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Zusammenfassung

4. Abstrakt

Einleitung: CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten kommen bei Unterkieferrekonstruktionen ver-
mehrt zum Einsatz. Nur wenige Studien analysieren postoperative Komplikationen nach Trans-
plantation von mikrovaskular-anastomosierten Knochentransplantaten mit diesem Plattentyp.
Diese Arbeit soll unabhangige Pradiktoren fir Komplikationsraten nach Unterkieferrekonstruk-
tion mittels CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten identifizieren.

Methodik: 64 Patienten, die zwischen April 2017 und Mérz 2019 eine Unterkieferrekonstruk-
tion mit einem mikrovaskuldren Knochentransplantat und CAD/CAM-Rekonstruktionsplatte
erhielten, wurden eingeschlossen. Der Einfluss patienten-, therapie- und rekonstruktionsspezi-
fischer Faktoren auf Komplikationen des Weichgewebes, Knochens oder Osteosynthesemate-
rials und Transplantatverluste wurde untersucht. Die statistische Auswertung erfolgte sowohl

deskriptiv als auch uni- und multivariabel.

Ergebnisse: Indikationen waren maligne (60,9%) und benigne Tumore (7,8%), Osteoradionek-
rosen (20,3%) und medikamenten-assoziierte Osteonekrosen (7,8%). Friihe Komplikationen
waren Anastomosenrevisionen (10,9%) und frihe Transplantatverluste (6,3%). Spate Kompli-
kationen waren Weichgewebskomplikationen (Wundheilungsstérungen (43,8%), freiliegendes
Osteosynthesematerial (26,6%)), Osteosynthesekomplikationen (Plattenlockerungen (1,6%),
Plattenfrakturen (3,2%)), Knochenkomplikationen (Pseudarthrosen (36,5%), postoperative Os-
teoradionekrosen (9,4%)) und spéate Transplantatverluste (6,3%).

Diabetes mellitus konnte als Pradiktor fiir Pseudarthrosen (p=0,040) ausgemacht werden. Pati-
enten mit der Indikation Osteoradionekrose zeigten signifikant haufiger Wundheilungsstérun-
gen (p=0,007) und einen nicht-signifikanten Trend fur vermehrte Pseudarthrosen (p=0,270).
Radiotherapie war ein signifikanter Pradiktor flr die Entstehung von Wundheilungsstérungen
(p=0,011) und unzureichender Verkndcherung (p=0,001). Tumorpatienten des Stadium pT4
(p=0,008) zeigten signifikant haufiger unzureichende Verkndcherungen.

Fibulatransplantate (p=0,025) zeigten signifikant seltener insuffiziente ossare Konsolidierun-

gen als die Becken- oder Skapulatransplantate.

Schlussfolgerung: CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten scheinen im Vergleich zur Literatur zu
keinen erhohten Raten an Weichteil- oder Osteosynthesekomplikationen zu fiihren, kdénnen
diese aber auch nicht reduzieren. Insbesondere Radiotherapien und die Indikation Osteoradio-

nekrose sind mit hohen Raten an Wundheilungsstérungen assoziiert, sodass bei diesem
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Patientenkollektiv Verbesserungen angestrebt werden sollten. Allgemein erhdhte Raten an
Pseudarthrosen bei CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten kdnnen nicht festgestellt werden. Der
Einfluss der hoheren Steifigkeit dieses Plattentyps auf eine reduzierte Spaltossifikation kann
nicht ausgeschlossen werden.

Erhohten Raten an Pseudarthrosen bei Patienten mit der Indikation Osteoradionekrose geben
einen Hinweis darauf, dass eventuell umfangreichere initiale Resektionen bei diesen Patienten

notwendig wéren.
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Abstract

Introduction: CAD/CAM titanium reconstruction plates are increasingly used for mandible
reconstruction. So far there are only few studies analyzing postoperative complications after
free flap reconstruction with these plates. As part of this work, independent predictors for post-

operative complications after using CAD/CAM reconstruction plates were identified.

Material and methods: 64 patients with free flap mandible reconstruction and CAD/CAM re-
construction plates between April 2017 and March 2019 were included. Patient-specific, ther-
apy-specific and reconstruction-specific factors were determined and their influence on the com-
plication rates of soft tissue, bone or osteosynthesis material and on flap loss was investigated.

Descriptive, univariate and multivariate statistical analysis was performed.

Results: Indications for mandibular reconstruction included malignant (60.9%) and benign tu-
mors (7.8%), osteoradionecrosis (20.3%) and drug-associated osteonecrosis (7.8%).

Early complications were anastomosis revisions (10.9%) and early flap losses (6.3%). Late com-
plications were soft tissue complications (wound healing disorders (43.8%), exposed osteosyn-
thesis material (26.6%)), osteosynthesis complications (plate loosening (1.6%), plate fractures
(3.2%)), bone complications (pseudarthrosis (36.5%), postoperative osteoradionecrosis (9.4%))
and late flap losses (6.3%).

An independent patient-specific predictor for pseudarthrosis was diabetes mellitus (p=0.040).
Patients with the resection indication osteoradionecrosis showed significantly higher rates of
wound healing disorders (p=0.007) and a non-significant trend for increased non-unions
(p=0.270). A significant therapy-specific predictor was radiotherapy (adjuvant or anamnestic)
for wound healing disorders (p = 0.011) and inadequate ossification (p=0.001). Tumor patients
of the stage pT4 (p=0.008) showed inadequate ossification significantly more often.

Regarding reconstruction-specific factors, fibular transplants (p=0.025) showed insufficient os-

seous consolidations significantly less often than the comparison groups.

Conclusion: CAD / CAM reconstruction plates do not seem to lead to increased rates of soft
tissue or osteosynthesis complications compared to the results in the literature, but they cannot
reduce them either. High rates of wound healing disorders in this study are likely primarily due
to factors such as osteoradionecrosis as resection indication and radiotherapy. CAD/CAM re-

construction plates do not lead to higher rates of pseudarthrosis. The participation of CAD/CAM
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reconstruction plates in high rates of pseudarthrosis due to their high rigidity cannot be ruled

out.
The increased rates of pseudarthrosis in patients with the indication for resection of osteoradi-

onecrosis indicate that more extensive resections may be necessary in these patients.
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5. Einleitung

5.1. Historische Entwicklung der Unterkieferrekonstruktion

Erste Versuche rekonstruktiver Chirurgie im Gesichtsbereich wurden im ersten Jahrtausend
n. Chr. in Form von gestielten Stirnlappen fir die Defektdeckung auf dem Nasenrucken unter-
nommen. Die Versorgung kndcherner Defekte erfolgte bis Ende des 19. Jahrhunderts jedoch
meist durch primére Verschlisse und Epithesen (Steel und Cope 2015).

Um 1900 experimentierten Mediziner mit Prothesen aus alloplastischen Materialien wie Metall
(Fritzsche 1901), Kautschuk, Hartgummi oder frisch sterilisiertem Tierknochen (Kénig 1907),
um kontinuitatsunterbrechende Unterkieferdefekte zu tberbriicken und eine &sthetische und
funktionelle Rehabilitation zu erreichen. Allerdings zeigten sich hierbei im Verlauf zumeist Ab-
stoBungsreaktionen (Reuther und Kubler 1999).

Parallel hierzu wurden die ersten gestielten autologen Transplantate aus Kieferknochenspangen
oder Knochen-Weichteillappen aus der Stirn oder der Clavicula zur Unterkieferrekonstruktion
entwickelt (Heller 1908). Die erste derartige Operation wurde 1891 von Bardenheuer durchge-
fiihrt, der einen am Ohr gestielten Hautknochenlappen aus der Stirn zu Rekonstruktion des
Ramus ascendens der Mandibula nutzte (Bardenheuer 1892). Das Knochenangebot zur Unter-
kieferrekonstruktion war bei gestielten Knochen-Weichteillappen allerdings sehr eingeschrankt.

Als Weiterentwicklung wurden freie periostbedeckte ossare Transplantate entwickelt, welche
auf den Erkenntnissen des franzdsischen Chirurgen Ollier beruhten. Dieser wies die Bedeutung
des Periosts zur Vitalerhaltung des Knochens nach (Axhausen 1908). Im Jahr 1900 nutzte der
Chirurg Sykoff erstmals ein freies Knochentransplantat, indem er einen Teil des Unterkiefers
von ipsi- nach kontralateral transplantierte (Sykoff 1900).

Durch die im Rahmen des ersten Weltkriegs entstandenen Gesichtsverletzungen erhohte sich
die Notwendigkeit von Unterkieferrekonstruktionen sprunghaft, sodass die Weiterentwicklung
der Transplantationsmdoglichkeiten groRere Relevanz erlangte. Verschiedene Entnahmeregio-
nen wie Humerus, Radius, Ulna, Tibia, Fibula und Beckenkamm wurden erprobt (Hoffmann-
Axthelm 1995). Allerdings blieb die Entwicklung einheitlicher Standards und der notwendige
wissenschaftliche Austausch kriegsbedingt aus. In der Nachkriegszeit wurden kieferchirurgi-
sche Fachkliniken in Dusseldorf (1923) und Berlin (Virchow-Klinikum 1925; Charité 1930)
gegrundet (Hoffmann-Axthelm 1995).
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Es zeigten sich héaufig postoperative Komplikationen mit diesen freien, nicht-vaskularisierten
Knochentransplantaten, da eine alleinige Versorgung des Transplantats tber Diffusion gerade
bei Vorschédigung der Empféangerregion auf Grund von Infektionen, Vernarbungen oder Radi-

otherapie nicht suffizient war (Reuther und Kubler 1999).

Erst Weiterentwicklungen auf den Gebieten der Mikrobiologie, die Einfuhrung neuer Osteosyn-
thesetechniken und der Mikrochirurgie ermdglichten weitere Fortschritte in der Behandlung von
Unterkieferrekonstruktionen.

Die Entwicklung der Antibiotikatherapie im Laufe des zweiten Weltkrieges schuf die Mdglich-
keit einer Versorgung von Unterkieferdefekten tiber den nicht sterilisierbaren, intraoralen Zu-
gang und eine bessere postoperative Kontrolle (Phillips 1967).

Seitens der Osteosynthese erfolgte die Entwicklung von Rekonstruktionsplatten in den 1970er
Jahren, welche fortan neben der Verwendung in der Frakturbehandlung auch zur Unterkieferre-
konstruktion mit gutem Erfolg eingesetzt wurden (Bowerman und Conroy 1969; Schmoker,
Spiessl und Mathys 1976). Zuvor waren Knochentransplantate vor allem durch subperiostale
Auflagerung, Verzapfung, Einklemmung oder Néhte fixiert worden (Ganzer 1943). Die Rekon-
struktionsplatten ermdglichten eine stabile Fixierung des Transplantats ohne langerfristige Im-
mobilisation sowie eine friihzeitige funktionelle Belastung (Reuther und Kubler 1999).

Durch die Weiterentwicklung der Mikrochirurgie in den 1960er Jahren erfolgte der bislang
grofte Fortschritt bei Unterkieferrekonstruktionen. Die MikrogefaRchirurgie und die Entwick-
lung verbesserter Operationsmikroskope durch Karl Zeiss ebneten den Weg fiir mikrovaskulare
Knochentransplantate. Nachdem Jacobson und Suarez die erste mikrovaskulare Anastomose mit
Hilfe eines Operationsmikroskops gelang (Jacobson und Suarez 1960), fihrten Kleinert und
Kasdan die erste Revaskularisation durch Anastomosen bei einem teilamputierten Daumen
durch und entwickelten generelle Methodiken zur Anastomosierung von Gefaen unter 3 mm
Durchmesser (Kleinert und Kasdan 1963).

In der Kieferchirurgie wurden mikrovaskulédre Anastomosen zundchst nur bei der
Transplantation von Weichgewebslappen verwendet (Panje, Bardach und Krause 1976). In
Bezug auf Knochentransplantate verfassten Taylor et al. im Jahr 1979 eine erste Studie zu
mikrovaskuldr anastomosierten Beckenkammtransplantaten (Taylor, Townsend und Corlett
1979). Spater erweiterten sie ihre Operationstechnik auf andere Spenderregionen wie die Fibula,
die Rippen, den Radius und die Skapula. Das Team fiihrte 41 Knochentransplantationen aus der

Fibula und dem Beckenkamm im Laufe von 9 Jahren durch mit Erfolgsraten Gber 90 Prozent

10
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(Taylor 1983). Durch diese Techniken war erstmals eine simultane Transplantation von
defektfernem Knochen in  Kombination mit Weichgewebe mdglich und auch
Diffusionsprobleme bei vorgeschadigtem Empfangerbett oder langstreckigen Defekten konnten

Uberwunden werden.

Heutzutage gilt die Verwendung von freien kutanen, myokutanen oder osteomyokutanen Trans-
plantaten mit mikrovaskuldren Anastomosen als Goldstandard in der Behandlung von Defekten
in der Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie. Weiterentwicklungen bei Rekonstruktionen be-

treffen aktuell hauptsachlich die Osteosynthesematerialien (Ciocca et al. 2012).

5.2. Resektion der Mandibula
5.2.1. Ursachen der Resektion

Die héaufigsten Indikationen fir kontinuitatsunterbrechende Unterkiefer(teil)resektionen sind
Tumore, gefolgt von Osteonekrosen, Infektionen und Traumata (van Gemert et al. 2018).
Tumore der Mundhohle und des Oropharynx machen in Deutschland bei Mannern einen Anteil
von 3,8 % und bei Frauen 1,8 % in Bezug auf alle Malignome aus. Der mit Abstand haufigste
maligne Tumor im Mundbereich in Deutschland ist das Plattenepithelkarzinom (PEC) mit ei-
nem Anteil von 87 % (Robert-Koch-Institut und e.V. 2019). Risikofaktor fur die Entstehung
von PECs ist vor allem der Konsum von Tabak, insbesondere in Kombination mit Alkohol
(Robert-Koch-Institut und e.V. 2019). Daneben stellen humane Papillomviren (HPV) einen be-
sonderen Risikofaktor fur PECs im Oropharnyxbereich dar (Robert-Koch-Institut und e.V.
2019). Therapiekonzepte der PECs sind, sofern mdglich, die Tumorresektion und gegebenen-
falls eine adjuvante Radio(chemo)therapie (Leitlinienprogramm Onkologie (Deutsche
Krebsgesellschaft und AWMF) 2021).

Unter den benignen Tumoren ist das Ameloblastom die haufigste Ursache fur Unterkieferresek-
tionen. Durch aggressives, infiltratives Wachstum und Satellitenbildung im Markraum ist die
Rezidivrate dieser Tumore sehr hoch (Almeida et al. 2016). Konservative Therapieoptionen sind
Enukleation oder Kiirettage, Kryotherapie, Knochenresektion oder Kombinationen dieser The-
rapieoptionen (Almeida et al. 2016). Die radikale Therapie ist je nach GroRe des Ameloblastoms
eine Kastenresektion oder Segmentresektion (Almeida et al. 2016). Die Rezidivraten bei kon-
servativen Therapien sind deutlich héher als bei radikalen Operationen (Antonoglou und Sandor
2015; Almeida et al. 2016).
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Osteonekrosen des Unterkiefers, welche physikalische und chemische Ursachen haben kdnnen,
sind eine weitere Ursache fur Resektionen. Eine physikalische Schwéchung des Knochens kann
durch eine Radiotherapie auftreten, in deren Folge es zur Bildung von Osteoradionekrosen
kommt. Die Pathophysiologie der Osteoradionekrose ist nicht abschlieRend geklart (Rivero,
Shamji und Kolokythas 2017). Vermutlich flihrt die Radiotherapie zu einer chronischen Ent-
zundung, welche Endothelzellen zerstort, vaskulédre Thrombosen verursacht und zur Ischdmie
fiihrt (Delanian und Lefaix 2004). Als Folge besteht das Gewebe primér aus Fibroblasten und
extrazellularer Matrix, welche sich immer weiter verdichten (Delanian und Lefaix 2004). Es
resultiert eine radiogene Fibrose, welche durch minderdurchblutetes Gewebe mit wenigen Fib-
roblasten und viel extrazellularer Matrix charakterisiert ist (Delanian und Lefaix 2004). Entzin-
dungsprozesse durch Verletzungen in diesem abwehrgeschwachten Gewebe kénnen Gewebs-
nekrosen verursachen (Rivero, Shamji und Kolokythas 2017; Delanian und Lefaix 2004). Das
Risiko fiir Osteoradionekrosen nach Radiotherapie im Kopf-Hals-Bereich liegt zwischen
3 - 7 % (Aarup-Kristensen et al. 2019; Caparrotti et al. 2017). Bei frustraner konservativer The-
rapie der Osteoradionekrose mit lokaler Wundreinigung, Kirettage, Sequesterotomie oder anti-
biotischer Therapie ist eine Unterkieferresektion erforderlich (Suh et al. 2010).

Chemische Ursachen der Osteonekrose des Unterkiefers sind antiresorptive Medikamente wie
Bisphosphonate oder monoklonale Antikdrper wie Denosumab, die zu medikamenten-assozi-
ierten Osteonekrosen (antiresorptive agent-related osteonecrosis of the jaw, AR-ONJ) fiihren.
Verabreicht werden diese Medikamente u.a. beim multiplen Myelom, ossar metastasierten Kar-
zinomen (Mamma, Prostata, Nierenzellkarzinom) oder bei Osteoporose (Landesberg et al.
2011). Die Inzidenz der AR-ONJ bei Osteoporose Patienten mit niedrigdosiertem Bisphospho-
nat oder Denosumab ist mit 0,001 - 0,5 % sehr gering. Bei Patienten, die auf Grund von Tumo-
rerkrankungen intravendés, hochdosiert Bisphosphonate erhalten, liegt die Inzidenz bei 1 - 21 %
(Khan et al. 2017; Leitlinie Antiresorptiva-assoziierte Kiefernekrosen 2017). Die antiresorpti-
ven Medikamente fuhren zu einem verminderten Remodeling des Knochens durch indirekte
Hemmung der Osteoklastenaktivitat (Landesberg et al. 2011). Verschiedene pathophysiologi-
sche Mechanismen der AR-ONJ werden diskutiert, welche das verminderte Remodeling und
die reduzierte Vaskularisation fiir die eingeschrankte Widerstands- und Regenerationsfahigkeit
als urséchlich betrachten (Landesberg et al. 2011). Des Weiteren ist die Proliferationsrate der
Endothelzellen reduziert und kdnnte Wundheilungsstérungen fordern (Landesberg et al. 2011).
Sehr wahrscheinlich handelt es sich um einen multifaktoriellen Pathomechanismus (Landesberg

et al. 2011). Ist eine konservative Therapie der Osteonekrosen nicht erfolgreich, so ist je nach
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Ausdehnung die Dekortikation des Knochens oder die partielle Knochenresektion und Rekon-
struktion notwendig (Graziani et al. 2012).

Daneben stellen Osteomyelitiden eine seltenere Indikation fiir Unterkieferresektionen dar. Die
Osteomyelitis ist eine akute oder chronische Entziindung, die zunachst den Markraum des Kno-
chens beféllt. Die Entziindungsreaktion erhoht den intraosséren Druck, wodurch es zu Isché-
mien und Nekrosen des Weichgewebes im Markraum und spater zu Knochennekrosen kommt
(Lew und Waldvogel 2004). Durch zusétzliche Schadigung der Osteoklasten und Osteoblasten
kommt es zur Sequesterbildung (Lew und Waldvogel 2004). Eine Osteomyelitis kann primar
bakteriellen Ursprungs sein, wobei Bakteridmien durch (apikale) Parodontitiden, Kieferfraktu-
ren oder chirurgische Eingriffe wie Implantationen oder Zahnextraktionen verursacht werden
kénnen (Qaisi und Montague 2017). Die Infektion kann aber auch sekundar als Superinfektion
exponierten Knochens auf Grund einer Osteonekrose entstehen (Qaisi und Montague 2017).
Risikofaktoren sind unter anderem Nikotinabusus, Immunsuppression oder systemische Erkran-
kungen wie AIDS oder Diabetes mellitus (Koorbusch, Fotos und Goll 1992). Die Behandlung
der Osteomyelitis erfolgt zunéchst durch eine Langzeitantibiose, die gelegentlich mit einer chi-
rurgischen Therapie wie der Sequesterotomie, modellierender Osteotomie oder Unterkie-
fer(teil)resektion kombiniert werden muss (Lew und Waldvogel 2004).

