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1 Einleitung

Die Mund- Kiefer- und Gesichtschirurgie befasst sich mit der Diagnose, der Therapie
und der Wiederherstellung von Strukturen und Funktionen. Durch Traumata,
Infektionen und Tumorerkrankungen und der daraus resultierenden Therapie, kommt
es haufig zum Verlust von Weich- und oder Hartgewebe. Ein Verlust der
Unterkieferkontinuitat fuhrt zu asthetischen und funktionellen Einbul3en. Karzinome
der Mundhdhle und des Oropharynx bilden die sechstgrote Gruppe der malignen
Neubildungen. 90% dieser Entartungen sind Plattenepithelkarzinome (PECA)
(Kaatsch et al., 2012, Warnakulasuriya, 2009). Im Jahr 2007/2008 wurden etwa 13000
bosartigen Neubildungen im Bereich des Kopf- Hals Bereichs diagnostiziert
(9260 Manner/ 3340 Frauen). 2016 erkrankten schon 12992 Manner und 4532 Frauen
an einem malignen Tumor der Kopf- Hals Region. Das durchschnittliche
Erkrankungsalter lag bei 66,2 (Mann) bzw. 63,8 (Frau) Jahren. Das
Erkrankungsverhaltnis betragt somit knapp 3:1 (Barnes et al., 2016, Kaatsch et al.,
2012).

Durch die Therapie des Plattenepithels resultiert nicht selten die Beeintrachtigung der
Mastikation, bestehend aus Kaufunktion und Schluckakt, sowie der Sprachbildung.
Weiterhin kann es auch zu einer Verlegung der Atemwege durch den Verlust der
Aufhangung der Zungenmuskulatur im anterioren Bereich des Unterkiefers (UK) und
der Mundbodenmuskulatur kommen. Diesen resultierenden Komplikationen gilt es
durch chirurgische und zahnarztliche MalRnahmen entgegenzuwirken (Moscoso et al.,
1994, Tang et al., 2008, Smolka et al., 2008, Girish Rao et al., 2009, Boyd et al., 1995,
Wu et al., 2008).

Die Anforderungen an Transplantate kdnnen von einfachen knéchernen Defekten bis
hin zu komplizierten Fallen reichen, bei denen sowohl Knochen, als auch Muskel- und
Hautareale rekonstruiert werden mussen. Die Rekonstruktion mit freien
mikrovaskularen Transplantaten ermdglicht dies und hat sich in den letzten Jahren
etabliert. Sie stellt eine verlassliche Madglichkeit der definitiven Rekonstruktion von
Unterkieferkontinuitatsdefekten dar (Coleman and Wooden, 1990, Girish Rao et al.,
2009, Hurvitz et al., 2006, Cordeiro et al., 1999). Zur Rekonstruktion der kndchernen
Strukturen haben sich in den letzten Jahren insbesondere Knochentransplantate aus
dem Wadenbein (Fibula), dem Beckenkamm und dem Schulterblatt etabliert.

Die meisten in der Literatur beschriebenen Studien untersuchen chirurgische Aspekte,
Erfolgsraten und Risiken bzgl. der Rekonstruktion der Weich- und Hartgewebe. Die
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dentale- prothetische Rehabilitation stellt ebenfalls eine grol3e Herausforderung fur die
behandelnden Chirurgen, Arzte und Zahnarzte dar, da durch entstandene
Kontinuitdtsdefekte erhebliche EinbuBen in der Asthetik, der Mastikation und des

Schluckaktes entstehen, die es gilt wieder zu zurlickzuerlangen.

Obwohl einige Studien zeigen konnten, dass die dentale Rehabilitation eine erhebliche
Steigerung der ,Quality of Life” bzw. eine erhéhte Patientenzufriedenheit mit sich fuhrt
(Netscher et al., 2000, Wijbenga et al., 2016) sind bis Dato nur wenige Studien bekannt,
die die prothetische Therapie naher betrachten.

1.1 Ziel der Dissertation

Sowohl die chirurgische Therapie als auch die anschliel3ende prothetische Versorgung
gehen mit einer erhohten Belastung fur den Patienten einher, sodass es
wunschenswert ist, Konzepte zu entwickeln, die ein mdglichst sicheres
vorhersagbares Ergebnis garantieren. Aus diesem Grund soll in dieser explorativen
Studie untersucht werden, ob Faktoren, wie z.B. Tumorstadium, Transplantattyp,
Radiatio, Transplantationszeitpunkt und Implantationsort von Relevanz fur auf eine
dauerhaft erfolgreiche Implantation bzw. erfolgreiche dentale prothetische

Rehabilitation sein konnten.



2 Literaturdiskussion

In dieser Studie werden Unterkieferkontinuitatsresektionen betrachtet, die durch ein
Plattenepithelkarzinom (PECA) entstanden sind. Um diese Patienten suffizient
prothetisch zu rehabilitieren, sind in der Regel Knochentransplantate notwendig. Das
Fibulatransplantat hat sich aufgrund von verschiedenen Vorteilen, die im folgenden
Kapitel naher beleuchtet werden, zum jetzigen Stand als Goldstandard etabliert.
Jedoch kann ein Transplantat nicht allen Anforderungen genigen, und so haben sich
weitere Spenderregionen wie das Becken und das Schulterblatt etabliert. Im
Folgenden wird ein Einblick in die Geschichte der Knochentransplantate zur
Rekonstruktion von Unterkieferkontinuitatsdefekten gegeben. AnschlieRend wird auf
den aktuellen Stand der Forschung im Hinblick auf Rekonstruktion, Implantation und

prothetische Rehabilitation eingegangen.

2.1 Geschichte des Knochentransplantats

Der Versuch, Knochen zu transplantieren, wurde schon sehr frih dokumentiert.
Erstmals wurde der Vorgang der Knochentransplantation von Herrn Job van Meekeren
im Jahre 1668 erwahnt. Er beschrieb, wie ein Chirurg einen Defekt am Schadel eines
russischen Soldaten mit einem Knochentransplantat eines Hundes rekonstruierte
(Haeseker, 1991, de Boer, 1988). Bereits 1821 beschreibt von Walter die erste
erfolgreiche Replantation eines Knochendeckels, welchen er bei der Trepanation

eines Schadels gewonnen hatte (Hjorting-Hansen, 2002, de Boer, 1988).

William Macewan schloss 1880 einen Oberarmknochendefekt eines Jungen mit einem
Tibiatransplantat eines anderen Kindes und wurde so zum Wegbereiter des
LAllograftings“ (de Boer, 1988). Hierbei werden Transplantate von einem Individuum
auf ein anderes der selben Art Ubertragen. Phelps versuchte mit einem
Knochentransplantat von einem Hund einen Tibiadefekt eines Jungen aufzufullen. Das
Transplantat ging jedoch nach funf Wochen verloren (Phelps, 2000). Diese
Komplikationen sind wohl zum grofdten Teil auf die immunhistologische Antwort bzw.
Diskrepanz zweier Individuen und der damit verbundenen Schwierigkeiten der

Vorbereitung des Transplantats zuruckzufuhren (de Boer, 1988).

Alexis Carrel beschrieb in einer Veroffentlichung 1908 die Erfolgsrate von Organ-,
Gefal-, und Gliedertransplantationen und bereitete somit den Weg der Gefalchirurgie
(de Boer, 1988). Nichtsdestotrotz brachte die Verdffentlichung von F.H. Albee Uber
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Knochentransplantationen im Jahre 1915 den richtigen Durchbruch im Hinblick auf die
breitere Anwendung der Knochentransplantation (Albee, 1916, de Boer, 1988). 1943
beschrieb Leo Winter die Defektdeckung des Unterkiefers mittels freien
Knochentransplantaten aus Tibia, Rippe und Beckenkamm. Im deutschsprachigem
Raum veroffentlichten Pichler und Trauner die Ergebnisse ihres Assistenten
Clementschitsch, welcher einen atrophierten Oberkiefer mittels freiem
Beckenkammtransplantat erfolgreich rekonstruierte (Hjorting-Hansen, 2002). Obwohl
Cole geringe Resorptionsraten bei gefal3gestielten Knochentransplantates feststellen
konnte (Cole, 1938), etablierte sich zur Zeit des zweiten Weltkriegs das avaskulare
Beckenkammtransplantat zur Rekonstruktion von Unterkieferkontinuitatsdefekten, da
die Form und Spongiosaanteile der Empfangerregion am ahnlichsten sind (Blocker
and Stout, 1949).

Durch die Erfindung des Operationsmikroskops in den 1960er Jahren und den damit
verbundenen Moglichkeiten entstand das Feld der mikrovaskularen Gefalichirurgie.
Hier betatigten sich viele Chirurgen und verbesserten fortan die Operationstechniken
und erweiterten die Einsatzgebiete. Dies bezog sich jedoch meist auf die
Transplantation von Haut- und Fettgewebe. Aufgrund dessen versuchte Leif T. Ostrup
das Spektrum zu erweitern und transplantierte 1974 bei 10 Hunden in einer Studie
jeweils einen freien Rippenknochen eines Hundes in einen Defekt im Unterkiefer und
verband das Transplantat mikrovaskular. In einer Vergleichsgruppe deckte er den
Defekt mit avaskularem Rippenknochen. Bei 8 von 10 Hunden, die mikrovaskular
versorgt wurden, heilte dass Transplantat ein, wohingegen dies nur bei einem von 6
Hunden der Vergleichsgruppe zu beobachten war (Ostrup and Fredrickson, 1974).
Das erste freie mikrovaskular anastomisierte Fibulatransplantat wurde von Taylor et al.
1975 durchgefuhrt und beschrieben (Taylor et al., 1975). Er verschloss einen
traumatischen Defekt der Tibia mit einem Fibulatransplantat der Gegenseite.
Schmelzle und Schwenzer entwickelten 1976 die ,Tubinger Uberbriickungsplatten®,
wodurch die Osteosynthese von Knochentransplantaten stark vereinfacht und
verbessert wurde (Schmelzle and Schwenzer, 1976). 1978 beschreibt Taylor die
erfolgreiche Versorgung zweier Patienten mittels kombiniertem Knochen- und
Hauttransplantat vom Beckenkamm (Taylor and Watson, 1978). 1982 Gbertragt er die
gewonnenen Erkenntnisse auf den Mund- Kiefer- Gesichtsbereich und transplantierte
ein kombiniertes mikrovaskulares Beckenkammtransplantat zur Defektdeckung eines
Unterkieferkontinuitatsdefekts (Taylor, 1982).



Durch die stetig verbesserten Operationstechniken stieg die Nachfrage nach
Transplantaten, die sowohl die funktionelle Rehabilitation des Patienten als auch
asthetische Aspekte starker berucksichtigten. So stieg die Komplexitat der
verwendeten Knochentransplantate stetig. Ein besonderes Augenmerk ist in diesem
Kontext auf das mikrovaskular anastomisierte Beckenkammtransplantat zu legen,
welches durch Studien von Taylor et al. immer mehr an Popularitdt gewann. Sie
untersuchten die strukturellen Gegebenheiten des Beckens im Hinblick auf
Gefallversorgung, Entnahmemorbiditat, Einsatzmoglichkeiten und Erfolgsrate. Es
zeigte sich, dass die Zeit der knochernen Integration des Transplantats mit der Dauer
von Frakturheilungen der gleichen Stelle vergleichbar ist. Durch die wiederkehrende
Gefalkanatomie, die den meisten Chirurgen gut bekannt sein sollte, und die Mdglichkeit
Weich- und Hartgewebe zeitgleich zu transplantieren, stellte das
Beckenkammtransplantat zu dieser Zeit die sinnvollste Rekonstruktionsvariante dar
(Taylor et al., 1979). Trotz der guten zu erwartenden Perfusion des Transplantats
wurden Komplikationen, wie das Abknicken des Gefalistiels, Infektionen, eine
erschwerte Reossifzierung durch zu geringe mukosale Abdeckung und Fisteln,
beschrieben (Swartz et al., 1986). Das Fibulatransplantat, welches bereits 1975 von
Taylor et. al. verwendet wurde, um Tibiadefekte zu versorgen, fand trotz der
Mdglichkeit, groRe Knochenstlicken zu transplantieren, erst 1989 durch Hidalgo
Einzug in die Rekonstruktionschirurgie des Mund- Kiefer- Gesichtsbereichs (Hidalgo,
1989).

Nur durch die stetige Forschung dieser und anderer hier nicht genannter Personen ist
die Transplantation von autologem Knochenmaterial zum Goldstandard bei
Rekonstruktion von Kontinuitatsdefekten in der Mund- Kiefer- Gesichtschirurgie
geworden (Albert et al., 2006). Insbesondere hat sich aufgrund der geringen
Entnahmemorbiditat, dem grof3en Knochenangebot, der Osteotomiemdglichkeit, um
Konturen zu gestalten, sowie der zu erwartenden hohen Einheilrate des Transplantats
das Fibulatransplantat als Goldstandard zur Rehabilitation von
Unterkieferkontinuitatsdefekten herauskristallisiert (Wolff et al., 1996, Cordeiro et al.,
1999, Smolka et al., 2008).



2.2 Rekonstruktionstechniken zur Wiederherstellung knocherner
Defekte

Durch eine Tumorresektion entstandene Defekte beeinflussen, wie beschrieben,
sowohl die Asthetik als auch die Funktion des orofazialen Systems. Bei Patienten, bei
denen eine kndcherne Rekonstruktion mit einem freien Knochentransplantat nicht
moglich ist, ~werden die  Resektionsgrenzen mittels  alloplastischer
Uberbriickungsplatten fixiert und von einem freien Weichgewebstransplantat umgeben.
Leider entwickeln sich, besonders bei bestrahlten Patienten, im Laufe der Zeit haufig
Dehiszenzen, sodass es in der Folge zu freiliegendem Osteosynthesematerial
kommen kann (Chung et al., 2014). Auch eine Plattenlockerung, ausgeldst durch die
standig auf die Rekonstruktion wirkenden Druck- und Zugkrafte, ist moglich.

Die Schrumpfung des Weichgewebstransplantats, das daraus resultierende
unzureichende asthetische Ergebnis, Fisteln und eine eventuelle Nekrose, ausgelost
vom permanenten Druck des Gewebes auf die Platte, sind nicht zu vernachlassigende
Komplikationen. Aufgrund hoher zu erwartender Komplikationsraten, wie sie mit
69,2% (Wei et al., 2003) bzw. 75% (van Minnen et al., 2002) beschrieben wurden,
sprechen sich Wei et al. fur Knochentransplantate zur Rekonstruktion von
Unterkieferdefekten aus, um diesen Komplikationen vorzubeugen (Wei et al., 2003).
Die Komplikationsraten von alloplastischen Rekonstruktionen steigen mit
zunehmender DefektgroRe (Kammerer et al., 2014) und bei Rekonstruktion Uber den
Symphysenbereich hinaus (Ettl et al., 2010) signifikant an. Auch in weiteren Studien
sprechen die Ergebnisse der Autoren dafir, dass die einfache Rekonstruktion mittels
Uberbriickungsplatte nicht die erste Wahl der Therapie von
Unterkieferkontinuitatsdefekten darstellt und eine ossare Rekonstruktion angestrebt
werden sollte (Boyd et al., 1995, Chim et al., 2010, K&mmerer et al., 2014).

Das Tumorstaging, der Allgemeinzustand, die zu erwartende funktionelle Situation und
die Wahl des Transplantats sollten nach heutigem Stand in die Therapieentscheidung
mit einflielen. Hierbei wird die Wahl des Transplantats nicht nur durch die Form und
die Lange des bendtigten Knochens determiniert, sondern immer haufiger auch durch
das bendtigte Weichgewebe. Dieses kann bei den mikrovaskularen Transplantaten
meist mit dem Transplantat in Kombination gehoben und verpflanzt werden.
Besonders fur die prothetische Rehabilitation des Patienten spielt die suffiziente
Rekonstruktion mit ausreichend Weichgewebe eine wichtige Rolle (Reuther and
Koébler, 1999).



Im Allgemeinen sind zwei Arten von Knochentransplantaten zu unterscheiden. Auf der
einen Seite gibt es die nicht vaskularisierten Knochentransplantate, welche im
Empfangerbett durch Diffusion versorgt werden. Zur Rekonstruktion wird hierfir meist
ein Beckenkammtransplantat verwendet. Auf der anderen Seite gibt es die freien
vaskularisierten Knochentransplantate, die sowohl mit, als auch ohne Weichgewebe
gehoben werden kdnnen. Im Transplantatlager wird das Transplantat mikrochirurgisch
an die vorhandenen Gefalde ,angeschlossen®, sodass eine kontinuierliche direkte
Durchblutung der transplantierten Strukturen gegeben ist. Als Hauptspendergebiete
zur Rekonstruktion des Unterkiefers dienen heute meist Transplantate vom
Beckenkamm, der Fibula (Wadenbein) und der Scapula (Schulterblatt). Durch die
gesicherte Blutversorgung kdnnen gréfiere Defektstrecken Uberbriickt werden und die
zu erwartende Resorptionsrate ist im Vergleich zu avaskularen Transplantaten
geringer (Mertens et al., 2013, Mohlhenrich et al., 2016). Durch diese Vorteile,
insbesondere durch die direkte Blutversorgung und die etwaigen Moglichkeiten des
Weichgewebsmanagements, haben sich die mikrovaskularen Transplantate als
Standard etabliert (Urken et al., 1998, Smolka et al., 2008).

Das Scapulatransplantat hat sich zum jetzigen Zeitpunkt als eher ungeeignetes
Transplantat zur Rekonstruktion von Unterkieferkontinuitatsdefekten herausgestellt
und wird meist nur dann verwendet, wenn wenig kndcherne und grof3e Haut- bzw.
Schleimhautareale rekonstruiert werden mussen. Im Hinblick auf die Knochenqualitat
und auf das zu erwartende vertikale und horizontale Knochenangebot ist das
Transplantat fir Implantate und somit flr Patienten, die eine prothetische
Rehabilitation anstreben, weniger geeignet (Cordeiro et al., 1999). Auch bei
Rekonstruktionen, bei denen ein Areal mit sensorischen Nerven versorgt werden

mussen, ist dieses Transplantat ungeeignet (Sullivan et al., 1990).

Da in dieser Studie nur drei Patienten mittels Scapulatransplantat versorgt wurden,

wird im Folgenden nur auf Beckenkamm- und Fibulatransplantate naher eingegangen.

2.2.1 Avaskulare Beckenkammtransplantate

Wie bei jeder Transplantation wird der zu transplantierende Knochen an der
Entnahmestelle osteotomiert und mittels Osteosyntheseplatten in der Zielregion fixiert.
Das Transplantat wird im Empfangerbett an kein Gefall angeschlossen (anastomisiert)
und deshalb auch nicht direkt mit Blut versorgt. Die anfangliche
Transplantatversorgung avaskularer Transplantate erfolgt durch Diffusion (Kumar et
al., 2016a).



Ein gut durchblutetes Transplantatlager ist somit ein entscheidender Faktor fur den
Einheilerfolg. Besonders bei Patienten mit kleinen bis mittleren Defekten ist dieser
Transplantattyp gut geeignet (Urken et al., 1998). Sowohl der einfache Zugang zum
Operationsgebiet, als auch die im Vergleich zum gefal3gestielten Transplantat weniger
aufwendigen Operationstechniken, sind grole Vorteile. Des Weiteren ist vielen
Chirurgen die Anatomie des Beckens gut bekannt, was zu reproduzierbaren
Ergebnissen fuhrt. Der hohe Spongiosaanteil, die guten vertikalen und horizontalen
Verhaltnisse und die allgemeine Form, die dem Unterkiefer stark ahnelt, bieten gute
Voraussetzungen fur die Rehabilitation mit Implantaten und Zahnersatz (ZE). Unter
Verwendung beider Beckenkdamme ist es in Ausnahmefallen sogar mdglich, den

gesamten Unterkiefer zu rekonstruieren (Kumar et al., 2016a, Taylor et al., 1979).

Da der Defekt bei vielen Patienten durch maligne Entartungen entsteht, werden nicht
wenige Patienten postoperativ bestrahlt. Durch die Radiatio kommt es haufig zu
minderdurchblutetem Gewebe, was die Qualitadt des Transplantatbetts verringert und
somit auch die Heilungsschancen negativ beeinflusst. Durch teils grofRRe
wiederherzustellende Weichgewebsdefekte vergroRert sich die Diffusionsstrecke.
Dies mindert die Einheilchance zusatzlich. Infolgedessen sollte bei Patienten mit
grollen Knochen- und Weichgewebsdefekten auch eine Rekonstruktion mit
mikrovaskular  anastomisierten, ggf. sogar  kombinierten, Hart- und
Weichgewebstransplantaten in Betracht gezogen werden (Urken et al., 1998, Reuther
and Kobler, 1999).

Die Ergebnisse von Pogrel et al. beschreiben einen direkten Zusammenhang
zwischen Transplantatlange und Transplantatiberleben. Sie empfehlen maximale
Transplantatlangen von <9cm (Pogrel et al., 1997). In einer weiteren Studie wurde eine
Erfolgsquote von 100% fur Defekte <6cm beschrieben. Bei Defekten >9cm sank die
Einheilwahrscheinlichkeit hingegen auf 45% ab (Osborn et al., 2018) und auch andere
Autoren beschreiben ideale DefektgroRen von 5-6 cm (Foster et al., 1999). Aus diesem
Grund scheint, besonders fiur Patienten mit kleinen bis mittleren Defekten, das
avaskulare Beckenkammtransplantat gut geeignet zu sein.

Passiv versorgte Transplantate zeigen eine erhdhte Resorptionsrate. So sind in einer
Studie nach sechs Monaten durchschnittlich 24,6% bzw. nach einem Jahr 33% des
Transplantats resorbiert worden (Mertens et al., 2013). Als Grund fur die hohe
Resorptionsrate werden der erhohte Spongiosaanteil und der vergleichsweise geringe

Kompaktaanteil verantwortlich gemacht (Vermeeren et al, 1996). Die
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Resorptionsvorgange konnen gut durch eine dentale Rehabilitation verlangsamt bzw.

unterdrickt werden.

Handschel et al. zeigten, dass die Einheilchance von avaskularen Beckenkammen in
bestrahlten Transplantatlagern signifikant verringert ist (Handschel et al., 2011). Damit
bei avaskularen Transplantaten eine hohe Erfolgswahrscheinlichkeit erreicht wird,
sollte somit keine Strahlentherapie stattgefunden haben, die DefektgroRe 9cm nicht
uberschreiten und generell eine ausreichende Qualitdt und Menge an
Knochenmaterial vorhanden sein (Chiapasco et al., 2000). Durch die gute
Knochenqualitat, Kontur und die vergleichsweise einfachen Operationstechniken
haben sich avaskulare Beckenkammtransplantate bei kleineren Defekten etabliert
(Pogrel et al., 1997, Foster et al., 1999, Kumar et al., 2016a) und werden teilweise
sogar als Mittel der Wahl fur kleine segmentale Unterkieferkontinuitatsdefekte
beschrieben (van Gemert et al., 2009).

2.2.2 Mikrovaskulare Beckenkammtransplantate

Die aufgezeigten Probleme der mangelnden Blutversorgung kénnen durch die
Verwendung eines mikrovaskularen Beckenkammtransplantats kompensiert werden.
Es wird von der A. circumflexa ilium profunda, welche aus der A. iliaca externa
entspringt, versorgt. Durch die relativ groRen Gefalldurchmesser der A. circumflexa
ilium profunda, die eine starke Ahnlichkeit zu denen des Empfangergebiets aufweisen,
ist eine Anastomose in den meisten Fallen ohne Probleme maoglich (Taylor et al., 1979).
Der hieraus resultierende Blutstrom ermdglicht eine sichere Perfusion des
Transplantats und erhoht die Heilungschance. Diese Eigenschaft und die
wiederkehrende Gefallanatomie macht die Operation reproduzierbar. Aul3erdem ist
nur eine geringe donor site morbiditiy mit geringem Konturverlust und eine kleine
Narbe zu erwarten (Taylor et al., 1979, Reuther and Kobler, 1999, Kramer et al., 2005).
Allerdings sind die langere Behandlungszeit, der eventuelle Sensibilitatsverlust im
lateralen Oberschenkel und die teils starken Blutungen der Spenderregion nicht zu
vernachlassigende Probleme (Taylor et al., 1979). Das Beckenkammtransplantat
ahnelt in der Form stark der des ursprunglichen Knochens und durch die groliere
vertikale Hohe kdnnen glnstigere Implantat- Kronen- Verhaltnisse und eine
ordnungsgemalie Wiederherstellung des Mundbodens erreicht werden (Maranzano et
al., 2005). Nachteilig an mikrovaskularen Beckenkammtransplantaten ist daruber
hinaus zu bewerten, dass das Weichgewebe durch die Gefallversorgung fest am

Knochen fixiert ist und somit eine individuelle Weichgewebsrekonstruktion nur durch
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zusatzliche mikrochirurgische MalRnahmen und eventuelle weitere
Weichgewebstransplantate zu erreichen ist. Dies erschwert die Rekonstruktion
zusatzlich und verlangert, wie schon erwahnt, die Operationszeiten. Der erhdhte
Spongiosaanteil, der malgeblich fur den Erfolg der Versorgung des nicht
gefalgestielten Beckenkammtransplantats verantwortlich ist, erweist sich laut Reuther
und Kobler als nachteilig im Hinblick auf die Primarstabilitat dentaler Implantate
(Reuther and Kobler, 1999). Modabber et al. hingegen beschreiben gute Werte fur die
Primarstabilitat der Implantate und heben hervor, dass durch die Kompaktaanteile eine
gute Fixierung des Osteosynthesematerials moglich ist (Modabber et al., 2014).

Das Beckenkammtransplantat bietet viele Vor- aber auch einige Nachteile. Dies flhrte
dazu, dass das Fibulatransplantat dem mikrovaskularen Beckenkammtransplantat in

der Regel vorzuziehen ist (Cordeiro et al., 1999).

2.2.3 Fibulatransplantat

Durch die garantierte Blutversorgung von mikrovaskularen Transplantaten sind diese
besonders bei Defektgrofien von mehr als 9cm geeignet (Chiapasco et al., 2000). Das
Fibulatransplantat hat in den letzten Jahren zunehmend an Bedeutung gewonnen und
ist zu einer Routinevariante der Rekonstruktion von knéchernen Unterkieferdefekten
gereift. Durch die vielseitigen Kombinationsmaoglichkeiten von Weich- und Hartgewebe
konnen besonders ansprechende funktionelle und asthetische Ergebnisse erreicht
werden, wodurch eine sehr breite Indikationsstellung bei geringen zu erwartenden
Komplikationen der donor site zu erwarten ist (Wolff et al., 1996, Disa et al., 1999,
Smolka et al., 2008, Kokosis et al., 2016, Cordeiro et al., 1999, Chen et al., 1999, Chen
and Yan, 1983, Chim et al., 2010, Kramer et al., 2005, Gurlek et al., 1998).

Den Grundstein fur die Verwendung des mikrovaskularen Fibulatransplantats legte
1967 eine Studie, bei der die Gefaldversorgung des Unterschenkels an Leichen
untersucht wurde. Hierzu wurden die anatomisch gewonnenen Ergebnisse mit
Angiogrammen von jungen Erwachsenen verglichen. Das versorgende Hauptgefafl
der Fibula ist die A. peronea (A. fibularis). Diese entspringt meist aus der A. tibialis
posterior und kann ggf. auch aus der A. tibialis anterior entspringen. Sie garantiert die
Versorgung des Fibulaschafts und der periostalen GefaRe in diesem Gebiet mit
nahrstoffreichem Blut (Crock and Yoshizawa, 1976). Durch den grolien
Gefalldurchschnitt der A. peronea (im Durchmesser 1,8 bis 2,5mm) bzw. der V.
peronea (mit Durchmessern von zwei bis vier Millimetern) (Taylor et al., 1975) sind
mikrochirurgische Anastomosen im Empfangergebiet verhaltnismalig leicht
10



herzustellen, wodurch eine ausreichende und kontinuierliche Blutversorgung des
Transplantats garantiert werden kann (Sozzi et al., 2017). Die Blutversorgung im
Spendergebiet sollte im Vorfeld genauestens eruiert werden. Denn bei etwa 6% der
Menschen sind die A. tibialis anterior oder posterior nicht angelegt und bei anderen
sind die A. peronea bzw. A. fibularis die einzig versorgenden Gefalle. Dies hatte bei
Transplantathebung eine Minderversorgung der donor site zur Folge und muss
unbedingt vermieden werden (H. Lippert, 1985, Reuther and Kdbler, 1999). Als
Anschlussgefall im Empfangergebiet werden haufig die V. jugularis externa und V.
retromandibularis verwendet (Wolff et al., 1996).

Die Blutversorgung des Fibulatransplantats geschieht mittels endostaler und
periostaler Gefalde. Hierdurch hat der Chirurg die Moglichkeit, mehrere Osteotomien
durchzuflhren, um das Transplantat bestmadglich an die Defektform anzupassen. Dies
macht es allein auf knécherner Ebene sowohl fur einfache, seitliche segmentale als
auch komplexere Rekonstruktionen im anterioren Kinnbereich zum idealen
Transplantat (Hidalgo, 1989), wobei die Komplikationsraten steigen sobald

Symphysenbereiche mit eingeschlossen sind (van Gemert et al., 2018).

Im Operationssaal kann in zwei Teams gearbeitet werden. Ein Team bereitet das
Empfangergebiet im Unterkiefer zur Aufnahme des Transplantats vor. Gleichzeitig wird
am Bein durch ein weiteres Team das Transplantat gewonnen. Durch dieses Vorgehen
verkurzt sich die Operationszeit (Kramer et al., 2005, Gurlek et al., 1998, Okoturo et
al., 2017).

Besonders hervorzuheben ist das ausgedehnte Knochenangebot, was den Chirurgen
befahigt, ausgedehnte Defekte mit Defektlangen von 20-25 Zentimeter zu
rekonstruieren (Reuther and Kobler, 1999). Das zur Verfugung stehende
Weichgewebe ist limitiert und relativ steif. Fur die intraorale Defektdeckung ist es
jedoch gut geeignet (Okoturo et al., 2017). Bei der Rekonstruktion grof3er und teils
komplexer Defekte, die mehrere Hautlappen bendtigen, kdnnen so Schwierigkeiten
entstehen (Chim et al., 2010). Dies hat zur Folge, dass ggf. ein zusatzliches
Weichgewebstransplantat gehoben und transplantiert werden muss. Ein weiteres
Transplantat erhéht den Aufwand und die Risiken der Operation und verlangert die
Heilungsphase (Hidalgo and Rekow, 1995), sodass in diesen Fallen auch andere
Transplantatvarianten in Betracht gezogen werden sollten, bei denen mehr

Weichgewebe gewonnen werden kann.
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Das Fibulatransplantat ist breiter und runder als der urspringliche Knochen, was die
Formgebung rein tegumental getragener Prothesen erschwert und den Prothesenhalt
verringert (Kumar et al., 2016a, Kumar et al., 2016c). Durch die Verwendung von
dentalen Implantaten kann jedoch eine Lagestabilitdt erreicht werden, die diese
Probleme ausgleicht. Fur dentale Implantate bietet die Fibula eine ausreichend grofl3e
vertikale Hohe und durch die bikortikale Knochenstruktur herrscht ein hohes Mal} an
Stabilitat (Wolff et al.,, 1996, Cordeiro et al., 1999). Ist die vertikale Hohe fur die
Implantation zwar ausreichend, unterscheidet sie sich doch malgeblich vom
physiologischen Unterkieferknochen. Wird das Transplantat nun bei Patienten mit
Restbezahnung und einer definierten Okklusionsebene verwendet, so lassen sich,
wenn das Transplantat am Unterrand adaptiert wird, ideale asthetische Ergebnisse im
Hinblick auf die Kontur erzielen. Die Distanz von Okklusionsebene zum Implantat ist
jedoch groler als bei physiologischen Bedingungen, woraus langere klinische Kronen
resultieren. Dieses Missverhaltnis fuhrt zu Fehlbelastungen und kann in der Folge zum
Implantatverlust fihren (Shen et al., 2015, Anne-Gaelle et al., 2011, Bodard et al.,
2011, Smolka et al., 2008). Bei =zahnlosen Patienten hingegen kann die
Okklusionsebene vom Prothetiker definiert werden. So ist es moglich, die vertikale
Hoéhe zu verringern, um Fehlbelastungen zu vermeiden, weshalb das

Fibulatransplantat besonders bei zahnlosen Patienten geeignet ist.

Da die vertikale Hohe bei Beckenkammtransplantaten groRer ist, kdnnen so
ungunstige Implantat- Kronen- Verhaltnisse vermieden werden, sodass bei lateralen
Segmentdefekten (<9cm) auch ein mikrovaskulares Beckenkammtransplantat in
Betracht gezogen werden sollte (Mdhlhenrich et al., 2016). Eine weitere Methode stellt
die Knochendistraktion dar. Der Transplantatknochen wird ,gespalten und
anschlie®end kontinuierlich auseinandergetrieben (Chiapasco et al., 2006). Allerdings
erfordert diese Behandlungsmethode ein hohes Mal} an Disziplin fir den Patienten,
da der Distraktor taglich aktiviert werden muss. Aus diesem Grund empfehlen Smolka
et al., zu Lasten der Asthetik, das Transplantat nicht am Unterrand des Knochens
sondern weiter kranial zu fixieren (Smolka et al., 2008).

Das Transplantat kann sowohl bei primaren (prim.) als auch bei sekundaren (sek.)
Rekonstruktionen zum Einsatz kommen (Kramer et al., 2005) und ist besonders flr
Defekte >9cm, Zustand nach (Z.n.) Bestrahlung und bei kombinierten Weich- und
Hartgewebsdefekten indiziert (Pogrel et al., 1997). Insgesamt beschreibt die Literatur

bessere Ergebnisse im Hinblick auf die Wiederherstellung von Kaufunktion, Asthetik
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und sozialen Aktivitdten als bei Rekonstruktionen mit mikrovaskularen
Beckenkammtransplantaten (Singh et al., 2017). Durch die genannten Vorteile und die
erhdohte Widerstandskraft gegen Infektionen (Coleman and Wooden, 1990) hat sich
das Fibulatransplantat zum Goldstandard in der Rekonstruktion von
Unterkieferdefekten etabliert. Trotz alledem ist das Transplantat, aufgrund der oben

genannten GefalRanomalien, nicht bei jedem Patienten indiziert.

2.3 Auswirkung von Strahlenexposition auf Transplantate und
Osteoradionekrose (ORN)
Im Jahr 2002 hat das American Joint Committe die Indikationen flir eine postoperative
Bestrahlung definiert. Ein Tumorstadium ab T3, eine oder mehrere Metastastasen
ohne extrakapsulares Wachstum, negative und sehr enge Resektionsgrenzen und
eine perineurale, vaskulare oder lymphatische Infiltration stellen Indikationen fir eine
Radiatio dar. Bei extrakapsularem Wachstum und positiven Resektionsgrenzen ist die
Indikation fur eine kombinierte Radio- Chemo- Therapie indiziert (Fan et al., 2010,
Parsons et al., 1997). Perineurale und lymphatische Infiltration, sowie die Infiltration
des Knochens, eine Invasionstiefe >10mm und Resektionsabstdnde von <4mm
stellten sich als signifikante Faktoren heraus. Je mehr dieser Faktoren bei einem
Patienten auftreten, desto hoher ist die Wahrscheinlichkeit eines Rezidivs. Es wird
empfohlen, bei ein bis zwei dieser Faktoren, eine adjuvante Bestrahlung
durchzufuhren. Bei Patienten mit mehr als zwei positiven Auspragungen sollte eine

radikalere Losung in Betracht gezogen werden (Fan et al., 2010).

Durch eine Bestrahlung kommt es nicht selten zu Strahlenschaden am umliegenden
Gewebe. Diese werden in frihe Strahlenschaden, die wahrend oder wenige Wochen
nach Beendigung der Strahlenexposition und spate Strahlenschaden, die sogar noch
Jahre spater auftreten kdnnen, untergliedert (Deutsch et al., 1999, Pogrel et al., 1997).
Bei den frlhen Schaden kommt es zu Entzindungen der Gingiva und der
Speicheldrusen. Hieraus kann eine Mundtrockenheit resultieren (Xerostomie), unter
der die Patienten meist sehr stark leiden (Ferrari et al., 2013). Des Weiteren erschwert
eine vorhandene Xerostomie die prothetische Rehabilitation, insbesondere bei rein
tegumental getragenem Zahnersatz. Zu den Spatfolgen der Strahlenexposition, die
nach wenigen Monaten aber auch erst nach etlichen Jahren auftreten kdnnen, zahlen

Schmerz, nicht abheilende Wundrander, Infektionen und freiliegende

13



Rekonstruktionsmaterialien, die in der Folge zur Osteoradionekrose (ORN) flhren
konnen (Granstrom et al., 1992, Kumar et al., 2016a, Freyschmidt, 2016).

Die Knochensubstanz unterliegt im Normalfall stdndigen Umbauprozessen, die sich
gegenseitig kontrollieren bzw. regulieren (bone remodeling). Durch die Bestrahlung
werden die Osteoblasten gehemmt. Hierdurch wird das System zu Gunsten der
Osteoklasten verschoben, was zu erhohten Knochenresorptionsraten flihrt. AuRerdem
fuhrt die Strahlenbelastung zu veranderten Gefal3strukturen. So kommt es zu einer
Minderversorgung des Knochens, was sich durch Osteosklerose, Osteoporose,
Knochennekrose und Frakturen bemerkbar machen kann. Wenn diese Knochenstellen
sich mit konservativen chirurgischen Mitteln nach drei Monaten nicht beherrschen
lassen, spricht man von einer ORN (Alam et al., 2009). Der mittlere Auftrittszeitpunkt
liegt bei 11-15 Monaten nach Ende der Strahlentherapie. Insbesondere durch die nahe
Beziehung zur Mundhohle und der bakterienreichen Mundflora, kombiniert mit einer
verringerten Abwehrkraft, ist das Risiko fur eine ORN im Kopf- Halsbereich erhoht
(Freyschmidt, 2016). Die Strahlenschaden fuhren aufderdem zu einer Entzindung der
Gefalle, woraus eine Gewebehypoxie und ein Untergang der Zellen und Kapillaren
resultiert. Durch die verringerte Vaskularisation kommt es zu einer Minderversorgung
des Knochens und infolge dessen zu einer gesenkten Abwehrkraft. Hierdurch
entstehen vermehrt Infektionen des betroffenen Gebiets (Marx, 1983). Deshalb ist es
auch nicht verwunderlich, dass die ORN haufiger in Regionen auftritt, in denen ohnehin
schon eine physiologisch schlechtere Vaskularisierung des Gewebes vorzufinden ist,
wie es besonders im Bereich des aufsteigenden Astes und der Molarenregion der Fall
ist. Die Minderversorgung bzw. der Untergang des Gefal3systems wird als Hauptgrund
fur das Auftreten der ORN vermutet. Die genaue Pathogenese ist jedoch noch nicht
abschlieRend belegt (Alam et al., 2009). In der Literatur werden Dosen ab 40-50 Gy
mit einem erhohten Risiko in Verbindung gebracht (Granstrom et al., 1992,
Freyschmidt, 2016).

Ein Therapieansatz ist die hyperbare Oxygenierung (HBO). Dabei wird dem Patienten
unter erhdhtem atmospharischen Druck reiner Sauerstoff fur einen bestimmten
Zeitraum zugefuhrt, sodass die Oxygenierung des Hamoglobins auf 100 Prozent
erhoht und zusatzlich Sauerstoff im Blut geldst, transportiert wird. Das gesteigerte
Sauerstoffangebot erhoht die O2- Abgabe an das umliegende Gewebe. Hierdurch
steigert sich die fibroblastische Aktivitat, wodurch netzartige Strukturen aus Kollagen

gebildet werden, an denen neue Kapillaren entstehen. Dies soll die Revaskularisierung
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des Transplantats fordern. Marx et. al stellen in ihrer Studie dar, dass durch dieses
Therapiekonzept bei Patienten mit Lappenoperationen weniger Misserfolge
festzustellen sind (Marx and Kline, 1983, Granstrom et al., 1992) und kommen zu dem
Schluss, dass bei zahnarztlicher Behandlung nach erfolgter Bestrahlung eine HBO in
Betracht gezogen werden sollte (Marx et al.,, 1985). Durch die verminderte
Durchblutung ist das Risiko an einer ORN zu erkranken auch nach Jahren noch
deutlich erhdht. Da insgesamt aber nur wenige Patienten eine ORN ausbilden,
sprechen sich jedoch viele Autoren gegen eine prophylaktische HBO aus, zumal die
Kosten sehr hoch sind und nicht eindeutig belegt ist, ob die Therapie bei Patienten
nach Radiatio einen positiven Einfluss auf den Heilungsverlauf hat (Epstein et al., 1987,
David et al., 2001, Sulaiman et al., 2003).

Auch der Einfluss einer pre- bzw. postoperativen Bestrahlung auf die Ausbildung von
Komplikationen oder das Scheitern von Rekonstruktionen ist ein umstrittenes Thema.
Bei Patienten mit alloplastischen Rekonstruktionen ist haufiger eine Plattenexposition
festzustellen. Diese tritt durchschnittlichen innerhalb der ersten sechs Monate auf
(Chung et al, 2014). Hierdurch kommt es vermehrt zu Infektionen der
Uberbriickungsplatten. Aus diesem Grund wird eine kndcherne mikrovaskulare
Rekonstruktion vor Beginn der Bestrahlung empfohlen (Ettl et al., 2010). Insgesamt
werden in der Literatur Komplikationsraten bei bestrahlten mikrovaskularen
Transplantaten von vier bis sechs Prozent angegeben (Choi et al., 2004). Einige
Autoren beschreiben signifikant erhohte Komplikationswerte von bestrahlten
mikrovaskularen Transplantaten (Pohlenz et al., 2007, Chen et al., 2017). In der
Mehrzahl der Studien konnten diese Ergebnisse jedoch nicht bestatigt werden (Choi
et al., 2004, Deutsch et al., 1999, van Gemert et al., 2018, Hirsch et al., 2008).

Wurde die Strahlentherapie abgeschlossen kann sich auch durch Extraktionen eine
ORN ausbilden (Wanifuchi et al., 2016). Deshalb sollte vor Therapiebeginn ein
genauer Zahnstatus im Hinblick auf die Langzeitprognose der Zahne erstellt werden.
Die Zahne mit schlechter Prognose sind bis spatestens 21 Tage vor
Bestrahlungsbeginn zu extrahieren, sodass dem Gewebe genlgend Zeit zur
Regeneration geboten wird (Epstein et al., 1987, Deutsch et al., 1999). Das hochste
Risiko nach einer Extraktion eine ORN auszubilden haben Patienten, die mit
Gesamtdosen von >60Gy bestrahlt wurden (Nabil and Samman, 2011). Die
Ausbildung einer ORN wird signifikant verringert, wenn erst finf Monate nach erfolgter

Bestrahlung und weniger als finf Zahne extrahiert werden (Kuo et al., 2016). Weitere
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Pradiktoren, die eine ORN begunstigen sind eine schlechte Mundhygiene, Traumata
und chronische Entzindungen. Letztere werden haufig durch schlecht sitzenden

Zahnersatz verursacht.

Die mit vielen Komplikationen verbundene Bestrahlung stellt durch die beschriebenen
Probleme eine erhdhte Belastung fur den Patienten dar, woraus eine geringere,
gesundheitsbezogene Lebensqualitat resultiert (Blackburn et al., 2007). Es sollte also
genauestens abgewagt werden, ob das Risiko der Bestrahlungsfolgen den zu
erwartenden Benefit rechtfertigt. Die Bestrahlung ist, so schnell wie moglich nach
erfolgter Tumorresektion durchzufuhren, da die Mortalitat steigt, je spater mit der
Therapie begonnen wird. Dies ist in der Regel nach drei bis vier Wochen post Op
mdglich, frUhestens jedoch wenn die Operationswunden verheilt sind. Sollte die
Wunde nach sechs Wochen noch nicht verschlossen sein, ist trotzdem mit der
Bestrahlung zu beginnen. In den meisten Fallen heilt die Wunde aus und die Folgen
einer zu spat begonnenen Strahlentherapie (héhere Mortalitat) wiegen hoher als die
Komplikationen der verzogerten Wundheilung. Im allgemeinen wird flr einen
schnellstmoglichen Beginn geworben (Parsons et al., 1997). Obwohl etwaige Grinde
fur Komplikationen bestimmt wurden, ist die Einheilwahrscheinlichkeit bestrahlter
mikrovsaskularen Transplantaten laut einiger Autoren unverandert (Chen et al., 2017)

und die Gesamtuberlebensrate sehr hoch (Kim et al., 2016).

2.4 Primare und sekundare Rekonstruktion

Operationen im Mund-, Kiefer- und Gesichtsbereich sind sehr kompliziert und aufgrund
von starken Funktionseinbuflen und asthetischen Defiziten aulderst anspruchsvoll
(Pusic et al., 2007). Schon durch den Teilverlust des Unterkiefers kommt es zu
Einschrankungen der Zungen-, Wangen- und Mundbodenfunktion. Diese Strukturen
sind maldgeblich am Schluckakt und der Atmung beteiligt. Auch die Kaufunktion und
die Sprache werden durch einen solch invasiven Eingriff beeinflusst. Schon frih
postulierte Phillips deshalb, dass die Funktionseinbulien durch eine primare
Rekonstruktion (Uberbriickungsplatte und Weichgewebslappen) abgemildert werden
konnen. Durch die Fixierung der Hart- und Weichgewebe wird der Atemwegsverlegung
entgegengewirkt, wodurch eine routinemaRige Tracheotomie verhindert werden kann
(Phillips, 1967). Dieser Effekt kann durch eine primare Rekonstruktion mittels

osteokutanen Transplantaten verstarkt werden (Reuther and Kobler, 1999).
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Im Laufe der Zeit haben sich zur Therapie von Plattenepithelkarzinomen zwei
Therapiekonzepte etabliert. Bei der primaren Rekonstruktion wird der entstandene
Kontinuitatsdefekt am Tag der Tumorresektion sofort mit einem Knochen- und ggf.
Weichgewebstransplantat rekonstruiert.

Bei der sekundaren Rekonstruktion wird in einer ersten Operation der Tumor reseziert,
die Unterkieferstimpfe mittels praformierter Uberbriickungsplatte aneinander fixiert
und mit Weichgewebslappen umgeben, sodass eine fixe Lagebestimmung der
Knochenenden zu einander definiert ist. Nach einer gewissen tumorfreien Zeit wird in
einer zweiten Operation ein Knochentransplantat gehoben und in den Defekt
eingebracht, um die Kontinuitat des Knochens wiederherzustellen. Sowohl bei der
primaren als auch bei der sekundaren Rekonstruktion werden Osteosyntheseplatten
zur Fixierung der kndchernen Strukturen verwendet. Diese helfen bei der Wundheilung,
da die Knochenenden aneinander adaptiert sind und so eine Kkontinuierliche
Durchsetzung der  Knochenstruktur  gewahrleistet werden kann. Die
Uberbriickungsplatte fangt Krafte ab, die normalerweise auf den Knochen einwirken.
Dies ist zu Beginn der Therapie gewunscht, fuhrt aber im Laufe der Zeit, durch die
nicht funktionelle Belastung, zu einer ,Unterbelastung® des Knochentransplantats,
wodurch eine Atrophie des transplantierten Knochens begunstigt wird. Aus diesem
Grund wird von einigen Autoren empfohlen, Osteosynthesematerial ca. 3 bis 6 Monate
nach der kndchernen Rekonstruktion zu entfernen, um der Atrophie des mihsam

transplantierten Knochens entgegenzuwirken (Reuther and Kdbler, 1999).

Trotz der gesammelten Erkenntnisse wird das Thema des Transplantationszeitpunkts
in der Literatur kontrovers diskutiert und sowohl einzelne Indikationen als auch Vor-
und Nachteile beider Konzepte sollten stets gegeneinander abgewogen werden. Im
Folgenden werden nun beide Varianten naher beleuchtet.

2.41 Primare Rekonstruktion

Die primare Rekonstruktion ermoglicht die best- und schnellstmoglichen Ergebnisse
im Hinblick auf den Erhalt der Asthetik und der Funktion des orofazialen Systems. Das
Fibulatransplantat hat sich sowohl durch das grol3e Knochenangebot als auch durch
die Moglichkeit, ein kombiniertes Weichgewebstransplantat zu heben, als ideal zur
Rekonstruktion von  Unterkieferdefekten erwiesen. Durch die diversen
Osteotomiemaoglichkeiten kann das Transplantat bestmoglich an die bendtigte Form

angepasst werden und bietet so hervorragende Voraussetzungen flur eine enossale
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Implantation, die eine spatere dentale Rehabilitation des Patienten ermdoglicht.
(Hidalgo, 1991, Urken et al., 1998, Dannemann et al., 2007, Andrade et al., 2008).

Hingegen ist bei der Rekonstruktion mittels Uberbriickungsplatte und
Weichgewebslappen mit Komplikationen und nicht zufrieden stellenden Ergebnissen
zu rechnen. Um diese zu vermeiden, sprechen sich viele Autoren flr eine primare
Rekonstruktion mit einem mikrovaskular anastomisierten osteokutanen Transplantat
aus und sehen dies als Mittel der Wahl in der Tumorrekonstruktionschirurgie von
Unterkiefern an (van Minnen et al., 2002, Wei et al., 2003, Cordeiro et al., 1999,
Smolka et al., 2008, Wolff et al., 1996). Durch dieses Vorgehen werden die Anzahl der
notwendigen Operationen und die damit verbundenen Krankenhaustage minimiert
(Phillips, 1967, Qaisi et al., 2016). Fur einige Autoren ist insbesondere die primare
Rekonstruktion eines Unterkieferkontinuitdtsdefekts mittels mikrovaskularem
Fibulatransplantat das Mittel der Wahl (Wolff et al., 1996, Cordeiro et al., 1999, Smolka
et al., 2008). Anders als das freie Knochentransplantat wird es nicht durch Diffusion,
sondern direkt Uber angeschlossene Gefalle versorgt. Dies gewahrleistet eine
adaquate Versorgung des Transplantats in bestrahlten und/oder schlecht versorgten
Transplantatlagern (Hirsch et al., 2008, Dannemann et al., 2007). Durch die simultane
Rekonstruktion von Hart- und Weichgewebe verringert sich der chirurgische Aufwand
sowohl im Vergleich zum zweizeitigen Vorgehen als auch bei der Verwendung von

zwei getrennten mikrovaskularen Transplantaten (Wolff et al., 1996).

Durch asthetische EinbuRen kann es bei Patienten zu starken psychischen
Belastungen kommen. Durch eine primare Rekonstruktion mittels Fibulatransplantat
und anschlielender Versorgung mit Zahnersatz, sind gute schnelle Ergebnisse zu
erzielen. Die Verbesserungen in der dreidimensionalen rontgenologischen Diagnostik
und der CAD/CAM Technik ermoglichen eine Planung der Implantatposition im
Hinblick auf die ideale Implantatposition. Dies fuhrt zu bestmdglichen Ergebnissen von
Funktion und Asthetik (Hirsch et al., 2009). Allerdings bedingt die primére
Rekonstruktion mit mikrovaskularen Transplantaten eine verlangerte Operationsdauer,
die zu einer hoheren Belastung fur den Patienten fuhrt. Aus diesem Grund sollte bei
Patienten mit schlechtem Allgemeinzustand von einer primaren Rekonstruktion
abgesehen werden. Vielmehr missen bei diesen Patienten in der resektiven Operation
die Voraussetzungen fur ein suffizient versorgtes Transplantatlager geschaffen
werden, sodass bei verbessertem Allgemeinzustand ein Knochentransplantat sicher

transplantiert werden kann (Hidalgo, 1991). Aufgrund der Malignitat des PECAs wird
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der resektiven Chirurgie haufig eine Bestrahlung angeschlossen. Diese fluhrt, wie
schon beschrieben zur Verschlechterung des Transplantatlagers und kann im weiteren

Verlauf zum Rekonstruktionsverlust fihren (Shen et al., 2015, Lawson et al., 1982).

Ein Grund der gegen die primare Rekonstruktion spricht, ist die fehlende Sicherheit im
Hinblick auf die vollstandige Tumorresektion. Bei Kopf-Hals-Tumoren wird ein
erheblicher Sicherheitsabstand eingehalten. Dieser ist jedoch nicht immer zuverlassig,
sodass es dazu kommen kann, dass eine Nachresektion stattfinden muss. Diese kann
zum Verlust des Transplantats fuhren. Allerdings wurden in einer Studie von 148 UK-
Resektionen lediglich bei zwei Patienten Tumoranteile im Knochenrandgebiet der
Knochenstimpfe festgestellt. Nach Meinung der Autoren sollte deshalb nur in den
seltenen, nicht sicheren, Fallen auf die primare Rekonstruktion mittels
mikrovaskularem Knochentransplantat verzichtet werden (Schusterman et al., 1993),
zumal die Therapiezeit bei sekundarer Rekonstruktion steigt, was sich negativ auf die

Lebensqualitat der Patienten auswirkt (Qaisi et al., 2016).

2.4.2 Sekundare Rekonstruktion

Gilt bei Traumata, Osteomyelitiden, Infektionen und benignen Tumoren allgemein der
Konsens, dass hierdurch entstandene Defekte mit guten Erfolgsraten primar knéchern
rekonstruiert werden konnen, ist die Datenlage bei Kontinuitatsdefekten, verursacht
durch maligne Geschehen nicht eindeutig. Deshalb gilt es, jeden Einzelfall
genauestens zu prufen, um die bestmdgliche Variante auszuloten (Reuther and Kobler,
1999). Bei sekundaren Rekonstruktionen wird zuerst der Tumor reseziert und mittels
Plattenosteosynthese werden die Knochenenden zueinander in Position gehalten und
mit ausreichend Weichgewebe, zum Schutz vor Dehiszenzen, bedeckt. Dies schafft
ein gut durchblutetes Transplantatlager fur eine spatere knocherne Rekonstruktion. Da
die meisten Rezidive zwischen 6 und 12 Monaten nach Resektion auftreten, sollte erst

nach dieser Zeit eine Rekonstruktion stattfinden (Shaw et al., 2005).

Defekte von bis zu 6cm GroRe konnen problemlos mittels avaskularen
Knochentransplantaten in einer zweiten Operation gedeckt werden. Hierfur werden gut
durchblutete Transplantatlager bendtigt, um moglichst hohe Erfolgsraten zu
generieren (Carlson and Monteleone, 2004, Dannemann et al., 2007, Lawson et al.,
1982). Der grolle Vorteil avaskularer Knochentransplantate ist die kurze
Operationszeit und die schnellere Genesung des Patienten (Hirsch et al., 2009).
Sowohl bei stark vernarbtem oder unzureichendem Weichgewebsangebot (Chiapasco
et al., 2000) und in bestrahlten Transplantatlagern (Handschel et al., 2011) ist die
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Vaskularitat fur avaskulare Knochentransplantate meist zu gering, weshalb hier
mikrovaskularen Transplantate als Alternative in Betracht gezogen werden sollten
(Chiapasco et al., 2000).

Ob eine primare oder sekundare Rekonstruktion angestrebt wird ist insbesondere fur
Patienten mit PECA nicht eindeutig geklart. Der am haufigsten aufgefuhrte limitierende
Faktor flr eine primare Rekonstruktion ist der reduzierte Allgemeinzustand des
Patienten. Durch ein zweizeitiges Vorgehen werden die einzelnen Operationszeiten
und somit auch die Einzelbelastungen fur den Patienten deutlich vermindert. In einigen
Fallen ist eine vollstandige Resektion des Tumors ungewiss, sodass auch bei diesen
Patienten eine sekundare Rekonstruktion angestrebt werden sollte. So ist es moglich
nach der Tumorresektion die Ergebnisse abzuwarten um eine eventuell notwendige
Nachresektion durchzufuhren (Wei et al., 2003). Da die meisten Rezidive zwischen
sechs und zwolf Monaten nach Resektion festgestellt werden, kann durch die
sekundare Rekonstruktion eine gute Tumornachsorge betrieben werden. Die
Rekonstruktion wird so erst nach einer rezidivfreien Zeit durchgefuhrt, was die Verlust-
und Komplikationsraten durch evtl. auftretende Rezidive verringert (Kumar et al.,
2016a, Dannemann et al., 2007).

Stellt sich im Laufe der Therapie heraus, dass der Allgemeinzustand, oder andere
Griinde eine weitere Operation nicht zulassen, hat sich die Uberbriickungsplatte mit
Weichgewebstransplantaten als langfristige  Alternative  zur  knochernen
Rekonstruktion bewahrt. Nichts desto trotz sollte die langfristige Versorgung mit
ausschlieBlich alloplastischem Material, wegen der hohen Komplikationsraten, nur im
Notfall verwendet werden. Die meisten Komplikationen treten bei grol3en Defekten,
schlecht fixierten Uberbriickungsplatten und mangelhafter Durchblutung des
Weichgewebstransplantats auf (Lindqvist et al., 1992). Weichgewebstransplantate
unterliegen einer Schrumpungstendenz, wodurch ebenfalls Dehiszenzen entstehen
konnen. Des Weiteren kdnnen durch die erworbene Minderversorgung des Gebiets
Nekrosen entstehen. Durch freiliegende Rekonstruktionsplatten, den engen Kontakt
zur Mundhohle und der damit assoziierten bakterienreichen Mundflora werden
Infektionen begunstigt. Um diese und weitere Komplikationen zu vermeiden bzw. zu
minimieren, sollte ein besonderes Augenmerk auf die Planung des
Weichgewebsmanagements gelegt werden. AuRerdem wirken sich speicheldichte und
die spannungsfreie Adaptation der Wundrander, langer andauernde Druckverbande,

postoperative Antibiose und eine hervorragende Mundhygiene positiv auf die
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Einheilchance von autologen Rekonstruktionen aus. Auch bei knochern
rekonstruierten Patienten stellen die Osteosyntheseplatten, mit denen die
Knochenfragmente aneinander adaptiert sind, ein Risiko fur Plattenexpositionen und
den damit verbundenen Infektionen dar. Aus diesem Grund sollte
Osteosynthesematerial, wie schon erwahnt, nach drei bis sechs Monaten entfernt

werden, sofern das Transplantat regelrecht eingeheilt ist (Reuther and Kobler, 1999).

Alles in allem ist die sekundare Rekonstruktion unter Beachtung der verschiedenen
Komplikationen und einer genauen Planung eine adaquate Alternative zur primaren
Rekonstruktion. Die Funktion des orofazialen Systems kann bei ansprechenden
asthetischen Ergebnissen, wenn auch mit Einschrankungen, zurickerlangt werden.
Diese Therapieform ermoglicht eine gute Tumornachsorge und die kndcherne
Rekonstruktion kann bei genauer Indikationsstellung mit geringem Risiko durchgefuhrt
werden. Insbesondere fur Patienten mit vermindertem Allgemeinzustand und
erhdhtem Rezidivrisiko hat sich diese Therapievariante etabliert. Sollte sich hingegen
herausstellen, dass der Patient nicht flr eine knocherne Rekonstruktion geeignet ist,
stellt die alloplastische Rekonstruktion in Kombination mit Weichgewebstransplantaten
eine akzeptable Alternative dar.

2.5 Dentale Implantate bei Patienten mit Unterkieferkontinuitatsresektion
Implantate haben sich zum Ersatz von einem oder mehreren Zahnen oder zur
Verankerung von ganzen Prothesenkonstruktionen als sinnvolle Alternative zu
konventionellen Kronen-, Brlicken- und herausnehmbaren Versorgungen etabliert. So
ist es mdglich, zahnlose Patienten mit stark atrophierten Kiefern prothetisch zu
rehabilitieren. Durch die Verankerung der Prothese auf Implantaten wird eine definitive
Position bestimmt. So ist die Prothese fixiert und kann, im Gegensatz zu rein
tegumental getragenen Prothesen, die besonders bei stark atrophierten Kiefern keinen
suffizienten Sitz aufweisen, einen erhohten Tragekomfort bieten. Die Erfahrungen der
letzten Jahrzehnte, im Hinblick auf enossale Implantate zur Verankerung von
prothetischen Versorgungen, wurden in der Vergangenheit zunehmend auf die
Unterkieferrekonstruktionstherapie Ubertragen. Hierdurch konnten sowohl die
Kaufunktion als auch Sprache und Asthetik wiederhergestellt werden (Chim et al.,
2010, Bak et al., 2010).

Durch das mechanische Einbringen bzw. Verschrauben des Implantats in
transplantierten oder ortsstandigen Knochen wird eine meist hohe Primarstabilitat
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erreicht. Es hat sich herausgestellt, dass durch die Implantatoberflache eine
konduktive Wirkung auf undifferenzierte Zellen im Implantatbett ausgetbt wird, die
diese dazu anregt in Richtungen des Implantats zu immigrieren. Hierbei entsteht eine
Grenzflachenmatrix, die in der anschliefenden Heilungsphase zu definitivem Knochen
umgewandelt wird. Durch die Umbauprozesse sinkt die Primarstabilitat vorerst ab und
durch die Neubildung und das zeitgleiche Remodelling des Knochens um das
Implantat herum steigt diese wieder an (Davies, 1998). Die Festigkeit des Implantats
nach der Einheilungsphase wird als Sekundarstabilitat bezeichnet. Der Erfolg einer
Implantation lasst sich bei Vorhandensein mehrerer Faktoren feststellen. Bedingung
fur ein erfolgreich gesetztes Implantat ist z.B. das Ausbleiben von Schmerz,
Knochenrlickgang von weniger als 1,5mm im ersten Jahr nach Belastung mit
Zahnersatz und in den weiteren Jahren von weniger als 0,2mm. Daruber hinaus ist
das Ausbleiben von periimplantaren Infektionszeichen und fehlende Mobilitat
wesentlich (Albrektsson et al., 1986, Bak et al., 2010).

Durch die Versorgung mit implantatgetragenem Zahnersatz und die hierdurch
verbesserte Lagestabilitit werden Funktion und Asthetik von Patienten mit
Unterkieferkontinuitatsresektion verbessert (Pogrel et al., 1997, Gurlek et al., 1998).
Der implantatgetragene Zahnersatz verringert aulerdem die Resorptionsrate des
Knochentransplantats im Vergleich zu rein tegumental gelagerten Prothesen
(Chiapasco et al., 2000, Bell et al., 2002, Brauner et al., 2010).

Zu Beginn der Therapie sollte genauestens eruiert werden, ob ein Patient mit
Implantaten versorgt werden kann. Eine schlechte Mundhygiene, eingeschrankte
Mundoéffnung, schlechte Tumorprognose und ein verringerter Allgemeinzustand sollten
Idikatoren dafur sein, von einer Versorgung mit Implantaten abzusehen (Bak et al.,
2010). AulRerdem sollten die neuromusklaren und sensorischen Funktionen bzw. die
zu erwartenden Ergebnisse nach der Tumorresektion und Transplantation im Bezug
auf das weich- und periimplantare Gewebe mit in die Planung einbezogen werden
(Marunick and Roumanas, 1999). Auf die Einheilrate dentaler Implantate in
rekonstruierten Knochen haben Faktoren wie Rauchen, schlechte Mundhygiene und
verminderte Compliance nur einen geringen Einfluss (Kramer et al., 2005, Granstrom,
2005).

Bei der dentalen Rehabilitation mit implantatgetragenem Zahnersatz haben sich zwei
Varianten etabliert. Implantate konnen am Tag der Rekonstruktion oder auch verzogert,

nachdem das Knochentransplantat eingeheilt ist, implantiert werden. Durch die
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zeitgleiche Implantation am Transplantationstag wird dem Patienten ein weiterer
operativer Eingriff erspart und die prothetische Rehabilitation kann schneller beginnen.
Auf diese Weise werden Kaufunktion, Asthetik und Sprache schnellstméglich
wiederhergestellt (Chim et al., 2010). Durch die bessere Durchblutung von
mikrovaskularen Transplantaten kann auch bei einer primaren Implantation mit einer
guten Osseointegritdt des Implantats gerechnet werden. Bei avaskularen
Transplantaten wird die sekundare Implantation bevorzugt, da die Versorgung nicht
sicher vorhersehbar ist und eine postoperative Unterversorgung die Osseointegration
des Implantats negativ beeinflussen wirde. Deshalb wird bei avaskularen
Knochentransplantaten eine Implantation vier bis sechs Monate nach der
Rekonstruktion empfohlen (Albrektsson et al., 1986, Bell et al., 2002, Bak et al., 2010).

Im Hinblick auf die Primarstabilitat weist das mikrovaskulare Fibulatransplantat die
besten Ergebnisse im Vergleich zu anderen Knochentransplantaten auf. Bei der
Sekundarstabilitdat sind diese Vorteile nicht mehr feststellbar. Die erhdhte
Primarstabilitat spiegelt sich jedoch nicht in verbesserten Langzeiterfolgen der
Implantate wieder. Das Risiko, eine periimplantare Entzindung zu entwickeln, ist bei
Implantaten im mikrovaskuléren Fibulatransplantat am geringsten, gefolgt vom
mikrovaskularen Beckenkammtransplantat und dem avaskularen
Beckenkammtransplantat (Mohlhenrich et al., 2016). Auch die ermittelten
Implantatverlustraten sind in mikrovaskularen Transplantaten (Foster et al., 1999,
Shaw et al., 2005), insbesondere in mikrovsaskularen Fibulatransplantaten gering
(Gurlek et al., 1998, lizuka et al., 2005, Kramer et al., 2005, Smolka et al., 2008, Ferrari
et al., 2013, Sozzi et al., 2017).

Durch die primare, meist extraorale Implantation entstehen Situationen, die den
Prothetiker vor groBere Hindernisse stellen. Der Chirurg kann die ideale
Implantatposition am Tag der Transplantation lediglich abschatzen, und haufig
entsteht eine Diskrepanz zur idealen Implantatposition, woraus Fehlbelastungen
entstehen konnen, die somit den Langzeiterfolg mindern (Roumanas et al., 1997,
Urken et al., 1998, Marunick and Roumanas, 1999). Zusatzlich verlangert sich die
Operationszeit und der Zeitraum in dem das Transplantat nicht mit Blut versorgt wird,
was die Einheilchance des Transplantats und der Implantate mindert (Modabber et al.,
2014). Wird in einer ersten Operation nur die Kontinuitat wiederhergestellt, konnen
sowohl Chirurg als auch Prothetiker den Heilungsprozess beobachten, um den idealen

Implantationszeitpunkt zu bestimmen. AufRerdem koénnen so Faktoren, wie
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Knochenqualitat, Position, motorische Fahigkeiten, Mundoffnung, Speichelfluss und
das vorhandene Weichgewebe bewertet werden und in die Entscheidung fur die
endgultige prothetische Rehabilitation mit einbezogen werden. Durch die sekundare
Implantation von intraoral ist es dem Chirurgen dann maglich, die ideale Verteilung
und Ausrichtung der Implantate zum Oberkiefer vorzunehmen. Dies schafft ideale
Voraussetzungen fur eine langfristige dentale Rehabilitation (Marunick and Roumanas,
1999, Bell et al., 2002, Shaw et al., 2005) Da durch die sekundare, von intraoral
durchgefuhrte Implantation Implantate intermaxillar ausgerichtet und an das
Weichgewebe angepasst werden kdonnen, wird von einigen Autoren diese bevorzugt
(Shaw et al., 2005, Marunick and Roumanas, 1999, Bell et al., 2002). Um die
postoperativen Schwellungen und Schmerzen so gering wie mdglich zu halten,
postulierten Okay et al. die Implantation durch die Mundschleimhaut ohne Freilegung
des Knochens. Durch dieses minimalinvasive Vorgehen entsteht nur eine kleine lokale
Perforation, die postoperative Wundheilungsstérungen und Infektionen minimieren soll
(Okay et al., 2013).

Allerdings hat sich in den letzten Jahren das Feld der CAD/CAM Technik auch in der
rekonstruktiven Chirurgie mehr und mehr etabliert. Durch die dreidimensionale
Planung und geflihrte Implantationschirurgie hat der Chirurg die Mdglichkeit, die
Probleme der idealen Implantatposition und Angulation zu minimieren. So postulieren
einige Autoren, dass mit Hilfe der ,Ruckwartsplanung“ auch bei primarer Implantation
vorhersagbare Ergebnisse zu erzielen sind. Dies verringert den Zeitaufwand der
Operation, woraus eine kurzere Ischamiezeit fur das Transplantat und eine verklrzte
Operationszeit resultieren (Modabber et al., 2014, Schiegnitz et al., 2014, Anne-Gaelle
et al., 2011, Batstone, 2018).

Die Sofortbelastung von Implantaten am Tag der Implantation wird in der Literatur
mehr und mehr mit guten Langzeitergebnissen beschrieben. So beschrieben
Chiapasco und Gatti (Chiapasco and Gatti, 2004) als erstes die Sofortbelastung von
Implantaten bei rekonstruierten Patienten. Auch Odin et al. beschrieb die
Sofortbelastung mit guten Ergebnissen. Besonders auf die Primarstabilitat gilt es zu
achten, um eine regelrechte Einheilung garantieren zu kénnen (Odin et al., 2010).

Normalerweise werden zur Rehabilitation mit herausnehmbarem Zahnersatz
mindestens vier Implantate und bei festsitzenden Konstruktionen sechs oder mehr
Implantate empfohlen. Doch auch die Verwendung von nur zwei Implantaten kann zur

Rehabilitation flhren, ist aber im Hinblick auf das Langzeitiberleben kritischer zu
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bewerten. Zum einen unterliegen zwei Implantate einer erhohten Belastung und zum
anderen ist nicht sicher, ob beim eventuellen Verlust eines Implantats ein einzelnes
Implantat die Lagestabilitdt und somit die Funktion wahren kann. Ein direkter
Zusammenhang zwischen der Anzahl der verwendeten Implantate und der oralen

Funktion konnte jedoch nicht bestatigt werden (Korfage et al., 2014)

Wird die Implantation in ein Transplantat zwar haufig als gangige Methode und Mittel
der Wahl mit ahnlichen Erfolgsaussichten wie die Implantation in gesunden Knochen
angesehen (Kramer et al., 2005, Foster et al., 1999, Mohlhenrich et al., 2016, Bak et
al., 2010), beschreiben einige Autoren bei bestrahltem Transplantatknochen erhohte
Verlustraten von Implantaten (Shaw et al., 2005, Bak et al., 2010, Jacobsen et al.,
2014, Ferrari et al., 2013). Auch Bak et al. stellten in einer Studie eine 86%ige
Einheilrate bei Implantaten in bestrahlten Transplantatknochen im Gegensatz zu einer
95%igen Einheilrate bei unbestrahlten Transplantaten fest (Bak et al., 2010). Die
Bestrahlung verringert die vaskulare Versorgung des Knochens. Aul3erdem kommt es
zu einer Schadigung der Osteoklasten und einer verringerten Proliferation des
Knochenmarks und Kollagenbildung. Diese Faktoren beeintrachtigen das naturliche
Remodelingsystem des Knochens und konnen in der Folge zu einer verringerten
Osseointegritat der Implantate fuhren (Tanaka et al.,, 2013). Es konnte festgestellt
werden, dass bei Implantation vor der Bestrahlung geringere Verlustraten zu
verzeichnen sind als bei nachtraglicher Implantation in zuvor bestrahltes Gebiet
(Korfage et al., 2014, Chang et al., 1998, Urken et al., 1998). Insgesamt kommt es in
bestrahltem transplantiertem Knochen haufiger zum Implantatverlust als im
ortstandigen bestrahlten Knochen (Schiegnitz et al., 2014). Dies bestatigt die Studie
von Jacobsen et al., wo die 5- Jahres- Uberlebensrate fiir Implantate in ortsstandigem
Knochen bei 83% und die in transplantiertem Knochen bei 38% lag
(Jacobsen et al., 2014). Auch im direkten Vergleich von bestrahlten zu unbestrahlten
Transplantaten wurden schlechtere Einheilquoten zu Lasten des bestrahlten
Transplantats verzeichnet. Auch Ferrari et al. stellten bei unbestrahlten Transplantaten
eine Rate von 96,8% fest, gegeniiber einer geringeren Uberlebensrate von 82,6% bei
bestrahlten Transplantaten (Ferrari et al., 2013). Ahnliche Werte wurden auch von
Korfage et al. festgestellt(Korfage et al., 2014). Eine Metaanalyse der Literatur 2007
bis 2013 hat gezeigt, dass bei Implantaten in bestrahltem und nicht bestrahltem
ortsstandigen Knochen zu Quellen aus den Jahren zwischen 1990 und 2006 keine
signifikanten Uberlebenszeitunterschiede festgestellt werden konnten (Schiegnitz et

al., 2014). Allerdings konnten héhere Uberlebensraten von Implantaten im bestrahlten
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ortsstandigen Knochen als im bestrahlten Transplantatknochen ermittelt werden
(Jacobsen et al., 2014, Schiegnitz et al., 2014). Ein entscheidender Faktor fur die
Uberlebenszeit scheint hier wohl die Gesamtdosis zu sein. Je langer die
Therapiedauer anhalt und je hoher die Gesamtdosis ist, desto starker sind die Effekte
die das Remodelling System, die Osseointegritat und den Heilungsverlauf der
Implantation beeinflussen (Ohrnell et al., 1997, Granstrom, 2005). So zeigt die Studie
von Ihde et al., dass Patienten die mit <50Gy bestrahlt wurden eine signifikant bessere
Implantatiberlebensrate als Patienten mit Dosen >50Gy aufweisen (Ilhde et al., 2009).
Dieser Sachverhalt wird auch in anderen Studien beschrieben (Granstrom, 2003).

Es kann gesagt werden, dass Implantate sowohl stark zur dentalen kaufunktionellen
Rehabilitation beitragen, als auch durch den verankerten Zahnersatz die Asthetik
verbessern. Somit tragen sie eindeutig zur Steigerung der Kaufunktion und
Lebensqualitat bei (Pogrel et al., 1997, Gurlek et al., 1998, Shaw et al., 2005, Korfage
et al.,, 2014). Es gibt verschiedene Faktoren, die im Verdacht stehen das
Implantatiberleben zu beeinflussen, jedoch stellt bis dato nur das mangelnde

Knochenvolumen eine absolute Kontraindikation dar (Ferrari et al., 2013).

2.6 Zahnersatz bei Patienten mit Unterkieferkontinuitatsresektion

Durch die Rekonstruktion von Kontinuitatsdefekten mit autologen Ersatzmaterialien
wird ein gewisser Teil der Asthetik und Funktion der betroffenen Patienten
wiederhergestellt. Studien mit Augenmerk auf die prothetische Rehabilitation solcher
Patienten gibt es nur in begrenztem MalRe. Meist beschaftigen sich Studien mit den
Rekonstruktionen oder den Implantaten. Die mangelnde Datenlage erschwert die
Einschatzung der prothetischen Rehabilitation zu Beginn der Therapie (lizuka et al.,
2005).

Die schlechte Kaufunktion und die verringerte Asthetik haben einen groRRen Einfluss
auf die Lebensqualitat. AuRerdem sorgt besonders die Resektion im anterioren
Mundboden haufig fur Mobilitatsstorungen der Zunge, was zu einer verschlechterten
Aussprache  fuhrt. Durch das veranderte Erscheinungsbild und die
Verstandigungsschwierigkeiten meiden viele Patienten soziale Kontakte und nehmen
nur noch selten am o6ffentlichen Veranstaltungen teil. Dies wirkt sich ebenfalls negativ
auf die Psyche und Lebensqualitat aus. Eine Studie von Cheung und Leung zeigt, dass
durch die Rehabilitation soziale Ereignisse vermehrt wahrgenommen werden konnen

und im Hinblick auf die ,,Quality of Life“ meist eine starke Zunahme zu verzeichnen ist
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(Cheung and Leung, 2003, Korfage et al., 2014). Laut Terrell et al. verringert die
gastrale Magensonde die Lebensqualitat der Patienten am starksten, weshalb es nur
logisch erscheint, eine dentale Rehabilitation so oft wie moéglich anzustreben. Als
weitere prognostisch negative Faktoren sind Tracheostomata, Chemo- und
Bestrahlungstherapien zu nennen (Terrell et al., 2004).

Da die dentale Rehabilitation sehr aufwendig ist, viele Pradiktoren im Verdacht stehen,
einen Einfluss auf den Erfolg zu haben und mit einer erhdhten Belastung des Patienten
einhergeht, sollte eine moglichst genaue ,Selektion® stattfinden. Hierflr versuchten
einige Autoren Indikationen zu definieren, bei denen eine dentale Rehabilitation
wahrscheinlich erscheint. Die wichtigsten Voraussetzungen sind eine gute
Tumorprognose, gute Weich- und Hartgewebsverhaltnisse, eine gute Knochenqualitat,
ein ausreichendes Knochenangebot und bei implantatgetragenem Zahnersatz, die
moglichst ideale Ausrichtung der Implantate (Gurlek et al., 1998, Urken et al., 1998,
Shaw et al., 2005, Hayter and Cawood, 1996, Anne-Gaelle et al., 2011). Fur lizuka et
al. ist die GroRRe des Weichgewebsdefekts sogar der grofdte prognostische Faktor fur

die Wiederherstellung der oralen Funktion (lizuka et al., 2005).

Durch die Tumorresektion werden nervale und muskulare Strukturen entfernt, die oft
nicht vollstandig wiederhergestellt werden koénnen (lizuka et al., 2005). Die
sensorische und motorische Funktion beeintrachtigen die Kaufunktion (Bak et al.,
2010). Dementsprechend ist es wahrscheinlich, dass die Art bzw. Lokalisation des
Defekts einen Einfluss auf die Erfolgswahrscheinlichkeit einer dentalen Rehabilitation
nimmt. Bei lateralen Segmentdefekten, im Pramolaren- bzw. Molarenbereich ist mit
geringeren Komplikationsraten und vorhersagbareren Ergebnissen zu rechnen (lizuka
et al., 2005, Wijbenga et al., 2016). Wohingegen mit schlechteren Resultaten zu
rechnen ist, sobald retromolare Strukturen oder anteriore Knochenstrukturen und ggf.
Mundboden- und Zungenstrukturen interforaminal betroffen sind (Cordeiro et al., 1999,
lizuka et al., 2005).

Sowohl konventioneller ZE als auch implantatgetragener ZE tragen zur Verbesserung
der Kaufunktion bei, wobei die Funktion bei Patienten mit Implantaten hoher
einzustufen ist. Bei Patienten, die mittels Fibulatransplantat und Implantaten
rekonstruiert wurden, steigert sich die Muskelaktivitat der betroffenen Seite signifikant
im Vergleich zu Patienten, die mit konventionellem ZE versorgt wurden. Die Aktivitat
der gesunden Gegenseite wird durch implantatgetragenen ZE nicht beeinflusst (Fueki

et al., 2014). Die ursprungliche Kaukraft wird nicht vollstandig wiederhergestellt,
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vielmehr ist die Kauleistung segmental rekonstruierter Patienten mit denen von

Totalprothesentragern zu vergleichen (Roumanas et al., 2006).

Rein tegumental getragene Prothesen unterliegen mehreren Problemen. Zum einen
ist durch den erhdhten Druck auf die knochernen Strukturen, insbesondere bei
avaskularen Knochentransplantaten, eine erhdhte Resorption zu verzeichnen. Zum
anderen fihren Resorptionsvorgange zu standigen Umbauprozessen des
Prothesenlagers, was wiederrum zu Druckstellen, schlecht sitzenden Prothesen und
durch die vermehrten Nachsorgetermine beim Zahnarzt, zu einer verminderten
,Quality of Life“ fuhrt (Bell et al., 2002). Besonders bei Patienten, bei denen eine
Bestrahlung  durchgefuhrt wurde, besteht ein erhdhtes Risiko von
Mundschleimhautperforationen, die in der Folge als Eintrittspforten fur Bakterien
dienen und zur Infektion der alloplastischen und autologen Transplantate fuhren
konnen. Durch Implantate wird die Reibung der Prothese gegen das Prothesenlager
reduziert, sodass moglichen Ulzerationen vorgebeugt wird (Kramer et al., 2005).
Weiterhin wird durch die Abstltzung des Zahnersatzes auf den Implantaten die
Resorption des Transplantats signifikant verringert (Chiapasco et al., 2000, Bell et al.,
2002, Brauner et al.,, 2010) und die Kaufunktion im Vergleich zu rein tegumental
getragenen Prothesen erhdht (Wu et al., 2008).

Die Lagestabilitat gibt dem Prothetiker die Moglichkeit, Gesichtskonturen zu
unterstiitzen und tragt so zuséatzlich zur Verbesserung der Asthetik bei (Gurlek et al.,
1998). Es kann gesagt werden, dass Implantate sowohl stark zur dentalen
kaufunktionellen Rehabilitation beitragen, als auch durch den verankerten Zahnersatz
die Asthetik verbessern (Pogrel et al., 1997, Gurlek et al., 1998, Shaw et al., 2005,
Korfage et al., 2014).

Besonders bei zahnlosen Patienten ist eine deutliche Verbesserung der Kauleistung
zu beobachten (Bodard et al., 2015). Die Verbesserung der Sprache, der Funktion und
der Asthetik konnte wissenschaftlich beschrieben werden. GroRe Weich- und
Hartgewebsdefekte, Rekonstruktion mit osteokutanen Lappen und Implantationen in
bestrahltem Gebiet stehen im Verdacht die Erfolgsquote zu mindern (Ferrari et al.,
2013).

Wie schon beschrieben, kann durch die verringerte vertikale Hohe von
Fibulatransplantaten eine Stufe zum nativen Knochen entstehen. Daraus resultiert
haufig ein ungunstiges Implantat- Kronen- Verhaltnis (Anne-Gaelle et al., 2011).
Dieses behindert die Arbeit des Prothetikers und fuhrt haufig zu Komplikationen bei
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der dentalen Rehabilitation. Dieses Problem kann durch eine Distraktionstherapie des
Transplantats (Chiapasco et al., 2006) oder durch ein, zu Lasten der Asthetik, weiter
kranial an die Knochenstimpfe adaptiertes Transplantat gelost werden (Smolka et al.,
2008). Der groBte Nachteil von implantatgetragenem Zahnersatz ist die erhohte
Anzahl von Operationen und die daraus resultierende verlangerte Therapiedauer
(Kramer et al., 2005). Nicht bei jedem Patienten kann die eingegliederte
implantatgetragene Prothese die kaufunktionelle Rehabilitation erreichen (lizuka et al.,
2005).

Implantate kdnnen sowohl mit herausnehmbaren Prothesen oder festsitzenden
Brickenkonstruktionen versorgt werden. Fir beide Varianten gibt es Vor- und
Nachteile, welche in der Literatur diskutiert werden. Vorteile bei der herausnehmbaren
Prothese sind die sowohl besser durchzufuhrende Mundhygiene (Bell et al., 2002,
Kumar et al., 2016b, Brauner et al., 2010), als auch die vereinfachte Kontrolle und
Uberwachung der Mundschleimhaut zum Ausschluss von Rezidiven (Kumar et al.,
2016c, Okay et al., 2013, Brauner et al., 2010).Aul3erdem sind weniger Implantate als
bei festsitzenden Versorgungen notwendig und die Belastung der Implantate wird
durch die tegumentale Unterstutzung verringert (Anne-Gaelle et al., 2011, Kumar et
al., 2016b).

Insbesondere die steggetragene Prothese hat sich etabliert. Die Stegkonstruktion
kann als externer Fixateur verstanden werden und verringert Mikrobewegungen, die

auf die Implantate das Osteosynthesematerial und/ oder die Knochenstiumpfe
einwirken. So kann die Ausbildung von Pseudarthrosen verringert werden (Odin et al.,
2010). AulRerdem ist die Prothese starker fixiert als bei Kugelkopfvarianten und weist
einen erhohten Komfort und geringere Ausfallraten auf (Brauner et al., 2010). Durch
festsitzenden Zahnersatz wiederrum wird das hochste Mal} an Komfort bei geringster
Belastung der Mundschleimhaut fir den Patienten erreicht. Allerdings ist hierdurch die
Reinigung erschwert, was eine Periimplantitis begunstigt. Wenn die Bricke auf den
Aufbauten zementiert wird, hat der Prothetiker wenig Chancen auf Komplikationen zu
reagieren und die angesprochene schlechtere Sichtkontrolle zum Ausschluss von
Rezidiven kann zu verschleppten Diagnosen fuhren (Shaw et al., 2005). Durch
verschraubte  Varianten hingegen kann zu Zwecken der Reinigung/
Periimplantitistherapie oder Nachkontrolle der Mundschleimhaut der Zahnersatz
ausgegliedert werden. Dies verringert die Komplikationsraten und kombiniert die

Vorteile von festsitzendem und herausnehmbarem Zahnersatz. Aus diesem Grund
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sollte, wenn moglich, bei festsitzenden Versorgungen die verschraubte Variante

bevorzugt werden (Bodard et al., 2015).

Die Strahlentherapie flhrt zu weniger widerstandsfahigem Weichgewebe, Xerostomie
und Mukositis (Hayter and Cawood, 1996, Ferrari et al., 2013). Dies erschwert die
prothetische Rehabilitation von zuvor bestrahlten Patienten (Smolka et al., 2008). Die
Mundschleimhaut ist anfalliger fur Druckstellen und fihrt in der Folge vermehrt zu
Ulzerationen (Brauner et al., 2010). Im allgemeinen stellt man fest, dass Patienten, die
sich einer Bestrahlung unterziehen, Uber eine schlechtere orale Funktion berichten,
als Patienten, bei denen keine Radiatio stattfand.

Durch die Rezidivbildung bei Patienten mit malignen Diagnosen kann ein schon bald
nach Resektion und Rekonstruktion hergestellter Zahnersatz die Kontrolle der
Mundschleimhaut erschweren, und bei Rezidivbildung ist der Verlust des
Zahnersatzes zu befurchten. Da die meisten Rezidive nach 6-12 Monaten auftreten,
sollte bei Hochrisikopatienten frihestens ein Jahr nach Rekonstruktion implantiert
werden (Shaw et al., 2005).

Bei Patienten mit primarer Implantation fand die prothetische Rehabilitation
durchschnittlich 20 Monate fruher statt als bei Patienten, die nach der sekundaren
Rekonstruktion implantiert wurden (Mizbah et al., 2013). Dies ist insbesondere bei
Patienten mit malignen Diagnosen und verkurzter Lebenserwartung entscheidend, da
die verbleibende Lebensqualitat schnellstmoglich wieder verbessert werden sollte.
Muss sich ein Patient nach erfolgter prothetischer Rehabilitation einer Radiatio
unterziehen sollte der gesamte Zahnersatz (Abutments und Suprakonstruktion)
ausgegliedert werden. Die freiliegenden Implantate missen dann mit Schleimhaut
bedeckt werden, um die Streustrahlung und die damit verbundenen Gewebssschaden
so gering wie moglich zu halten (Granstrom et al., 1993, Ihde et al., 2009).

Zusammenfassend ist zu sagen, dass die Datenlage, insbesondere mit Augenmerk
auf die prothetische Rehabilitation, gering ist und einige Faktoren im Verdacht stehen,
einen Einfluss auf den prothetischen Erfolg zu nehmen. Zusatzlich wird die
Betrachtung dadurch erschwert, dass in jeder Studie verschiedene Ein- bzw.
Ausschlusskriterien definiert wurden. Dies lasst einen Vergleich verschiedener
Studienergebnisse nur schwer zu. Insgesamt kann gesagt werden, dass eine
prothetische Versorgung durchaus moglich ist und auch bei vielen Patienten zur
Anwendung kommt. Hierbei ist der implantatgetragene Zahnersatz im Vorteil, wobei
zu bedenken ist, dass die Funktion in vielen Fallen nicht vollstandig wiederhergestelit
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werden kann. Trotzdem steigert sie haufig das Wohlbefinden des Patienten (Muller et
al., 2004, Korfage et al., 2014). In einer Studie lehnten 95% der Patienten mit maligner
Diagnose weitere operative Eingriffe nach der Tumorresektion fir eine Implantation
oder praprothetische Modifikationen ab (Sozzi et al., 2017). Durch eine bessere
Aufklarung, im Hinblick auf die Erkenntnisse der zu erwartenden verminderten ,Quality
of Life", ist es ggf. mdglich, mehr Patienten fir den aufwendigeren Weg zu Uberzeugen
(Terrell et al., 2004). Die Kaufunktion wird erhéht und durch die Lagestabilitat erlaubt
es die implantatgetragene Prothese, aullerdem Konturen und Ausformungen im
asthetischen Bereich wiederherzustellen, was ebenfalls die zu erwartende ,Quality of
Life" steigert (Chiapasco and Gatti, 2004, Kumar and Srinivasan, 2018, Chiapasco et
al., 2006, Sozzi et al., 2017). Die Asthetik und die Funktion kénnen durch Prothesen
verbessert werden. Das Fehlen von Teilen der Zunge fuhrt dazu, dass selbst mit
fixiertem ZE eine Kaufunktion schwer wiederherstellbar ist (Parbo et al., 2013). Eine
Interdisziplinare Zusammenarbeit zwischen Mund- Kiefer- und Gesichtschirurgen und
Prothetiker ist deshalb vor Beginn der Behandlung, hinsichtlich der Erfolgsaussichten,
zwingend erforderlich. Dem Patienten muss bewusst sein, dass eine vollstandige
kaufunktionelle und asthetische Rehabilitation selten zu erreichen ist (Bodard et al.,
2015).
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3 Material und Methoden

3.1 Patientenkollektiv

Zum Zwecke dieser Dissertation wurde mittels Aktensichtung, durch Lesen von
Arztbriefen und der Auswertung von Rontgenbildern ein Datensatz erstellt, in dem die
zu untersuchenden Merkmale aller Patienten mit Unterkieferkontinuitatsdefekt
vermerkt wurden. Insgesamt ergaben sich hieraus 164 Patienten bei denen aufgrund
eines Plattenepithelkarzinoms im Zeitraum von 30.08.2000 bis zum 31.12.2017 die
primare Tumorresektion zu einem Unterkieferkontinuitatsdefekt fuhrte. Alle in dieser
Studie aufgefuhrten Patienten wurden in der Abteilung der Klinik und Poliklinik fur
Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie — Plastische Operationen, der Klinik und
Polikliniken fur Zahn- Mund- und Kieferheilkunde der Universitdtsmedizin Mainz

operiert.

3.2 Datenerhebung

Es wurde eine Excel- Tabelle erstellt, in deren Spalten die unten genannten Daten flr
jeden Patienten aufgezeichnet wurden. Zu diesem Zwecke wurden sowohl die
Patientenakten im Datenverarbeitungsprogramm SAP der Universitatsmedizin Mainz,
als auch die OP- Berichte und stationaren Arztbriefe ab dem 05.02.2007 ausgewertet.
Des Weiteren wurden Daten Uber den Verlauf der prothetischen Behandlung ermittelt.
Diese Daten wurden aus den Patientenakten der prothetischen Abteilung, dem
hausinternen Computerprogramm Visident und der Rontgensoftware Sidexis erfasst.

Anschliellend wurden Zeitintervalle in Tagen errechnet. Der so entstandene Datensatz
wurde mit all seinen Variablen in einen SPSS- Datensatz Ubertragen, um mit Hilfe

dieser Software die statistische Analyse durchzuflhren.

3.3 Datenerhebung

Wie oben beschrieben erfolgte die Datenerfassung retrospektiv. Erfasst wurden
epidemiologische, personenbezogene Daten wie Name, Vorname, Karteinummer,
Geburtsdatum und Geschlecht, und zudem im Folgenden en détail beschriebene
Daten.
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3.3.1 Tumorbezogene Daten

Als tumorbezogene Daten wurden die Lokalisation des Tumors (Zungengrund,
Mundboden, Alveolarkamm), der histologische Befund (z.B. Plattenepithelkarzinom,
Acinus-Zell-Karzinom (ACC) etc.), Rezidive, Resektionsgrenzen und die TNM-
Klassifikation erfasst. Die Klassifikation in TNM erfolgte postoperativ aus den

histologischen Befunden und richtet sich nach der 7. Edition der Union International

Contre le Cancer (UICC). Sie ist wie folgt aufgeteilt:

T- Status Beschreibung der Tumorausdehnung

T <2cm in grofter Ausdehnung

T2 >2cm und <4cm in grofiter Ausdehnung

T3 >4cm in grofter Ausdehnung

T4 Tumor infiltriert Nachbarstrukturen

T4a Lippe: Infiltration durch kortikalen Knochen, oder den N. alveolaris inf., oder
Mundhoéhlenboden, oder in Haut von Kinn oder Nase

Taa Mundhéhle: Infiltration durch kortikalen Knochen, oder in die duBere
Muskulatur der Zunge, oder Kieferhdhle, oder Gesichtshaut

Tab Infiltration des Spatium masticatorium, oder Proc. pterygoideus, oder
Schadelbasis, oder Tumor umschlie®t A. carotis interna

Tabelle 1 T- Status der TNM- Klassifikation

In dieser Studie wird nicht zwischen T4a und T4b Klassifikationen unterschieden.

N- Status Beschreibung des Lymphknotenbefalls
NO Kein Lymphknotenbefall
N1 Solitare Metastase <3cm
NZ2a Solitdre Metastase 3cm < 6cm
N2b mehrere Metastasen ipsilateral, jede <6¢cm
N2c Metastasen bilateral oder Metastase >6cm
N3 Metastase >6cm

Tabelle 2 N- Status der TNM-

Auch beim N- Status wurde keine Differenzierung zwischen N2a-c im Datensatz

Klassifikation

vollzogen.
M- Status Beschreibung der Fernmetastasen
MO Keine Fernmetastasen
M1 Fernmetastasen

Tabelle 3 M- Status der TNM- Klassifikation
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3.3.2 Daten zur Rekonstruktion

Es wurden Daten zur Rekonstruktion, wie der Transplantattyp, der
Rekonstruktionszeitpunkt, der Rekonstruktionsverlust, die Entfernung der
Uberbriickungsplatte, Rezidive und die dazugehdrigen Zeitintervalle erfasst.
AuBerdem wurden Informationen Uber durchgeflhrte Bestrahlungen gesammelt.

3.3.3 Daten zu Krankenhausaufenthalten
Zur Erhebung der Krankenhausaufenthalte, wurden zum einen die Anzahl und die
Dauer der Krankenhausaufenthalte, sowie die ambulanten Tage im Tumor Recall und

der Nachbehandlungen gezahit.

3.3.4 Daten zur prothetischen Versorgung

Zur prothetischen Versorgung wurden folgende Daten erhoben: Die Art der
prothetischen Versorgung (auf Implantaten, Restzahnen oder Tegument) und ob diese
eingegliedert wurde, die Anzahl der Behandlungstage bis zum Eingliedern, die Dauer
der Behandlungszeit bis zur vollstandigen prothetischen Rehabilitation, sowie die
Implantatpositionen. Des Weiteren wurden Verluste, die Tragedauer bis zum Verlust
des Zahnersatzes und Grunde fur den Verlust erfasst. AuRerdem wurden die Anzahl
der Implantate, der Zeitpunkt der Implantation (Datum, vor Rekonstruktion, wahrend
oder danach), die Lokalisation (sowohl Region als auch Transplantat oder

ortsstandiger Knochen) und Informationen Uber den Verlust erfasst.

3.4 Statistische Analyse

Alle Daten wurden retrospektiv erfasst und mittels des Programms Microsoft Excel fur
Mac (Version 15.13.4) zu einem grof3en Datensatz zusammengefuhrt. Hier wurden
alle Informationen in Zahlen codiert, um sie fur das statistische Programm SPSS
auswertbar zu machen. Anschlielend wurden mittels des Programms Zeitintervalle in
Tage umgerechnet und abschlieRend in den SPSS Datensatz integriert. Mit dem
Programm SPSS Statistics 23 wurden dann die statistischen Analysen durchgefuhrt.
Hierbei wurden zum einen deskriptive Statistiken durchgefuhrt. Mit Hilfe des Chi-
Quadrat Unabhangigkeitstest wurde Ubrpruft ob ein signifikanter Unterschied zwischen
gemessenen Haufigkeiten fur das Patientenkollektiv dieser Studie besteht. Die zu
erwartenden Haufigkeiten mussen in jeder Zelle groRer als funf sein. Wenn ein oder
mehrere zu erwartenden Haufigkeiten funf unterschreiten, wurde stattdessen der

exakte Test nach Fisher zur Beurteilung gewahlt. Zu bedenken ist, dass signifikante
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Werte zwar einen Zusammenhang zwischen den untersuchten Variablen beschreiben,
jedoch noch keine Aussage uber die Starke eines Effekts, oder die generelle Glltigkeit,

berichten. Hierfur waren weitere statistische Analysen notwendig.

Weiterhin wurden eine binar logistische und eine Cox Regressionsanalyse
durchgefuhrt. Es ist unbedingt zu bedenken, dass die Datenerhebung retrospektiv
erfolgte. Aus diesem Grund sind alle Test lediglich rein explorativer Natur, aus denen

bestenfalls Trends ermittelt werden konnen.
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4 Ergebnisse

4.1 Allgemeines Patientenkollektiv

In der Zeit vom 30.08.2000 bis zum 31.12.2017 wurde bei 179 Patienten im Rahmen
einer Tumorresektion im Mund- Kiefer- Gesichtsbereich eine
Unterkieferkontinuitatsresektion in der Klinik fur Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie
der Universitatsmedizin Mainz durchgefuhrt. Das Patientenkollektiv teilt sich in 107
Manner (65,2%) und 57 Frauen (34,8%) auf. Der jungste Patient war zum Zeitpunkt
der Diagnose 38 Jahre alt und der alteste 88. Das mittlere Alter betrug 60,83 Jahre
(Median 59 Jahre). Das durchschnittliche Alter der Frauen zum Zeitpunkt der Diagnose
betrug 68,70 Jahre und das der Manner 60,04 Jahre. Histologisch betrachtet entfallen

164 Unterkieferkontinuitatsresektionen auf Plattenepithelkarzinome.

4.2 Lokalisation des Primartumors

Bei 108 Patienten (65,9%) wurde der Primartumor am Unterkieferalveolarfortsatz, bei
43 am Mundboden (26,2%), bei sechs an der Wange (3,7%), bei drei an der Zunge
und bei drei am Larynx (1,8%) und bei einem an der Lippe (0,6%) festgestellt.

4.3 Knochentransplantate

4.3.1 Rekonstruktionsart und Rekonstruktionszeitpunkt

Insgesamt konnten 86 (52,5%) der 164 Patienten im Beobachtungszeitraum mit einem
autologen (korpereigenen) Knochentransplantat versorgt werden. Eine primare
Rekonstruktion, im Sinne einer Sofortrekonstruktion, wurde 18 Mal (20,9%), eine
sekundare 68 Mal (79,1%) durchgefuhrt. Das avaskulare Beckenkammtransplantat
wurde ausschlie3lich als sekundare Rekonstruktion verwendet (n=48). Aullerdem
wurde es mit 55,8% auch am haufigsten im gesamten Patientenkollektiv verwendet.
Vier Patienten wurden mit einem vaskularen Beckenkammtransplantat (4,7%), 31 mit
einem Fibulatransplantat (36,0%) und drei mit einem Scapulatransplantat (3,5%)

versorgt (siehe Tabelle 4).
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Transplantattyp Haufigkeit Prozent
Beckenkammtransplantat nicht geféaRgestielt 48 55,8
Beckenkammtransplantat gefalRgestielt 4 4,7
Fibulatransplantat 31 36,0
Scapulatransplantat 3 3,5
Gesamt 86 100,0

Tabelle 4 Héufigkeiten Transplantattyp

Zum Vergleich ist in Abbildung 1 sowohl die Rekonstruktionsart, als auch der

prozentuale Anteil und die kumulierte Prozentzahl von Mannern und Frauen aufgeflhrt.
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Abbildung 1 Verteilung Transplantattypen
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Bei primaren Rekonstruktionen wurde am haufigsten das mikrovaskulare
Fibulatransplantat verwendet (n=14). Des Weiteren wurde es nach dem avaskularen
Beckenkammtransplantat am  zweithaufigsten  fur  sekundar  knocherne
Rekonstruktionen verwendet (n=17, 19,8%). Das gefaligestielte
Beckenkammtransplantat und das Scapulatransplantat mit einem Anteil von 4,7% bzw.
3,5% wurden am seltensten verwendet. Das Ergebnis fur mit p<0,001 hoch signifikant
fur dieses Patientenkollektiv (x?(1)=29,539, p=0,067, exakter Test nach Fischer
p<0,001) (siehe Tabelle 5).

Transplantattyp Rekonstruktionszeitpunkt e
primar sekundar
Beckenkammtransplantat Anzahl 0 48 48
nicht gefallgestielt % der Gesamtzahl 0,0% 55,8% 55,8%
Beckenkammtransplantat Anzahl 2 2 4
gefaligestielt % der Gesamtzahl 2,3% 2,3% 4,7%
Mikrovaskulares Anzahl 14 17 31
Fibulatransplantat % der Gesamtzahl 16,3% 19,8% 36,0%
Scapulatransplantat Anzahl 2 1 3
% der Gesamtzahl 2,3% 1,2% 3,5%
Gesamt Anzahl 18 68 86
% der Gesamtzahl 20,9% 79,1% 100,0%

Tabelle 5 Transplantattyp zum Rekonstruktionszeitpunkt

4.3.2 Verluste autologer Knochentransplantate

Bei neun Patienten (10,5%) kam es zum Verlust des autologen Transplantats. Bei den
restlichen 77 Patienten (89,5%) fand kein Verlust der autologen Rekonstruktion statt.

In der nachstehenden Tabelle 6 sind sowohl prozentuale Anteile innerhalb ihrer
Rekonstruktionsart (erste Zeile), als auch die prozentualen Anteile gemessen an der
Gesamtzahl der Transplantate (zweite Zeile) aufgeflhrt. Die Verlustrate der primaren
Rekonstruktionen ist mit 22,2% deutlich hoher als die der sekundaren Rekonstruktion
(7,4%). Dieses Ergebnis ist nicht signifikant (x?(1)=3,358, p=0,067, exakter Test nach
Fischer p<0,087). Bei den entfernten primaren Transplantaten handelt es sich um drei
Fibula und ein Scapulatransplantat. Bei den sekundaren sind es drei nicht
gefalgestielte Beckenkammtransplantate und zwei Fibulatransplantate (nicht aus der
Tabelle 6 ersichtlich).
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Rekonstruktionsverlust
Rekonstruktionszeitpunkt Gesamt
Kein Verlust Verlust

Primar Anzahl 14 4 18

% innerhalb von primarer

77,8% 22,2% | 100,0%

Rekonstruktion
% der Gesamtzahl 16,3% 4.7%| 20,9%
Sekundar Anzahl 63 5 68
% innerhalb sekundarer 92 6% 2 4% | 100.0%
Rekonstruktion s e m
% der Gesamtzahl 73,3% 58%]| 79,1%
Gesamt Anzahl 77 9 86
% aller Rekonstruktionen 89,5% 10,5% | 100,0%
% der Gesamtzahl 89,5% 10,5% | 100,0%

Tabelle 6 Rekonstruktionszeitpunkt zu Rekonstruktionsverlust

4.3.3 Rekonstruktionszeitpunkt von mikrovaskularen Transplantaten
Es wurden insgesamt 38 mikrovaskulare Transplantate verwendet. Dies ist in der
untenstehenden Tabelle 7 dargestellt. Darunter waren 31 Fibulatransplantate, vier

Beckenkammtransplantate und drei Scapulatransplantate.

Mikrovaskuldre Transplantate Haufigkeit Prozent
Beckenkammtransplantat gefaRgestielt 4 10,5
Fibulatransplantat 31 81,6
Scapulatransplantat 3 7,9
Gesamt 38 100,0

Tabelle 7 Hdufigkeit mikrovaskulérer Transplantattypen
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Tabelle 8 zeigt die Verluste von primaren und sekundaren mikrovaskularen
Rekonstruktionen. 18 (47,4%) der 38 mikrovaskuldren Transplantate wurden fur eine
primare und 20 (52,6%) fur eine sekundare Rekonstruktion verwendet. Vier der 18
primaren mikrovaskularen Transplantate gingen verloren (22,2%). Die Verlustrate
mikrovaskularer Transplantate bei sekundaren Rekonstruktionen liegt bei 10%. Dieses
Ergebnis ist nicht signifikant (x?(1)=1,064, p=0,302, exakter Test nach Fischer p=,395).

Rekonstruktionsverlust
Rekonstruktionszeitpunkt Gesamt
Kein Verlust Verlust
Primar Anzahl 14 4 18
% innerhalb von primarer 77.8% 229% | 100,0%
Rekonstruktion
% innerhalb von Verlust der 43.8% 66.7% 47.4%
Rekonstruktion
Sekundar Anzahl 18 2 20
% innerhalb von sekundarer 90.0% 10.0% | 100,0%
Rekonstruktion
% innerhalb von Verlust der 56.3% 33.3% 52.6%
Rekonstruktion
Gesamt Anzahl 32 6 38
% innerhalb d. Gesamtheit der 84.29% 15.8% | 100,0%
Rekonstruktionen
% innerhalb von Verlust der 100.0% 100.0% | 100.0%
Rekonstruktion

Tabelle 8 Verluste von primdren und sekunddren mikrovaskulédren Rekonstruktionen

4.3.4 Verlustraten der einzelnen Transplantattypen

Mikrovaskulare Fibulatransplantate

Funf von insgesamt 31 Patienten verloren ihr Fibulatransplantat. Dies entspricht einer
Gesamtverlustrate von 16,1%. Unter Betrachtung des Rekonstruktionszeitpunktes
waren drei von 14 primaren Fibulatransplantaten (21,4%) und zwei von 17 sekundaren

Fibulatransplantaten (11,8%) betroffen.

Avaskulare Beckenkammtransplantate

Das nicht vaskularisierte Beckenkammtransplantat wurde ausschliel3lich sekundar
transplantiert. Von 48 Rekonstruktionen gingen drei Transplante (6,3%) verloren. Zwei
von 20 (10%) der nicht bestrahlten Transplantate und eins von 28 (3,6%) der
bestrahlten Transplantate gingen verloren. Somit liegt die Verlustrate in dieser Studie

bei bestrahlten avaskularen Transplantaten niedriger als bei unbestrahlten Patienten.
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Mikrovaskulare Beckenkammtransplantate

Zwei gefalgestielte Beckenkammtransplantate wurden primar und zwei sekundar
transplantiert. Ein Verlust wurde nicht registriert. Die geringe Fallzahl (n=4) ist jedoch

wenig aussagekraftig.

Mikrovaskuldare Scapulatransplantate

Insgesamt dienten drei Scapulatransplantate zur Rekonstruktion eines
Unterkieferkontiunitatsdefektes. Dies macht einen Anteil von 3,48% aller kn6chernen
Rekonstruktionen aus. Zwei Transplantate wurden primar und eines sekundar
transplantiert. Ein primares Transplantat ging verloren. Die Verlustrate aller
Scapulatransplantate betragt somit 33,33%.

4.3.4.1 Zusammenfassung der Verlustraten

Das ausschlieflich sekundar verwendete, nicht gefalgestielte
Beckenkammtransplantat weist mit 6,25% die geringste Verlustrate auf (drei von 48).
Die Verlustrate der Fibulatransplantate betragt 16,1% (n=31). Drei der primar
transplantierten Fibulatransplantate (n=14) gingen verloren (21,4%). Zwei der 17
sekundar versorgten Fibulatransplantate gingen verloren (11,8%). Die geringste
Verlustrate mit 0% beschreibt in dieser Studie das gefalRgestielte
Beckenkammtransplantat, welches sowohl zweimal, primar als auch zweimal

sekundar verwendet wurde.

4.3.5 Radiatio

Im Folgenden werden die Verlustraten der knoéchernen Rekonstruktionen in
Abhangigkeit zur Radiatio naher beschrieben. Es wird die Gruppe der Patienten ohne
Bestrahlung (n=26) mit der Gruppe der Patienten mit Bestrahlung (n=60) verglichen
und analysiert. Insgesamt wurden 88,9% aller primar rekonstruierten Patienten
bestrahlt. Hingegen wurde bei 64,7% der sekundar rekonstruierten Patienten eine
Strahlentherapie durchgefuhrt wurde (siehe Tabelle 9). Die Patienten mit Bestrahlung
wurden 16 Mal primar (26,7%) und 44 Mal sekundar rekonstruiert (73,3%). Die Analyse
des Patientenkollektivs zeigt signifikante Ergebnisse, die vermuten lassen, dass ein
Zusammenhang zwischen dem Rekonstruktionszeitpunkt und einer eventuell
durchgefiihrten Strahlentherapie besteht (x?(1)=3,946 p=0,047).
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Rekonstruktionszeitpunk
Radiatio Gesamt
primar sekundar
Keine Radiatio Anzahl 2 24 26
% innerhalb von
primarer/sekundarer 11,1% 35,3%| 30,2%
Rekonstruktion
Radiatio Anzahl 16 44 60
% innerhalb von
primarer/sekundarer 88,9% 64,7%| 69,8%
Rekonstruktion
Gesamt Anzahl 18 68 86
% innerhalb von
primarer/sekundarer 100,0% 100,0% | 100,0%
Rekonstruktion

Tabelle 9 Bestrahlung von primdéren und sekunddren Rekonstruktionen

Die Verlustraten sind sowohl in der Gruppe ohne Bestrahlung, als auch in der Gruppe
mit Bestrahlung nahezu identisch (11,5% vs. 10,0%) (siehe Tabelle 10). Es ist kein
signifikanter = Zusammenhang zwischen einer Bestrahlung und einem
Rekonstruktionsverlust zu erkennen (x?(1)=0,046 p=0,831, exakter Test nach Fisher
p=1,000).

Verlust Rekonstruktion Gesamt
Radiatio
Kein Verlust Verlust
Keine Radiatio Anzahl 23 3 26
% innerhalb von
o 88,5% 11,5% 100,0%
Radiatio
% der Gesamtzahl 26,7% 3,5% 30,2%
Radiatio Anzahl 54 6 60
% innerhalb von
o 90,0% 10,0% 100,0%
Radiatio
% der Gesamtzahl 62,8% 7,0% 69,8%
Gesamt Anzahl 77 9 86
% innerhalb von
o 89,5% 10,5% 100,0%
Radiatio
% der Gesamtzahl 89,5% 10,5% 100,0%

Tabelle 10 Bestrahlung und Verlust von kndcherner Rekonstruktion

Insgesamt erhielten 16 der 18 primar rekonstruierten Patienten eine Bestrahlung. Die
Verlustrate liegt bei nicht bestrahlten Patienten bei 0,00% und bei der Gruppe mit
Bestrahlung bei 25,0%. Das Ergebnis dieser Analyse ist als nicht signifikant zu
bewerten (x?(1)=0,643, p=0,432, exakter Test nach Fisher p=1,000) (siehe Tabelle 11).
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Verlust von primarer
Radiatio Rekonstruktion Gesamt
Kein Verlust Verlust
Keine Radiatio Anzahl 2 0 2
% innerhalb von keine
o 100,0% 0,0% 100,0%
Radiatio
% der Gesamtzahl 11,1% 0,0% 11,1%
Radiatio Anzahl 12 4 16
% innerhalb von Radiatio 75,0% 25,0% 100,0%
% der Gesamtzahl 66,7% 22,2% 88,9%
Gesamt Anzahl 14 4 18
% innerhalb von Radiatio 77,8% 22,2% 100,0%
% der Gesamtzahl 77,8% 22,2% 100,0%

Tabelle 11 Verlust bestrahlter primérer Rekonstruktionen

24 der sekundar rekonstruierten Patienten erhielten keine Bestrahlung. Hier liegt die

Verlustrate bei 12,5% (n=3). Die Verlustrate der 44 Patienten mit Bestrahlung betragt

hingegen 4,5% (siehe Tabelle 12). Bei der sekundaren Rekonstruktion erfolgte die

Rekonstruktion nach erfolgter Bestrahlung. Ein signifikanter Zusammenhang zwischen

Bestrahlung und einem Verlust der sekundaren Rekonstruktion ist in diesem Datensatz
nicht auszumachen (x3(1)=1,442 p=0,230, exakter Test nach Fisher p=0,337) (siehe

Tabelle 12).
Verlust von sekundarer
Radiatio Rekonstruktion Gesamt
Kein Verlust Verlust
Keine Radiatio Anzahl 21 3 24
% innerhalb von keine
Radiatio 87,5% 12,5% 100,0%
% der Gesamizahl 30,9% 4,4% 35,3%
Radiatio Anzahl 42 2 44
% innerhalb von Radiatio 95,5% 4,5% 100,0%
% der Gesamtzahl 61,8% 2,9% 64,7%
Gesamt Anzahl 63 5 68
% innerhalb von Radiatio 92,6% 7,4% 100,0%
% der Gesamizahl 92,6% 7,4% 100,0%

Tabelle 12 Verlust bestrahlter sekunddrer Rekonstruktionen

Wie in der Tabelle 13 ersichtlich, wurden in der Gruppe der mikrovaskularen

rekonstruierten Patienten (n=38) 32 Patienten bestrahlt. Bei funf von 32 bestrahlten

(15,6%) und bei einem von sechs unbestrahlten Transplantat (16,7%) kam es zum
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Verlust. Der Signifikanzwert liegt bei p=0,949 (x?(1)=0,004 p=0,949, exakter Test nach
Fisher p=1,000).

Verlust von mikrovaskularer
Radiatio Rekonstruktion Gesamt
Kein Verlust Verlust
Keine Radiatio Anzahl 5 1 6
% innerhalb von keine
o 83,3% 16,7% 100,0%
Radiatio
% der Gesamtzahl 13,2% 2,6% 15,8%
Radiatio Anzahl 27 5 32
% innerhalb von
o 84,4% 15,6% 100,0%
Radiatio
% der Gesamtzahl 71,1% 13,2% 84,2%
Gesamt Anzahl 32 6 38
% innerhalb von
o 84,2% 15,8% 100,0%
Radiatio
% der Gesamtzahl 84,2% 15,8% 100,0%

Tabelle 13 Verlust bestrahlter mikrovaskuldrer Transplantate

Die Tabelle 14 zeigt, dass es von 48 avaskularen Transplantaten, die ausschlie3lich
sekundar verwendet wurden, bei 28 Patienten zur Bestrahlung kam. Hier ging ein
Transplantat verloren, was einer Verlustrate von 3,6% entspricht. Von den 20 nicht
bestrahlten Transplantaten kam es bei zwei Patienten zum Verlust (10%) (x?(1)=0,823,
p=0,364, exakter Test nach Fisher p=0,563).

Verlust von avaskuldren
Radiatio Rekonstruktion Gesamt
Kein Verlust Verlust
Keine Radiatio Anzahl 18 2 20
% innerhalb von keine
Radiatio 90,0% 10,0% 100,0%
% der Gesamtzahl 37,5% 4,2% 41,7%
Radiatio Anzahl 27 1 28
% innerhalb von Radiatio 96,4% 3,6% 100,0%
% der Gesamtzahl 56,3% 2,1% 58,3%
Gesamt Anzahl 45 3 48
% innerhalb von Radiatio 93,8% 6,3% 100,0%
% der Gesamtzahl 93,8% 6,3% 100,0%

Tabelle 14 Verlust bestrahlter avaskuldrer Beckenkammtransplantaten
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4.4 Rezidive

Im Folgenden werden die Rezidivraten der rekonstruierten Patienten statistisch
aufbereitet. Wie in Abbildung 2 zu sehen ist, kam es bei 41 von 164 Patienten im
Verlauf der Tumortherapie zu einem Rezidiv (25,0%). 51,22% der Rezidive traten bei
Patienten ohne kndcherne Rekonstruktion, 7,32% bei Patienten mit primarer
Rekonstruktion und 41,46% bei Patienten mit sekundarer Rekonstruktion auf.

priméare/sekundare Rekonstruktion

Haufigkeit

21
104 51,22%
17
41,46%

3
7.32%

1 1 ]
keine knécherne primare Rekonstruktion sekundar knécherne

Reaknneatriiktinn Raknneatriiktinn

priméare/sekundare Rekonstruktion

Abbildung 2 Rezidivhéufigkeiten verschiedener Rekonstruktionszeitpunkte

441 Zeitspanne bis zur Diagnose Rezidiv

Bei 39 von 41 Patienten konnte das genaue Datum des Rezidivauftritts erfasst werden.
Vom Zeitpunkt der ersten Tumorresektion bis zum Auftreten des Rezidivs betragt der
Median 324 Tage und der Mittelwert 442,59 Tage. Der Groldteil der Rezidive tritt
ungefahr in den ersten 500 Tagen nach Resektion des Primartumors auf. Das
Maximum stellt ein Fall nach 1499 Tagen und das Minimum ein Fall schon nach 14

Tagen dar.

4.4.2 Rezidive sekundar rekonstruierter Patienten

Insgesamt erlitten 21 von 78 nicht rekonstruierten Patienten ein Rezidiv (26,9%). Bei

einem Patienten wurde das Rezidiv schon nach 95 Tagen diagnostiziert, der langste

bekannte Fall trat nach 1143 Tagen auf (Median 225 Tage, Mittelwert 346,75).

Hingegen liegt der Anteil von Rezidiven bei Patienten, welche mit einem autologen
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Knochentransplantat versorgt wurden, bei 23,3% (20 von insgesamt 86 Patienten). 17
dieser Rezidive traten nach sekundarer Rekonstruktion und drei nach primarer
Rekonstruktionen auf (x3(1)=0,554, p=0,457, exakter Test nach Fisher p=0,546) (siehe
Tabelle 15). Die Rezidive traten zwischen dem 175. und dem 353. Tag auf (Median
324 Tage, Mittelwert 284 Tage).

Rezidiv
Rekonstruktionszeitpunkt Kein Gesamt
Rezidiv
Rezidiv
Primar Anzahl 15 3 18
% innerhalb von primare
) 83,3% 16,7% 100,0%
Rekonstruktion
% der Gesamtzahl 17.4% 3,5% 20,9%
Sekundar Anzahl 51 17 68
% innerhalb von sekundare
) 75,0% 25,0% 100,0%
Rekonstruktion
% der Gesamtzahl 59,3% 19,8% 79,1%
Gesamt Anzahl 66 20 86
% innerhalb von prim/sekundare
) 76,7% 23,3% 100,0%
Rekonstruktion
% der Gesamtzahl 76,7% 23,3% 100,0%

Tabelle 15 Rezidivauftritt bei primdr oder sekunddr rekonstruierten Patienten

Tabelle 16 zeigt, dass es bei zehn (26,3%) der insgesamt 38 Patienten, die mit einem
mikrovaskularen Transplantat versorgt wurden, zu einem zu einem Rezidiv kam. Ein
signifikanter Unterschied zwischen dem Rezidivauftritt von primaren und sekundaren
Rekonstruktionen konnte nicht festgestellt werden (x?(1)=1,642, p=0,200, exakter Test
nach Fischer p=0,278).
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Rezidiv
Rekonstruktionszeitpunkt Gesamt
Kein Rezidiv | Rezidiv

Primar Anzahl 15 3 16

% innerhalb von primare

83,3% 16,7% | 100,0%

Rekonstruktion
% der Gesamtzahl 39,5% 7,9% 47.4%
Sekundar Anzahl 13 7 20

% innerhalb von sekundare 65.0% 35.0% 100.0%
P (o] ’ o ’ o

Rekonstruktion

% der Gesamtzahl 34,2% 18,4% 52,6%
Gesamt Anzahl 28 10 38

% innerhalb von

prim/sekundare 73,7% 26,3% 100,0%

Rekonstruktion

% der Gesamtzahl 73,7% 26,3% 100,0%

Tabelle 16 Rezidivauftritt bei mikrovaskuléren Transplantaten

In Tabelle 17 ist der Rezidivauftritt bei sekundaren Rekonstruktionen in Abhangigkeit
des Transplantattyps (avaskular oder mikrovaskular) aufgefuhrt. Von 68 sekundar
rekonstruierten Patienten wurde bei 17 Patienten ein Rezidiv festgestellt. Rezidive
traten mit 35,0% haufiger bei mikrovaskularen Transplantaten als bei avaskularen
Transplantaten auf (20,8%). Ein signifikanter Unterschied konnte nicht festgestellt
werden (x?(1)=1,511, p=0,219), exakter Test nach Fisher p=0,235).

Rezidiv
Rekonstruktionstyp Kein Gesamt
Rezidiv
Rezidiv
Sekundares Anzahl 38 10 48
avaskulares % innerhalb von avaskularem
79,2% 20,8% 100,0%
Transplantat Transplantat
% der Gesamtzahl 55,9% 14,7% 70,6%
Sekundares Anzahl 13 7 20
mikrovaskulares | % innerhalb von
) B 65,0% 35,0% 100,0%
Transplantat mikrovaskulares Transplantat
% der Gesamtzahl 19,1% 10,3% 20,4%
Gesamt Anzahl 51 17 68
% innerhalb von
mikrovaskularen oder 75,0% 25,0% 100,0%
avaskularen Rekonstruktionen
% der Gesamtzahl 75,0% 25,0% 100,0%

Tabelle 17 Hdufigkeiten Rezidivauftritt bei avaskuldren oder mikrovaskulédren sekunddren Rekonstruktionen
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4.5 Implantate

Bei 36 Patienten, die mit einem autologen Knochentransplantat versorgt wurden,
wurden insgesamt 130 Implantate gesetzt. Dies entspricht einer durchschnittlichen
Implantatanzahl von 3,61 Implantaten pro Patient. Lediglich ein Patient erhielt
Implantate in ein mikrovaskulares Beckenkammtransplantat. Da diese Fallzahl nicht
reprasentativ ist und das Ergebnis der Cox Regression verfalschen kénnte, wurden
diese vier Implantate aus der folgenden Analyse ausgeschlossen. Des Weiteren
konnten bei elf Implantaten (drei Patienten) nicht alle Daten erfasst werden, weshalb
auch diese aus der Analyse ausgeschlossen wurden. Somit ergibt das zu betrachtende

Gesamtkollektiv von 115 Implantaten.

Die Verlustrate der Implantate welche in ortsstandigen Knochen implantiert wurden lag
bei 16,4% und im Transplantatknochen bei 20,0%. Es konnte keine statistische
Signifikanz ermittelt werden, die einen Zusammenhang von Knochenqualitat und
Implantatverlust vermuten lasst (x?(1)=0,254, p=0,614). Dies ist in der untenstehenden
Tabelle 18 ersichtlich.

Verlust von Implantat

Implantate bei Patienten ohne Radiatio Gesamt
Kein Verlust Verlust
Implantat in ortsstandigen | Anzahl 46 9 55
Knochen % innerhalb von Implantat

. _ 83,6% 16,4% 100,0%
in ortsstandigen Knochen

Implantat in Anzahl 48 12 60
Rekonstruktion % innerhalb von Implantat

) ) 80,0% 20,0% 100,0%
in Rekonstruktion

Gesamt Anzahl 94 21 115
% innerhalb von Implantat
in ortsstandigen Knochen 81,7% 18,3% 100,0%

oder in Rekonstruktion
Tabelle 18 Verluste von Implantaten bei Patienten ohne Radiatio
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Bei Patienten mit positiver Bestrahlungsanamnese kam es bei 34 Implantaten im
ortsstandigen Knochen zu sechs (17,6%) und bei 36 Implantaten in rekonstruierten
Knochen zu zwei Implantatverlusten (5,6%) (x?(1)=2,526, p=0,112, exakter Test nach
Fisher p=0,145) (siehe Tabelle 19).

Verlust von Implantat
Implantate bei Patienten mit Radiatio Gesamt
Kein Verlust Verlust

Implantat in Anzahl 28 6 34
ortsstandigen % innerhalb von Implantat in
L 82,4% 17,6% 100,0%
Knochen ortsstandigen Knochen
% der Gesamtzahl 40,0% 8,6% 48,6%
Implantat in Anzahl 34 2 36
Rekonstruktion % innerhalb von Implantat in
) 94.,4% 5,6% 100,0%
Rekonstruktion
% der Gesamtzahl 48,6% 2,9% 51,4%
Gesamt Anzahl 62 8 70
% innerhalb von Implantat in
ortsstadndigen Knochen oder in 88,6% 11,4% 100,0%
Rekonstruktion
% der Gesamtzahl 89,6% 11,4% 100,0%

Tabelle 19 Verluste von Implantaten Verluste von Implantaten bei Patienten mit Radiatio

4.5.1 Implantate bei Patienten mit avaskularem Beckenkammtransplantat
Insgesamt wurden 56 Implantate bei Patienten, die mit einem avaskularem
Beckenkamm rekonstruiert wurden, gesetzt. Hierbei kam es bei 35 Implantaten im
ortsstandigen Knochen zu zwei Verlusten (5,7%). 21 Implantate wurden in das
Transplantat inseriert, von denen sechs verloren gingen (28,6%) (x?(1)=5,60, p=0,018,
exakt nach Fisher p=0,042) (siehe Tabelle 20).

Bei Patienten mit positiver Bestrahlungsanamnese und avaskularem
Beckenkammtransplanat lag die Verlustrate in ortsstandigen Knochen mit zwei von 21
Implantaten bei 9,5%. Nur ein einziges Implantat wurde in ein bestrahltes avaskulares
Beckenkammtransplantat inseriert. Der Signifikanzwert liegt bei 0,746 (x3(1)=0,105,
p=0,746, exakt nach Fisher p=1,000) (siehe Tabelle 21). Bei den Patienten die sich
keiner Bestrahlung unterziehen mussten lag die Implantatverlustrate im ortsstandigen
Knochen bei 0% und im transplantierten Knochen bei 30,0%. Diese Analyse zeigt
statistisch signifikante Werte fiir dieses Patientengut (x2(1)=5,100, p=0,024, Exakt
nach Fisher p=0,031) (siehe Tabelle 22).
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Implantate bei Patienten mit avaskuldarem

Verlust von Implantat

Gesamt
Beckenkammtransplantat Kein Verlust | Verlust
Implantat in ortsstandigen Anzahl 33 2 35
Knochen % innerhalb von Implantat in
L 94,3% 57% 100,0%
ortsstandigen Knochen
% der Gesamizahl 58,9% 3,6% 62,5%
Implantat in avaskulares Anzahl 15 6 21
Beckenkammtransplantat % innerhalb von Implantat in
. 71,4% | 28,6% 100,0%
Rekonstruktion
% der Gesamizahl 26,8% | 10,7% 37,5%
Gesamt Anzahl 48 8 56
% innerhalb von Implantat in
ortsstandigen Knochen oder 85, 7% | 14,3% 100,0%
in Rekonstruktion
% der Gesamizahl 85,7% | 14,3% 100,0%
Tabelle 20 Implantatverlust in ortsstéindigem Knochen oder avaskuldrem Beckenkammtransplantat
Implantate bei Patienten mit avaskuldrem Verlust von Implantat . ¢
esam
Beckenkammtransplantat und Radiatio Kein Verlust | Verlust
Implantat in ortsstédndigen Anzahl 19 2 21
Knochen % innerhalb von Implantate
, L 90,5% 9,5% 100,0%
in ortsstandigen Knochen
Implantat in avaskulares Anzahl 1 0 1
Beckenkammtransplantat % innerhalb von Implantate
, , 100,0% 0,0% 100,0%
in Rekonstruktion
Gesamt Anzahl 20 2 22
% innerhalb von Implantat
in ortsstandigen Knochen 90,9% 9,1% 100,0%

oder in Rekonstruktion

Tabelle 21 Implantatverlust in orstténdigem Knochen oder avaskuldrem Beckenkammtranplantat mit Radiatio
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Implantate bei Patienten mit avaskuldarem Verlust von Implantat
Beckenkammtransplantat ohne Radiatio Kein Verlust | Verlust Gesamt
Implantat in ortsstandigen Anzahl 14 0 14
Knochen % innerhalb von
Implantat in 100,0% 0,0% 100,0%
ortsstadndigen Knochen
Implantat in avaskulares Anzahl 14 6 20
Beckenkammtransplantat % innerhalb von
Implantat in 70,0%| 30,0% 100,0%
Rekonstruktion
Gesamt Anzahl 28 6 34
% innerhalb von
Implantat in
L 82,4% | 17,6% 100,0%
ortsstandigen Knochen
oder in Rekonstruktion

Tabelle 22 Implantatverlust in ortsstéindigem Knochen oder avaskuldrem Beckenkammtransplantat ohne Radiatio

Das Gesamtkollektiv bestehend, aus allen Implantaten, die bei Patienten mit
avaskularem Transplantat versorgt wurden, ergab signifikante Werte (p=0,018). Beim
Vergleich der beiden Gruppen (bestrahlt/ unbestrahlt), fallt auf, dass nur in der
unbestrahlten Patientenkohorte signifikante Werte festgestellt werden konnten (siehe
Tabelle 22) Die Ergebnisse sprechen daflr, dass die Art des Knochens einen Einfluss
auf eine dauerhaft erfolgreiche Implantation nehmen konnte. Aufgrund des rein
explorativen Charakters dieser statistischen Analyse kann ein Zusammenhang jedoch
ausschlie3lich vermutet werden, und musste in weiteren klinischen Studien naher

untersucht werden.

4.5.2 Implantate bei Patienten mit Fibulatransplantat

Bei Patienten, die mit einem Fibulatransplantat versorgt wurden, wurden 20 Implantate
in ortsstandigen Knochen implantiert von denen sieben verloren gingen (35%). Im
Vergleich gingen hingegen sechs von 39 Implantaten (15,4%), die in ein

Fibulatransplantat gesetzt wurden, verloren (x3(1)=2,961, p=0,085) (siehe Tabelle 23).

Die Verlustrate von Implantaten die in bestrahltem Fibulatransplantat gesetzt wurden
betragt 5,7% (2 von 35) wohingegen die Verlustrate bei ortsstandigem bestrahlten
Knochen 30,8% (4 von 13) betragt. (x?(1)=5,441, p=0,020, exakt nach Fisher p=0,038)
(siehe Tabelle 24).

Die Verlustrate von unbestrahlten Patienten deren Implantate in ortstandigem
Knochen inseriert wurden lag bei 42,9% und die Verlustrate im unbestrahlten

Transplantat bei 100%. Zu beachten ist, dass insgesamt nur elf Implantate, bei

51



unbestrahlten, mit Fibulatransplantaten rekonstruierten Patienten gesetzt wurden
(x3(1)=3,592, p=0,058, exakt nach Fisher p=0,194) (siehe Tabelle 25).

Verlust von Implantat
Implantate bei Patienten mit Fibulatransplantat Gesamt
Kein Verlust | Verlust

Implantat in Anzahl 13 7 20
ortsstandigen Knochen | % innerhalb von Implantat in
ortsstdndigen Knochen

65,0% 35,0% | 100,0%

Implantat in Anzahl 33 6 39
Fibulatransplantat % innerhalb von Implantat in
) 84,6% 15,4% | 100,0%
Rekonstruktion
Gesamt Anzahl 46 13 59
% innerhalb von Implantat in
ortsstadndigen Knochen oder in 78,0% 22,0% | 100,0%
Rekonstruktion

Tabelle 23 Implantatverlust in ortsstdndigem Knochen und Fibulatransplantat

Implantate bei Patienten mit Fibulatransplantat und Verlust von Implantat G .
esam
Radiatio Kein Verlust | Verlust
Implantat in Anzahl 9 4 13
ortssténdigen % innerhalb von Implantat in
. 69,2% 30,8% 100,0%
Knochen ortsstandigen Knochen
Implantat in Anzahl 33 2 35
Fibulatransplantat % innerhalb von Implantat in
. 94,3% 57% 100,0%
Rekonstruktion
Gesamt Anzahl 42 6 48
% innerhalb von Implantat in
ortsstdndigen Knochen oder in 87,5% 12,5% 100,0%
Rekonstruktion

Tabelle 24 Implantatverlust in ortsstéindigem Knochen oder Fibulatransplantate und Radiatio
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Implantate bei Patienten mit Fibulatransplantat ohne Verlust von Implantat . ¢
esam
Radiatio Kein Verlust | Verlust
Implantat in Anzahl 4 3 7
ortsstandigen % innerhalb von Implantat in
. 57,1% 42,9% 100,0%
Knochen ortsstandigen Knochen
Implantat in Anzahl 0 4 4
Fibulatransplantat % innerhalb von Implantat in
) 0,0% | 100,0% 100,0%
Rekonstruktion
Gesamt Anzahl 4 7 11
% innerhalb von Implantat in
ortsstadndigen Knochen oder in 36,4% 63,6% 100,0%
Rekonstruktion

Tabelle 25 Implantatverlust in ortsstéindigem Knochen oder Fibulatransplantat ohne Radiation

4.6 Cox Regressionsmodell

Mit Hilfe der Cox Regression kann man Aussagen daruber treffen, ob die Auspragung
eines bestimmten Merkmals eines Patientenkollektivs einen Einfluss darauf hat, ob
innerhalb eines bestimmten definierten Zeitraums ein Ereignis eintritt. Das zu
untersuchende Ereignis kann nur die Auspragung 1 oder 0 annehmen und wird als
Zielvariable bezeichnet. Die Hazard Ratio (HR) beschreibt die Wahrscheinlichkeit,
dass ein bestimmtes Ereignis in einem definierten Zeitraum eintritt. Hierfur werden die
Hazard-Raten zweier Gruppen in ein Verhaltnis gesetzt. Werte fiur HR<1 werden als
ein positiver Einfluss gewertet, HR=1 bedeutet kein Einfluss und HR>1 bedeutet, dass
ein erhohtes Risiko dafur besteht, dass ein Ereignis eintritt. Es vermindert somit die
Uberlebenszeit. AuBerdem erlaubt die Cox Regressionsanalyse eine zeitgleiche
Betrachtung mehrerer Variablen.

4.6.1 Erlauterung zu den Variablen des Cox Regressionsmodells

Das Folgende, in der Tabelle 27 dargestellte Cox Regressionsmodell analysiert einen
Datensatz bestehend aus 115 Implantaten hinsichtlich des Ereignisses des
Implantatverlusts. Hierfur wurden alle Implantate gewertet, die bei Patienten gesetzt
wurden, welche zuvor mit einem avaskularen Beckenkammtransplantat oder einem
mikrovaskularen Fibulatransplantat rekonstruiert wurden. Nicht bei allen kndchern
rekonstruierten Patienten die ein Implantat erhielten konnten alle zu untersuchenden
Faktoren ermittelt werden. Daher setzt sich das Gesamtkollektiv aus 115 Implantaten
zusammen, welche bei 32 Patienten gesetzt wurden (siehe Tabelle 26). 59 Implantate

wurden bei Patienten mit mikrovaskularem Fibulatransplantat und 56 bei Patienten mit
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avaskularem Beckenkammtransplantat implantiert. In dieser Cox Regressionsanalyse

ist das zu untersuchende Ereignis der Implantatverlust (1=Ja und 0=Nein).

Nachstehend sind die zu untersuchenden Auspragungen, die einen Einfluss auf das
Implantatiberleben haben kdnnten und der Analyse zu Grunde liegen, aufgefuhrt:
1) Rekonstruktionszeitpunkt (primar=1, sekundar=2)
) Das Geschlecht des Patienten (1=Mann, 2=Frau)
) Das Alter des Patienten am Aufnahmetag
) Rezidivauftritt (0O=Nein, 1=Ja)
5) Bestrahlung (0=Nein, 1=Ja)
) Nikotinabusus (0=Nein, 1=Ja)
) Tumorstadium aufgeteilt in Gruppe T1-2 (0) und T3-T4 (1)
) Implantation wurde in ortsstandigen oder transplantierten Knochen durchgeflhrt
(1=ortsstandiger Knochen, 2=transplantierter Knochen)
9) Das Implantat wurde zwischen einschlieBlich 34 und 44 (1) oder distaler zwischen
35 und 38 und 45 und 48 gesetzt (0)
10)Art der Rekonstruktion
a) avaskulares Beckenkammtransplantat

b) Mikrovaskulares Fibulatransplantat
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4.6.2 Auswertung des Cox Regressionsmodells

Falle N Prozent
Fir Analyse verfugbare Falle |Ereignis? 21 18,3%
Zensiert 94 81,7%
Insgesamt 115 100,0%
Nicht verwendete Falle Falle mit fehlenden Werten 0 0,0%
Falle mit negativer Zeit 0 0,0%
Zensierte Falle vor dem friihesten
o ] 0 0,0%
Ereignis in einer Schicht
Insgesamt 0 0,0%
Insgesamt 115 100,0%
a. Abhangige Variable: Tage bis Implantatverlust
Tabelle 26 Zusammenfassung der Fallverarbeitung des Cox Regressionsmodells
95,0%
Signi- Konfidenzintervall
B SE Wald | df Exp(B) .
fikanz fiir Exp(B)
Untere Obere
Primare oder sekundare
. 3,232 1,709 3,578 1 ,059( 25,339 ,890| 721,739
Rekonstruktion
Geschlecht -,656 ,923 , 505 1 ATT ,519 ,085 3,169
Alter am Aufnahmetag -,050( ,055| ,842| 1| ,359 ,951 ,854 1,059
Rezidiv 4,429 1,197 (13,692 1| ,000| 83,877 8,031| 876,086
Radiatio -
1,091116,320| 1 ,000 ,012 ,001 ,103
4,406
Nikotinabusus 69| 1,001| ,029| 1| ,866| 1,185 166| 8,433
Tumorstadium (T0-2 0. T3
T4) 2,608 1,287 4,105( 1 ,043( 13,567 1,089 169,069
Knochenart (ortsstandiger
oder rekonstruierter Knochen) 471 612 092 1) 442 1,601 483 5307
Implantatposition
(anterior vs. distal der 4er) 1,266 ,583 | 4,724 1 ,030 3,548 1,132 11,113
Avaskulares
Beckenkammtransplantat /
) . 1,551 A473(10,753( 1 ,001 4,718 1,867 11,925
mikrovaskulares
Fibulatransplantat

Tabelle 27 Ergebnisse des Cox Regressionsmodells

Wie die Tabelle 27 deutlich macht, zeigen die Variablen Rezidiv, Radiatio, T-
Klassifikation, Implantatposition und die Art der Rekonstruktion eine statistische
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Signifikanz, die vermuten lasst, dass diese Variablen einen Einfluss auf das
Implantatiberleben nehmen koénnten. Da die vorliegende Arbeit jedoch eine rein
explorative Studie ist, kdnnen dies lediglich Anhaltspunkte sein und sollten keinesfalls

als Beweis angesehen werden.

Das Auftreten eines Rezidivs erhoht das Risiko eines Implantatverlustes um das
83,87fache bei einem Konfidenzintervall (KlI) von 8,031 bis 876,086 (p<0,001). Eine
positive Bestrahlungsanamnese verringert das Implantatverlustrisiko auf 0,012
(p<0,001; KlI= 0,001/0,103). Das Risiko fur einen Implantatverlust ist bei einem
Tumorstaging von T3 oder T4 zu Beginn der Therapie um das 13,5fache erhoht
(p<0,043 KI= 1,089/169,069). Die Hazard-Ratio fur Implantate, welche in der Regio
35-38 und 45-48, also distal der 4er gesetzt wurden, betragt 3,55 und stellt ein
erhohtes Risiko fur einen Implantatverlust dar. Diese Werte sind mit p=0,001 als
signifikant zu bewerten (KI= 1,132 /11,113). Bei Fibulatransplantaten ist das Risiko fur
ein Implantatverlust mit einer Hazard-Ratio von 4,718 erhdoht und mit einem
Signifikanzwert von p<0,001 als hochsignifikant zu bewerten (KI=1,867 / 11,925). Das
Risiko eines Implantatverlustes bei Patienten mit sekundarer Rekonstruktion ist um
das 25,34fache hoher als bei Patienten mit primarer Rekonstruktion. Dieser Wert
beschreiben eine Tendenz hin zu signifikanten Werten (Kl= 0,890/ 721,731, p=0,059)
(siehe Tabelle 26).

Die folgenden Variablen weisen allesamt einen Signifikanzwert p>0,05 auf und
beschreiben somit keinen signifikanten Einfluss auf die Zielvariable. Der

Vollstandigkeit halber werden aber auch diese Werte im Folgenden naher erlautert.

Geschlecht: Beim Geschlecht ergibt sich eine Hazard Ratio von 0,519 fir weibliche
Patienten bei einem Signifkanzwert von p=0,477 und einem 95%-Konfidenzintervall
zwischen 0,085 und 3,169.

Alter: Steigt das Alter um eine Einheit verringert sich das Risiko eines
Implantatverlustes um 5%. Dieser Wert ist mit p=0,359 angegeben und mit einem

Konfidenzintervall von 0,854 bis 1,059 als nicht signifikant einzustufen.

Nikotinabusus: Die Hazard- Ratio betragt bei Fallen mit einem Nikotinabusus in der
Anamnese 1,185und ist mit p=0,866 nicht signifikant (KI=0,166 / 8,433).

Implantation in ortsstadndigen oder transplantierten Knochen: Das Risiko das ein
Implantatverlust eintritt, ist bei Implantaten die in ein Transplantat inseriert wurden um
60,1% erhoht. Der Signifikanzwert betragt p=0,442 (K1=0,483 / 5,307).
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4.7 Prothetik

4.7.1 Prothetisch rehabilitierte Patienten

Far die folgende statistische Untersuchung wurde das Gesamtkollektiv (n=164) auf die
34 Patienten reduziert, welche prothetisch rehabilitiert werden konnten. Diese teilen
sich in 22 Manner (64,7%) und zwolf Frauen (35,3%) auf. Bei 124 Patienten lagen
nicht gentgend oder keine genauen Informationen Uber eine prothetische Therapie
vor. Bei zwei Patienten wurde ein Interimszahnersatz (IE) eingegliedert und bei
weiteren vier Patienten war zum Zeitpunkt des Untersuchungsstopps die prothetische
Behandlung noch nicht abgeschlossen (Abbildung 3). Es ist nicht auszuschliefl3en,
dass einige Patienten von ihrem Hauszahnarzt (HZA) versorgt wurden. Zu diesen
Patienten konnten jedoch keine Daten erfasst werden und somit werden nur die
besagten 34 Patienten analysiert, welche sich in der Universitatsmedizin Mainz in

prothetischer Behandlung befinden bzw. befanden.

1204

1007

&0

124
601 75.61%

Haufigkeit

40+

34
20,73%

2 4
—
0 T T

Zahnersatz nicht Zahnersatz nur Interimszahnersatz ~ Zahnersatz noch
eingegliedert eingegliedert eingegliedert nicht eingegliedert

Eingliederungsstatus des
Zahnersatzes

Abbildung 3 Mit Zahnersatz versorgte Patienten

4.7.2 Zahnersatzvarianten

Tabelle 28 zeigt die Anzahl und die Art des Zahnersatzes mit der die Patienten versorgt
wurden. Mehr als die Halfte der Patienten (61,8%) wurden mit einer steggetragenen
Unterkieferprothese auf Implantaten versorgt. Mit 11,8% bzw. 8,8% wurden
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Teleskopprothesen auf Restzahnen bzw. einer Kombination von Restzahnen und
Implantaten verwendet. Somit konnte in 23,5% der Falle eine teleskopierende
Prothese verwendet werden (n=8). Die weiteren prothetischen Versorgungen, die bei
geringeren Fallzahlen zur Rehabilitation fuhrten, kbnnen Tabelle 28 entnommen

werden. Bei 76,4% der Patienten mussten zuvor Implantate inseriert werden.

Art des Zahnersatzes Haufigkeit Prozent
Steggetragene Unterkieferprothese auf Implantaten 21 61,8
Teleskopprothese auf Implantaten 1 2,9
Teleskopprothese auf Restzahnen 4 11,8
Teleskope auf Restzahnen und Implantaten 3 8,8
Festsitzender Zahnersatz auf Implantaten 1 2,9
Festsitzender Zahnersatz auf Restzahnen 1 2,9
Unterkiefertotalprothese 3 8,8
Gesamt 34 100,0

Tabelle 28 Hdufigkeiten Zahnersatzarten

4.7.3 Dauerhafte Prothetische Rehabilitation

Insgesamt konnten 25 von 34 Patienten dauerhaft prothetisch rehabilitiert werden.

Dies entspricht einer Erfolgsquote von 73,52%.

4.7.4 Verlustraten von Zahnersatz

Tabelle 29 zeigt die Haufigkeiten und Raten der Zahnersatzverluste. Bei neun
Patienten ging durch Komplikationen wie Implantatverluste, Verlust von Restzahnen,
Veranderung der kaufunktionellen Strukturen oder Rezidive und der damit
einhergehenden Tumorresektion der Zahnersatz verloren. Sechs der Patienten waren
mit steggetragenen Prothesen, zwei mit Teleskopen und ein Patient mit einem auf den
Restzahnen definitiv zementierten Zahnersatz versorgt. Bei zwei weiteren Patienten
musste der Zahnersatz im Laufe der Zeit aufgrund von geringerer Mundoéffnung oder
einem Implantatverlust erneuert werden. Es ergibt sich somit eine
Zahnersatzverlustrate von 26,5% (n=9). Insgesamt wurden also 25 (73,5%) der
insgesamt 34 dokumentierten Falle dauerhaft prothetisch rehabilitiert.

Zahnersatzverlust Haufigkeit Prozent
Kein Verlust von Zahnersatz 23 67,6
Verlust von Zahnersatz 26,5
Zahnersatz musste erneuert werden 5,9
Gesamt 34 100,0

Tabelle 29 Zahnersatzverlust

58




4.7.5 Behandlungsdauer bei prothetischer Rehabilitation

Bei 24 von 27 Patienten, welche mit einem implantatgetragenen Zahnersatz versorgt
wurden, konnte die Zeitspanne vom Implantationstag bis zum Zeitpunkt der
Eingliederung des Zahnersatzes ermittelt werden. Die untere Abbildung 4 zeigt des
Boxplot der Zeitspanne. Als Tag der Eingliederung wurde der ,abgerechnete Heil und
Kostenplan verwendet. Die minimale Zeitspanne vom Tag der Implantation bis zur
prothetischen Rehabilitation betrug 69 Tage. Die maximale Zeitspanne betragt 732
Tage, der Mittelwert 340,5 Tage und der Median 344 Tage.

652
5461
470

4494

Zeitraum vom

Implantationstag 4387

bis zur Eingliederung 344
des Zahnersatzes in 280
Tagen 262

153
139
124

69

Median=344 Tage
Mittelwert=340,5 Tage

Abbildung 4 Tage von Implantation bis zur prothetischen Rehabilitation

4.7.6 Tragedauer bis zum Verlust des Zahnersatzes

Die kurzeste Tragedauer betrug 23 Tage die langste 1085 Tage bis es zum Verlust
des Zahnersatzes kam. Der Median betragt 113 Tage und der Mittelwert 418,44 Tage.
Die Abbildung 5 zeigt den Boxplot der Tragedauer.
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Abbildung 5 Tragedauer bis zum Zahnersatzverlust in Tagen
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4.7.7 Implantatfreier Zahnersatz

Sieben Patienten konnte ohne vorherige Implantation prothetisch rehabilitiert werden.
Dies entspricht 4,27% des Gesamtkollektivs (n=164). Am haufigsten (n=4) wurde hier
die Teleskopprothese auf den vorhandenen Restzahnen verwendet. Bei zwei
Patienten fuhrte eine rein tegumental getragene Unterkiefertotalprothese zum Erfolg
und ein einziger Patient wurde festsitzend auf natlrlichen Zahnen versorgt (siehe
Tabelle 30).

Art des Zahnersatzes Haufigkeit Prozent
Teleskopprothese 4 571
Festsitzender Zahnersatz 1 14,3
Unterkiefertotalprothese 2 28,6
Gesamt 7 100,0

Tabelle 30 Zahnersatz bei Patienten ohne vorherige Implantation

Bei zwei Patienten mit Teleskopprothesen und dem Patienten mit festsitzendem
Zahnersatz kam es zum Verlust der Versorgung. Bei den mit einer Teleskopprothese
versorgten Patienten flhrte einmal die durch die Radiatio herbeigefuhrte
eingeschrankte Mundo6ffnung und einmal eine Nachresektion aufgrund eines Rezidivs
zum Verlust des Zahnersatzes. Der Verlust des festsitzenden Zahnersatzes entstand

durch Strahlenkaries.

4.7.8 Behandlungsdauer bei implantatfreiem Zahnersatz

Bei funf von sieben Patienten konnten Daten Uber die Zeit bis zur Eingliederung des
Zahnersatzes erhoben werden. Hierbei wurde der Tag des erstellten Heil- und
Kostenplans als Startpunkt und der Tag an dem dieser abgerechnet wurde als
Endpunkt definiert. Der Median dieser Kohorte betragt 265 Tage und der Mittelwert
257,40 Tage. Des Weiteren konnte bei den drei Patienten, welche ihren Zahnersatz
verloren, die Zeit vom Tag der Eingliederung bis zum Tag des Verlustes ermittelt
werden. Die kurzeste Tragedauer betrug hier 35 Tage (Teleskopprothese) und nach
512 Tagen ging der festsitzende Zahnersatz verloren. Der Median betragt 53 Tage,
der Mittelwert 200 Tage.

4.7.9 Prothetische Versorgung bei Mannern und Frauen

Betrachtet man die Kohorte aufgeteilt nach Mannern und Frauen fallt auf, dass jeweils
mehr als die Halfte (63,6% bzw. 58,3%) der Patienten mit einer steggetragenen
Unterkieferprothese auf Implantaten versorgt wurden. Aufgrund der geringen
Fallzahlen bei den weiteren prothetischen Versorgungsarten ware eine weitere bzw.
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genauere Betrachtung nicht aussagekraftig (siehe Tabelle 31).

Geschlecht Art des Zahnersatzes Haufigkeit Prozent
Mann Steggetragene Unterkieferprothese auf Implantaten 14 63,6
Teleskopprothese auf Implantaten 1 4.5
Teleskopprothese auf Restzahnen 3 13,6
Teleskope auf Restzahnen und Implantaten 2 9,1
Festsitzender Zahnersatz auf Implantaten 1 4.5
Unterkiefertotalprothese 1 4.5
Gesamt 22 100,0
Frau Steggetragene Unterkieferprothese auf Implantaten 7 58,3
Teleskopprothese auf Restzahnen 1 8,3
Teleskope auf Restzahnen und Implantaten 1 8,3
Festsitzender Zahnersatz auf Restzdhnen 1 8,3
Unterkiefertotalprothese 2 16,7
Gesamt 12 100,0

Tabelle 31 Prothetische Versorgung bei Mdnnern und Frauen

17 der 34 prothetisch rehabilitierten Patienten wurden zuvor mit einem avaskularem
Beckenkammtransplantat versorgt. Dies entspricht 50% der Falle. Weitere zwolf
Fibula- Patienten (35,29%) konnten mit Zahnersatz versorgt werden. Insgesamt
wurden somit 88,23% der rehabilitierten Patienten zuvor mit einem
Knochentransplantat therapiert. Patienten mit einem Scapulatransplantat konnten
nicht rehabilitiert werden. Da die Fallzahlen fur diese Betrachtungen allerdings sehr
gering ausfallen kdnnen hier allenfalls Anhaltspunkte fir Tendenzen ausgemacht
werden. Dies ist in der unten aufgefuhrten Abbildung 6 dargestellt.

Fibulatransplantat
Beckenkammtransplantat gefaRgestielt
Keine knécherne Rekonstruktion

Beckenkammtransplantat nicht gefaRgestielt

Abbildung 6 Transplantattyp der prothetisch rehabilitierten Patienten
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In der nachsten Grafik 7 sind die Verluste des Zahnersatzes im Bezug zur zuvor
gewahlten Rekonstruktionsart dargestellt. Vier der 17 Patienten (23,52%) die mit
einem nicht gefal3gestielten Beckenkammstransplantat versorgt waren, verloren ihren
Zahnersatz, drei von zwolf Patienten (25,0%) mit einem Fibulatransplantat und zwei
von vier Patienten (50,0%) bei denen zuvor keine knocherne Rekonstruktion erfolgte,

verloren ihren Zahnersatz ebenfalls.

Fibulatransplantat
Keine kndcherne Rekonstruktion

Beckenkammtransplantat nicht gefalgestielt

Abbildung 7 Zahnersatzverlust bei verschiedenen Transplantattypen

4.7.10 Rekonstruktionszeitpunkt im Bezug zum Zahnersatz

Im Folgenden wird der Bezug zwischen primar bzw. sekundarer Rekonstruktion zum
Outcome von mit definitivem Zahnersatz versorgten Patienten untersucht. Insgesamt
konnte in 28 von 34 Fallen Zahnersatz eingegliedert werden, wenn zuvor eine
sekundare Rekonstruktion durchgefuhrt wurde (82,35%). Zweimal geschah dies bei
vorausgegangener primarer Rekonstruktion und viermal ohne vorherige
Rekonstruktion (siehe Abbildung 8).
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Rekonstruktion Rekonstruktion Rekonstruktion
Art der Rekonstruktion

Abbildung 8 Primdre und Sekunddre Rekonstruktion mit definitivem Zahnersatz

Die unten aufgeflhrte Tabelle 32 zeigt den Status des Zahnersatzes nach primarer
und sekundarer Rekonstruktion. Zwei der 18 primar rekonstruierten Patienten konnten
prothetisch versorgt werden (11,1%). Zur Rekonstruktion wurde ein Fibulatransplantat
und ein gefalgestieltes Beckenkammtransplantat verwendet. Ein weiterer Patient
befand sich noch in Behandlung (5,6%). Von insgesamt 68 Patienten, welche ein
sekundares Knochentransplantat erhielten, konnten 28 rehabilitiert werden. Somit
konnten 41,17% der sekundar rekonstruierten Patienten prothetisch rehabilitiert
werden. Vier weitere Patienten, die sekundar rekonstruiert wurden befanden sich zum
Beobachtungsendpunkt noch in prothetischer Behandlung. Da flr insgesamt vier
Zellen die erwartete Haufigkeit unter funf lag wurde der exakte Test nach Fisher
verwendet. Dieser zeigt, dass das Signifikanzniveau annahrend erreicht wird, was auf
einen eventuellen Zusammenhang zwischen dem Rekonstruktionszeitpunkt und einer
prothetischen Rehabilitation hindeuten konnte (x?(1)=6,713, p=0,082, exakt nach
Fisher p=0,056).
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Status des Zahnersatzes
Zahnersatz
Rekonstruktionszeitpunkt 4ETE | ZA2ETEe | . eEh Gesamt
eingegliedert | gliedert | zahnersatz
Herstellung
primare Anzahl 15 2 0 1 18
Rekonstruktion | % innerhalb von
prim/sekundare 83,3% 11,1% 0,0% 5,6% | 100,0%
Rekonstruktion
sekundar Anzahl 36 28 2 2 68
kndcherne % innerhalb von
Rekonstruktion | prim/sekundare 52,9% 41,2% 2,9% 2,9% | 100,0%
Rekonstruktion
Gesamt Anzahl 51 30 2 3 86
% innerhalb von
prim/sekundare 59,3% 34,9% 2,3% 3,5% | 100,0%
Rekonstruktion

Tabelle 32 Status des Zahnersatzes nach primdrer und sekunddrer Rekonstruktion

17 dieser 28 Patienten erhielten ein nicht vaskularisiertes Beckenkammtransplantat
und 11 weitere ein vaskularisiertes Fibulatransplantat. Dies ist in Abbildung 9

visualisiert.
20+
154
=
N 5
N 10
< 17
60,71%
11
54 39,29%
0 T T
Beckenkammtransplantat Fibulatransplantat
nicht gefalRgestielt

sekundare Rekonstruktion

Abbildung 9 Rekonstruktionsart bei sekunddr rehabilitierten Patienten
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4.7 .11 Griinde fiir Zahnersatzverlust

Der haufigste Grund fur den Verlust des Zahnersatzes war mit vier Fallen ein erneuter

chirurgischer Eingriff um noch in Situ verbliebene Primartumoranteile oder im weiteren

Verlauf entstandene Rezidive zu entfernen.

Die mangelnde Compliance,

beispielsweise aufgrund einer geringeren Mundoffnung oder fehlenden motorischen

Fahigkeiten, waren in drei Fallen der Grund fur den Verlust (siehe Tabelle 33).

Griinde fiir den Verlust des Zahnersatz Haufigkeit L
Implantatbruch / Implantatkomplikation 1 11,1
Mangelnde Compliance 3 33,3
Chirurgische Komplikationen (Rezidiv, Nachresektion, etc.) 4 44 4
Sonstige prothetische Probleme (Karies, Endo, etc.) 1 11,1
Gesamt 9 100,0

Tabelle 33 Griinde fiir den Verlust von Zahnersatz
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4.8 Binar logistische Regression

Die binare logistische Regression ermdglicht die Uberpriifung, ob und in welchem
Malde eines oder mehrere Merkmale (unabhangige Variablen) einen Einfluss auf das
Eintreten der abhangigen Variable nehmen. Eine Chance ist das Verhaltnis von zwei
Wahrscheinlichkeiten. Bei der binar logistischen Regressionsanalyse wird somit das
Chancenverhaltnis ermittelt, dass die Zielvariable den Wert 1 annimmt. Hierzu wird
das Verhaltnis aus der Wahrscheinlichkeit, dass ein Ereignis eintritt, zur
Gegenwahrscheinlichkeit, dass dieses Ereignis nicht eintritt, gebildet. Bei der zu
untersuchende ZielgréRe handelt es sich um eine binare bzw. dichotome Variable. Das
bedeutet, dass die Zielvariable entweder den Wert 1 oder 0 annehmen kann (Ereignis

tritt ein oder Ereignis tritt nicht ein).

Die Werte fur Exp(b) beschreiben die Odd- Ratio (OR). Eine Odd- Ratio kann
theoretisch Werte zwischen 0 und ~ einnehmen. Die OR ist das Chancenverhaltnis
auf die Beeinflussung der ZielgrofRe (abhangige Variable). Eine OR=1 bedeutet, dass
diese Variable keinen Einfluss auf die ZielgroRe nimmt, ein OR>1 zeigt ein positives
Chancenverhaltnis an. Das bedeutet, dass die Analysegruppe welche mit diesem
Merkmal ausgestattet ist eine hohere Chance hat, dass die Zielgrole den Wert 1
annimmt. Ein OR<1 beschreibt ein negatives Chancenverhaltnis und somit eine
geringe Chance, dass die Zielgrof3e den Wert 1 annimmt. Die logarithmierten Chancen
der einzelnen Variablen ergeben den Regressionskoeffizienten. Das Signifikanzniveau
liegt bei p=0,05. Wenn p<=0,05 spricht man von einem signifikanten Ergebnis. Bei
Werten von p>=0,05 bis p=0,1 kann von einer deutlichen Tendenz ausgegangen

werden.

4.8.1 Erlauterung zu den Variablen der binar logistischen Regression

In dem hier vorliegenden binar logistischen Regressionsmodell ist die Zielgrofle der
prothetisch rehabilitierte Patient (Ja=1 und 0=Nein). Fir das Regressionsmodell
wurden nur die Patienten untersucht, welche zuvor entweder ein Fibulatransplantat
oder ein avaskulares oder mikrovaskulares Beckenkammtransplantat erhalten haben.
Somit besteht das Gesamtkollektiv fur die bindre Regressionsanalyse aus 83
Patienten bzw. Fallen (n=83) (siehe Tabelle 34).
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Die zu untersuchten Variablen sind im folgendem aufgefuhrt:
1) Primare oder sekundare Rekonstruktion (primar=0, sekundar=1)
) Ein Rezidiv ist aufgetreten (Nein=0, Ja=1)
3) Eine Bestrahlung fand statt (Nein=0, Ja=1)
) Alter des Patienten
) Art der Rekonstruktion (diese Variable ist kategorial erfasst und hat folgenden
Auspragungen)
a) gefaligestieltes Beckenkammtransplantat
b) nicht gefalgestieltes Beckenkammtransplantat

c) Fibulatransplantat (Referenzgruppe)

Um eine kategoriale Variable in einer binar logistischen Regression untersuchen zu
konnen werden zwei Auspragungen mit der Referenzgruppe verglichen. Das
Fibulatransplantat wurde als Referenzgruppe definiert. Somit ergeben sich die

Chancenverhaltnisse fur a) zu c) und b) zu c).

6) Tumorstadium aufgeteilt in Gruppe T1-2 (0) und T3-T4 (1)

7) Implantatposition: Diese Variable hat ebenfalls drei Auspragungen:
a) Keine Implantate gesetzt (Referenzgruppe)
b) Implantate zwischen einschlieRlich 34 und 44 gesetzt

c) Implantate sowohl anterior als auch distal der 4.Pramolaren gesetzt

Diese Variable ist ebenfalls kategorial erfasst. Keine Implantate wurde als
Referenzgruppe definiert. Somit ergeben sich die Chancenverhaltnisse fur a) zu b) und

a) zu c).
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4.8.2 Auswertung der binar logistischen Regression

Ungewichtete Fille? N Prozent
Ausgewahlte Falle Einbezogen in Analyse 83 100,0
Fehlende Falle 0 .0
Gesamt 83 100,0
Nicht ausgewahlte Falle 0 0
Gesamt 83 100,0

Tabelle 34 Zusammenfassung der Fallverarbeitung der bindr logistischen Regression

95% Konfidenz-
Regression- intervall fur
Standard- Exp
koeffizient Wald |df| Sig. Exp(B)
fehler (B)
B Unterer | Oberer
Wert Wert
Primare oder sekundare
Rekonstruktion 1,854 1,290 2,065 1| ,151| 6,385 ,509| 80,055
Rezidiv .,728 894| 663| 1| 416| ,483| 084| 2,784
Radiatio 877 793| 1,221| 1| ,269| 2.403| ,508| 11,376
Alter am Aufnahmetag -,047 038| 1,555| 1| 212| ,954| ,886| 1,027
Fibulatransplantat 073| 2| ,964
Vaskulares
Beckenkammtransplantat ,460 1,779 ,0671 1| ,796| 1,585 ,049| 51,748
Avaskulares
,(108 ,859 ,0161 1| ,900| 1,114 ,207 5,995
Beckenkammtransplantat
Tumorstadium
(T0-2 0. T3 T4) - 111 756| ,021| 1| 883 895 203| 3,938
Keine Implantate
21,790 2| ,000
(Referenzgruppe)
Implantate bis zum 4er 3,575 ,829|18,587 | 1| ,000(35,707| 7,028 181,411
Implantate distal der 4er 3,764 1,032 (13,297 1| ,000(43,139| 5,704 (326,282
Konstante -3,679 3,230 1,297 1] ,255 ,025

Tabelle 35 Ergebnisse des bindr logistischen Regressionsmodells

Die in Tabelle 35 dargestellten Ergebnisse der binar logistischen Regression zeigen,

dass nur die Position der Implantate einen signifikanten Einfluss auf die Zielgrof3e hat

(Patient prothetisch rehabilitiert). Der Signifikanzwert ist mit 0,000 angegeben und ist

somit als hochsignifikant flr dieses Modell zu bewerten. Selbstredend bedeutet es

nicht, dass die Irrtumswahrscheinlich tatsachlich O betragt, sondern vielmehr, dass die
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Nachkommastellen der Ausgabe nicht ausreichen um das tatsachliche Ergebnis
darzustellen. Somit ist der Signifikanzwert fur diese unabhangige Variable mit p<0,001

zu beschreiben.

Die Patienten, bei denen Implantate nur im Bereich zwischen einschliefl3lich 34 und 44
implantiert wurden haben eine 35,7fach erhohte Chance mit ZE versorgt zu werden,
gegenuber der Referenzgruppe (Patient ohne Implantat(e)). Dieser Wert ist als
hochsignifikant zu bewerten (p<0,001). Das Konfidenzintervall liegt zwischen 7,02 und
181,4. Die Chance der Patienten, bei denen Implantate sowohl mesial auch als distal
der 4er gesetzt wurden, ist 43,1fach gegenuber der Referenzgruppe erhoht. Auch
dieses Ergebnis ist hochsignifikant (p<0,001) bei einem Konfidenzintervall zwischen
5,7 und 326,2. Keiner der rekonstruierten Patienten erhielt Implantate ausschlief3lich

distal der 4er.

Die Werte fur eine primare bzw. sekundare Rekonstruktion, ein Rezidiv, eine erfolgte
Radiatio, das Alter, die Art der Rekonstruktion und das Tumorstadium weisen alle
Signifikanzwerte >0,05 auf und sind somit als nicht signifikant anzusehen. Der
Vollstandigkeit halber werden diese im Folgenden trotzdem erlautert:

1) Primare oder sekundare Rekonstruktion: Patienten, die mit einem sekundaren
Knochentransplantat versorgt wurden weisen eine 6,3fach hohere Chance auf
prothetisch rehabilitiert zu werden. Da der p-Wert mit 0,151 Uber dem
Signifikanzniveau von 0,05 liegt, kann von keinem statistisch signifikanten
Zusammenhang gesprochen werden. Dies erkennt man auch 95%-
Konfidenzintervall (K1=0,509/80,055), welches die 1 einschlief3t.

2) Abhangigkeit der prothetischen Rehabilitation vom Rezidiv: Patienten, die wahrend
der Behandlung ein Tumorrezidiv erlitten, haben in diesem Regressionsmodell eine
um das 0,48fache verringerte Chance prothetisch versorgt zu werden. Der
Signifikanzwert liegt bei p=0,416 und das 95%-Konfidenzintervall liegt zwischen
0,08 und 2,78.

3) Patienten mit positiver Bestrahlungsanamnese: Die Odd- Ratio (OR) fur Patienten
mit positiver Bestrahlungsanamnese gegenuber den Patienten, die nicht bestrahlt
wurden liegt bei 2,4. Der Signifikanzwert liegt bei p=0,26 und einem 95%-
Konfidenzintervall von 0,50 und 11,376.

4) Alter des Patienten am Aufnahmetag: Bei einer Zunahme des Alters um 1 verringert

sich das Chancenverhaltnis auf das 0,95fache des Ausgangswertes. Wie oben
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beschrieben ist auch dieser Wert mit p=0,212 nicht signifikant. Das 95%-

Konfidenzintervall liegt zwischen 0,89 und 1,03.

Art der Rekonstruktion: Die Rekonstruktionsarten wurden ebenfalls als kategoriale
Variable codiert. In diesem Modell stellt die Rekonstruktion mittels
Fibulatransplantat die Referenzgruppe dar. Hiergegen wird das vaskulare und das
avaskulare Beckenkammtransplantat verglichen. Die kndcherne Rekonstruktion
mittels gefalgestieltem Beckenkammtransplantat weist eine Odd Ratio von 1,59
auf. Dies bedeutet eine leicht erhdhte Chance auf einen prothetische Rehabilitation,
sofern der Patient statt des Fibulatransplantats mit einem gefal3gestielten
Beckenkammtransplantat versorgt wurde. Dieses Ergebnis ist nicht signifikant (mit
p=0,8). Zum Vergleich ist die Odd Ratio bei Patienten mit einem avaskularem

Beckenkammtransplantat 1,11fach erhoht (p=0,9).

Tumorstadium: Das Tumorstadium wurde in dieser Studie nach der TNM-
Klassifikation registriert. T1-T4 wurden in einer neuen Variable in T1-T2 und T3-T4
umcodiert. Das Chancenverhaltnis bei Patienten mit Tumorstadium T3-T4 liegt bei
0,9 (p=0,89) fur einen prothetischen Erfolg (KI:0,20 und 3,94).
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5 Diskussion
Der mittlere Altersdurchschnitt dieser Studie liegt bei 63,27 Jahren. Dieser Wert ist

vergleichbar mit ahnlichen Studien, die sich mit der Rekonstruktion von
Unterkieferkontinuitatsdefekten beschaftigen (Shaw et al., 2005, Colletti et al., 2014,
Kammerer et al., 2014). Allerdings gibt es auch Studien zu dieser Thematik, die
geringere Durchschnittsalter zeigen (Ettl et al., 2010, Ferrari et al., 2013, Okoturo et
al., 2017, Handschel et al., 2011). Die Problematik im Vergleich dieser Studien beginnt
schon bei der Selektion der Patienten. So wird das Patientenkollektiv haufig aus
Unterkieferkontinuitatsresektionen gebildet, ohne zwischen den Ursachen des Defekts
bzw. der Tumorentitat zu unterscheiden. Bei Patienten die aufgrund von Traumata
oder benignen Tumoren therapiert werden, missen meist weniger invasive
Resektionen durchgefuhrt werden, woraus kleinere kndcherne Defekte resultieren.
Dies wirkt sich auch positiv auf die GroRe des zu erwartenden Weichgewebsdefekts
auswirken. Eine Strahlentherapie, die sich negativ auf die Widerstandsfahigkeit und
Vaskularitat des Weichgewebes auswirkt und noch nach Jahren zu Problemen in der
Rekonstruktionstherapie fihren kann (Deutsch et al., 1999, Pogrel et al., 1997), ist bei
diesen Patienten meist nicht indiziert. Da benigne Tumore haufiger als
Plattenepithelkarzinome schon in jungen Jahren auftreten, wirkt sich dies ebenfalls auf
das Patientengut aus, weil junge Menschen meist einen besseren Allgemeinzustand
und geringere Komorbiditaten aufweisen. Dies lasst vermuten, dass bei einer Kohorte
ohne maligne Entitaten, die Rekonstruktionserfolge hoher und die Komplikationsraten
geringer ausfallen. Hieraus kdnnen statistische Verzerrungen im Hinblick auf die
Rekonstruktionstherapie von Patienten mit Unterkieferkontinuitatsresektionen
resultieren. Um vergleichbarere Ergebnisse zu schaffen, wurden in dieser Studie nur
Patienten (n=164) ausgewahlt, die wegen eines Plattenepithelkarzinoms therapiert
werden mussten. Allgemein werden in der Literatur erhohte Komplikationsraten fur
Patienten beschrieben, die nur mit alloplastischen Uberbriickungsplatten und
Weichgewebstransplantaten rekonstruiert wurden (Wei et al., 2003, van Minnen et al.,
2002). Dieser Sachverhalt verstarkt sich bei erfolgter Strahlentherapie (Chung et al.,
2014), mit steigender DefektgroRe (Kammerer et al., 2014) oder bei Defekten, die Uber
die Symphyse hinausreichen (Ettl et al., 2010). Aus diesen Grinden sollte eine
Wiederherstellung der kndchernen Kontinuitdt angestrebt werden. Eine
Rekonstruktion mit autologen Knochentransplantaten erhoht die Unterstutzung des

umliegenden Gewebes, verringert den physikalischen Stress auf die Transplantate
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und fuhrt in der Folge dazu, dass nach der Einheilzeit das alloplastische Material
wieder entfernt werden kann. Auftretende Komplikationen sind Dehiszenzen,
Infektionen, Plattenlockerung und Frakturen des alloplastischen Materials (van Gemert
et al., 2018).

Von den 164 Patienten, die aufgrund eines Plattenepithelkarzinoms eine
Unterkieferkontinuitatsresektion erhielten, wurden in dieser Studie insgesamt 86
Patienten (52,5%) mit einem autologen Knochentransplantat versorgt. 48 Patienten
erhielten ein avaskulares Beckenkamm-, 31 ein mikrovaskulares Fibula-, vier ein
mikrovaskulares Beckenkamm- und drei ein Scapulatransplantat. Die Erfolgsrate aller
Rekonstruktionen liegt bei 89,5% (77 von 86) und ist mit denen von Pohlenz et al.
(94,1%) und Choi et al. (90) vergleichbar (Pohlenz et al., 2007, Choi et al., 2004).
Einige Autoren nennen sogar noch hoéhere Erfolgsraten von bis zu 100% (Ferrari et al.,
1998, Dannemann et al., 2007) bzw. 96% (Urken et al., 1998). Sie geben aber keinen
Aufschluss darlber, ob der Rekonstruktionszeitpunkt oder die Art des Transplantats
einen Einfluss auf den Erfolg der Rekonstruktion nehmen. Sie beschreiben lediglich,
dass Rekonstruktionen mit autologen Materialien zu verlasslichen Ergebnissen fuhren.
Die geringen Fallzahlen bei Ferrari et.al (n=10) und Dannemann et al. (n=18) mindern

jedoch die Aussagekraft inrer guten Ergebnisse.

In dieser Studie konnte eine erhdhte Verlustrate (22,2%) von primaren
Rekonstruktionen festgestellt werden (im Vergleich 7,4% bei sekundaren
Rekonstruktionen). Es gilt zu bedenken, dass in der primaren Gruppe nur 18 Falle (vier
Verluste) betrachtet werden und weniger aussagekraftig erscheinen als die der
sekundaren Gruppe mit 68 Fallen und funf Verlusten. Fir die sekundare
Rekonstruktion wurden 17 Fibulatransplantate, 48 avaskulare, zwei mikrovaskulare
Beckenkammtransplantate und ein Scapulatransplantat verwendet.

5.1 Avaskulare Transplantate

Die in dieser Studie untersuchten avaskularen Transplantate waren ausschliel3lich
Beckenkammtransplantate, welche nur bei sekundaren Rekonstruktionen zum Einsatz
kamen. Die Erfolgsrate dieses Transplantattyps betragt 93,7% (drei Verluste von 48)
und ist damit hoher als in vergleichbaren Studien. Das avaskulare
Beckenkammtransplantat wird ausschliel3lich per Diffusion versorgt und bendtigt ein
moglichst gut durchblutetes Transplantatlager. Eine Rekonstruktion per avaskularem

Transplantat ist allerdings technisch einfacher umzusetzen als ein mikrovaskular
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anastomisiertes Transplantat. Die Operationszeit ist entsprechend geringer, was fur
die haufig multimorbiden und alteren Patienten relevant ist. Van Gemert et al. (83%)
und Pogrel et al. (76%) beschreiben geringere Werte fur die erfolgreiche
Rekonstruktionen mittels avaskularem Beckenkammtransplantat (van Gemert et al.,
2009, Pogrel et al., 1997). Ein Grund fur die schlechteren Einheilraten in den
beschriebenen Studien kdnnte die Defektgrolie sein. So zeigte eine Studie, dass die
Erfolgsrate bei Defekten <6cm bei 100% lag und bei Defekten >9cm auf 45% absank
(Osborn et al., 2018). Da in der vorliegenden Studie jedoch keine Informationen Uber
die Defektgrolie gesammelt werden konnten, ist dies lediglich eine Vermutung.

Nicht nur die Defektgrofe, sondern auch die Defektlokalisation kdnnte ein Faktor fur
die erfolgreiche Rekonstruktion sein. Zeigen laterale Defekte meist gute Ergebnisse,
werden bei Defekten im Kondylen- bzw. Symphysenbereich erhdohte Verluste
verzeichnet (van Gemert et al., 2018, Ettl et al., 2010). Auch dies kann, aufgrund des

retrospektiven Studiendesigns, nicht nachtraglich ermittelt werden.

Handschel et al. betrachteten ausschliel3lich Patienten mit der Diagnose PECA. Sie
ermittelten eine Einheilrate von 71,4% bei Patienten mit und eine erhohte Einheilrate
von 77,3% bei Patienten ohne Radiatio (Handschel et al., 2011). Auch die Werte von
Pogrel et al. beschreiben nur 50%ige Einheilraten fur bestrahlte Patienten mit
avaskularen Transplantaten (Pogrel et al., 1997). Andere Quellen beschreiben ahnlich
hohe oder hohere Werte fur den Erfolg der sekundaren Rekonstruktion mittels
avaskularem Beckenkammtransplantat (Lawson et al., 1982, Andrade et al., 2008,
Dannemann et al.,, 2007). In dieser Studie wurden Erfolgsraten von 90% bei
avaskularen Beckenkammtransplantaten ohne Radiatio (2 von 20 Transplantaten) und
von 96,4% bei Transplantaten mit Radiatio (eins von 28 Transplantaten) ermittelt. Ein
signifikanter Zusammenhang zwischen Bestrahlung und Transplantatverlust von
avaskularen Beckenkammtransplantaten konnte in dieser Studie nicht festgestellt
werden (p=0,563). Durch die verbesserten Operationstechniken und die Mdglichkeit
der CAD/CAM Planungen kdnnten haufiger mikrovaskulare Transplantate verwendet
worden sein, sodass avaskulare Beckenkammtransplantate nur noch in einfachen
Situation bzw. bei einem idealen Transplantatlager verwendet werden mussten. Des
Weiteren steigen mit jeder Operation die Erfahrungen und Fertigkeiten des
behandelnden Arztes, woraus ebenfalls eine erhohte Bereitschaft zur Verwendung der
aufwendigeren mikrovaskularen Transplantate, auch in komplexen Fallen, resultieren

kann. Allerdings sind dies nur Mutmaliungen, da keine Informationen Uber die
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behandelnden Arzte gesammelt  wurden. Alle 48 avaskularen
Beckenkammtransplantate wurden bei sekundaren Rekonstruktionen verwendet.
Nach erfolgter Radiatio konnte der Chirurg somit das Transplantatlager beurteilen um
sich dann, nur in den fur avaskulare Beckenkammtransplante risikoarmen Fallen, fur
dieses Transplantat zu entscheiden. Die durchschnittlich kleinen DefektgroRen von
maximal 6,3cm und die 100%ige Einheilrate in der Studie von Dannemann et. al.
(Dannemann et al.,, 2007) konnten eine weitere Bestatigung daflr sein, dass
avaskulare Beckenkammtransplantate in gut versorgten Transplantatlagern eine

chirurgisch einfachere Alternative zu mikrovaskularen Transplantaten bieten.

Im Allgemeinen wird das avaskulare Beckenkammtransplantat fur die primare
Rekonstruktion kritisch betrachtet. So wird vermutet, dass durch die Strahlenemission
eine Minderversorgung des Transplantatbetts eintritt. Anfanglich wird das Transplantat,
wie schon erwahnt, per Diffusion durch das umliegende Gewebe versorgt. In der
Heilungsphase spriel3en Kapillaren in das Transplantat ein, revaskulieren es und
sorgen daflir, dass der ,tote Knochen“ abgebaut und mit Hilfe des Remodelling-
Systems neu gebildet wird. Somit ist eine gute Durchblutung fur die Heilung des
Transplantats essentiell (Lawson et al., 1982). Am Tag der Resektion ist eine eventuell
notwendige Strahlentherapie und eine Minderperfusion des Transplantatbetts aus
anderen Grunden nicht auszuschlielen. Eine eingeschrankte Blutversorgung kann
zum Transplantatverlust fuhren (Handschel et al., 2011), was die Einheilchance, im
Gegensatz zu gut durchbluteten mikrovaskularen Transplantaten, senken konnte. So
zeigen zwei Studien Erfolgsraten von von 68% (van Gemert et al., 2018) und 46%
(Lawson et al., 1982) bei primaren Rekonstruktionen mit avaskularen
Beckenkammtransplantaten. Aufgrund der schlechteren Erfolgs- und hoheren
Komplikationsraten bei primaren Rekonstruktion mit avaskularen
Beckenkammtransplantaten sollten deshalb mikrovaskulare Transplantate bevorzugt
werden (Wei et al., 2003).

5.2 Mikrovaskulare Transplantate

Die Vorteile der mikrovaskularen Transplantate in der
Unterkieferrekonstruktionschirurgie sind vielfaltig. Zum einen ist durch den
Gefalanschluss mit einer sofortigen Durchblutung bzw. Wiederversorgung des
Transplantats zu rechnen. AufRerdem koénnen sowohl reine Knochen- als auch
kombinierte Knochen- Weichgewebstransplantate gewonnen werden. Fruh wurden

diese Vorteile des mikrovaskularen freien Transplantats erkannt. Schon 1975
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beschrieb Taylor die genannten Vorteile. Mit dieser Art von Transplantaten ist es
mdglich, einen Unterkieferdefekt aus Weich- und Hartgewebe in nur einem Schritt zu
rekonstruieren. AuBerdem kann bei insuffizienter Blutversorgung des
Weichgewebslappens das reine Knochentransplantat alleine Gberleben (Taylor et al.,
1975), sofern eine gute ortsstandige Weichgewebsdeckung vorhanden ist. Deshalb ist
das mikrovaskulare Transplantat besonders flr primare Rekonstruktionen interessant,
bei denen die zu erwartende Durchblutung und somit die Qualitdt des
Transplantatbetts schlecht vorhersagbar ist. Wird durch eine primaren Rekonstruktion
sowohl Weich- als auch Hartgewebe rekonstruiert, verkurzt dies die Zeitspanne bis

zum Abschluss der dentalen Rehabilitation erheblich (Urken et al., 1998).

In der Vergangenheit wurden Transplantate aus verschiedensten Spenderregionen
entnommen. Hierzu zahlen der Beckenkamm, das Wadenbein (Fibula), das
Schulterblatt und die Rippenknochen. Zum jetzigen Zeitpunkt haben sich die
mikrovaskularen Fibulatransplantate in der Mehrzahl der Falle als Mittel der Wahl
etabliert (Wolff et al., 1996, Cordeiro et al., 1999, Smolka et al., 2008). Diese
Entnahmeregion bietet nicht nur die Moglichkeit, osteokutane Lappen zu bilden,
sondern auch ein ausreichendes Knochenangebot (Reuther and Kobler, 1999), das im
Hinblick auf eine geplante dentale Implantation notwendig ist. Weiterhin ist mit einer
geringen donor- site- morbidity zu rechnen (Chim et al., 2010, Kramer et al., 2005,
Sozzi et al., 2017).

Eine Alternative zum Fibulatransplantat ist das mikrovaskulare
Beckenkammtransplantat. Das Knochenangebot ist geringer, weshalb sich das
Transplant besonders fur kleine ossare Defekte eignet. Aulderdem ist die urspringliche
Form dem des Unterkiefers ahnlicher als die der anderen Transplantate, was eine

einfachere Formgestaltung zulasst (Shenaqg and Klebuc, 1994).

Das Knochenangebot des Scapulatransplantats ist verringert und erschwert die
Aufnahme von Implantaten. Da an dem Transplantat gestielt ein grolRRer
Weichgewebslappen gewonnen werden kann, bietet es sich besonders fur kleine
knocherne Defekte mit groRem Weichgewebsbedarf an (Cordeiro et al., 1999).

Insgesamt wurden von 86 autologen Transplantaten in dieser Studie bei 38 Patienten

ein mikrovaskulares Knochentransplantat (44,18%) verwendet. Diese 38 Patienten

wurden nahezu gleichmalig primar (n=18) und sekundar (n=20) versorgt. Insgesamt

gingen sechs der 38 Transplantate verloren. Dies entspricht einer Einheilquote von

84,2%. Dieser Wert ist niedriger als bei vergleichbaren anderen Studien. Hirsch et al.
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geben an, dass die Erfolgsrate mikrovaskularer Transplantate in der Literatur mit Gber
90% beschrieben werden (Hirsch et al., 2008, Ho et al., 2012). In der Studie von Urken
et al. wurden 210 mikrovaskulare Rekonstruktionen durchgefuhrt. Bei 202 Patienten
konnte die Kontinuitat dauerhaft wiederhergestellt werden. Die Erfolgsrate von 96,2%
bestatigt die Werte, ebenso die Ergebnisse von Yilmaz et al. mit einer
Gesamterfolgsrate von 95,7 % und Pogrel et al. mit 95% (Urken et al., 1998, Yilmaz et
al., 2008, Pogrel et al., 1997). Ein statistischer Zusammenhang zwischen dem
Rekonstruktionszeitpunkt und dem Rekonstruktionsverlust konnte nicht festgestellt
werden, was vermuten lasst, dass mikrovaskulare Transplantate sowohl fur primare

als auch fur sekundare Rekonstruktionen gut geeignet sind.

Da die Erfolgsrate mit 84,2% in der Gesamtheit mikrovaskuldrer Transplantate
geringer ist als in anderen Studien, wird deshalb der Rekonstruktionszeitpunkt naher
betrachtet. Von den 18 durchgefluhrten primaren Rekonstruktionen kam es vier Mal
zum Totalverlust (drei Fibula- und ein Scapulatransplantat). Dies entspricht einer
Erfolgsrate von 77,8% bei primaren Rekonstruktionen mit mikrovaskularen
Transplantaten. Einzeln, nach Knochentransplantat aufgeteilt, ergeben sich
Erfolgsraten bei primarer Rekonstruktionen mit mikrovaskularen
Beckenkammtransplantaten von 100%, mit Fibulatransplantaten von 78,6% und mit
Scapulatransplantaten von 50%. Hierbei ist jedoch zu bedenken, dass sowohl das
mikrovaskulare Beckenkammtransplantat als auch Scapulatransplantat, im Gegensatz
zu 14 Fibulatransplantaten, nur jeweils zweimal fur die primare Rekonstruktion

verwendet wurden und somit wenig aussagekraftig sind.

Im Folgenden werden alle Patienten, die mit einem Fibulatransplantat rekonstruiert
wurden, naher betrachtet (n=31). 83,9% der Patienten erlitten keinen Verlust des
Transplantats. Dieser Wert liegt am Unterrand der Ergebnisse anderer Autoren.
Smolka et al. beschreiben fur die Erfolgschance von Fibulatransplantate Werte von 85%
bis 98% (Smolka et al., 2008). Diese werden sowohl von Van Gemermert et al. mit
einer 87%igen Erfolgsquote bei einer medianen Follow-Up Zeit von 27 Monaten (zwei
bis 148 Monate) als auch von Colletti et al. mit 90% bestatigt (van Gemert et al., 2018,
Colletti et al., 2014). In einer weiteren Studie wurden 59 Fibulatransplantate untersucht,
von denen drei verloren gingen, dies entspricht einer Erfolgsrate von 94,4% und liegt
ebenfalls in dieser GroRenordnung (Chiapasco et al., 2006). Ahnlich hohe Ergebnisse
wurden in der Vergangenheit auch von anderen Autoren bestatigt (Hayter and Cawood,
1996, Gurlek et al., 1998, Roumanas et al., 1997) und sogar 100%ige Erfolge konnten
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verzeichnet werden (Wu et al., 2008, Shen et al., 2015). Die Erfolgsrate der primaren
Rekonstruktion mittels mikrovaskularem Fibulatransplantat betragt 78,6%. Andere
Autoren beschreiben ahnliche oder héhere Erfolgsraten fur primare Rekonstruktion
mittels Fibulatransplantat. So geben z.B. Andrade et al. Erfolgsraten von 96% und
Chiapasco et al. Werte von 92,85% fur den Erfolg von primaren Rekonstruktionen mit
Fibulatransplantaten an (Andrade et al., 2008, van Gemert et al., 2018). 17 Defekte
wurden in einer sekundaren Rekonstruktion durch mikrovaskulare Fibulatransplantate
rekonstruiert, von denen ebenfalls zwei verloren gingen. Dies entspricht einer
Erfolgsrate von 88,2%. Signifikante Werte die einen Zusammenhang zwischen dem
Rekonstruktionszeitpunkt und einem Transplantatverlust vermuten lassen wirden

konnte jedoch bei diesem Patientenkollektiv nicht festgestellt werden.

Insgesamt sind 18 von 20 mikrovaskularen Transplantaten, die zur sekundaren
Rekonstruktion verwendet wurden, eingeheilt (90%). Auch dieser Wert reicht nicht an
die noch héheren Erfolgsraten anderer Autoren heran (Chiapasco et al., 2006, Wei et
al., 2003) stutzt aber die allgemeine These, dass mikrovaskulare Transplantate gut fur

die Rekonstruktion von Unterkieferkontinuitatsdefekten geeignet sind.

Vergleiche sollten allerdings mit Vorsicht gezogen werden, da in der Literatur
unterschiedliche Ein- und Ausschlusskriterien sowie Behandlungsprotokolle und
Erfolgskriterien definiert werden. So haben beispielsweise Urken et al. und Yilmaz et
al. und weitere, eben genannte, Autoren keine Differenzierung des Resektionsgrundes
unternommen. Es wurden benigne und maligne Tumore, Traumata und

Osteomyelitiden in einem Patientenkollektiv zusammengefasst.

Die im Vergleich zur Literatur verringerten Erfolgsraten aller mikrovaskularen
Transplantate von 84,2% und die Erfolgsraten von 77,8% bei primaren und 90% bei
sekundaren Rekonstruktionen mit mikrovaskularen Transplantaten dieser Studie legen
den Verdacht nahe, dass die Diagnose Plattenepithelkarzinom einen negativen
Einfluss auf die dauerhafte Einheilchance des autologen Transplantats nimmt. Durch
das aggressive Wachstum des Plattenepithelkarzinoms kann es zu Rezidiven
kommen was meist eine erneute Tumorresektion zur Folge hat und auch zum
Totalverlust des Transplantats fuhren kann. Weiterhin erfordert die vollstandige
Resektion eines Tumors auch die Entfernung von ortsstandigem Weichgewebe, was
grollere Weich- und Hartgewebe vermuten Ilasst und so die Deckung des
Transplantats erschwert. Zudem sind ggf. im Laufe der Behandlung Bestrahlungen

und Chemotherapien notwendig. Diese stehen im Verdacht einen negativen Einfluss
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auf den Rekonstruktionserfolg zu haben(Fan et al., 2010). Dies konnten Grunde fur
eine verminderte Gesamterfolgsrate im Vergleich zu Studien sein, bei denen z.B. viele
Patienten durch Traumata versorgt wurden. Aus diesem Grund ware eine Studie mit
ahnlich groRer Fallzahl interessant, in der die Diagnose Plattenepithelkarzinom mit
anderen Grunden fur den Unterkieferkontinuitatsdefekt verglichen werden wirde, um

diese These zu prufen.

5.3 Radiatio

Im Verlauf der Therapie kann es zu Stérungen der Wundheilung kommen. Durch den
standigen Zug der Muskulatur auf das Weichgewebe besteht die Gefahr der Bildung
von Plattendehiszenzen, die wiederum zu Infektionen des Uberbriickungsmaterials
und letztlich zur Infektion des Transplantats fuhren konnen. Da diese Infektionen
schlecht therapierbar sind, kommt es besonders bei avaskularen Transplantaten
haufiger zum Verlust der Rekonstruktion. Besonders bei bestrahlten Patienten ist, wie
schon erwahnt, im Therapieverlauf mit Komplikationen zu rechnen. Diese werden in
frGhe (nach Wochen) und spate Komplikationen (nach mehreren Monaten oder Jahren)
aufgeteilt (Deutsch et al., 1999, Pogrel et al., 1997). Als leichte oder frihe
Komplikationen sind die Xerostomie und Gingivitis zu nennen. Des Weiteren kann es
zu Wundheilungsstérungen kommen, die meist vaskularer Natur sind (van Gemert et
al., 2018). Durch die dauerhaft verminderte Vaskularitat des Gewebes spate
Komplikationen wie Infektion, Wunddehiszenz, ORN und Frakturen begunstigt (Marx,
1983, van Gemert et al., 2018).

Von 86 Patienten mit autologem Knochentransplantat, mussten sich 60 einer
Strahlentherapie unterziehen. Diese gliedern sich in 32 mikrovaskulare und 28
avaskulare Transplantate auf. Besonders beim Verwenden von avaskularen
Transplantaten spielt die Qualitat des Transplantatbetts eine entscheidende Rolle. So
kann die Transplantation in ein zuvor bestrahltes Transplantatbett, aufgrund der oben
genannten Problematiken, zu erhdhten Verlustraten flr avaskulare Transplantate
fuhren (Jegoux et al., 2010). Andere Autoren haben signifikant schlechtere
Einheilraten fur bestrahlte Transplantate ermittelt (Handschel et al., 2011). Aus diesem
Grund wird allgemein empfohlen, in bestrahltem Gebiet vaskularisierte Transplantate
zu verwenden (Chiapasco et al., 2000, Ettl et al., 2010, Handschel et al., 2011). Die
32 bestrahlten mikrovaskularen Transplantate wurden zu gleichen Teilen in primaren
(n=16) und sekundaren (n=16) Rekonstruktionen verwendet. Insgesamt gingen vier

primare Transplantate (25%) und ein sekundares Transplantat (6,3%) verloren. Es
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zeigt sich eine deutlich erhdhte Verlustrate fur primar mikrovaskulare Transplantate.
Diese Ergebnisse stehen jedoch im Widerspruch zu eben genannten, guten
Erfolgsraten bestrahlter, mikrovaskularer Transplantate in Studien anderer Autoren.
Die Gesamtzahl von 16 Fallen ist relativ gering, weshalb dieses Ergebnis kritisch
betrachtet werden sollte. Problematisch bei der primaren Rekonstruktion ist, dass
haufig das gesamte Transplantat im Bestrahlungskegel liegt und somit nicht nur die
physiologischen Prozesse der ortsstandigen, sondern auch der neu transplantierten
Gewebe geschwacht werden. Der Gefallanschluss steht zwar fur eine gute Perfusion
direkt nach dem Ende der Transplantation, allerdings konnte diese durch die
Strahlenschaden an den Gefalden im Laufe der Therapie verringert werden und so
eine Minderversorgung nach sich ziehen. Daraus kdnnen Nekrosen und Totalverluste

resultieren (Alam et al., 2009).

Da auch die GroRe des Transplantats und die Anzahl der Osteotomien im Verdacht
stehen, einen Einfluss auf den Transplantaterfolg zu nehmen, diese Daten jedoch nicht
erfasst wurden, kann dies lediglich als Anhaltspunkt gelten, den es im Hinterkopf zu
behalten gibt. Auch die Osteotomienotwendigkeit mikrovaskularer Transplantate zur
Anpassung an grofdere Defekte und die damit verbundene Traumatisierung konnten
Grunde fur verminderte Einheilraten sein. Insbesondere, wenn man bedenkt, dass 13
der 16 Transplantate Fibulatransplantate waren, die besonders dann gewahlt werden,
wenn die Uberbriickung groRer Defekte notwendig ist und/ oder viele Osteotomien
durchgefuhrt werden mussen. Aus diesem Grund sollte bei Patienten mit nicht sicher
zu resezierendem Tumor oder hoher Wahrscheinlichkeit einer Rezidivbildung, sowie

zu erwartender Strahlentherapie, eine sekundare Rekonstruktion bevorzugt werden.

Bei den bestrahlten mikrovaskularen Transplantaten kam es bei funf von 32 zum
Transplantatverlust (15,6%). Dieser Wert unterscheidet sich prozentual kaum von der
Verlustrate bei unbestrahlten Patienten mit 16,75%. Ein Grund hierfur konnte sein,
dass 84,3% der Patienten mit mikrovaskularem Transplantat eine Bestrahlung
erhielten und die Gesamtzahl der nicht bestrahlten Patienten mit n=6 weniger
aussagekraftig ist. Aufgrund der nicht gleich verteilten Fallzahlen ist eine statistische
Bewertung nur schwer mdglich. Allerdings gibt es auch Autoren, die trotz héherer
Fallzahlen keine signifikanten Unterschiede zwischen dem Transplantatiberleben und
der Strahlentherapie bei vaskularisierten Transplantaten feststellen konnten. So
beschreiben Hirsch et al. einen Heilungserfolg von bestrahlten Patienten mit ORN von
87%, ohne ORN von 86% und bei unbestrahlten Patienten von 90%. Ein signifikanter
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Zusammenhang konnte jedoch nicht festgestellt werden (Hirsch et al., 2008). Einige
Autoren stellten einen signifikanten Zusammenhang zwischen Strahlenexposition und
Komplikationen im Verlauf der Therapie fest (Pohlenz et al., 2007, Chen et al., 2017),
andere konnten keine signifikanten Zusammenhange ermitteln (Deutsch et al., 1999,
Choi et al., 2004, van Gemert et al., 2018). Der Vergleich wird weiterhin dadurch
erschwert, dass einige Autoren nicht den Rekonstruktionserfolg, sondern die
Komplikationen von bestrahlten und unbestrahlten Patienten untersucht haben und
uber Totalverluste haufig keine Aussagen getroffen wurden. Bei den vielen,
verschiedenen Studiendesigns sind Vergleiche nur schwer zu ziehen und jede

Schlussfolgerung sollte mit Vorsicht getatigt werden.

5.4 Implantate

Zu Zwecken der prothetischen Rehabilitation wurden bei 36 Patienten, die zuvor mit
einem autologen Knochentransplantat versorgt wurden, 130 Implantate gesetzt. Da
nicht flr alle Patienten alle Variablen vollstandig erfasst werden konnten, wurden
insgesamt nur 115 Implantate (32 Patienten) analysiert. