-Abwagung im Hinblick auf Dosis und Praparat
stattfinden.

Trotz der schon lange in der Praxis verwendeten Antikoagulantien in der rekonstruktiven
Chirurgie mit mikrovaskularen Lappentransplantaten, gibt es in der aktuellen Literatur keine
einheitlichen Protokolle (98) oder Studien mit einer starken Evidenz (101)

Bei der Analyse der hier vorgestellten Kohorte ist ein signifikanter Zusammenhang zwischen
der intraoperativen Verabreichung von Heparin und einem Lappenverlust zu erkennen (OR=
0,53; p=.034) (62).

Unsere Beobachtungen stehen mit der aktuellen Literatur Uberein (102,103).

Bei der detaillierteren Betrachtung und Analyse mittels logistischer Regression unter
Berucksichtigung der Kovariablen konnten wir unter der intraoperativen Heparingabe ein
verringertes Lappenverlustrisiko beobachten, wenn es sich um einen kombinierten
Weichgewebs- und Knochendefekt handelt (OR= 0.37). Auch verringerte sich das

Lappenverlustrisiko bei Heparingabe deutlicher, wenn ein Radialislappen verwendet als bei
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anderen Lappentypen.

In der Literatur lassen sich keine Studien finden, welche die intraoperative Antikoagulation
ahnlich hinsichtlich der Lappentypen oder Defektarten betrachten. Haufig wird die
Behandlung mit Heparin bis in die postoperative Phase mitbeobachtet, welches eine
Verzerrung der Ergebnisse zur Folge haben kdnnte (98). Da bis zu diesem Zeitpunkt nur
wenige humane Studien zur intraoperativen Anwendung von Antikoagulanzien zu finden
sind, sind weitere randomisierte kontrollierte Studien nétig, um eine fundierte Aussage Uber
den Nutzen von Antikoagulantien insbesondere Heparin treffen zu kénnen.

Ungeachtet dessen ist jedoch zu erwahnen, dass die intraoperative Anwendung von Heparin
als sicher und in der Anwendung innerhalb verschiedener operativer Behandlungen als

sicher und vorteilshaft angesehen werden kann (104,105)
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5.4 Postoperative Parameter

5.4.1 Postoperative Antikoagulation

Postoperativ wird die Antikoagulation haufig zur Pravention von thrombotischen Ereignissen
weitergefuhrt. Auch hier gibt es zum jetzigen Stand kein einheitliches evidenzbasiertes
Protokoll zur Antikoagulation nach einer mikrovaskularen Lappentransplantation (106,107).
Haufig werden Plattchenhemmer wie ASS mit Antikoagulantien wie Heparinen kombiniert,
um eine suffiziente Thromboseprophylaxe zu erzielen(98).

Nachteile einer gerinnungshemmenden Therapie sind unter anderem erhohtes
Blutungsrisiko und Hamatombildung.

Sekundar kénnen Hamatome durch Druck auf das Transplantat eine Durchblutungsstérung
verursachen und einen Transplantatverlust herbeiflihren(98).

Auf der anderen Seite dient die Gerinnungshemmung der Aufrechterhaltung der
Durchblutung des Transplantates und die Verhinderung einer der schwerwiegendsten
Komplikationen: der Thrombosenbildung.

Mikrovaskulare Lappentransplantate besitzen ein erhdhtes Risiko der Thrombosenbildung
aufgrund der Verletzung des Endothels aufgrund der mikrovaskularen Reanastomisierung
der Gefale von Transplantat und Empfangerregion (47,107).

Zu den haufigsten postoperativen Komplikationen gehdren laut der aktuellen Literatur die
arteriellen und/oder venése Thrombenbildung (107,108). Diese Beobachtungen konnten wir
ebenso in unserer Studie feststellen. Als haufigste Komplikation treten in unserer Kohorte
das arterielle Ereignis (13,8%) und das vendse Ereignis (9,8%) auf. Welche auch beide das
Risiko eines Lappenverlustes signifikant erhdhen (p=<.001; OR= 19,538 arteriell und OR=
4,278 venos).

Die Vermeidung dieser Komplikation ist der vornehmliche Grund einer
gerinnungshemmenden Therapie bei der Transplantation eines mikrovaskularen
Lappentransplantates (109).

Innerhalb der in dieser Studie untersuchten Kohorte wurden die Patienten entweder nur mit
unfraktionierten oder niedermolekularen Heparin, ASS oder mit Kombinationen versorgt(62).
Kongruent mit der aktuellen Datenlage konnte sich kein einheitliches Antikoagulations-
protokoll herauskristallisieren (98,110).