Auch schwere unfall- oder schusswaffenbedingte Traumata kénnen eine Unterkieferresektion
bedingen. Defektverletzungen im Unterkiefer durch Schiisse sind nur vereinzelt zu beobachten

und meist in suizidaler Absicht selbst zugefuihrt (Kiwanuka et al. 2016).

5.2.2. Kontinuitatserhaltende vs. kontinuitatsunterbrechende Resektion

Bei Unterkieferresektionen wird grundsatzlich zwischen einer kontinuitatserhaltenden Kasten-
resektion und einer kontinuitatsunterbrechenden Segmentresektion differenziert.

Die Wahl des Resektionsausmalies ist von indikationsspezifischen Faktoren wie z.B. der Tum-
orgroRe, der Infiltrationstiefe und Knocheninfiltration und von patientenspezifischen Faktoren
wie Knochenatrophie abhéngig (Shah und Gil 2009). Bei alteren und zahnlosen Patienten fiihrt
die Knochenatrophie zu einem deutlich reduzierten vertikalen Knochenangebot, was eine Kas-
tenresektion erschwert (Shah und Gil 2009). Alle malignen Tumore, welche operativ therapiert
werden, eint die Notwendigkeit der Erzielung eines ausreichenden Sicherheitsabstands als rele-

vantes postoperatives Prognosekriterium. Beim Mundhohlenkarzinom wird ein histologischer
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Sicherheitsabstand von mindestens 5 mm angestrebt (Leitlinienprogramm Onkologie (Deutsche
Krebsgesellschaft und AWMF) 2021).

Prinzipiell ist eine kontinuitatserhaltende Resektion méglich, wenn der Tumor makroskopisch
mehr als 5 mm Abstand zum Unterkiefer aufweist (Leitlinienprogramm Onkologie (Deutsche
Krebsgesellschaft und AWMF) 2021). Bei direktem Knochenkontakt des Tumors, aber unauf-
falligen Periost-Schnellschnittuntersuchungen, ware eine Kastenresektion theoretisch ebenfalls
vertretbar (Leitlinienprogramm Onkologie (Deutsche Krebsgesellschaft und AWMF) 2021).
Klinisch wird jedoch makroskopisch zumeist 1 cm Abstand angesetzt, damit der histologische
Sicherheitsabstand von 5 mm erreicht wird. Wenn in der prdoperativen Bildgebung eine Kno-
cheninfiltration oder intraoperativ eine Arrosion des Knochens erkennbar ist, muss fir eine voll-
stdndige Tumorresektion in jedem Fall eine Segmentresektion des Unterkiefers erfolgen
(Leitlinienprogramm Onkologie (Deutsche Krebsgesellschaft und AWMF) 2021). Nicht zuletzt
da eine intraoperative Eskalation des Therapieverfahrens hin zu einer kontinuitatsunterbrechen-
den Unterkieferresektion &uRerst komplex und komplikationsbehaftet ist, eine R1-Resektion
nach Mdglichkeit in jedem Fall vermieden werden soll und zudem eine implantologische Reha-
bilitation des Unterkiefers bei Kastenresektion ohne autologe Rekonstruktion erschwert ist, wird
bei enger Lagebeziehung von Plattenepithelkarzinomen der Mundschleimhaut zum Unterkiefer
in vielen Kliniken auch ohne radiologisch gesicherte Knocheninfiltration die Kontinuitétsresek-

tion der Kastenresektion vorgezogen.

5.2.3. Defektklassifikation

Kontinuitatsunterbrechende Unterkieferdefekte werden haufig nach dem 1989 von Jewer et al.
veroffentlichten HCL-Schema klassifiziert (Abb. 1). ,,H* steht dabei fir einen lateralen Defekt
inklusive des Kondylus. Eine Resektion des zentralen bzw. anterioren Segments einschlief3lich
der Eckzéhne wird als ,,C* klassifiziert. ,,L* betrifft das laterale Segment ab dem ersten Pramo-
laren und erhaltenem Kondylus. Defekte werden mit verschiedenen Kombinationen dieser Ken-
nungen Klassifiziert. Sowohl bei ,,H“- als auch bei ,,L“-Defekten darf eine Mittellinieniber-
schreitung vorkommen. Erst bei vollstandiger Umfassung des zentralen Segments, wird der De-
fekt als ,,HC* oder ,,LC* bezeichnet (Jewer et al. 1989).
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Abbildung 1: HCL-KIlassifikation der Unterkieferdefekte (Boyd et al. 1993) (reconstruction class: re-
konstuktionsklasse; Bony Deficit: Knochendefizit)

Eine andere Klassifikation, die den Fokus auf eine funktionelle Einteilung der Defekte legt,

wurde 2016 von Brown et al. vorgeschlagen (Abb. 2). Diese Einteilung fokussiert sich auf die

vier Winkel im Kieferbereich. Zwei posteriore, vertikale Winkel, die den Ubergang zum auf-

steigenden Ast markieren und zwei anteriore, horizontale Winkel, die im Bereich der Canini die

Rundung des Unterkiefers markieren. Durch die funktionelle Einteilung erlaubt diese Klassifi-

kation eine Aussage Uber die Komplexitat der Rekonstruktion und die benétigte Segmentanzahl

(Brown et al. 2016).
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Class | Class Ic

Lateral not including canine or condyle Lateral with condyle

Mean size 70 mm Mean size 84 mm

Maximum size 123 mm Maximum size 138 mm

Class Il Class lic

Hemimandibulectomy includes ipsilateral canine Hemimandibulectomy and condyle
Mean size 85 mm Mean size 126 mm

Maximum size 169 mm Maximum size 184 mm

Class Il

Anterior includes both canines
Mean size 100 mm

Maximum size 160 mm

Class IV Class IVc
Extensive includes canines and angles Extensive includes canines, angles, and condyles
Mean size 152 mm Mean size 168 mm

Maximum size 282 mm Maximum size 312 mm

s Mg

Abbildung 2: Klassifikation nach Brown et al; durchschnittliche DefektgroRe (dunkel); maximale De-
fektgrole (hell) (Brown et al. 2016)

5.3. Defektrekonstruktion zur Rehabilitation

Als Folge der kontinuitatsunterbrechenden Unterkieferresektion kdnnen wichtige orale Funkti-
onen beeintréchtigt sein. Der Unterkiefer Gbernimmt eine Stitzfunktion fir die Muskulatur des
Mundbodens, die wiederum die Position des Os hyoideum fixiert. Auch die Zungenposition
wird durch den Unterkiefer fixiert (Schunke, Schulte und Schumacher 2009). Insbesondere eine
Resektion im mentalen Bereich kann zu einer Glossoptose und einer Verlegung der oberen
Atemwege fuhren (Reuther und Kubler 1999). Kauen, Schlucken und Sprechen sind beeintrach-
tigt, wenn das laterale Corpus mandibulae oder der Ramus ascendens mandibulae reseziert wer-

den missen (Reuther und Kubler 1999). Fir den Patienten ist auch die asthetische Rehabilitation
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von aulerordentlicher Wichtigkeit, sodass im Rahmen der Rekonstruktion eine rasche funktio-
nelle und &sthetische Rehabilitation angestrebt werden sollte (Hidalgo, Pusic und Wei 2002).
Hierfur wird neben dem Beckenkammtransplantat und dem Skapulatransplantat am haufigsten

das Fibulatransplantat verwendet.

5.3.1. Das Fibulatransplantat

Die Fibula ist bei ausgedehnten rein ossaren oder kombinierten Knochen-Weichteildefekten des
Unterkiefers die Entnahmeregion der ersten Wahl. Der Vorteil des Fibulatransplantats liegt ins-
besondere in der Mdglichkeit der langstreckigen Defektrekonstruktion. Bis zu 25 cm Knochen,
ein langer GefaRstiel (A. fibularis und zwei Begleitvenen) und bis zu zwei Hautinseln kénnen
eingeschlossen werden (Wolff und Hoélzle 2017). Die A. fibularis versorgt segmental (ber Per-
foratoren die Fibula, das Periost, benachbarte Muskulatur und darlberliegende Haut (Berger
und Hierner 2005). Diese segmentale Versorgung erlaubt, dass der Knochen osteotomiert und
neu angeordnet werden kann, ohne die Blutversorgung zu stark zu reduzieren. Auf3erdem kann
die Operationsdauer durch einen Two-Team-Approach verkirzt werden. (Lin, Lin und Jeng
2011).

Ein Nachteil der Fibula besteht in ihrem geringen Durchmesser, da bei jingeren Patienten ein
Hohenunterschied zwischen dem Unterkiefer und der Neomandibula entsteht und eventuell ein
zusétzlicher Knochenaufbau fir die dentale Implantation notwendig ist (Nocini, Anesi und Fior
2019). Diesem Nachteil kann durch eine sofortige, hohere Positionierung der Fibula begegnet
werden. Auf Grund der bikortikalen Struktur und des Durchmessers der Kortikalis ist die Fibula
trotz der geringen Hohe fur das Einbringen von Implantaten insgesamt sehr gut geeignet (Holzle
etal. 2007b). Bei rund 20 % der Patienten ist auf Grund von arteriosklerotischen Veranderungen
der peripheren Arterien keine Fibulatransplantation moglich, sodass ein anderes, freies Kno-
chentransplantat gewéhlt werden muss (Wolff und Hoélzle 2017). Selten kénnen auch anatomi-
sche Variationen die Entnahme der Fibula verhindern. Die Blutversorgung des Fuf3es findet bei
der Mehrzahl der Patienten (92 %) uber die A. tibialis anterior und posterior statt (Kim, Orron
und Skillman 1989). Varianten dieser Versorgung wurden durch Kim et al. klassifiziert (Abb. 3)
und unterscheiden zwischen normaler Verzweigung (Typ 1), hoher Verzweigung (Typ Il) und
fehlender Verzweigung (Typ I11) (Kim, Orron und Skillman 1989). Bei Typ-1l1-Versorgungen
kénnen sowohl die posteriore (I11-A), die anteriore (111-B) oder beide (I11-C) Aa. Tibiae fehlen
(Abb. 3). Eine Entnahme der A. fibularis kann in diesen Féllen zur unzureichenden Blutversor-

gung des Ful3es fuhren.
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(Absent) | (Absent)

a. Normal b.1lI-A c. lll-B d. l-c
Abbildung 3: Varianten der Blutversorgung im Unterschenkel und Klassifikation nach Kim et al.

(PAZA. poplitea, PRZA. fibularis, ATZA. tibialis anterior, PTZA. tibialis posterior) (Abou-Foul und
Borumandi 2016)

5.3.2. Das Skapulatransplantat

Die Skapula stellt eine Alternative zur Fibula dar, wenn auf Grund von Arteriosklerose oder der
vaskuldren Anatomie eine Entnahme der Fibula nicht moglich ist oder sehr grofie Weichge-
websdefekte zu versorgen sind (Holzle et al. 2007a).

Vorteil des Skapulatransplantats ist die Beschaffenheit der Hautinsel, da diese haarlos, diinn und
der Gesichtshaut ahnlich ist. AuBerdem kann der Weichgewebsanteil fiir groRe Defekte leicht
erweitert werden z.B. durch einen Anteil des M. latissimus dorsi und M. serratus anterior (Wolff
und Holzle 2017). Die versorgende A. circumflexa scapulae weist seltener arteriosklerotische
Veranderungen auf als die Spenderarterien der anderen Transplantate (Ghassemi et al. 2016).
Die Blutversorgung des Skapulaknochens ist aulerdem ausreichend, um wie beim Fibulatrans-
plantat Osteotomien durchzufiihren (Brown, Bekiroglu und Shaw 2010).

Ein Nachteil des Skapulatransplantats ist, dass kein Two-Team-Approach gewahlt werden kann
und meist eine intraoperative Umlagerung des Patienten notwendig ist, wodurch die Operati-
onsdauer um zwei bis drei Stunden verlédngert wird (Brown, Bekiroglu und Shaw 2010). Die
Lange des gehobenen Knochens mit maximal 10 - 14 cm limitiert den Indikationsbereich
(Cordeiro et al. 1999) und die vorgegebene Knochenform der Skapula erschwert die exakte An-

passung in der Empféangerregion trotz Osteotomierbarkeit (Hernando et al. 2018).

18



Einleitung

5.3.3. Das Beckenkammtransplantat

Der Indikationsbereich des Beckenkammtransplantats liegt vor allem bei kleineren Segmentre-
sektionen mit kleineren Weichgewebsdefekten im lateralen und aufsteigenden Unterkiefer
(Holzle et al. 2007b). Der Beckenkamm gleicht in der Form einer Unterkieferhélfte (Cordeiro
et al. 1999). Der Vorteil des Beckenkammtransplantats liegt vor allem in der vertikalen Hohe
des Knochens und der daraus resultierenden unkomplizierten Insertion von Implantaten. Bei
Weichteildefekten ist eine Kombination mit einem anterolateralen Oberschenkellappen méglich
(Wolff und Holzle 2017). Der Vorteil des Beckenkamms, den Unterkiefer in Héhe und Form
gut nachzubilden, gilt nur fir Defekte, welche die Mittellinie nicht signifikant Gberschreiten.
Das Beckenkammtransplantat ist also vor allem fur halbseitige Unterkieferdefekte geeignet
(Kumar et al. 2016). Auf Grund der fehlenden segmentalen Durchblutung sollte der Becken-
kamm zur Formanpassung nicht osteotomiert werden (Cordeiro et al. 1999).

5.4. Osteosynthesematerialien

Eine gute ossdre Konsolidierung ist neben der vorausschauenden Planung und Positionierung
der Segmente die wichtigste VVoraussetzung fur eine erfolgreiche dentale Rehabilitation des Pa-
tienten. Als mobiler Knochen ist der Unterkiefer wéhrend des Kauvorgangs hohen Belastungen
ausgesetzt. Die hochsten Kaukrafte finden sich im Molarenbereich und liegen bei gesunden,
vollbezahnten Patienten bei beidseitigen Messungen zwischen 600 - 1200 N, wohingegen im
Frontzahnbereich nur ungeféhr 20 % dieser Werte erreicht werden (Peck 2016). Einflussfakto-
ren auf die Kaukrafte sind unter anderem die Anatomie der Kiefer, der Gesamtquerschnitt der
Muskulatur, Alter, Geschlecht und Wachstumsmuster (Peck 2016). Die Belastungen fiihren zu
physiologischen, reversiblen Deformationen des Knochens durch Zugspannung, Druck- oder
Scherbelastung (Wong et al. 2010). Die transplantierten Knochensegmente mussen sicher in
Position gehalten werden und das Osteosynthesematerial darf bei hohen Belastungen nicht frak-
turieren. Allerdings ist eine geringgradige Beweglichkeit der Segmente wichtig, denn die inter-
fragmentére Dehnung des Gewebes ist fir die zelluldre Heilung ausschlaggebend (Claes 2017;
Bartnikowski et al. 2017). Die Osteosynthese sollte daher sowohl eine ausreichende Primérsta-
bilitat garantieren als auch eine gewisse intersegmentalen Beweglichkeit. Fir Réhrenknochen
ist bekannt, dass eine interfragmentéare Beweglichkeit von unter 1 mm in der ersten Heilungs-
phase bei Segmentspaltbreiten bis 2 mm zu einer besseren Knochenheilung fuhrt (Claes et al.
1997; Claes et al. 1998; Miramini et al. 2016). Das ideale Ausmal von
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Segmentspaltbewegungen und damit die Auswahl des optimalen Rekonstruktionsmaterials fur
die Unterkieferrekonstruktion ist wissenschaftlich bisher nicht hinreichend geklart (Rendenbach
et al. 2019b).

Im Rahmen der Unterkieferrekonstruktion sind Miniplatten und Rekonstruktionsplatten aus Ti-
tan die géngigen Plattentypen. Die Vorteile von Titan liegen in der hohen Primaérstabilitat, der
einfachen Anwendung und der Kosteneffizienz. Ein Nachteil ist die erschwerte Rezidivkontrolle
auf Grund von Metallartefakten in der postoperativen Bildgebung und die Beeintrachtigung der
postoperativen Radiotherapie durch Streustrahlung und Veranderung der Strahlendosis rund um
die Osteosyntheseplatte (Filli et al. 2015; Friedrich et al. 2012).

Grundsatzlich wird zwischen lastteilender (load-sharing) und lasttragender (load-bearing) Os-
teosynthese unterschieden. Eine weitere Unterscheidung besteht zwischen winkelstabilen (lo-
cking) und nicht-winkelstabilen (non-lockig) Verankerungsmechanismen.

Unter Load-bearing wird die ausschliel3liche Kraftiibertragung auf die Osteosyntheseplatte und
-schrauben verstanden, wohingegen beim Load-sharing Kréfte sowohl Uber den Knochen als
auch uber die Osteosynthesematerialien weitergeleitet werden (Abb. 4). Ein Load-bearing wird
durch groéRRer dimensionierte, mindestens 2,0 mm durchmessende Rekonstruktionsplatten mit
bikortikaler VVerschraubung erreicht, wobei die Segmente nicht zwangslaufig miteinander in di-
rektem Kontakt stehen missen. Die Verschraubung kann mit Locking oder Non-Locking Sys-
temen erfolgen. Bei Locking Systemen wird die Schraube durch ein Gewinde fest mit der Platte
verbunden, wodurch eine Kompression des Periosts verhindert werden soll (Abb. 4) (Cronier et
al. 2010; Perren 2002).

Ein Load-sharing wird durch die Verwendung von typischerweise je zwei 1,0 mm durchmes-
senden Miniplatten mit monokortikaler Non-Locking-Verschraubung unter friktionalem Wider-

stand zwischen den Segmenten erreicht (Abb. 4).
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L

Abbildung 4: Zwei Arten der Osteosynthese, load-bearing Osteosynthese (A), load-sharing Osteosyn-
these (B) (AO Trauma 2021)

Konventionelle Titanrekonstruktionsplatten werden vorgebogen oder intraoperativ mittels spe-
zieller Zangen modifiziert und an die Unterkieferkontur angepasst. Die grof3 dimensionierten
Platten haben eine Dicke von mindestens 2,0 mm und werden meist im Unterkieferanteil bikor-
tikal verschraubt, wodurch eine hohe Primérstabilitat gewéhrleistet wird. Im Transplantatanteil
wird zur Schonung des GefaRstils auch bei Rekonstruktionsplatten in der Regel eine monokor-
tikale Verschraubung verwendet. Uneinigkeit besteht in der Wissenschaft darliber, ob durch die
grolRe Auflageflache der Rekonstruktionsplatte die Blutzufuhr des Periosts reduziert wird
(Futran et al. 1995; Shaw et al. 2004).

Miniplatten haben den Vorteil, dass sie durch ihre geringe Materialstarke von zumeist 1,0 mm
einfach adaptiert werden kdnnen. Die Primarstabilitat ist meist ausreichend und erlaubt auf
Grund der weniger steifen Fixierung durch das ,,load-sharing* mehr interfragmentare Bewegung
(Grohmann et al. 2013; Steffen et al. 2020). Die Schraubenfixierung erfolgt monokortikal,
wodurch das Risiko einer Verletzung des Gefal3stiels des Transplantats verringert wird. Ein
weiterer Vorteil der Miniplatten ist das vereinfachte Weichteilmanagement in der postoperati-
ven dentalen Rehabilitation. Fir die Insertion von dentalen Implantaten ist bei Rekonstruktions-
platten haufiger eine Entfernung des Osteosynthesematerials notwendig als bei Miniplatten
(Shaw et al. 2004). Bei Miniplatten kdnnte die Entfernung aullerdem Gber einen intraoralen Zu-
gang erfolgen und auch die alleinige Entfernung der kranialen Miniplatte ist moglich (Kreutzer

et al. 2021). Andererseits zeigen Miniplatten hohere Raten an Plattenfrakturen und
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Schraubenlockerungen als Rekonstruktionsplatten, was in der Folge zu Pseudarthrosen fiihren
kann und die dentale Rehabilitation verhindern kann (Zhang et al. 2019).

5.4.1. CAD/ICAM

Die computergestltzte Konstruktion (computer-aided design, CAD) und computergestutzte Fer-
tigung (computer-aided manufacturing, CAM) bieten neue Moglichkeiten bei der Planung, Ent-
nahme und Transplantation mikrovaskulérer Transplantate. Mit Hilfe dreidimensionaler bildge-
bender Verfahren wie Computertomographie (CT) oder digitaler Volumentomographie (DVT)
des Unterkiefers und der Entnahmeregion werden virtuelle Modelle des Patienten erstellt. Es
werden sogenannte Bohr- und Sageschablonen hergestellt, wodurch die Lokalisation der Oste-
otomie der Mandibula und des Transplantats praoperativ festgelegt und intraoperativ Gibertragen
werden kdnnen. Dadurch kann das Transplantat unkompliziert und exakt als Neomandibula ein-
gebracht werden (Tarsitano et al. 2014).

Bei Kombination einer CAD-geplanten Resektion mit einer konventionellen Rekonstruktions-
platte minimiert die ungenaue Anpassung der Rekonstruktionsplatte jedoch wiederum die Pra-
zision, die zuvor geschaffen wurde (Cornelius et al. 2015). Diese Schwachstelle des digitalen
Workflows wurde mit Hilfe der patientenindividuellen virtuellen Planung und Herstellung der
Rekonstruktionsplatten behoben (CAD/CAM-Rekonstruktionsplatte). Die CAD/CAM-Rekon-
struktionsplatte kann durch subtraktive oder additive Verfahren hergestellt werden. Subtraktiv
wird die Platte aus einem Rohling gefréast und gebohrt (Cornelius et al. 2015). Die mittlerweile
bevorzugt eingesetzte Technik des additiven Verfahrens nutzt das Laserschmelzverfahren (Sin-
tering), wobei Metall in Pulverform in diinnen Schichten durch einen Laser in eine feste Form
verschmolzen wird (Mazzoni et al. 2013; Tarsitano et al. 2017).

Vorteile der CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten sind die reduzierte Operationsdauer, da die
Platten nicht intraoperativ gebogen und angepasst werden muissen und die Vermeidung
moglicher Sollbruchstellen im Material durch handisches Verformen (Tarsitano et al. 2014;
Toto et al. 2015). Die Prézision der Fixierung des Transplantats wird erleichtert, wodurch die
Breite der interfragmentdren Spalten reduziert wird (Mascha et al. 2017). Die
Schraubenpositionen kénnen bei CAD/CAM-Platten individuell geplant werden, sodass der
Abstand zwischen den Schraubenlochern und die Angulation der Schrauben individuell
angepasst werden kdnnen (Abb. 5). Dies ermdglicht unter anderem eine vereinfachte Fixierung

eines Transplantats an einem vergleichsweise kurzen Kondylus-Segment (Wilde et al. 2015),
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etwa durch Planung und Produktion eines Y-formigen Plattenanteils (Abb. 5). AuBerdem ist
hierdurch das Einbringen von Schrauben von submandibuldar méglich (Wilde et al. 2015) und
eine zusétzliche praaurikuldre Schnittfiihrung zur Darstellung des kranialen Kondylusanteils ist

nicht erforderlich.

Abbildung 5: Beispielhafte Planung eine CAD/CAM geplanten Rekonstruktionsplatte mit Y-férmigem
Plattenanteil und individuellen Schraubenltchern

Durch die Verwendung von CAD/CAM-Platten ist ferner, bei erhaltener Teilbezahnung, auch
ohne die Verwendung einer intermaxillaren Fixierung eine korrekte postoperative Okklusion zu
erreichen. Ebenso kdnnen wichtige Nachbarstrukturen, wie der N. alveolaris inferior bzw. N.
mentalis durch vorherige Visualisierung in der virtuellen Planung sicher geschont werden
(Wilde et al. 2015). Ein Nachteil ist die noch groRere Dimensionierung der CAD/CAM-Rekon-
struktionsplatten im Vergleich zu konventionellen Rekonstruktionsplatten, wodurch ein Trend
zu héheren Raten freiliegender Platten, Wundheilungsstérungen und auf Grund geringer inter-
fragmentérer Dehnung unzureichender knécherner Konsolidierung vermutet wird (Rendenbach
et al. 2019a). Auch eine adjuvante Radiotherapie kann noch starker auf Grund der Héhe und
Dicke der Platten durch Streustrahlung anterior und posterior des Osteosynthesematerials be-
einflusst werden (Friedrich et al. 2012; Scher et al. 1988). Des Weiteren entstehen hohere Kos-
ten (Wilde et al. 2015) und eine zeitlich gréRere Latenz zwischen Diagnosestellung und Opera-

tion aufgrund der virtuellen Planung (Rendenbach et al. 2019a; Tsai et al. 2017).
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5.5. Komplikationen nach Unterkieferrekonstruktionen

Komplikationen nach Unterkieferrekonstruktionen kénnen das Weichgewebe, den Knochen
oder das Osteosynthesematerial betreffen. Obwohl mikrovaskuldre Transplantate seit Jahrzehn-
ten erfolgreich zur Rekonstruktion der Mandibula eingesetzt werden, ist der Prozentsatz der
Transplantatverluste in den letzten Jahrzehnten mit 5-10 % in etwa gleich geblieben (Taylor
1983; Brown et al. 2017; Pohlenz et al. 2007a; Ritschl et al. 2021). Kommt es in den ersten
Tagen nach der Operation zu Nachblutungen oder arteriellen bzw. vendsen Stauungen, so ist
eine Anastomosenrevision erforderlich. 4 - 8 % der Transplantate miissen in den ersten posto-
perativen Tagen reanastomosiert werden (Zhang et al. 2015; Pohlenz et al. 2012; Eckardt et al.
2007; Ritschl et al. 2021). Die Erfolgsquote der Anastomosenrevision liegt in der Literatur zwi-
schen 27 - 60,3 % (Pohlenz et al. 2012; Suh et al. 2004; Eckardt et al. 2007; Zhang et al. 2015).
Kann die Durchblutung nicht sichergestellt werden, kommt es zu Nekrosen an Knochen oder
Weichgewebe und folglich zum Transplantatverlust (Pohlenz et al. 2007Db).

Fur Wundheilungsstorungen, die als atypischer Verlauf der Wundheilung definiert sind, kom-
men ursachlich u. a. Nachblutungen, Wundinfektionen, Nekrosebildungen, groRe Wundhama-
tome, Fremdkdrperreaktion, Wundserome und Wunddehiszenzen in Frage (Weise und Schéaffer
2000). Zur Therapie von Wundheilungsstérungen sind insbesondere eine ausreichende Mikro-
zirkulation und das Abtragen von nekrotischem Gewebe notwendig (Weise und Schéffer 2000).
Eine weiter Komplikation ist freiliegendes Osteosynthesematerial, welche meist Monate bis
Jahre nach der Operation auftritt und oftmals mit einer vorangegangenen Wundheilungsstérung
einhergeht. Die freiliegende Osteosyntheseplatte sollte bei ausreichender Verkndcherung
schnellstméglich entfernt werden, um eine Infektion zu verhindern (Suh et al. 2004; Swendseid
et al. 2020).

Osteosynthesekomplikationen manifestieren sich als Plattenlockerungen und -frakturen. Diese
kommen bei Rekonstruktionsplatten bei 2,9 - 18 % der Patienten vor (Martola et al. 2007;
Gutwald, Jaeger und Lambers 2017; Ritschl et al. 2021). Die Therapie besteht in der Entfernung
des Osteosynthesematerials bei ausreichender Verkndcherung der Segmente oder eine Reoste-
osynthese bei unzureichender Verknécherung.

Zu den ossaren Komplikationen zéhlen beispielsweise Pseudarthrosen, welche als nach 6 Mo-
naten noch nicht abgeschlossene Verkndcherung definiert werden (Gémez-Barrena et al. 2015).
Fur die spatere dentale Rehabilitation der Patienten mit Prothesen oder Implantaten ist die er-
folgreiche Einheilung des Knochentransplantats eine wichtige VVoraussetzung, da Patienten mit

Pseudarthrosen bei der Belastung des Knochens haufig tber Schmerzen klagen (Bishop et al.
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2012). Pravalenzen von Pseudarthrosen liegen bei Titanminiplatten zwischen 14 - 15,4 % (Kim,
Nam und Kim 2015; Robey et al. 2008) und bei Rekonstruktionsplatten zwischen 13 - 45,9 %
(Robey et al. 2008; Rendenbach et al. 2019a).

Auch Osteonekrosen sind nach Unterkieferrekonstruktionen zu beobachten. In der Literatur zei-
gen Rekonstruktionsplatten Prévalenzen zwischen 5 - 45,9 % (Robey et al. 2008; Wei et al.
2003; Mitsimponas et al. 2014; Virgin et al. 2010; Rendenbach et al. 2019a) und Miniplatten
zwischen 5 - 26,9 % (Kim, Nam und Kim 2015; Robey et al. 2008).

Komplikations- und Erfolgsraten von Unterkieferrekonstruktionen mit Miniplatten oder kon-
ventionellen Osteosyntheseplatten inklusive CAD/CAM unterstiitzter Operationstechnik in
Form von Bohr- und Sageschablonen sind in vielen Studien untersucht worden (Hanasono und
Skoracki 2013; Rodby et al. 2014; Tarsitano et al. 2017; Bosc et al. 2017; Ritschl et al. 2021).
Es gibt aber bisher, soweit bekannt, nur vier Studien, die in der digitalen Planung auch
CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten verwendet haben und diese auch in Bezug auf Komplikati-
onsraten untersucht haben (Wilde et al. 2015; Tarsitano et al. 2014; Rendenbach et al. 2019a;
Ritschl et al. 2021).

Tarsitano et al. untersuchte 18 Patienten mit mikrovaskularen Transplantaten und CAD/CAM-
Rekonstruktionsplatten, wobei der Fokus weniger auf der Komplikationsrate lag als auf den
Vor- und Nachteilen der digitalen Planung lag (Tarsitano et al. 2014). In der Studie von Wilde
et al. wurden 30 Patienten mit CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten und deren Komplikationsra-
ten untersucht, wovon nur 16 ein mikrovaskulares Transplantat erhalten haben (Wilde et al.
2015). Das Studiendesign und die Kohortengrof3e reduziert die Aussagekraft beider Studien
uber Komplikationsraten von CAD/CAM Rekonstruktionsplatten bei mikrovaskuldren Trans-
plantaten. Rendenbach et al. verglichen 2019 CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten mit konven-
tionellen Rekonstruktionsplatten beziglich der Komplikationsraten in 128 Patienten
(Rendenbach et al. 2019a). Ritschl et al. verglichen Patienten mit alleiniger Rekonstruktions-
platte mit mikrovaskuléren Fibulatransplantaten (konventionellen oder CAD/CAM-Rekon-
struktionsplatten) und Skapulatransplantaten beziiglich der Komplikationsraten (Ritschl et al.
2021).
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5.6. Zielsetzung

Aufgrund nur limitiert vorhandener Studien bezlglich des Auftretens von Komplikationen bei
der Verwendung von lasergesinterten CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten fur Unterkieferrekon-
struktionen mit mikrovaskular-anastomosierten Knochentransplantaten, soll in der vorliegenden
Arbeit eine Aussage Uber die Haufigkeit von Transplantatversagen und Komplikationen bei der
Verwendung dieser Osteosynthese getatigt werden.

Durch eine retrospektive Auswertung sollen Einflussfaktoren mit Auswirkung auf Komplikati-
ons- und Erfolgsraten identifiziert werden, um dadurch Risikofaktoren besser erkennen und ein-

schatzen zu kdnnen.
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6. Material und Methodik

6.1. Auswahlkriterien

Eingeschlossen wurden Patienten mit kontinuitdtsunterbrechender Unterkieferresektion und
Rekonstruktion mittels mikrovaskuldr-anastomosiertem freien Knochentransplantat, die in der
Klinik fir Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie am Campus Benjamin-Franklin und Campus
Virchow-Klinikum der Charité - Universitdtsmedizin Berlin in einem Zeitraum von 2 Jahren
(April 2017 bis einschlieRlich Méarz 2019) operiert wurden.

Die initiale Patientenauswahl erfolgte anhand von OPS-Codes (Tbl. 1) in der klinikinternen
Software SAP (SAP Deutschland SE & Co.KG, Walldorf, Deutschland) zur Filterung aller Pa-
tienten, welche ein Knochentransplantat zur Unterkieferrekonstruktion erhalten haben (109 Pa-

tienten).

Tabelle 1: OPS-Codes fiir Knochentransplantate
OPS-Code Lokalisation

5-858.35 Entnahme eines osteomyokutanen oder osteofasziokutanen Lappens:
Brustwand und Riicken

5-858.36 Entnahme eines osteomyokutanen oder osteofasziokutanen Lappens:
Bauchregion

5-858.37 Entnahme eines osteomyokutanen oder osteofasziokutanen Lappens: Leis-
ten- und Genitalregion und Gesal

5-858.38 Entnahme eines osteomyokutanen oder osteofasziokutanen Lappens: Ober-
schenkel und Knie

5-858.39 Entnahme eines osteomyokutanen oder osteofasziokutanen Lappens: Un-
terschenkel

Ausschlusskriterien waren Patienten mit einer anderen Osteosyntheseform als CAD/CAM-Re-
konstruktionsplatten und weniger als einem Jahr Klinischer Verlaufskontrolle bestimmt zum
30.06.2020. Das Patientenkollektiv der vorliegenden Arbeit umfasste somit 64 Patienten. Fol-

gende Programme wurden zur Datenrecherche genutzt (Thl. 2):
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Tabelle 2: Ubersicht der verwendeten Programme zur Datenrecherche

Programm Informationen

SAP (SAP Deutschland SE & Arztbriefe, OP-Protokolle, OP-Pflegeprotokolle, pathologi-
Co.KG, Walldorf, Deutsch- sche Befunde, OPS-Codes, Anasthesieprotokolle, OPGs
land)

Evident (Evident GmbH, Bad @ Alle postoperativen Behandlungen und Kontrollen im MVZ
Kreuznach, Deutschland) der MKG-Chirurgie der Charité

Romexis (Planmeca Oy, Hel- Zwei- und dreidimensionale Bildgebung

sinki, Finnland)

6.2. Untersuchungsparameter

Zunachst wurden patientenspezifische, therapiespezifische und rekonstruktionsspezifische
Faktoren mit einem potenziellen Einfluss auf die Komplikationsrate definiert (Tbl. 3). Die Da-
ten wurden mit Hilfe der oben genannten Programme in einer Datenbank (Microsoft Excel,

Microsoft Corporation, Redmond, USA) zusammengetragen.
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Tabelle 3: Ubersicht der erfassten Parameter

Faktoren

Parameter

Patientenspezifisch

Therapiespezifisch

Rekonstruktionsspezifisch

Komplikationen

Alter

Geschlecht

BMI

Diabetes

vaskulére VVorerkrankungen
Osteoporose

Rauchgewohnheiten

Indikation der Resektion
pT-Stadium (bei maligner Ursache)
Radiotherapie bzw. Radiochemotherapie
HCL-Klassifikation

Art des Knochentransplantats
Lange des Transplantats

Anzahl der Segmente

Anzahl der Schrauben
Operationsdauer
Anastomosenrevisionen

Frihe Transplantatverluste

Wundheilungsstorungen (inkl. Infektionen, Fistelungen)
Freiliegendes Osteosynthesematerial

Pseudarthrosen

Unvollstandige Verkndcherung

Osteonekrosen

Plattenlockerungen

Plattenfrakturen

Spéte Transplantatverluste

6.2.1. Patientenspezifische Faktoren

Zu den patientenspezifischen Faktoren zahlen Alter, Geschlecht, BMI, anamnestische Faktoren

wie Diabetes mellitus, vaskuldre Erkrankungen, Osteoporose und Rauchen. Diese Informatio-

nen wurden aus vorhandenen Patientenakten extrahiert. Der Fokus lag auf VVorerkrankungen

mit einem potenziellen Einfluss auf die Durchblutung des Transplantats.

Zu den Indikationen flr die Unterkieferresektion gehdrten maligne oder benigne Tumore, In-

fektionen, Osteoradionekrosen, AR-ONJ und Traumata. Bei den malignen Tumoren wurde zu-

sétzlich das pT-Stadium notiert. Das Operationsdatum und der letzte Follow-up Termin im Me-

dizinischen Versorgungszentrum der Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie der Charité (Berlin)
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wurden herausgesucht. Als letzte Verlaufskontrolle wurde entweder die klinische Untersu-
chung oder die Bildgebung im Rahmen der Nachsorge gewertet.

6.2.2. Therapiespezifische Faktoren

Informationen bei den malignen Tumoren Uber eine Radio- und/oder Chemotherapie wurden
zusammengetragen. Ein Patient, der sowohl eine adjuvante als auch anamnestische Radioche-
motherapie erhalten hatte, wurde fur die statistische Auswertung ausgeschlossen. Durch die
postoperative Bildgebung wurde die GroRe der Defekte nach der HCL-KIassifikation klassifi-
ziert (Boyd et al. 1993).

6.2.3. Rekonstruktionsspezifische Faktoren

Bei den rekonstruktionsspezifischen Faktoren wurden die Art des Knochentransplantats
(Fibula, Skapula oder Beckenkamm), die Transplantatldénge und die Anzahl der Segmente ana-
lysiert. Bezuglich des Osteosynthesematerials wurde die Anzahl der Schrauben im Transplantat
und in der Mandibula auf postoperativen Rontgenbildern gezéhlt. Die Operationsdauer wurde

notiert.

6.2.4. Komplikationen

Komplikationen wurden in friihe und spate Komplikationen aufgeteilt. Zu den frithen Kompli-
kationen gehdrte die Notwendigkeit einer Anastomosenrevision und friilhe Transplantatver-
luste. Friiher Transplantatverlust wurde definiert als ein Verlust wahrend des initialen stationa-
ren Aufenthalts. Alle Patienten mit einem friihen Transplantatverlust erhielten innerhalb weni-
ger Tage ein neues Transplantat an gleicher Stelle und wurden mit diesem in die weitere Un-
tersuchung eingeschlossen. Dabei wurden diese Patienten als ein zusammenhé&ngender Patien-
tenfall gewertet und nicht doppelt eingeschlossen. Das Datum und die Lokalisation der Anasto-
mosenrevision und das Datum des vollstdndigen Transplantatverlusts wurden notiert.

Spate Komplikationen wurden aufgeteilt in Weichgewebskomplikationen, Knochenkomplika-
tionen und Osteosynthesekomplikationen.

Weichgewebskomplikationen waren Wundheilungsstérungen, wozu auch Infektionen und Fis-
telungen gezéhlt wurden, und freiliegende Osteosyntheseplatten. Das Datum des Auftretens der

Komplikationen und die Lokalisationen wurden notiert, sofern maglich.
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Zu den ossaren Komplikationen zéhlten postoperative Osteonekrosen und Pseudarthrosen.
Dazu wurde die Verkndcherung anhand von Rontgenaufnahmen beurteilt. Wenn vorhanden,
wurden dreidimensionale DVTs verwendet, ansonsten zweidimensionale Panoramaschichtauf-
nahmen. Die Aufnahmen wurden nur ausgewertet, wenn sie mindestens 6 Monate postoperativ
erfolgt waren. Um die Lokalisation der Segmentspalten als Datensatz wiedergeben zu kénnen,
wurde der Unterkiefer wie folgt aufgeteilt (Abb. 6):

Abbildung 6: Systematisierung der Segmentspaltlokalisationen

Die Verkndcherung zwischen den einzelnen Segmenten und auch zur Mandibula wurde beur-
teilt. Je nach Auspragung wurde der Segmentspalt als Verkndcherung, unvollstandige Verkno-
cherung oder Pseudarthrose eingestuft. Eine unvollstandige Verkndcherung wurde diagnosti-
ziert, wenn optisch weniger als 50 % der Kontaktflache der Knochensegmente verkndchert wa-
ren.

Komplikationen des Osteosynthesematerials waren Plattenlockerungen und Plattenfrakturen.
Diese wurden jeweils mit dem Datum und der Lokalisation notiert.

Zusétzlich wurde das Datum des vollstandigen spéten Transplantatverlusts dokumentiert. Spa-
tere Verluste wurden zeitlich nach der postoperativen Hospitalisierung gewertet.

6.3. Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung erfolgte mit dem Statistikprogramm SPSS (Version 26.0.0. fur
Microsoft Windows, IBM Corp., Armonk, New York, USA).
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Die Daten wurden zunéchst durch die deskriptive Statistik dargestellt. Hierzu wurden die ab-
soluten und relativen Haufigkeiten fiir Nominaldaten und Mittelwerte mit Standardabweichun-
gen (SD) flr metrische Variablen berechnet.

Zur Beurteilung des Patientenkollektivs wurden die patientenspezifischen Faktoren auf Unter-
schiede zwischen Mannern und Frauen untersucht. Metrische Daten wurden mittels Kolmo-
gorov-Smirnov-Tests auf Normalverteilung getestet. Bei normalverteilten metrischen Daten
wurden Unterschiede der Mittelwerte mittels ungepaartem T-Test Uberprift. Die Signifikanz
der Unterschiede bei ordinalen Daten wurde mittels Mann-Whitney-U-Test getestet. Bei nomi-
nalen Daten wurde der Chi-Quadrat-Test verwendet oder Fishers-Exakt-Test bei einer erwarte-
ten Haufigkeit < 5.

Rekonstruktions- und therapiespezifische Faktoren wurden durch absolute und relative Haufig-
keiten beschrieben. Die rekonstruktionsspezifischen Faktoren wurden aufRerdem mittels Kreuz-
tabellen, Chi-Quadrat-Test und Fishers-Exakt-Test nach Transplantattyp getrennt ausgewertet.
Zur Beurteilung der Komplikationsraten und deren Einflussfaktoren wurden auf metrischem
Skalenniveau notierten Parameter durch Kategorisierung auf ein nominales Skalenniveau trans-
formiert. Kreuztabellen wurden verwendet, um Unterschiede mittels relativer Haufigkeitsver-
teilung der untersuchten unabhéngigen Variablen (Einflussfaktoren) und der abhéngigen Vari-
ablen (Komplikationen) zu beschreiben. Der Chi-Quadrat-Test oder Fishers-Exakt-Test wurden
zur Uberpriifung der Signifikanz der Unterschiede genutzt. Durch binére logistische Regression
wurde multivariabel untersucht, um fir Confounder zu adjustieren.

Anhand der Kreuztabellen wurde der Zusammenhang zwischen allen untersuchten patienten-,
therapie- und rekonstruktionsspezifischen Einflussfaktoren auf die Komplikationsraten unter-
sucht und das Zusammenhangsmaf in Form des Relativen Risikos (RR) bestimmt.

Das Signifikanzniveau wurde fir alle Analysen auf 5 % (p < 0,050) festgelegt. Nicht-signifi-

kante Trends wurden als Unterschiede >10 % definiert.
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7. Ergebnisse

7.1. Statistische Auswertung des Patientenkollektivs
7.1.1. Patientenspezifische Merkmale

Das Patientenkollektiv bestand aus 64 Patienten, wovon 36 Manner (56,3 %) und 28 Frauen
(43,8 %) waren. Der Altersdurchschnitt (Abb. 7) betrug 61,9 Jahre (£12,6 Jahre) und lag bei
den Mannern mit 59,1 Jahren (12,1 Jahren) signifikant niedriger als der Altersdurchschnitt der
Frauen mit 65,4 Jahren (12,6 Jahren) (p = 0,046).

Manner Frauen

Haufigkeit

20

Alter

Abbildung 7: Altersverteilung zum Operationszeitpunkt nach Geschlecht

11 Patienten (17,2 %) litten an Diabetes mellitus, zwei Patienten (3,1 %) an Osteoporose und
11 Patienten (17,2 %) wiesen vaskulare VVorerkrankungen auf. Dabei gab es keine signifikanten
Unterschiede zwischen Méannern und Frauen bei Diabetes mellitus (p = 0,428), Osteoporose
(p = 0,188) oder vaskuldren Vorerkrankungen (p = 0,900). Der BMI lag im Durchschnitt bei
24,2 kg/m? (+ 4,2 kg/m?), es gab keinen signifikanten Unterschied zwischen Mannern und

Frauen (p = 0,403). Die Patienten wurden aufgeteilt in Gruppen iiber und unter 25,0 kg/m?.

Informationen zu Rauchgewohnheiten waren nur bei 35 Patienten vorhanden. 31 Patienten

(88,6 %) gaben an zu rauchen oder geraucht zu haben. Nur vier Patienten (11,4 %) waren
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Nieraucher. Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen Mannern und Frauen
(p =0,635).

Die Indikation flr die Unterkieferrekonstruktion (Abb. 8) war bei 39 Patienten (60,9 %) ein
maligner Tumor. Davon hatten 36 Patienten Plattenepithelkarzinome (92,3 %). Bei den anderen
drei Patienten wurde ein adenoidzystisches Karzinom, Mukoepidermoidkarzinom oder ein ma-
lignes epitheloides Hamangioendotheliom diagnostiziert. Bei funf Patienten (7,8 %) erfolgte
die Unterkieferresektion auf Grund eines Ameloblastoms. Eine Osteoradionekrose war bei 13
Patienten (20,3 %) die Ursache. Flnf Patienten (7,8 %) hatten eine medikamenten-assoziierte
Osteonekrose und jeweils ein Patient (1,6 %) eine Osteomyelitis und Schussverletzung. Es gab
keine signifikanten Unterschiede in der Aufteilung der Ursachen fur Unterkieferresektionen

zwischen den Geschlechtern (p = 0,493).

Indikationen flr die Unterkieferresektionen

16%| [1,6%]
78%

M maligne Tumore
M benigne Tumore
M Osteoradionekrose

.medikamenten-assoziierte
Ostenekrose

B Osteomyelitis
M Schussverletzung

Abbildung 8: Indikationen flir Unterkieferresektionen

Die meisten malignen Tumore wurden im pT4 Stadium diagnostiziert (63,2 %), nur 36,8 % im
pT1, pT2 oder pT3 Stadium. Die pT-Stadien unterschieden sich nicht signifikant zwischen
Ménnern und Frauen (p = 0,492).
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7.1.2. Therapiespezifische Merkmale

Von den 64 Patienten erhielten 22 Patienten (34,9 %) keine Radiotherapie, bei 20 Patienten
(31,7 %) war zu einem préaoperativen Zeitpunkt im Rahmen einer anderen vorangegangenen
Primartherapie eine Radiotherapie erfolgt, diese wird im Folgenden als anamnestische Radio-
therapie bezeichnet. Daten Uber den Zeitpunkt der anamnestischen Radiotherapie gab es nur
bei acht Patienten und diese lag zwischen 1 - 17 Jahren zuriick. 7 Patienten (11,1 %) erhielten
eine alleinige adjuvante Radiotherapie und 14 Patienten (22,2 %) erhielten eine adjuvante Ra-
diochemotherapie. Ein Vergleich wurde zwischen Patienten ohne und mit Radiotherapie
(anamnestisch oder adjuvant), Patienten mit anamnestischer und adjuvanter Radio(chemo)the-
rapie und Patienten mit adjuvanter Radiotherapie und adjuvanter Radiochemotherapie ange-
stellt.

Bei allen 64 Patienten wurden die Unterkieferdefekte nach dem HCL Schema definiert. Die

Haufigkeiten der Defektklassen wurden erfasst (Thl. 4).

Tabelle 4: Verteilung der Defektklassifikationen nach dem HCL-Schema

Klassifikation Héaufigkeit
LC 26 (40,6 %)
L 19 (29,7 %)
LCL 14 (21,9 %)
C 2 (3,1 %)

H 2 (3,1 %)
HC 1(1,6 %)

Fur eine gezieltere Analyse wurden die Defektklassen noch weiter modifiziert. Eine Gruppe
wurde représentiert durch Defekte, die den Kondylus mit umfassten (inkl. H vs. andere), eine
Gruppe durch Defekte, die das zentrale Element mit umfassten (inkl. C vs. andere) und eine
Gruppe durch Defekte, die das laterale Segment mit umfassten (inkl. L vs. andere). Hier zeigte
sich ein signifikanter Unterschied beim Vergleich der modifizierten Defektklassen mit der
Transplantatart. Defekte, die das zentrale Element beinhalteten, wurden signifikant h&ufiger
mit einem Fibula- oder Skapulatransplantat versorgt als mit einem Beckenkammtransplantat
(72,5 % vs. 66,7 % vs. 0,0 %, p = 0,012).
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7.1.3. Rekonstruktionsspezifische Merkmale

VVon den behandelten 64 Patienten erhielten 51 Patienten (79,7 %) ein Fibulatransplantat, neun
Patienten (14,1 %) bekamen ein Skapulatransplantat und vier Patienten (6,3 %) ein Becken-
kammtransplantat (Abb. 9).

Donorregion des Transplantats

BFibula
M Becken
M Skapula

Abbildung 9: Donorregionen der Transplantate

Die Operationsdauer bei allen Transplantaten lag im Mittel bei 9,1 £ 2,4 h. Es zeigte sich ein
signifikanter Unterschied der Operationsdauer (< 9 h vs. > 9 h) je nach Art des Transplantats
(p =0,001). Die Operationsdauer aller Skapulatransplantate lag Gber dem Durchschnitt von
neun Stunden (11,7 + 2,9 h). Unterkieferresektionen in Kombination mit einem Fibulatrans-
plantat dauerten im Durchschnitt 8,8 + 2,0 h und die Beckenkammtransplantationen 7,7 £ 2,9 h.

Betrachtet man die Segmentanzahl, bekamen die meisten Patienten zweisegmentige Transplan-
tate (47,6 %), gefolgt von dreisegmentigen Transplantaten (33,3 %) und einsegmentigen Trans-
plantaten (19,0 %). Auch bei der Segmentanzahl zeigte sich ein signifikanter Unterschied in
Bezug auf die Transplantatarten (p = 0,003). Beckenkammtransplantate wurden ausschlieBlich
als einsegmentige Transplantate eingebracht. Skapulatransplantate waren zu 44,4 % dreiseg-
mentig, 33,3 % zweisegmentig und 22,2 % einsegmentig. Fibulatransplantate waren am
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haufigsten zweisegmentig (54,0 %), gefolgt von dreisegmentigen (34,0 %) und einsegmentigen
(12,0 %) Transplantaten.

Die entnommenen Transplantate waren im Mittel 83 + 30 mm lang. Es gab keine signifikanten
Unterschiede der Lange zwischen den Transplantatarten (p = 0,216). Alle Beckenkammtrans-
plantate waren kurzer als 85 mm. Bei Fibulatransplantaten waren 53,2 % unter 85 mm und
46,8 % Uber 85 mm lang. Bei den Skapulatransplantaten waren 57,1 % kdirzer als 85 mm und
42,9 % langer.

Die Anzahl der Schrauben pro Mandibulasegment war bei 88,7 % der Transplantate kleiner
oder gleich 4. Die Anzahl unterschied sich nicht signifikant zwischen den drei Arten von Trans-
plantaten (p = 0,538).

Die Anzahl der Schrauben pro Transplantatsegment war bei 73,0 % aller Transplantate
< 3 Schrauben pro Segment. Es gab keinen signifikanten Unterschied beziiglich der Anzahl an
Schrauben pro Transplantatsegment zwischen Beckenkamm, Skapula und Fibula (p = 0,053).
Beim Beckenkamm waren hdufiger mehr als 3 Schrauben pro Segment eingebracht worden
(25,0 % vs. 75,0 %). Skapula (66,7 % vs. 33,3 %) und Fibula (78,0 % vs. 22,0 %) hatten hin-

gegen meist 3 oder weniger Schrauben pro Segment.

7.2. Friihe Komplikationen

Sieben Patienten (10,9 %) bendtigten eine Anastomosenrevision. Diese fand im Mittel
1,50 + 0,55 Tage postoperativ statt. Bei drei Patienten erfolgte die Anastomosenrevision auf
Grund von vendsen Stauungen, bei drei Patienten auf Grund eines arteriellen Verschlusses. Ein
Transplantat hatte sowohl vendse als auch arterielle Thrombosen. Drei der sieben Anastomo-
senrevisionen (42,9 %) waren erfolgreich. Die anderen vier Transplantate (6,3 % der Gesamt-
kohorte) gingen als friher Transplantatverlust im Rahmen des priméren stationaren Aufenthalts
verloren. Urséchlich fur den Transplantatverlust war bei zwei Patienten ein arterieller Ver-
schluss und bei zwei Patienten eine vendse Stauung. Alle Patienten mit einem friihen Trans-
plantatverlust erhielten ein neues Transplantat der gleichen Donorregion an gleicher Stelle und
wurden mit diesem in die Auswertung von langfristigeren Komplikationen wie Wundheilungs-
stdrungen, Pseudarthrosen, etc. einbezogen.

Geschlecht (p = 0,689 und p = 1,000) und Alter (p = 0,960 und p = 1,000) hatten keinen Einfluss
auf Anastomosenrevisionen oder friihe Transplantatverluste. Anastomosenrevisionen wurden

auch bei Diabetikern nicht hé&ufiger beobachtet (p = 0,593). Raucher zeigten im

37



Ergebnisse

Patientenkollektiv keine erhohten Raten an Anastomosenrevisionen (p = 1,000) oder friihen
Transplantatverlusten (p = 1,000) im Vergleich zu den vier Nichtrauchern.

Die verschiedenen Indikationen fiir die Unterkieferresektionen zeigten keine signifikanten Un-
terschiede beziiglich Anastomosenrevisionen (p = 0,593) oder friihen Transplantatverlusten
(p = 0,741). Die héchsten Werte waren bei Patienten mit der Operationsindikation Osteoradio-
nekrose zu finden. 23,1 % dieser Patienten bendtigten eine Anastomosenrevision und 15,4 %

erlitten einen frihen Transplantatverlust.

Das Tumorstadium pT hatte keinen Einfluss auf die Notwendigkeit von Anastomosenrevisio-

nen (p = 1,000) oder friihe Transplantatverluste (p = 1,000).

Bei den therapiespezifischen Faktoren wurde zunéchst die Radiotherapie (RT) und Radioche-
motherapie (RCT) untersucht (Abb. 10). Dabei wurden Patienten ohne Radiotherapie, Patienten
mit einer anamnestischen Radiotherapie, einer adjuvanten Radiotherapie und einer adjuvanten
Radiochemotherapie bezlglich des Auftretens von Anastomosenrevisionen und friihen Trans-

plantatverlusten verglichen.

Relative Haufigkeiten von friihen Kemplikationen

Vergleich zwischen Radio(chemo)therapien

B Anastomosenrevision

friher Transplantat-
.verlust

%o

o] [
keine anamnestische adjuvante adjuvante
Radictherapie Radiotherapie Radictherapie Radiochemo-

therapie

Abbildung 10: Haufigkeiten von friihen Komplikationen bei Radio(chemo)therapien
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Anastomosenrevisionen unterschieden sich im Vergleich aller Gruppen nicht signifikant (4,5 %
vs. 25,0 % vs. 0,0 % vs. 7,1 %; p = 0,185). Anastomosenrevisionen wurden am haufigsten bei
Patienten mit anamnestischer Radiotherapie beobachtet. Friihe Transplantatverluste unterschie-
den sich ebenfalls nicht signifikant (p = 0,891) und wurden bei anamnestischer Radiotherapie
mit 10,0 % am h&aufigsten beobachtet.

Als zweiter therapiespezifischer Faktor wurde die Defektlokalisation nach der HCL-KIassifi-
kation betrachtet. Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede bezuglich der Notwendig-

keit von Anastomosenrevisionen (p = 0,733) oder friihen Transplantatverlusten (p = 0,387).

Den therapiespezifischen Faktoren folgten in der Systematik der statistischen Auswertung die
rekonstruktionsspezifischen Faktoren wie Operationsdauer, Transplantatart, Segmentanzahl,
Transplantatlange und Anzahl der Osteosyntheseschrauben:

Die Operationsdauer hatte keinen signifikanten Einfluss auf die Notwendigkeit von Anastomo-
senrevisionen (p = 0,704) oder friihe Transplantatverluste (p = 1,000).

Beziiglich der Transplantatart (Fibula vs. Becken vs. Skapula) gab es einen nicht-signifikanten
Trend zur vermehrten Notwendigkeit von Anastomosenrevisionen (7,8 % vs. 0,0 % vs. 33,3 %,
p = 0,052) und zum vermehrten Auftreten von friihen Transplantatverlusten (3,9 % vs. 0,0 %
vs. 22,2 %, p = 0,092) bei Skapulatransplantaten im Vergleich zu anderen Transplantatarten.
Die Anzahl der Transplantatsegmente (p =0,338 und p =0,519), Lange des Transplantats
(p = 0,221 und p = 0,305), Anzahl der Schrauben in jedem Mandibulasegment (p = 1,000 und
p = 1,000) und Anzahl der Schrauben pro Transplantatsegment (p = 0,175 und p = 0,567) zeig-
ten keinen Einfluss auf die Notwendigkeit von Anastomosenrevisionen oder friihe Transplan-
tatverluste.

7.3. Spate Komplikationen
7.3.1. Weichgewebskomplikationen

Weichgewebskomplikationen bestanden aus Wundheilungsstérungen oder freiliegenden Oste-
osyntheseplatten.

Wundheilungsstorungen traten bei 28 Patienten (43,8 %) auf. Diese zeigten sich im Mittel circa
4,86 + 5,41 Monate postoperativ. 10 Wundheilungsstérungen zeigten sich intraoral, 12 traten
extraoral auf, funf sowohl extra- als auch intraoral und bei einem Patienten konnte die Lokali-

sation retrospektiv nicht genauer eruiert werden.
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17 Patienten (26,6 %) présentierten eine freiliegende Osteosyntheseplatte. Im Mittel zeigte sich
diese Komplikation nach 3,82 + 3,69 Monaten. Bei sieben Patienten lag die Platte nach extra-
oral frei, bei acht Patienten nach intraoral und bei zwei Patienten sowohl extra- als auch intra-
oral.

33 Patienten (51,6 %) hatten insgesamt mindestens eine der genannten Weichgewebskompli-
kationen (undefinierte Weichgewebskomplikationen) (Abb. 11).

Relative Haufigkeiten von Weichgewebskomplikationen

50

%o

Wundheilungsstérung freiliegendes Ostesynthese- undefinierte Weichgewebs-
material komplikation

Abbildung 11: Relative Haufigkeiten von Weichgewebskomplikationen

Der Einfluss der patienten-, therapie- und rekonstruktionsspezifischen Faktoren auf die Weich-
gewebskomplikationen wurde untersucht.

Geschlecht (p = 0,703) und Alter (p = 0,525) hatten keinen Einfluss auf Weichgewebskompli-
kation. Wundheilungsstorungen (p = 1,000) oder freiliegendes Osteosynthesematerial
(p = 1,000) wurden bei Diabetikern nicht haufiger beobachtet. Osteoporose hatte in dieser Ko-
horte keinen Einfluss auf die Haufigkeit von Weichgewebskomplikationen (p = 0,494). Patien-
ten mit vaskuldren Vorerkrankungen hatten signifikant seltener freiliegendes Osteosynthese-
material (0,0 % vs. 32,1 %, p = 0,029). Raucher zeigten im Patientenkollektiv keine erhéhten
Raten an Weichgewebskomplikationen (p = 0,109) im Vergleich zu den vier Nichtrauchern.
Der BMI hatte keinen Einfluss auf eine der untersuchten Weichgewebskomplikationen
(p =0,511).

40



Ergebnisse

Die verschiedenen Indikationen fur die Unterkieferresektionen zeigten signifikante Unter-
schiede. Osteoradionekrosen zeigten im Vergleich zu der Gruppe aller anderen Indikationen
(Abb. 12) signifikante Unterschiede bezuglich des Auftretens von undefinierten Weichgewebs-
komplikationen (76,9 % vs. 39,2 %, p = 0,015) und von Wundheilungsstérungen (76,9 % vs.
35,3 %, p = 0,007). Das Risiko fur eine undefinierte Weichgewebskomplikation stieg bei Os-
teoradionekrose als Resektionsindikation um 96 % (RR = 1,962, 95%-CI = [1,247, 3,086]) und
fir Wundheilungsstérungen um 118 % (RR = 2,179 95%-CI = [1,354, 3,509]).

Relative Haufigkeiten der Weichgewebskomplikationen

Vergleich zwischen Osteoradionekrose und anderen Indikationen

Bwundheilungsstérung

.freiliegendes Ostesynthese-
material

g undefinierte Weichgewebs-
komplikation

Yo

Osteoradionekrose andere Indikationen

Abbildung 12: Relative Haufigkeiten von Weichgewebskomplikationen bei Osteoradionekrosen im
Vergleich zu anderen Indikationen

Das Tumorstadium pT hatte keinen Einfluss auf die Entstehung von Weichgewebskomplikati-
onen (p = 1,000).

Bei den therapiespezifischen Faktoren wurde zundchst die Radiotherapie und Radiochemothe-
rapie untersucht (Abb. 13).
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Relative Haufigkeiten der Weichgewebskomplikationen

Vergleich zwischen Radio(chemo)therapien
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Abbildung 13: Haufigkeiten von Weichgewebskomplikationen bei Radio(chemo)therapie

Die Ausbildung von Wundheilungsstérungen unterschied sich signifikant beim Vergleich aller
Gruppen (p = 0,006). Beim Vergleich von Patienten mit Radiotherapie (anamnestisch oder ad-
juvant) mit Patienten ohne Radiotherapie bestatigte sich der signifikante Einfluss einer Radio-
therapie auf die Ausbildung einer Wundheilungsstérung (p = 0,011). Das Risiko zur Ausbil-
dung einer Wundheilungsstorung war bei Patienten ohne Radiotherapie um 59,5 % geringer als
bei Patienten mit Radiotherapie (RR = 0,405, 95%-CI =[0,179;0,917]). Es zeigte sich kein sig-
nifikanter Unterschied bezliglich Wundheilungsstérungen beim Vergleich von anamnestischer
und adjuvanter Radiotherapie (RT und RCT zusammengefasst) (p = 0,262). Patienten mit ad-
juvanter Radiotherapie zeigten einen nicht-signifikanten Trend zu niedrigeren Raten an Wund-
heilungsstdrungen im Vergleich zu Patienten mit adjuvanter Radiochemotherapie (14,3 % vs.
64,3 %, p = 0,063). Die Haufigkeit von freiliegenden Platten unterschied sich nicht signifikant
im Vergleich aller Gruppen (22,7 % vs. 20,0 % vs. 14,3 % vs. 50,0 %, p = 0,216), jedoch wurde
diese Komplikation bei Patienten mit adjuvanter Radiochemotherapie am haufigsten identifi-
ziert (50,0 %).

Als zweiter therapiespezifischer Faktor wurde die Defektlokalisation nach der HCL-KIlassifi-
kation betrachtet. Diese hatte keinen signifikanten Einfluss auf die Entwicklung von Wundhei-
lungsstérungen (p = 0,732). Betrachtete man einzelne Defektklassen, dann zeigte sich beim

Vergleich der Gruppe mit ,,C“-Defekten, die also das anteriore Segment beinhalteten, zu allen
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anderen Gruppen ein nicht-signifikanter Trend zur erhéhten Rate an freiliegenden Osteosyn-
theseplatten (32,6 % vs. 14,3 %, p = 0,120).

Den therapiespezifischen Faktoren folgten in der Systematik der statistischen Auswertung die
rekonstruktionsspezifischen Faktoren wie Operationsdauer, Transplantatart, Segmentanzahl,
Transplantatlange und Anzahl der Osteosyntheseschrauben:

Die Operationsdauer hatte keinen signifikanten Einfluss auf die Ausbildung von Weichgewebs-
komplikationen (p = 0,205).

Bezlglich der Transplantatart (Fibula vs. Becken vs. Skapula) gab es einen nicht-signifikanten
Trend zum vermehrten Auftreten von freiliegendem Osteosynthesematerial bei Fibulatrans-
plantaten im Vergleich zu den anderen Transplantaten (31,4 % vs. 7,7 %, p = 0,157) und zum
verminderten Auftreten bei Skapulatransplantaten im Vergleich zu anderen (0,0 % vs. 30,9 %,
p =0,098).

Die Anzahl der Transplantatsegmente (p = 0,455), L&nge des Transplantats (p = 0,735), Anzahl
der Schrauben in jedem Mandibulasegment (p = 0,696) und Anzahl der Schrauben pro Trans-
plantatsegment (p = 0,638) zeigten keinen Einfluss auf das Auftreten von undefinierten Weich-

gewebskomplikationen.

Auch in der multivariablen Analyse der Wundheilungsstorung waren die Resektionsindikation
der Osteoradionekrose (p = 0,040) und die adjuvante Radiochemotherapie (p = 0,029) signifi-
kante Einflussfaktoren, wohingegen die anamnestische Radiotherapie (p = 0,251), die ad-
juvante Radiotherapie (p= 0,322) und keine Radiotherapie (p=0,092) keine signifikanten Pré-

diktoren fir das vermehrte Auftreten von Wundheilungsstorungen waren.

7.3.2. Ossare Komplikationen

Ossére Komplikationen umfassten komplette Pseudarthrosen, eine unvollstandige Verknéche-
rung und postoperative Osteonekrosen. Die Verkndcherungen wurden anhand von Réntgenbil-
dern, die mindestens 6 Monate postoperativ aufgenommen wurden, beurteilt. Postoperative Os-
teonekrosen wurden mittels klinischer Daten bewertet.

Nur bei 52 Patienten (81,3 %) lagen postoperative Rontgenbilder zum Zeitpunkt > 6 Monate
nach der Operation vor. Pseudarthrosen traten bei 19 Patienten (36,5 %) auf. Die unvollstdndige

Verkndcherung, definiert als ein intrafragmentarer Spalt, der zu weniger als 50 % verkndchert
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war, trat bei 17 Patienten (32,7 %) auf. Bei insgesamt 27 Patienten (51,9 %) fanden sich in der
postoperativen Bildgebung entweder Pseudarthrosen, unvollstandige Verknocherungen oder
beides. Postoperative Osteonekrosen des Transplantats kamen bei sechs Patienten (9,4 %) vor.

48,4 % der Patienten hatten mindestens eine der genannten Knochenkomplikationen (Abb. 14).

Relative Haufigkeiten von Knochenkomplikationen
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Pseudarthrose unvollstandige Pseudarthrose FPostoperative undefinierte
Verknécherung und/oder Osteonekrose Knochen-
unvollstandige komplikation
Verknécherung

Abbildung 14: Relative Haufigkeiten von Knochenkomplikationen

Bei den patientenspezifischen Faktoren hatten Geschlecht (p = 0,431) und Alter (p = 0,196)
keinen signifikanten Einfluss auf undefinierte ossare Komplikationen.

Bei Diabetikern zeigte sich ein signifikanter Unterschied beztiglich des Auftretens von Pseu-
darthrosen (75,0 % vs. 29,5 %, p = 0,040). Nicht-Diabetiker hatten ein 60,6 % reduziertes Ri-
siko zur Ausbildung einer Pseudarthrose (RR = 0,394, 95%-CI = [0,215, 0,723]). Diabetiker
zeigten keine signifikanten Unterschiede beziiglich unvollstandiger Verkndcherung (p = 0,252)
und Osteonekrosen (p = 0,273).

Osteoporose und vaskulare Erkrankungen hatten weder einen Einfluss auf die Verkndcherung
(p = 0,481 und p = 1,000) noch auf die Ausbildung einer Osteonekrose (p = 0,597 und
p = 0,477) auch nicht bei undefinierten Knochenkomplikationen (p = 0,493 und p = 0,512).
Rauchen verursachte keine signifikanten Unterschiede bezuglich undefinierter Knochenkom-
plikationen (p = 1,000).

Beim BMI waren keine signifikanten Unterschiede in den Gruppen (iber oder unter 25 kg/m?
beziiglich der Verkndcherung ersichtlich (p = 0,677). Lediglich ein nicht-signifikanter Trend
zum erhohten Auftreten von Pseudarthrosen war bei erh6htem BMI erkennbar (43,8 % vs.
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33,3%, p = 0,472). Gleiches galt fir postoperative Osteonekrosen (16,0 % vs. 5,1 %,
p =0,199).

Beziiglich der Indikation zeigte sich kein signifikanter Unterschied der undefinierten Knochen-
komplikationen (p = 0,406). Maligne Tumore, verglichen mit allen anderen zusammengefasst,
zeigten einen nicht-signifikanten Trend zum erhohten Auftreten von unvollstandigen Verkno-
cherungen (41,9 % vs. 19,0 %, p = 0,132) und postoperativen Osteonekrosen (15,4 % vs. 0,0 %,
p =0,074).

Das pT-Stadium der malignen Tumore hatte einen signifikanten Einfluss auf die Ausbildung
von unvollstandigen Verkndcherungen. Tumore des pT4 Stadiums zeigten im Vergleich zu
pT1-3 Stadien signifikant hohere relative Haufigkeiten an unvollstandigen Verkndcherungen
(61,1% vs. 8,3 %, p = 0,007).

Bei den therapiespezifischen Faktoren wurde zundchst die Radiotherapie und Radiochemothe-
rapie untersucht (Abb. 15).

Relative Haufigkeiten von Knochenkomplikationen
Vergleich zwischen Radio(chemo)therapien
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Abbildung 15: H&ufigkeiten von ossaren Komplikationen bei Radio(chemo)therapie

Beim Vergleich aller Gruppen zeigte sich kein signifikanter Trend beziiglich des Auftretens
von Pseudarthrosen (p = 0,121). Die héchsten Werte an Pseudarthrosen konnten bei Patienten

mit adjuvanter Radiochemotherapie gefunden werden (63,6 %).
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Beim Vergleich aller Gruppen beziglich der unvollstandigen VVerkndcherung zeigten sich sig-
nifikante Unterschiede (p = 0,017). Ebenso zeigte sich dies beim individuellen Vergleich von
Patienten mit Radiotherapie und ohne Radiotherapie (p = 0,007). In diesem Vergleich war das
Risiko von Patienten ohne Radiotherapie um 85,9 % geringer eine unvollstandige Verkndche-
rung zu entwickeln (RR = 0,141, 95%-CI = [0,020, 0,971]). Die hochsten Werte unvollstandi-
ger Verknocherung waren bei adjuvanter Radiotherapie (57,1 %) und adjuvanten Radiochemo-
therapie (54,5 %) zu finden.

Betrachtet man Pseudarthrosen und unvollstdndige Verkndcherungen gemeinsam, so zeigte
sich beim Vergleich aller Gruppen signifikante Unterschiede (p = 0,013) und auch beim Ver-
gleich von Patienten ohne Radiotherapie und mit Radiotherapie (p = 0,001)

Die Gruppen unterschieden sich auch signifikant bezuglich des Auftretens von Osteonekrosen
im postoperativen Verlauf (p < 0,001). Alle postoperativen Osteonekrosen waren bei Patienten
mit adjuvanter Radiochemotherapie aufgetreten. Passend dazu gab es auch signifikante Unter-
schiede zwischen Patienten mit adjuvanter Radiotherapie und adjuvanter Radiochemotherapie
(0,0 % vs. 42,9 %, p = 0,004)

Betrachtet man undefinierte Knochenkomplikationen (Pseudarthrosen, unvollstandige Verkno-
cherungen und postoperative Osteonekrosen zusammengefasst), so sind die Unterschiede in
allen Gruppen signifikant. Beim Vergleich aller Gruppen (p < 0,001) sowie bei Patienten ohne
Radiotherapie und mit Radiotherapie (p < 0,001) gab es jeweils signifikante Unterschiede. Das
Risiko fur undefinierte Knochenkomplikationen war fiir Patienten ohne Radiotherapie um
80,0 % geringer (RR = 0,200, 95%-CI = [0,068; 0,583]) als fur Patienten mit Radiotherapie.
Als zweiter therapiespezifischer Faktor wurde die Defektlokalisation nach der HCL-KIassifi-
kation betrachtet. Diese zeigte keine signifikanten Unterschiede (p = 0,549) beziiglich der Kno-

chenkomplikationen.

Der Systematik folgend, wurden die rekonstruktionsspezifischen Faktoren analysiert.

Die Dauer der Operation hatte keinen signifikanten Einfluss auf Knochenkomplikationen
(p =0,321).

Bezuglich der Transplantatart ergab sich fiir Pseudarthrosen ein nicht-signifikanter Trend zwi-
schen Fibula-, Becken- und Skapulatransplantaten (30,2 % vs. 50,0 % vs. 71,4 %, p = 0,080)
(Abb. 16). Im Vergleich zu Fibulatransplantaten zeigten alle anderen Transplantate ein 120,5 %
hoheres Risiko zur Ausbildung von Pseudarthrosen (RR = 2,205, 95%-CI = [1,154, 4,215]). Im

Vergleich zu Skapulatransplantaten hatten anderen Transplantate ein um 56,4 % geringeres
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Risiko zur Ausbildung von Pseudarthrosen (RR = 0,436, 95%-CI = [0,230, 0,825]). Unvoll-
standige Verkndcherungen unterschieden sich nicht-signifikant zwischen den Transplantatarten
(p = 0,224). Betrachtet man Pseudarthrosen und unvollstandige Verkndcherungen kombiniert,
so erwies sich der zuvor gezeigte Trend zwischen allen Transplantatarten als signifikant
(p = 0,040). Auch beim ausschlie3lichen Vergleich von Fibulatransplantaten mit anderen
Transplanteten zeigte sich der Trend nun signifikant (p = 0,025). Das Risiko fur ein unzu-
reichende Verkndcherung ist bei Skapula- und Beckenkammtransplantaten um 101,2 % hoher
als bei Fibulatransplantaten (RR = 2,012, 95%-CI = [1,338, 3,024]). Beim Vergleich von Ska-
pula- (p = 0,101) oder Beckenkammtransplantaten (p = 0,491) mit den jeweils anderen Arten
zeigten sich keine signifikanten Unterschiede. Die Transplantatarten hatten keinen signifikan-
ten Einfluss auf das Auftreten von Osteonekrosen (p = 0,478) oder auf undefinierte Knochen-
komplikationen (p = 0,275).

Relative Haufigkeiten der Knochenkomplikationen
Vergleich zwischen Transplantatarten

B Pseudarthrose

O unvollstandige
erknécherung
Pseudarthrose und/oder

M unvolistandige
Verknécherung
Postoperative
Osteonekrose

| undefinierte Knochen-
komplikation

%o

Fibula Becken Skapula

Transplantatart

Abbildung 16: Relative Haufigkeiten von Knochenkomplikationen bei verschiedenen Transplantatar-
ten

Die Segmentanzahl hatte keinen signifikanten Einfluss auf undefinierte Knochenkomplikatio-
nen (p = 0,867) oder spezifische Knochenkomplikationen. Es zeigte sich lediglich ein nicht-
signifikanter Trend zur vermehrten Ausbildung von Pseudarthrosen bei dreisegmentigen Trans-
plantaten im Vergleich zu zwei- oder einsegmentigen (42,9 % vs. 32,1 % vs. 33,3 %, p = 0,856).

Auch bei unvollstandiger Verkndcherung wurde dieser nicht-signifikante Trend deutlich
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(42,9 % vs. 32,1 % vs. 22,2 %, p = 0,565). Fasst man Pseudarthrosen und unvollstandige Ver-
kndcherungen zusammen, war dieser Trend nicht mehr erkennbar (50,0 % vs. 50,0 % vs.
55,6 %, p = 0,955).

Die Lange des Knochentransplantats (p = 0,695), die Anzahl der Schrauben pro Mandibulaseg-
ment (p = 1,000) und die Anzahl der Schrauben pro Transplantatsegment (p = 0,534) zeigten
keine signifikanten Unterschiede beziiglich undefinierter Knochenkomplikationen.

In der multivariablen Analyse hatten die adjuvante Radiotherapie (p = 0,025) und Transplan-
tate, die das anteriore Segment einschlossen (p = 0,021), einen signifikanten Einfluss auf unzu-
reichende ossare Durchbauung als abhéngige Variable. Die Verwendung einer Fibula als Trans-
plantat hatte in der multivariablen Analyse keinen signifikanten Einfluss auf unzureichende

ossare Durchbauung mehr (p = 0,159).

7.3.3. Osteosynthesekomplikationen

Eine Schraubenlockerung mit anschlieender Plattenlockerung kam, gemaR vorliegender Do-
kumentation, nur bei einem Patienten (1,6 %) vor. Diese Komplikation trat rund zwei Jahre
nach der Operation im anterioren Segment auf und fiihrte nicht zu einer konsekutiven Platten-
fraktur. Nach der Entfernung des Osteosynthesematerials wurde eine Reosteosynthese mit Mi-
niplatten vorgenommen. Plattenfrakturen wurden bei zwei Patienten (3,1 %) beobachtet. Eine
Plattenfraktur wurde acht Monate nach der Operation im anterioren Unterkiefer in Regio 32
diagnostiziert. Die zweite Plattenfraktur trat sieben Monate nach der Operation im Pramolaren-
bereich in Regio 44 auf. Die Komplikationsrate aller Osteosynthesekomplikationen lag bei
4,7 %.

Die patientenspezifischen Faktoren Alter (p = 0,250), Geschlecht (p = 1,000), BMI (p = 1,000),
Vorerkrankungen wie Diabetes (p = 0,438), Osteoporose (p = 1,000) oder vaskulare Erkran-
kungen (p = 1,000) hatten keinen Einfluss auf die Komplikationsrate der Osteosynthesemateri-
alien. Auch bei Rauchern gab es keine signifikant erhéhte Komplikationsrate (p = 1,000). Die
Indikation zeigte ebenfalls keine signifikanten Unterschiede in Bezug auf die Komplikations-
rate (p = 0,769) und auch nicht das pT-Stadium bei malignen Tumoren (p = 1,000).

Bei den therapiespezifischen Faktoren erhohte die Radiotherapie (p = 0,343) das Risiko fir
Osteosynthesekomplikationen nicht signifikant, auch nicht die Defektklassifikation (p = 0,686).
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Die rekonstruktionsspezifischen Faktoren Operationsdauer (p = 0,239), Transplantatart
(p =1,000), Anzahl der Segmente (p=1,000), Transplantatlange (p =0,501), Anzahl der
Schrauben pro Mandibulasegment (p = 1,000) und Anzahl der Schrauben pro Transplantatseg-
ment (p = 0,557) hatten keinen signifikanten Effekt auf die Osteosynthesekomplikationsraten.

7.3.4. Spate Transplantatverluste

Ein spéater Transplantatverlust war bei vier Patienten (6,3 %) zu beobachten. Dieser erfolgte in
zwei Féllen nach funf bzw. sechs Monaten. Bei einem Patienten war eine Osteoradionekrose
urséchlich, bei einem weiteren kam es zu einer Infektion und Nekrose des Transplantats mit
unklarer Ursache. In den anderen beiden Féllen erfolgte der spate Transplantatverlust erst nach
uber 1,5 Jahren (20. und 21. Monat postoperativ). In beiden Féllen war eine Osteoradionekrose

ursachlich.

Die patientenspezifischen Faktoren Alter (p = 1,000), Diabetes (p = 0,539), Geschlecht
(p = 0,625), Osteoporose (p = 1,000), vaskuldre Erkrankungen (p = 1,000), BMI (p = 0,640),
die Indikation fur die Unterkieferresektion (p = 0,813) und das pT-Stadium (p = 1,000) wirkten
sich nicht signifikant auf spate Transplantatverluste aus.

Bei Rauchern gab es lediglich einen nicht-signifikanten Trend zur erhdhten Inzidenz von spaten
Transplantatverlusten im Vergleich zu Nichtrauchern (25,0 % vs. 9,7 %, p = 0,399).

Bei den therapiespezifischen Faktoren wurden wiederum die Radiotherapie und Defektklassen
untersucht: Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede beztglich spater Transplantatver-
luste bei Patienten mit Radiotherapie (p = 0,108). Auch beim Vergleich einzelner Gruppen
zeigte sich kein signifikanter Einfluss einer Radiotherapie auf spéte Transplantatverluste. Die
Defektklassen nach der HCL-Klassifikation (p = 1,000) hatten keine signifikanten Auswirkun-

gen auf Transplantatverluste.

Bei den rekonstruktionsspezifischen Faktoren zeigten die Operationsdauer (p = 0,114), die
Transplantatart (p = 0,312), die L&nge des Knochentransplantats (p = 0,627), die Anzahl der
Schrauben in der Mandibula (p = 1,000) und die Anzahl der Schrauben pro Transplantatseg-
ment (p = 0,293) keine signifikanten Unterschiede bezuglich spater Transplantatverluste.
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7.3.5. Weitere Analysepunkte

Die 24 Patienten mit pT4 Stadium erhielten zu 33,3 % ein dreisegmentiges, zu 54,2 % ein zwei-
segmentiges und zu 12,5 % ein einsegmentiges Transplantat. Die 14 Patienten mit pT1-3 Sta-
dium erhielten zu 14,3 % ein dreisegmentiges, zu 64,3 % ein zweisegmentiges und zu 21,4 %
ein einsegmentiges Transplantat. Es zeigte sich in Bezug auf die Segmentanzahl kein signifi-
kanter Unterschied zwischen den gruppierten pT-Stadien (p = 0,420). 14 Patienten (58,3 %)
mit pT4 Stadien und flnf Patient (35,8 %) mit einem pT1-3 Stadium erhielten eine adjuvante
Radiotherapie.

Insgesamt hatten 20 Patienten (31,7 %) eine anamnestische Radiotherapie erhalten. Die spatere
Indikation fir die Resektion war bei zwolIf dieser Patienten eine Osteoradionekrose und bei acht
Patienten ein maligner Tumor. VVon den Osteoradionekrose Patienten entwickelten sechs eine
Pseudarthrose (50,0 %) und von den Patienten mit malignen Tumoren entwickelte einer eine
Pseudarthrose (12,5 %).

50



Diskussion

8. Diskussion

Die vorliegende retrospektive Arbeit untersuchte Pradiktoren fur Transplantatversagen und
Komplikationen nach mikrovaskuléar-anastomosierten Knochentransplantaten zur Unterkie-
ferrekonstruktion und Osteosynthese mit CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten in einem Patien-
tenkollektiv der Klinik fir Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie der Charité in Berlin.

Primares Ziel der vorliegenden Arbeit war es, den Einfluss ausgewéhlter patienten-, therapie-
und rekonstruktionsspezifischer Merkmale auf die Komplikationsraten bei Patienten mit
CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten zu untersuchen. Dies sollte die Identifizierung mdglicher
Kernprobleme und Risikofaktoren bei der Verwendung von CAD/CAM-Rekonstruktionsplat-
ten zur Unterkieferrekonstruktion mittels mikrovaskuldar-anastomosierten Knochentransplanta-

ten ermoglichen.

8.1. Charakterisierung des Patientenkollektivs

Das Geschlechterverhéltnis der untersuchten Patienten war mit 56,3 % Mé&nnern und 43,8 %
Frauen anndhernd ausgeglichen. Der Altersdurchschnitt der untersuchten Kohorte lag bei 61,9
Jahren mit einem signifikant friheren Erkrankungsalter bei Ménnern. Dieser Unterschied ist
vermutlich auf den hoheren Alkohol- und Nikotinkonsum bei Mannern zurtickzufiihren
(Robert-Koch-Institut und e.V. 2019).

Die Anzahl der Raucher in der untersuchten Patientenkohorte lag mit 92,9 % der Frauen und
85,7 % der Manner deutlich Gber den bekannten epidemiologischen Zahlen des Robert-Koch-
Instituts (RKI) wonach 2014 in der Altersgruppe von 50 - 64 Jahren 24,8 % und zwischen 65 -
79 Jahren 9,1 % der deutschen Bevdlkerung rauchten (Robert-Koch-Institut 2019). Das Rau-
chen ist einer der Hauptrisikofaktoren fir die Entstehung maligner Tumoren im Kopf-Hals-
Bereich (Leitlinienprogramm Onkologie (Deutsche Krebsgesellschaft und AWMF) 2021). Dies
spiegelt sich in dem erhohten Anteil an Rauchern in der vorliegenden Patientenkohorte wider,
da maligne Tumore die Hauptindikation fir Unterkieferresektionen waren. Die Daten zur
Rauchgewohnheit der untersuchten Patienten sind nur eingeschrankt aussagekraftig, da nur von
36 Patienten Informationen uber das Rauchverhalten vorhanden waren. Auf3erdem erfolgte zu-
meist weder eine Dokumentation iber die Rauchfrequenz noch Uber ein mogliches Sistieren
des Nikotinkonsums postoperativ. Ebenfalls verringert die GroRe der Vergleichsgruppe mit le-
diglich vier Nie-Rauchern die statistische Aussagekraft des Einflussfaktors Nikotinkonsum auf

postoperative Komplikationsraten.
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Die Prévalenz von Diabetikern in der Kohorte (17,2 %) entspricht in etwa den Zahlen des RKI
von 2013 zur Pravalenz von Diabetes mellitus in der deutschen Bevolkerung in der Alters-
gruppe von 60 - 69 Jahren (20,9 %) (Robert-Koch-Institut 2019).

Die Indikationen fir die Unterkieferresektionen ahneln den in der Literatur genannten Haufig-
keiten (Zaghi et al. 2014; Robey et al. 2008; Shaw et al. 2004). Hauptindikationen waren ma-
ligne Tumore (60,9 %), histologisch zu 92,3 % Plattenepithelkarzinome. Lediglich Osteoradi-
onekrosen schienen in dem analysierten Kollektiv mit 20,3 % Uberreprasentiert zu sein, da bei
ahnlichen Studien Préavalenzen zwischen 4 - 14,0 % genannt werden (Rendenbach et al. 2019a;
Robey et al. 2008; Kim, Nam und Kim 2015).

Bei den malignen Tumoren zeigten sich keine signifikanten Unterschiede beziiglich des pT-
Stadiums zwischen Méannern und Frauen (p = 0,212). Die hohere Pravalenz von fortgeschritte-
neren Tumorstadien bei Mannern in diesem Kollektiv deckt sich mit der Literatur (Wienecke
und Kraywinkel 2019).

Beziiglich adjuvanter Radiotherapie (11,1 %), adjuvanter Radiochemotherapie (22,2 %), anam-
nestischer Radiotherapie (31,7 %) oder keiner Radiotherapie (34,9 %) zeigte sich eine ausge-
glichene Aufteilung, welche ebenfalls mit Kohorten aus ahnlichen Untersuchungen vergleich-
bar war (Shaw et al. 2004; Rendenbach et al. 2019a).

Die meisten Defekte schlossen nach der HCL-KIassifikation das laterale Segment ein. Bei Stu-
dien, die ebenfalls die HCL-Klassifikation zu Grunde legten, waren Werte in &hnlicher Gro-
Renordnung wie in dieser Kohorte zu finden (Mitsimponas et al. 2014; Fujiki et al. 2013).

Bei 79,7 % der Patienten erfolgte die Rekonstruktion mittels Fibulatransplantat, bei 6,3 % mit-
tels Beckenkammtransplantat und bei 14,1 % mittels Skapulatransplantat. Diese Werte sind
schwierig zu vergleichen, da viele Studien auch reine Weichgewebstransplantate einschliel3en.
Eine grol’ angelegte Review-Studie von Brown et al. mit 9499 Transplantaten, die auch reine
Weichgewebstransplantate einschloss, machte aber deutlich, dass das Fibulatransplantat mit
65,0 % das meistgenutzte Knochentransplantat zur Unterkieferrekonstruktion war. An zweiter
Stelle folgte dort mit 14,5 % das Beckenkammtransplantat (Brown et al. 2017). Beckenkamm-
transplantate sind in unserer Kohorte etwas unterreprésentiert. Dies muss insbesondere bei der
Vergleichbarkeit von Einflussfaktoren bedacht werden, die sich signifikant zwischen den
Transplantatarten unterscheiden wie der Operationsdauer, der Defektart nach der HCL-Klassi-
fikation oder der Anzahl der Segmente.

Die Anzahl der Osteotomien unterschied sich signifikant zwischen Transplantatarten

(p = 0,003), da insbesondere Beckenkammtransplantate nicht weiter osteotomiert wurden. Die

52



Diskussion

Fibula hatte in dieser Kohorte, wie auch in der Literatur, die hochste Anzahl an Osteotomien
(Brown et al. 2017).

Zusammenfassend lasst sich festhalten, dass im Vergleich zur Literatur die Anzahl der Becken-
kammtransplantate leicht unterrepréasentiert und Osteoradionekrosen als Resektionsindikation
Uberrepréasentiert waren. Ansonsten entsprach das untersuchte Patientenkollektiv weitestge-
hend einem durchschnittlichen Patientenkollektiv fir mikrovaskulére Transplantate zur Rekon-
struktion des Unterkiefers. Dies erlaubt im Folgenden die Evaluation mdglicher Einflussfakto-
ren fur Transplantatversagen und Weichgewebs-, Knochen- oder Osteosynthesekomplikatio-
nen nach Unterkieferrekonstruktion mit CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten unter Beriicksich-

tigung der individuellen Gegebenheiten der Kohorte.

8.2. Friihe Komplikationen
8.2.1. Anastomosenrevisionen und frihe Transplantatverluste

Anastomosenrevisionen auf Grund von arteriellen oder venésen Thrombosen waren bei sieben
Patienten notwendig, das entsprach 10,9 % der Kohorte. In der Literatur finden sich Werte
zwischen 7,9 - 11,3 % (Pohlenz et al. 2007b; Pohlenz et al. 2012; Zhang et al. 2015; Eckardt et
al. 2007; Ritschl et al. 2021). Friihe Transplantatverluste wurden definiert als Auftreten noch
im Rahmen des initialen stationdren Aufenthalts. Dies wurde bei vier Patienten (6,3 %)
beobachtet. Bei allen Transplantatverlusten war zuvor eine Thrombose aufgetreten und eine
Anastomosenrevision versucht worden. Alle Patienten erhielten nach dem frihen
Transplantatverlust ein zweites Transplantat an gleicher Stelle und wurden mit diesem in die
Auswertung spater Komplikationen einbezogen. In der Literatur war nur eine Studie zu finden,
die frihe Transplantatverluste explizit beurteilten und bei 3,5 % der Patienten einen
Transplantatverlust innerhalb der ersten 30 Tage beobachtete (Ritschl et al. 2021). In anderen
Studien wurden friihe und spate Transplantatverluste entweder zusammengefasst, wie zum
Beispiel in der Studie von Kim et al., die bei Miniplatten eine Verlustrate 26,9 % fand (Kim,
Nam und Kim 2015) oder der genaue Zeitpunkt und die Einschlusskriterien fir die
Transplantatverluste wurden nicht genauer definiert.

Die Rate an notwendigen Anastomosenrevisionen der untersuchten Patienten lag im oberen
Bereich der Werte der Literatur, was vermutlich mit der hohen Anzahl von Patienten mit Oste-

oradionekrose in dieser Kohorte erklart werden kann, die mit 23,1 % deutlich h&ufiger
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Anastomosenrevisionen bendtigten als Patienten mit anderen Resektionsindikationen (7,8 %).
Dies liegt vermutlich an den Langzeitfolgen einer Radiotherapie. Wahrend der Radiotherapie
reagiert das Gewebe zundchst mit der akuten Phase, in welcher es als friilher Schaden zur Ent-
ziindungsreaktion kommt. Nach der Radiotherapie folgt Monate bis Jahre spéter die chronische
Phase, in der Spatschaden wie GefaRschadigungen, Fibrosierung und Atrophie des Gewebes
auftreten konnen (Barnett et al. 2009). Dies flhrt zu einer schlechteren Qualitat der Anschluss-
gefaRe (Barnett et al. 2009). Das Argument der Spatfolgen ist ebenfalls die naheliegende Er-
klarung fur den nicht-signifikanten Trend zu erhéhten Raten an Anastomosenrevisionen bei
anamnestischen Radiotherapien im Vergleich zu adjuvanten Radio(chemo)therapien und zu Pa-
tienten ohne Radiotherapie. Bei Patienten mit anamnestischer Radiatio nur einer Halsseite sollte
daher bei bestehender Indikation zur Unterkieferrekonstruktion die technische Mdglichkeit ei-
nes GeféaRanschlusses auf der Gegenseite gepriift werden.

Bei der Art des Transplantats zeigte sich ein nicht-signifikanter Trend zu vermehrten Anasto-
moserevisionen (33,3 % vs. 7,8 %) und frihen Transplantatverlusten (22,0 % vs. 3,9 %) bei
Skapulatransplantaten im Vergleich zu Fibulatransplantaten. Fibulatransplantate sind die erste
Wahl bei langstreckigen Defekten. Haufig wird ein Skapulatransplantat gewahlt, wenn auf
Grund von arteriosklerotischen Veranderungen im Bein eine Entnahme der Fibula nicht mdg-
lich ist, weil die A. circumflexa scapulae seltener arteriosklerotische Verénderungen zeigt
(Ghassemi et al. 2016). Dies konnte bedeuten, dass die Kohorte verzerrt ist, weil vorgeschadigte
Patienten haufiger Skapulatransplantate erhalten hatten und deshalb eine erhéhte Revisionsrate
der Anastomosen notwendig wurde. Das Patientenkollektiv ist mit nur neun Skapulatransplan-
taten allerdings zu klein flr zuverlassige Schlussfolgerungen.

Ein nicht-signifikanter Trend fir frihe Transplantatverluste war bei Patienten mit Diabetes
mellitus zu erkennen. 18,2 % der Diabetiker benotigten zunéchst eine Anastomosenrevision
und erlitten danach einen friihen Transplantatverlust. Die Anastomosenrevision war also bei
keinem Diabetiker erfolgreich. Im Vergleich dazu benétigten fiinf Nicht-Diabetiker eine Anast-
mosenrevision (9,4%) und nur zwei (3,8 %) erlitten einen frihen Transplantatverlust. Dies
konnte mit der diabetischen Angiopathie zusammenhangen. Bei Diabetikern kommt es auf
Grund von erhohtem mikrovaskuldrem Druck zu Endothelverletzungen und mikrovaskularer
Sklerosierung (Tooke 1995). Dies konnte ein Grund fur die schlechtere Erfolgsrate der Anasto-
mosenrevision und vermehrten Transplantatverluste sein.

Es gab keine weiteren patienten-, therapie- oder rekonstruktionsspezifischen Faktoren, die die

Notwendigkeit einer Anastomosenrevision oder friihe Transplantatverluste erhéhten. Auch bei
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Patienten mit Vorerkrankungen scheint die Durchblutung des Transplantats durch die mikro-
vaskul&re Anastomose also in der Regel ausreichend zu sein und es kommt nicht vermehrt zu

Thrombosen.

8.3. Spate Komplikationen
8.3.1. Weichgewebskomplikationen
8.3.1.1. Wundheilungsstérungen

Wundheilungsstérungen, wozu auch Infektionen und Fistelungen gezéahlt wurden, traten bei
43,8 % der Patienten im Durchschnitt 4,8 Monate postoperativ auf. Alter, Geschlecht und auch
Vorerkrankungen wie Diabetes mellitus oder vaskuldre Erkrankungen hatten bemerkenswer-
terweise keinen Einfluss auf das Auftreten von Wundheilungsstérungen. Die Durchblutung des
Transplantats Gber die mikrovaskuldre Anastomose scheint also auch bei vorerkrankten Patien-
ten ausreichend zu sein, um eine adaquate Wundheilung zu ermdglichen. Gleiches gilt fur den
Nikotinkonsum, welcher ebenfalls keine vermehrten Wundheilungsstérungen verursachte. Hier
bleibt jedoch anzumerken, dass der Einflussfaktor Nikotinkonsum aufgrund unvollstandiger
Daten und einer Vergleichskohorte mit nur vier Nicht-Rauchern eine eingeschrénkte Aussage-
kraft hat.

Ein hoheres Risiko fur Wundheilungsstérungen zeigten Patienten mit einer anamnestischen Ra-
diotherapie. Dies liegt vermutlich an den zuvor beschriebenen Langzeitfolgen einer Radiothe-
rapie. Insbesondere Zeitraume von mehr als sechs Wochen zwischen einer Radiotherapie und
der Operation haben in der Literatur einen signifikanten Effekt auf das vermehrte Auftreten von
Wundheilungsstérungen gezeigt (Halle et al. 2009). Grund dafur ist die sich kontinuierlich re-
duzierende Durchblutung des Empfangerbetts nach einer Radiotherapie (Schultze-Mosgau et
al. 2002). Der genaue Zeitpunkt der anamnestischen Radiotherapie in dieser Kohorte konnte
nur bei acht Patienten (40 %) ermittelt werden und lag zwischen 1 - 17 Jahren.

Dartiber hinaus schien auch eine adjuvante Radiochemotherapie zu deutlich mehr Wundhei-
lungsstérungen zu fuhren als eine alleinige adjuvante Radiotherapie (64,3 % vs. 14,3 %,
p = 0,063), welche ahnliche Werte zeigte wie Patienten ohne jegliche Radiotherapie (22,7 %).
Dies lasst vermuten, dass die akute Entziindungsreaktion im Gewebe durch die Radiotherapie
einen weniger schéadlichen Einfluss auf Wundheilung hat als durch Chemotherapeutika.
Chemotherapeutika beeinflussen nicht nur die metabolischen Prozesse und die Proliferation der

Tumorzellen, sondern je nach Art auch andere Zellen wie z.B. Epithelzellen oder
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Wachstumsfaktoren wie VEGF, die fur die Wundheilung relevant sind (Payne et al. 2008;
Singh, Young und McNaught 2017). Dieser Effekt ist vor allem bei der adjuvanten Radioche-
motherapie nicht aber bei einer anamnestischen Radiochemotherapie relevant, weil die Wund-
heilung auf Grund der Halbwertszeit der Medikamente schon nach wenigen Wochen nicht mehr
durch Chemotherapeutika beeinflusst wird (Stiernberg, Williams und Hokanson 1986; Payne
et al. 2008).

In der Literatur konnten keine Studien gefunden werden, die den Effekt einer alleinigen Radi-
otherapie mit einer kombinierten Radiochemotherapie auf Wundheilungsstérungen verglichen.
Es finden sich jedoch mehrere Studien, die den Effekt einer adjuvanten Radiotherapie auf eine
gestorte Wundheilung beschreiben (Haubner et al. 2012; Gieringer, Gosepath und Naim 2011).
Anders als fir diese therapiespezifischen Faktoren konnten flr rekonstruktionsspezifische Fak-
toren keine signifikanten Einflussfaktoren auf Wundheilungsstérungen ausgemacht werden.
Der Vergleich der Raten an Wundheilungsstérungen dieser Arbeit mit der Literatur fallt schwer,
da nur wenige Studien Wundheilungsstérungen beurteilten und die Definition stark variierte.
Shaw et al. beschrieben in einer Studie zwischen den Jahren 1993 - 2001 mit 143 Patienten
Infektionen bei 14 % der Patienten mit Miniplatten und bei 16 % der Patienten mit Rekonstruk-
tionsplatten. 4 % der Patienten wurden bei Shaw et al. auf Grund einer Osteoradionekrose mit
einem mikrovaskuldren Transplantat versorgt (Shaw et al. 2004). In der Studie von Rendenbach
et al. zeigten 35,1 % der Patienten mit CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten und 33,0 % der Pa-
tienten mit konventionellen Rekonstruktionsplatten eine Wundheilungsstérung, wozu auch In-
fektionen gezahlt wurden. Diese Studie schloss 14 % Patienten mit Osteoradionekrosen ein
(Rendenbach et al. 2019a). Die hohe Schwankungsbreite der Werte in der Literatur zeigen, dass
die Vergleichbarkeit der erhobenen Daten schwierig ist. Mit 43,8 % Wundheilungsstérungen
entsprechen die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit vergleichsweise hohen Raten. Ein Einfluss
der CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten als Ursache hierfur lasst sich zwar nicht mit Sicherheit
ausschlief3en, beachtet man aber die hohe Anzahl an Osteoradionekrose Patienten dieser Studie
(20,3 %), das damit einhergehende erhohte Risiko auf Grund der anamnestischen Bestrahlung
und die in vorherigen Studien nur geringfiigigen Unterschiede zwischen Plattenarten, scheinen
CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten nicht zwangslaufig fir erhdhte Raten an Wundheilungssto-

rungen ursachlich zu sein.
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8.3.1.2.  freiliegendes Osteosynthesematerial

Als weitere Weichteilkomplikation wurden freiliegende Osteosyntheseplatten in der untersuch-
ten Kohorte bei 26,6 % der Patienten nachgewiesen. Bei der Analyse aller patienten-, rekon-
struktions- oder therapiespezifischen Faktoren konnten keine unabh&ngigen Einflussfaktoren
flir ein erhohtes Risiko an freiliegendem Osteosynthesematerial festgestellt werden. Ein nicht-
signifikanter Trend zu erhohten Raten war bei Patienten mit adjuvanter Radiochemotherapie
erkennbar, die mit 50,0 % héaufiger freiliegendes Osteosynthesematerial aufwiesen als Patien-
ten mit adjuvanter Radiotherapie (14,3 %), anamnestischer Radiotherapie (20,0 %) oder ohne
Radiotherapie (22,7 %). Radiotherapeutisch behandelte Patienten haben auch gemaR Literatur
ein hoéheres Risiko, freiliegende Osteosyntheseplatten im Verlauf zu entwickeln (Robey et al.
2008). Die meisten Studien definieren den Zeitpunkt der Radiotherapie aber nicht ndher. Unsere
Ergebnisse lassen vermuten, dass insbesondere die Kombination aus Radiotherapie und
Chemotherapeutika freiliegende Osteosyntheseplatten beglinstigen. Um diesen Trend zu besté-
tigen, mussten grofier angelegte, prospektive Untersuchungen erfolgen, die auch Lokalisation
und Dosis der Radio- und Chemotherapie untersuchen, sowie intra- und extraorale Hautinseln
bei den jeweiligen Transplantaten in die Evaluation einbeziehen.

Des Weiteren war ein nicht-signifikanter Trend zu erhéhten Raten freiliegender Platten bei De-
fekten, die das zentrale Segment miteinschlossen (32,6 %) im Vergleich zu ausschlieBlich late-
ralen Defekten (15,8 %) erkennbar. Auch Fibulatransplantate (31,4 %) waren haufiger betroffen
als andere Transplantatarten (7,7 %). Transplantate mit drei Segmenten zeigten ebenfalls hau-
figer (38,1 %) freiliegendes Osteosynthesematerials als zweisegmentige (20,0 %) oder einseg-
mentige (16,7 %) Rekonstruktionen, was verdeutlicht, dass komplexere Eingriffe eher mit frei-
liegendem Osteosynthesematerial im Verlauf verbunden sind. Diese genannten Risikofaktoren
stellen jedoch keine unabhangigen Pradiktoren fur freiliegendes Osteosynthesematerial dar.
Fibulatransplantate werden auf Grund ihrer Lange und guten Osteotomierbarkeit 6fter genutzt,
wenn auch das zentrale Segment ersetzt werden muss, sodass diese Transplantate bei umfang-
reicheren Rekonstruktionen h&ufig gewahlt werden. Um die Form des Unterkiefers gut nach-
zubilden, muss das Transplantat zentral meist osteotomiert werden, wofur das Fibulatransplan-
tat besonders gut geeignet ist. Die Schwierigkeit beim Decken des zentralen Segments liegt in
den horizontalen Winkeln, die im anterioren Bereich nachgebildet werden miissen, um die Un-
terkieferform wiederherzustellen. In diesem Bereich kdnnte ein erhohter lokaler Druck auf das
Gewebe durch die Osteosyntheseplatte wirken und langfristig zur Freilegung der Platte fiihren

(Rendenbach et al. 2019a). Rendenbach et al. empfahlen deshalb eine leichte Retrognathie der
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Neomandibula und die Entnahme des Knochentransplantats mit einer Hautinsel, um den Druck
zu reduzieren. Ein gezieltes Abrunden des Knochens im Bereich der Osteotomiespalten kann
den Druck méglicherweise noch weiter verringern (Rendenbach et al. 2019a). Es ist zu vermu-
ten, dass besonders CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten eine derartige individuelle Planung im
Gegensatz zu konventionellen Plattentypen leichter ermdglichen und somit die genannten Prob-
leme zum Beispiel durch eine gezielte kaudale Platzierung der Osteosyntheseplatte eher redu-
zieren. Jedoch muss nicht nur das intra- und postoperative Weichteilmanagement bedacht wer-
den, sondern immer auch die Mdglichkeit der dentalen Rehabilitation des Patienten durch Im-
plantate. Das Weichteilmanagement bei der Implantation wird durch eine vorherige oder
gleichzeitige Plattenentfernung vereinfacht (Kreutzer et al. 2021). In diesem Zusammenhang
kdnnten Miniplatten vorteilhaft sein, da hierdurch die Mdéglichkeit besteht nur einzelne Mini-
platten, die fiir die Implantation hinderlich sind, zu entfernen, bei gleichzeitigem Belassen der
sonstigen Platten. Dies ist aullerdem bei Miniplatten im Gegensatz zu Rekonstruktionsplatten
auch durch einen weniger traumatischen intraoralen Zugang moglich (Kreutzer et al. 2021).
Die Literatur ergab fir freiliegendes Osteosynthesematerial bei verschiedene Plattenarten ein
sehr inhomogenes Bild. Die Rate bei konventionellen Rekonstruktionsplatten lag zwischen
8 - 37,5 % und bei Miniplatten zwischen 6 - 34,6 % (Kim, Nam und Kim 2015; Robey et al.
2008; Shaw et al. 2004; Wei et al. 2003). Keine der Studien zeigte einen signifikanten Unter-
schied zwischen Miniplatten und konventionellen Rekonstruktionsplatten. Soweit bekannt, gibt
es nur zwei Studien, die zuséatzlich auch CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten mit konventionel-
len Rekonstruktionsplatten verglichen. In der Studie von Rendenbach et al. aus dem Jahr 2019
lagen zwar 29,7 % der CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten und 18,7 % der konventionellen Re-
konstruktionsplatten im Verlauf partiell frei, aber der Unterschied war nicht signifikant
(Rendenbach et al. 2019a). In der Studie von Ritschl et al. zeigten 6,3 % der Patienten mit
konventionellen Rekonstruktionsplatten und 3,8 % der Patienten mit CAD/CAM-Rekonstruk-
tionsplatten freiliegendes Osteosynthesematerial (Ritschl et al. 2021). Die Ergebnisse der hier
untersuchten Patienten mit CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten reihten sich mit 25,0 % in die
Ergebnisse fir konventionelle Rekonstruktionsplatten in der Literatur ein. Verglichen mit an-
deren Osteosynthesematerialien scheint die gréRere Dimensionierung der CAD/CAM-Rekon-
struktionsplatten in H6he und Dicke zwar nicht zu einer signifikant haufigeren Freilegung der
Osteosyntheseplatten zu fuhren, jedoch tragen sie wohl trotz individueller Planung auch nicht

zu einer Reduzierung dieser Komplikation bei.
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8.3.1.3. Zusammenfassung Weichgewebskomplikationen

Zusammenfassend scheint insbesondere die adjuvante Radiochemotherapie zu vermehrten frei-
liegenden Platten zu fuhren und die adjuvante Radiochemotherapie und anamnestische Radio-
therapie scheint das Risiko fur Wundheilungsstorungen zu erhohen. Bemerkenswerterweise
hatten Vorerkrankungen wie zum Beispiel Diabetes mellitus keine signifikanten Auswirkungen
auf Wundheilungsstérungen. Rekonstruktionsspezifische Faktoren und auch die Anwendung
von CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten scheinen insgesamt keinen signifikanten Einfluss auf
die Rate an Weichgewebskomplikationen zu haben. Insbesondere erhthen oder verringern
CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten die Rate freiliegender Osteosyntheseplatten nicht Gber die
in der Literatur gefundenen Werte fur Miniplatten und konventionelle Rekonstruktionsplatten

hinaus.

8.3.2. Knochenkomplikationen
8.3.2.1. Verkndcherung

Aus der Frakturheilung beim Roéhrenknochen ist bekannt, dass zwischen den Knochensegmen-
ten in den ersten 4 - 6 Wochen eine Kollagenmatrix und ein weicher Kallus gebildet wird. Bis
zur abschlieBenden Kallushartung vergehen 3 - 6 Monate (Kalfas 2001). Ist die Verkndcherung
auch nach 6 Monaten noch nicht abgeschlossen, spricht man von einer Pseudarthrose (Gémez-
Barrena et al. 2015). Man unterscheidet hypertrophe und atrophen Pseudarthrosen. Hypertrophe
Pseudarthrosen zeigen eine gute Kallusformation, aber unzureichende Verkndcherung. Grund
dafr ist eine instabile Fixierung durch die Osteosyntheseplatten mit zu viel Bewegungsfreiheit
(Gomez-Barrena et al. 2015). Fir die Knochenheilung ist ein geringer Grad an interfragmenta-
rer Beweglichkeit und Dehnung des Gewebes zwar wichtig (Claes 2017). Dies gilt jedoch nur
flr axiale Belastungen und nicht fur Scherkréfte (Augat et al. 2003). Die Verwendung eines
stabileren Osteosynthesematerials ist bei hypertrophen Pseudarthrosen als Therapie meist aus-
reichend (GOmez-Barrena et al. 2015). Eine atrophe Pseudarthrose liegt vor, wenn die Kallus-
formation beeintréchtig ist und biologische oder mechanische Faktoren die Knochenheilung
verhindern. Biologische Faktoren kdnnen u.a. VVorerkrankungen wie Diabetes mellitus oder Ni-
kotinkonsum, unzureichende vaskuldre Versorgung, Schaden des Periosts oder Infektionen sein
(Bishop et al. 2012). Mechanische Faktoren wie eine zu steife Fixierung der Segmente oder zu
grolRe interfragmentdre Spalten kdnnen ebenfalls zu einer atrophen Pseudarthrose flhren
(Gomez-Barrena et al. 2015). Zur Vermeidung einer atrophen Pseudarthrose ist es also wichtig,
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dass die Osteosynthese nicht zu rigide ist. Sowohl konventionelle als auch individuell-gefertigte
CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten haben eine h6here primdre mechanische Integritét als Mi-
niplatten und die Steifigkeit ist bei CAD/CAM gefertigten Rekonstruktionsplatten am hdchsten
(Rendenbach et al. 2017). Die hohe Steifigkeit kdnnte auf Grund der resultierenden unzu-
reichenden interfragmentéren Beweglichkeit bei CAD/CAM Rekonstruktionsplatten vermehrt
zu atrophen Pseudarthrosen fiihren (Steffen et al. 2020). Wahrend beim Rohrenknochen ein
Bereich optimaler Belastungsamplituden fir die Durchbauung des Segmentspalts bekannt ist
(Claes et al. 1998), ist eine Ubertragung dieser Kenntnisse auf den Unterkiefer aufgrund des
komplexen Kauprozesses schwierig (Rendenbach et al. 2017).

Eine unzureichende ossare Durchbauung wurde in dieser Arbeit bei insgesamt 51,9 % der Pa-
tienten festgestellt. Diese wurde weiter unterteilt in Pseudarthrosen (vollstandig insuffiziente
Verknocherung), welche bei 36,5 % der Patienten auftraten und unvollstandigen Verkndche-
rungen (weniger als 50 % knocherner Kontakt im Rontgenbild), welche bei 32,7 % der Patien-
ten festgestellt wurden. In diese Auswertung konnten aufgrund mangelnder Rontgenbilder nur
52 Patienten der Studie eingeschlossen werden.

Fur Pseudarthrosen gilt, dass in dieser Arbeit als spezifische Faktoren lediglich Diabetes mel-
litus als Risikofaktor festgestellt werden konnte. Andere patienten-, therapie- oder rekonstruk-
tionsspezifische Merkmale hatten keinen signifikanten Einfluss auf die Ausbildung von Pseu-
darthrosen. Der Einfluss von Diabetes mellitus auf die ossére Durchbauung kann durch die
verschlechterte Wundheilung auf Grund von Angiopathien erklart werden. In der Literatur fin-
den sich allerdings auch Studien, die keinen Einfluss von Diabetes mellitus auf die Verkndche-
rung finden konnten (Akashi et al. 2015; Swendseid et al. 2020).

Bezuglich unvollstandiger Verkndcherungen waren signifikante Einschrankungen generell bei
radiotherapeutisch behandelten Patienten (p = 0,017) erkennbar. Das Risiko von Patienten ohne
Radiotherapie war um 85,9 % geringer als das von Patienten mit anamnestischer oder adjuvan-
ter Radio(chemo)therapie. Der Zeitpunkt der Radiotherapie hatte hingegen keinen signifikanten
Einfluss (p = 0,180). Je nach Zeitpunkt der Radiotherapie kann diese durch die resultierende
verminderte Zellproliferation und akute Vaskulitis direkt die initiale Kallusbildung oder die
Kallushdartung storen (Kalfas 2001). Dies ist auch eine mégliche Erklarung fur die hoheren Ra-
ten unzureichender Verknocherung bei Patienten mit einem pT4 Stadium, da diese deutlich
haufiger eine adjuvante Radiotherapie erhielten als Patienten mit Tumoren der pT1-3 Stadien.
Aber auch Langzeitfolgen einer Radiotherapie scheinen die Knochenheilung signifikant zu st6-

ren. Passend hierzu zeigte sich ein nicht-signifikanter Trend einer schlechteren Ossifikation bei
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Patienten, die auf Grund einer Osteoradionekrose behandelt wurden. Dies konnte einerseits
durch die schwierige préoperative Bestimmung der Resektionsrander mittels CT oder DVT er-
klart werden, da bei zu knapp gewéhlten Resektionsrdndern das Transplantat mit vorgesché-
digtem Knochen mit schlechter Heilungskapazitat in Kontakt kommt (Danielsson et al. 2020).
Die Problematik konnte jedoch andererseits auch lediglich eine Spéatfolge der préoperativen
Radiotherapie, in Form von Gefal3schaden und Fibrosierung sein, welche die Durchblutung und
Heilungskapazitat ebenfalls reduzieren. Tierversuche zeigen schon einen Monat nach der Ra-
diotherapie eine deutliche Reduktion der Gefalidicke (Deshpande et al. 2014). Fir die regel-
hafte Knochenheilung ist jedoch eine gute Durchblutung und Angiogenese notwendig
(Donneys et al. 2013). In der genaueren Analyse der 20 Patienten mit praoperativer Radiothe-
rapie war erkennbar, dass zwolf dieser Patienten spater auf Grund einer Osteoradionekrose ein
mikrovaskulares Transplantat erhielten und acht Patienten auf Grund eines malignen Tumors.
Von den zwolf Patienten mit Osteoradionekrose entwickelten sechs Patienten eine Pseudarth-
rose (50 %), wohingegen von den acht Patienten mit malignen Tumoren nur ein Patient
(12,5 %) eine Pseudarthrose entwickelte. Diese Diskrepanz kdnnte ein Hinweis auf zu knapp
gewahlte Resektionsrander bei Patienten mit Unterkieferresektionen aufgrund von Osteoradio-
nekrosen sein. Es muss allerdings bedacht werden, dass bei den Patienten mit anamnestischer
Radiotherapie nicht nachvollzogen werden konnte, ob der Unterkiefer im unmittelbaren Strah-
lenzentrum lag. GroRer angelegte, multizentrische und prospektive Studien missen flr eine
abschlieRBende Beurteilung von méglicherweise zu sparsamen Resektionsausmafen bei der Re-
konstruktion von Osteoradionekrosen erfolgen.

Interessanterweise zeigte sich nur bei einem Patienten mit der Operationsindikation AR-ONJ
eine unzureichende Verknocherung (25,0 %). Auch in anderen Studien konnte eine ausrei-
chende Verkndcherung der Transplantatsegmente bei AR-ONJ festgestellt werden (Seth et al.
2010; Nocini et al. 2009; Miicke et al. 2016). Dies kdnnte zum einen daran liegen, dass AR-
ONJ Patienten keine Radiotherapie erhalten (Leitlinie Antiresorptiva-assoziierte
Kiefernekrosen 2017), zum anderen kdnnten aber auch die Bisphosphonate selber die Knochen-
heilung positiv beeinflussen (McDonald et al. 2008; Hegde et al. 2016).

Transplantate aus der Fibula (30,2 %) zeigten in dieser Arbeit weniger unzureichend ossére
Durchbauung (Pseudarthrosen oder unvollstandige Verknécherungen zusammengefasst) als
Becken- (50,0 %) oder Skapulatransplantate (71,4 %). Auch in der Literatur finden sich bei
Skapulatransplantaten hohe Werte unzureichender Verkndcherung (Brown et al. 2017,

Mitsimponas et al. 2014). Die vorgegebene Form und geringere Osteotomierbarkeit konnte bei
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Skapulatransplantaten fiir eine ungenauere Einpassung und deshalb schlechtere Einheilung ver-
antwortlich sein (Mitsimponas et al. 2014). Auch die Verwendung von CAD/CAM geplanten
Sageschablonen ist bei Skapulatransplantaten erschwert, weil die Schablone nicht direkt auf
den Knochen gesetzt werden kann, sondern dazwischenliegender Muskel die Prézision verrin-
gert. Bei gut passenden Transplantaten mit interfragmentéren Spalten unter 1,0 mm kann der
Knochen ohne vorherige Kallusbildung primér heilen (Marsell und Einhorn 2011). Je groRer
aber der Segmentspalt ist, desto hoher ist das Risiko fur eine schlechtere Verknécherung und
die Bildung von Pseudarthrosen (Hashemi et al. 2020). Es ist zu erwarten, dass besonders kom-
pliziertere Rekonstruktionen durch eine CAD/CAM-Planung besser versorgt werden kdnnen,
was durch die Ergebnisse dieser Arbeit untermauert wird. Sowohl flr einsegmentige als auch
flr zwei- und dreisegmentige Transplantate lagen die Werte der insuffizienten Verknocherun-
gen bei ungeféahr 50 %. Es zeigte sich also trotz der komplexeren Anatomie und héheren Anzahl
an Osteotomiestellen der dreisegmentigen Transplantate keine schlechtere ossére Durchbau-
ung. Die CAD/CAM Planung und die CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten kdnnten also ein po-
sitiver Faktor fir die gleichbleibenden Verkndcherungsraten bei komplexeren, mehrsegmenti-

gen Rekonstruktionsfallen sein.

Werte in der Literatur umfassen eine grof3e Spannweite fur insuffiziente ossére Konsolidierun-
gen. Unzureichende Verknocherungen bei Rekonstruktionsplatten werden zwischen 6 - 45,9 %
angegeben (Robey et al. 2008; Mitsimponas et al. 2014; Virgin et al. 2010; Rendenbach et al.
2019a). Problematisch in Bezug auf die Vergleichbarkeit sind hier insbesondere die sich unter-
scheidenden Studiendesigns. Zum Teil schlie3en die genannten Studien nur eine Transplanta-
tart ein, zum Teil erfolgt keine Angabe Uber die Wahl der Osteosyntheseplatten oder die Art
der Bildgebung zur Auswertung der ossaren Durchbauung. Diese Faktoren sind allerdings von
hoher Relevanz, da beispielsweise Skapulatransplantate in der Literatur mit héheren Kompli-
kationsraten assoziiert wurden als Fibula- oder Beckenkammtransplantate (Brown et al. 2017).
Auch die Bedeutung von dreidimensionaler Bildgebung fur die Untersuchung der Verkntche-
rung wurde in der Studie von Akashi et al. aus dem Jahr 2015 hervorgehoben. In dieser Studie
wurde mit dreidimensionalen Aufnahmen bei 20 % der Patienten eine unzureichende Verkno-
cherung nachgewiesen (Akashi et al. 2015). Da jedoch auch die Studie von Akashi et al. ledig-
lich Fibulatransplantate und Patienten mit malignen Tumoren untersuchte, ist auch hier die Ver-
gleichbarkeit zu den Ergebnissen der vorliegenden Arbeit erschwert, in welcher verschiedene

Transplantatarten und Operationsindikationen eingeschlossen wurden.
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Lediglich die Studie von Rendenbach et al. aus dem Jahr 2019 zum Vergleich von CAD/CAM-
Rekonstruktionsplatten mit konventionellen Rekonstruktionsplatten ahnelte im Design der vor-
liegenden Arbeit so weit, dass ein Vergleich vertretbar erscheint. Unzureichende Verkndche-
rungen waren bei 45,9 % der Patienten mit CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten und bei 33,0 %
der Patienten mit konventionellen Rekonstruktionsplatten zu finden (Rendenbach et al. 2019a).
Diese GroRenordnung dhnelt der Rate von 51,9 % in der hier untersuchten Kohorte.

Die verbleibende Diskrepanz zu den Ergebnissen von Rendenbach et al. kénnten durch Limi-
tationen dieser Arbeit erklart werden. Zum einen waren nicht bei allen Patienten dreidimensio-
nale Bilder in Form von DVTs verfugbar, sodass teilweise lediglich eine zweidimensionale
Bildgebung in Form eines OPGs herangezogen werden konnte. Die CAD/CAM-Rekonstrukti-
onsplatten erschweren die Auswertung zweidimensionaler Réntgenbilder im Vergleich zu klei-
neren Rekonstruktionsplatten oder Miniplatten aufgrund der teils ausgepragten Artefaktbildung
und groRflachiger Uberlagerung des Segmentspalts. Zudem wurde die Auswertung nur von der
Autorin durchgefiihrt und unterlag somit einer subjektiven Einschéatzung ohne Quantifizierung.
Trotzdem scheint die Haufigkeit von Pseudarthrosen und teilweisen Verkndcherungen in der
untersuchten Kohorte héher als die Werte andere Studien zu sein, insbesondere auch beim Ver-
gleich mit Miniplatten. Fur diese werden in der Literatur Angaben zwischen 14 - 15,4 % ge-
macht (Kim, Nam und Kim 2015; Robey et al. 2008).

Ein Zusammenhang zwischen der Entstehung von mangelhafter ossarer Durchbauung und den
CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten kann nicht ausgeschlossen werden. Fir erhohte ossédre
Komplikationsraten bei CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten konnte entweder die besonders
grofRRe Kontaktflache zum Transplantat ursachlich sein, was die Durchblutung tber das Periost
reduziert und die Knochenheilung beeintrachtigt (Tsukada et al. 2013). Andererseits konnte die
Steifigkeit der Platten die intrafragmentdre Beweglichkeit so weit einschranken, dass keine aus-
reichende Verkndcherung erfolgt (Steffen et al. 2020). Die Ergebnisse legen jedoch auch nahe,
dass die intraoperative Unterstiitzung durch CAD/CAM-Planung in Form von Sageschablonen
eine noch schlechtere ossére Durchbauung bei komplexere Rekonstruktionsmuster verhindert.
Es sind weitere Studien erforderlich, welche den optimalen Bereich von Segmentspaltbewe-
gungen und damit einhergehend das optimale Osteosynthesematerial im Unterkiefer untersu-
chen. Zusétzlich sollten Studiendesigns fir die Bestimmung der Knochendichtemessung im in-
terfragmentéren Spalt entwickelt werden, um quantifizierbare Daten der Verkndcherung zu er-

halten.
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8.3.2.2. Osteonekrosen

Die Pravalenz der postoperativen Osteonekrosen lag mit sechs Patienten bei 9,4 %.

Eine adjuvante Radio- und Chemotherapie kann den Einheilungs- und Umbauprozess des Kno-
chens stéren und durch die Entziindungsreaktion und GeféRschaden letztendlich eine Osteo-
nekrose verursachen. In der untersuchten Kohorte waren alle postoperativen Osteonekrosen bei
Patienten mit einer adjuvanten Radiochemotherapie zu finden. Patienten mit einer anamnesti-
schen Radiotherapie oder einer alleinigen Radiotherapie waren nicht betroffen. Die Literatur
zeigt keine eindeutigen Ergebnisse. Es gibt Studien, die kein erhohtes Risiko fiir Osteonekrosen
durch die Kombination einer Radiotherapie mit einer Chemotherapie finden konnten
(Glanzmann und Gratz 1995) und gegenteilige Studien (Lai et al. 2017). Neben den negativen
Auswirkungen der Radio- und Chemotherapie, kann jedoch auch das Osteosynthesematerial
selbst die Durchblutung und damit Erngdhrung des Knochens beeinflussen. Bikortikale Schrau-
ben oder das Periost komprimierende Osteosyntheseplatten konnten die Blutzufuhr so sehr be-
eintrachtigen, dass es zu Knochennekrosen kommt (Cronier et al. 2010; Tsukada et al. 2013).
Robey et al. beschrieben Osteonekrosen bei 38 % der Rekonstruktionsplatten und nur bei 5 %
der Miniplatten (Robey et al. 2008). Die Arbeitsgruppe diskutierte, dass es auf Grund der Stei-
figkeit und fehlenden Belastung des Knochens zu Inaktivitatsatrophie und Knochenschwa-
chung komme konnte, in deren Folge Osteonekrosen leichter entstehen kénnten (Robey et al.
2008; Kennady et al. 1989). Wei et al. untersuchten nur Rekonstruktionsplatten und beschrie-
ben bei 5 % der Patienten Osteonekrosen (Wei et al. 2003). Kim et al. beschrieben 2015 eine
Prévalenz von 26,9 % von Osteonekrosen bei Patienten, die Miniplatten erhalten hatten (Kim,
Nam und Kim 2015). In keiner der verfligbaren Studien, die CAD/CAM-Rekonstruktionsplat-
ten untersuchten, erfolgte eine explizite Analyse von postoperativen Osteonekrosen. Somit
wurden im Rahmen dieser Arbeit erstmalig Daten zu Osteonekrosen bei CAD/CAM-Rekon-
struktionsplatten fur Unterkieferrekonstruktionen erhoben. Die Rate der postoperativen Kno-
chennekrosen im Rahmen dieser Arbeit ist mit 9,4 % verglichen zur Literatur gering. Bei der
Verwendung von monokortikalen Schrauben und winkelstabilen Platten im Transplantat, wie
in dem untersuchten Patientenkollektiv durchgefihrt, wird die Blutzufuhr des Knochens also
durch die Osteosyntheseplatte nicht so weit eingeschrankt, dass es zur Knochennekrose kommt.
AuRerdem konnten die Vermutung der Inaktivitatsatrophie bei Platten mit hoher Steifigkeit und

die hohen Werte von Robey et al. nicht bestatigt werden.
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8.3.2.3.  Zusammenfassung Knochenkomplikationen

Zusammenfassend stellen vor allem die Radiotherapie und die Operationsindikation Osteora-
dionekrose Risikofaktoren fiir ossdre Komplikationen dar. Ebenso muss bei Patienten mit Dia-
betes mellitus, welche eine CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten erhalten haben, vor einer even-
tuellen Materialentfernung besonders auf eine ausreichende Verkntdcherung geachtet werden.
Die Ergebnisse dieser Arbeit deuten darauf hin, dass bei Patienten mit Osteoradionekrosen be-
sonders auf einen ausreichenden Resektionsabstand geachtet werden muss. Auch die Trans-
plantatart scheint einen Einfluss auf Knochenkomplikationen zu haben. Hierbei scheinen, wie
auch in anderen Studien bereits gezeigt, Fibulatransplantate die sicherste Variante darzustellen.
Auch wenn durch CAD/CAM-Planung und CAD/CAM-Herstellung der Rekonstruktionsplat-
ten auch bei komplexen Rekonstruktionsfallen gleichbleibende Ergebnisse erreicht werden
konnen, kann insgesamt ein negativer Einfluss des CAD/CAM-Osteosynthesematerials auf die
Knochenkomplikationsrate nicht ausgeschlossen werden. Dies liegt insbesondere am magli-
chen Zusammenhang zwischen der Steifigkeit der CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten und ei-

ner unzureichenden Verkndcherung.

8.3.3. Osteosynthesekomplikationen

Eine Schraubenlockerung mit anschlieBender Plattenlockerung wurde lediglich bei einem Pa-
tienten (1,6 %) festgestellt, wahrend zwei Patienten im postoperativen Verlauf einen Platten-
fraktur (3,1 %) aufwiesen. Die Frakturen wurden 7 bzw. 8 Monate postoperativ diagnostiziert.
Einer dieser Patienten hatte keine adjuvante Radiotherapie erhalten, seine Plattenfraktur war im
Symphysenbereich in Regio 32 zu finden und wurde nach der Diagnose mittels partieller Reo-
steosynthese mit Miniplatten versorgt. Bis auf diese Komplikation zeigten sich keine weiteren
Probleme im postoperativen Verlauf und eine VVerkndcherung der Segmentspalte nach der Re-
osteosynthese. Der andere Patient hatte vor dem Auftreten der Fraktur eine adjuvante Radio-
chemotherapie erhalten. Bei diesem Patienten zeigte sich die Plattenfraktur im Prémolarenbe-
reich in Regio 44 und es erfolgte eine Reosteosynthese mittels Miniplatten. Dieser Patient
zeigte im weiteren Verlauf zudem Wundheilungsstérungen, eine Plattenexposition und einen
vollstdndigen Transplantatverlust auf Grund einer Osteoradionekrose gefolgt von einer erneu-
ten Fibulatransplantation. Bei dem dritten Patienten kam lediglich eine Schraubenlockerung
mit konsekutiver Plattenlockerung vor. Dieser hatte ebenfalls eine adjuvante Radiochemothe-
rapie erhalten und zusétzlich eine Fistelung entwickelt. Nach der Entfernung des Osteosynthe-

sematerials wurde eine Reosteosynthese mit Miniplatten vorgenommen. Im weiteren Verlauf
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kam es zu einer Osteonekrose, einem Transplantatverlust und erneuten Transplantation einer
Fibula.

Frakturen des Osteosynthesematerials resultieren aus der sich wiederholenden Belastung des
Unterkiefers beim Kauen und der komplexen Form der Mandibula. Auf3erdem ist bei der Ma-
terialstarke eine Gratwanderung beziglich ausreichender Stabilitat und geringer Gewebeirrita-
tion notwendig (Martola et al. 2007). Ermidungsbriche sind eine Folge von mechanischer Be-
lastung, die sich auf einzelne Bereiche konzentriert. Meistens kommen die Frakturen in den
ersten 6 - 9 Monaten postoperativ vor, gehen von der inneren Krimmung der Osteosynthese-
platte aus und ereignen sich haufiger bei Resektionsformen, die den Kieferwinkel umfassen
(Gutwald, Jaeger und Lambers 2017). Durch die CAD/CAM-Planung der Rekonstruktionsplat-
ten kénnen die bekannten biomechanischen Schwachstellen der Platten z.B. durch gezielte Ver-
starkung einzelner Bereiche reduziert werden und so das Frakturrisiko senken (Gutwald, Jaeger
und Lambers 2017). Kim et al. fanden Plattenlockerungen bei Miniplatten bei 34,6 % und Plat-
tenfrakturen bei 7,7 % der Patienten (Kim, Nam und Kim 2015). Robey et al. fanden bei 5 %
der Miniplatten Plattenfrakturen und keine bei Rekonstruktionsplatten (Robey et al. 2008).
Wilde et al. berichteten bei einem von 30 Patienten (3,3 %) mit CAD/CAM-Rekonstruktions-
platten von einer Plattenlockerung. Dies war der einzige Patient, der Non-locking Schrauben
erhalten hatte (Wilde et al. 2015). Tarsitano et al. konnte bei der Untersuchung von 18 Patienten
mit CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten keine Plattenlockerungen oder -frakturen feststellen
(Tarsitano et al. 2015). Rendenbach et al. fanden beim Vergleich von konventionellen Rekon-
struktionsplatten mit CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten 6,6 % bzw. 8,8 % Osteosynthesekom-
plikationen, in Form von Lockerungen und Frakturen (Rendenbach et al. 2019a).Ritschl et al.
fanden bei 3,2 % der konventionellen und 7,7 % der CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten
Schraubenlockerungen und bei 4,8 % der konventionellen und 15,4 % der CAD/CAM-Rekon-
struktionsplatten Plattenfrakturen (Ritschl et al. 2021).

Die Ergebnisse dieser Arbeit liegen im Bereich niedriger Pravalenzen der Literatur. Es konnten
keine Einflussfaktoren identifiziert werden, die die Stabilitit der Osteosynthese beeinflussen.
In dieser Arbeit, wie auch in der Literatur, scheint die Primarstabilitat der CAD/CAM-Rekon-
struktionsplatten ausreichend zu sein, um postoperativen Belastungen Stand zu halten
(Rendenbach et al. 2019b). Zwei der drei Komplikationen in dieser Arbeit kamen bei Patienten
vor, die auch Weichgewebs- und Knochenkomplikationen aufwiesen. Insbesondere ausblei-
bende Verknocherung diirfte eine langfristige Uberbeanspruchung auch von CAD/CAM-Re-

konstruktionsplatten zur Folge haben, welche in dem verwendeten Design mit 2,0 mm Dicke
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fir eine langfristige lasttragende Funktion nicht geeignet sind. Trotzdem hielt die Mehrheit der
CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten auch diesen Anforderungen stand und nur bei zwei dieser

Patienten kam es zur Lockerung oder zum Bruch.

8.3.4. Spate Transplantatverluste

Spéate Transplantatverluste wurden bei vier Patienten (6,3 %) festgestellt. Die Diagnosen er-
folgten 5, 7, 21 und 22 Monate nach der Transplantation. Alle vier Patienten hatten eine oder
mehrere Weichgewebskomplikation wie Wundheilungsstérungen oder freiliegendes Osteosyn-
thesematerial und Knochenkomplikation wie Pseudarthrosen und Osteoradionekrosen. Es gab
keine signifikanten Préadiktoren fiir spate Transplantatverluste.

In der Analyse der Osteosynthesematerialien fanden sich in der Untersuchung von Robey et al.
beim Vergleich von Miniplatten (10,4 %) zu Rekonstruktionsplatten (16,1 %) erhohte Raten an
Transplantatverlusten bei Rekonstruktionsplatten. Diese Unterschiede waren allerdings nicht
signifikant. Offenbar reduzierten die erhéhte Schraubenlédnge und der Knochenkontakt bei den
Rekonstruktionsplatten die Blutzufuhr des Knochens nicht auf ein kritisches Niveau (Robey et
al. 2008). In einer groR angelegten Metaanalyse von Brown et al. wurde eine Transplantatver-
lustrate von 4 % bei mikrovaskuldren Unterkieferrekonstruktionen angegeben (Brown et al.
2017). In dieser Studie wurden Rekonstruktionsmaterialien jedoch nicht unterschieden und
auch reine Weichgewebstransplantate wurden eingeschlossen. Kim et al. fanden in einer Studie,
die friihe und spate Transplantatverluste einschloss, fur Miniplatten eine Verlustrate von 26,9
% (Kim, Nam und Kim 2015). Tarsitano et al. beschrieben bei der Untersuchung von 18
CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten keine Transplantatverluste (Tarsitano et al. 2014). Auch
Wilde et al. beschrieben bei 30 untersuchten CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten nach einer In-
fektion einen teilweisen Transplantatverlust ohne weiter Angaben von Details (Wilde et al.
2015).

In vielen Studien bleibt unklar, wie Transplantatverluste definiert wurden. AulRerdem ist eine
Vergleichbarkeit wegen unterschiedlicher Rekonstruktionsmaterialien und untersuchten Trans-
plantatarten schwierig. Eine Rate von 6,3 % spéten Transplantatverlusten in der hier vorliegen-
den Kohorte befindet sich im Durchschnitt der vergleichbaren Studien. Die Raten an Trans-
plantatverlusten scheint bei Patienten mit CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten nicht hoher zu

liegen als in anderen Studien und bei anderen Plattenarten.
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8.4. Limitationen

Die Limitation dieser Arbeit liegt insbesondere in dem Fehlen einer Vergleichskohorte mit kon-
ventionellen Rekonstruktionsplatten oder Miniplatten. Dies liegt daran, dass die Charité in dem
untersuchten Zeitraum regelhaft CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten verwendete, sodass eine
Vergleichskohorte durch die kleine Fallzahl keine aussagekraftigen Ergebnisse geliefert hatte.
Der Vergleich mit Werten aus der Literatur stellt immer einen Kompromiss dar auf Grund un-
terschiedlicher Einschlusskriterien und Studiendesigns.

Des Weiteren ergibt sich aus der Art der Untersuchung als explorative Studie, die viele Prog-
nosekriterien untersucht, das Problem des multiplen Testens. Dieses Problem entsteht immer
dann, wenn mehrere statistische Auswertungen durchgefihrt werden. Die Fehlerwahrschein-
lichkeit, also die Wahrscheinlichkeit, dass ein Wert falschlicherweise unter dem Signifikanzni-
veau von 5 % liegt, erhoht sich mit jedem Test (Victor et al. 2011). Eine Anpassung des p-
Werts erfolgte im Rahmen dieser Studie nicht, da sie lediglich als explorative Studie einen
Uberblick uber die gewonnenen Daten darlegen sollte. Signifikante p-Werte und die getroffe-
nen Schlussfolgerungen missen auf Grund des Problems des multiplen Testens in jedem Fall

durch fokussierte, prospektive Studien ergénzt werden.
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9. Schlussfolgerung

CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten liefern mit anderen Osteosyntheseplatten vergleichbare Er-
gebnisse in Bezug auf die Komplikationsraten nach Unterkieferrekonstruktionen mit freien, mik-
rovaskular-anastomosierten Knochentransplantaten.

Hohe Raten an Wundheilungsstérungen sind am ehesten auf den hohen Anteil an Patienten mit
Osteoradionekrose als Indikation zuriickzufuhren und weniger als ein negativer Einfluss der
CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten zu werten.

CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten scheinen zu relativ hohen Raten an Freilegung des Osteo-
synthesematerials zu fiihren, diese liegen aber nicht Gber den Werten flr andere Osteosynthese-
platten in der Literatur. Interessanterweise konnte aus dem individuellen Design kein Vorteil in
Bezug auf die Rate freiliegender Osteosyntheseplatten gezogen werden.

Die gesamte Kohorte zeigte im Vergleich zur Literatur hohe Pravalenzen von unzureichender
ossédrer Durchbauung. Es ist von einer hohen Prézision der Transplantatinsertion bei komplexen
Rekonstruktionsmustern durch die CAD/CAM-Planung auszugehen. Aufgrund der dennoch hau-
fig vorkommenden unzureichenden ossaren Konsolidierungen ist ein Einfluss der besonders ho-
hen Steifigkeit der CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten auf diesen Aspekt nicht auszuschlie3en.
Weitere biomechanische Untersuchungen sind notwendig, um die optimale Balance aus inter-
fragmentérer Beweglichkeit und Steifigkeit der Osteosyntheseplatten zu untersuchen. AuBerdem
sollten einheitliche Standards zur Messung der interfragmentéren Verkndcherung etabliert wer-
den.

Als positiver Aspekt der groRBen Dimensionierung der CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten ist die
hohe Primarstabilitat und somit verglichen zu anderen Plattentypen geringe Raten an Osteosyn-
thesekomplikationen wie Plattenfrakturen auch bei Risikopatienten zu nennen.

Allgemein geben die vorliegenden Daten einen Hinweis darauf, dass Patienten mit Osteoradio-
nekrose als Operationsindikation moglicherweise eine unzureichende Resektion erhielten, was
sich in einer hoheren Rate an Pseudarthrosen widerspiegelt. Dies sollte durch kontrollierte, pros-
pektive Studien weitergehend untersucht werden.

Insgesamt konnten die CAD/CAM-Rekonstruktionsplatten die Komplikationsraten nicht deut-
lich verbessern, sodass die Vorteile eher in allgemeinen Aspekten wie der vereinfachten Hand-
habung der Operation, der kiirzeren Operationsdauer und des individuellen Designs der Rekon-

struktionsplatte zu sehen sind als in einer Reduktion der Komplikationsraten.
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