Ashjian et. al. beschreiben ebenso keine signifikante Risikoerhéhung fir Komplikationen wie
Hamatome oder Blutungen beim Einsatz von Antikoagulantien (110). Zu beachten ist, dass
in dieser Studie nur onkologische Patienten untersucht wurden.

In unserer Kohorte finden sich neben onkologischen Patienten auch andere Patienten wie

Trauma oder Infektionspatienten welches zu einer eingeschrankten Vergleichbarkeit der
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Ergebnisse flihrt. Dieser Effekt ist jedoch bei dem iberwiegenden Anteil von Tumorpatienten
in unserer Kohorte (85,7%) als sehr gering einzuschatzen.

Um die Blutgerinnung zu Gberwachen, werden verschiedene Laborparameter wie die PTT
und Thrombozytenanzahl tGberprift, um den Gerinnungsstatus zu kontrollieren (111).

Bei der Analyse der aPTT in den ersten drei postoperativen Tagen konnten wir einen
statistisch signifikanten Zusammenhang zwischen der aPTT am ersten postoperativen Tag
und dem Lappenuberleben feststellen (62). Die aPTT Werte am zweiten und dritten
postoperativen Tag hatten keinen signifikanten Einfluss auf das Lappenuberleben, ebenso
wie die Thrombozytenzahl.

Haufig werden aPTT -Werte von 40-60 Sekunden angestrebt (104,112), dessen wir uns
anschlief3en (62). Wir konnten feststellen, dass mit jeder Einheitserhdhung des PTT-Wertes
ein Uberlebensvorteil von 5,2% assoziiert war (59).

Rothweiler et. al. hingegen strebte in ihrer Studie aPTT Werte zwischen 60-80 Sekunden an
(113).

Wahrend in einer Studie von Kalmar et. al. Thrombozytopenien mit einem erhéhten
Komplikations- und Lappenverlustrisiko einhergehen (114), konnten wir diesen Effekt in
unserer Kohorte nicht feststellen.

Bei einem Vergleich der beiden Studien ist allerdings auch unsere Heterogenitat im Hinblick
auf Lappentypen und Defektlokalisation zu berticksichtigen, wahrend Kalmar et. al. lediglich

den Einsatz von freien Lappentransplantaten in der Brustrekonstruktion analysieren (114).

In einem systematischen Review von Barton et. al. aus dem Jahr 2018 wurde festgestellt,
dass in einigen Studien kein Unterschied im Lappen-Outcome zwischen antikoagulierten
Patienten und Patienten ohne gerinnungshemmende Therapie mit freien
Lappentransplantaten festgestellt werden konnte (115).

Es wird hier die These aufgestellt, dass systemische Komplikationen bei der Verwendung
von gerinnungshemmender Medikation gegen die eventuellen Vorteile einer
Antikoagulationstherapie aufgewogen werden mussen (115).

Um eine evidenzbasierte und klinisch relevante Aussage bezuglich der postoperativen
Antikoagulation von Patienten mit mikrovaskularen Lappentransplantaten treffen zu kénnen,
sind weitere Studien notwendig, die systemische Nebenwirkungen der Gerinnung
hemmenden Medikamente und deren forderlichen Einfluss auf das Lappentiberleben

detaillierter untersuchen.
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5.4.2 Vasoaktive MaBRnahmen

Immer wieder werden in Studien der Einsatz von Vasopressoren wie zum Beispiel
Noradrenalin und einer zielgerichteten Flussigkeitstherapie gegenubergestellt(116,117,118).
Beide Therapieoptionen zielen auf eine Optimierung der kardialen Funktionen und des
lokalen Blutflusses zum Transplantat (116).

Die Sorge bei der Verwendung von intraoperativen Vasopressoren liegt in ihrer Induktion von
Vasokonstriktion und dadurch die Erhéhung des Risikos einer verminderten
Lappendurchblutung (116), weswegen in vielen mikrovaskularen Eingriffen der Einsatz von
Vasopressoren vom Operateur nicht gewlinscht wird(98).

Viele Studien haben den negativen Effekt vom Einsatz von Vasopressoren in der
mikrovaskularen Chirurgie widerlegt (98,119,120).

Auch in der hier vorgestellten Kohorte konnte ein negativer Effekt auf das Lappentberleben
bei der Verwendung von Katecholaminen nicht bestatigt werden und ist somit kongruent zur
aktuellen Literatur.

Die Flussigkeitstherapie wahrend der Operation wird in der Literatur haufig als signifikanter
Risikofaktor benannt (72,121), welchen wir in unserer Analyse nicht bestatigen konnten.
Haufig wird eine intraoperative Flissigkeitszufuhr von Gber 7 Litern als cut-off Wert benannt
(121).

Hierbei ist zu erwahnen, dass sich besonders in der Studie von Dooley et. al. nicht ermitteln
I&sst, wie sich die Flussigkeitstherapie zusammensetzt.

Kim et. al. erwahnt den gleichen Cut-Off Wert von 7 Litern intraoperativer Flussigkeitszufuhr
wahrend einer mikrovaskularen Lappentransplantation (122).

Hingegen handelt es sich bei diesem Wert um rein kristalloide Infusionslésungen (122)

In unserer Kohorte wurden intraoperativ im Mittel 5,9 Liter Fllssigkeit wahrend einer
Operation verabreicht.

Dieses Volumen setzt sich aus kristalloiden und kolloidalen Flissigkeiten sowie
Bluttransfusionen zusammen.

Hieraus ergibt sich eine eingeschrankte Vergleichbarkeit der dargestellten Studien und setzt
eine weitere Untersuchung von Flussigkeitstransfusionen wahrend einer mikrovaskularen
Lappentransplantation und deren Einfluss auf das Lappentiberleben voraus. Besonders im

Hinblick auf die Zusammensetzung der transfundierten Volumina.
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5.4.3 Invasive Beatmung

Des Weiteren konnten wir in unserer Kohorte feststellen, dass eine langere postoperative
Beatmungsdauer mit einem signifikant erhéhten Lappenverlustrisiko einhergeht (OR = 1.063,
p = .035). Insbesondere bei Lappen, welche vom Arm enthnommen wurden (OR = 2.694, p =
.014), bei Defekten in der extraoralen Kopf- und Halsregion (OR = 2.724, p = .042) sowie bei
einer Defektlokalisation der unteren Extremitat OR = 3.867, p = .007).

Einige aktuelle Studien unterstiitzen diese Beobachtungen(96).

Clemens et. al. kommen in ihrer Studie zu &hnlichen Ergebnissen.(123)

In der Studie von Clemens et. al. wurden Standard-Extubationsprotokolle
(Intensiviiberwachung der Patienten tber Nacht mit invasiver Beatmung) mit einem Rapid-
Awakening - Protocol im Hinblick auf das postoperative Outcome von MAGT- Patienten im
Kopf- und Halsbereich verglichen (123).

Auch hier konnte festgestellt werden, dass eine verlangerte Beatmungsdauer nach einer
mikrovaskularen Rekonstruktion im Kopf- und Halsbereich mit einem erhéhten
Komplikationsrisiko assoziiert war (120).

In einer weiteren Studie wird eine verlangerte Beatmungsdauer mit einem erhdéhten Risiko
einer Ruckkehr in den Operationssaal assoziiert(124). Da hier eine Kohorte mit
ausschlief3lich Patienten mit mikrovaskularen Lappentransplantaten beobachtet wurde, lasst
sich im Hinblick auf den ,return to operating room* (121) ein Zusammenhang zu
transplantatbezogenen Komplikationen herstellen.

Da in dieser Veroffentlichung nicht genau hervorgeht, aus welchen Griinden eine Rickkehr

zum OP notwendig war, muss dieser Ruckschluss kritisch gesehen werden.

5.4.4 Postoperative Verwendung von Dopplern

Einer der kritischen Erfolgsfaktoren der komplexen Eingriffe ist die unmittelbare und
dauerhafte Vaskularisation des transplantierten Lappens. Vaskulare Komplikationen wie
arterielle oder vendse Thrombosen stellen die haufigste Ursache fir ein
Transplantatversagen dar(125).

Die Dopplersonografie hat sich hierbei als vorteilhaftes Utensil des postoperativen
Monitorings der MAGT etabliert(126).

In unserer Kohorte zeigte sich die Verwendung des Dopplers als signifikant im Hinblick auf
den Lappenverlust.

Zu differenzieren ist hierbei, dass in unserer Studie nur die Verwendung eines externen
Dopplers und die Haufigkeit der Verwendung untersucht wurden.

In anderen Studien wurden oftmals implantierbare Doppler mit externen Dopplern im Hinblick
der Effektivitat betrachtet (127,128).

66



Hierdurch gibt sich eine eingeschrankte Vergleichbarkeit der Studienergebnisse mit unserer
Kohorte.

Trotzdem lasst sich der Zusammenhang zwischen Lappeniberleben und der Verwendung

von Dopplersonografien insgesamt als positiv bewerten.

Wie in unsere Studie dargestellt zeigte sich der positive Effekt auf das Lappenuberleben am

deutlichsten bei der Verwendung der Dopplersonografie alle 2 Stunden.

Zu beachten ist hierbei, dass dieser Effekt nur bei Lappentransplantaten vom Bein

beobachtet werden konnte (p=0.023).
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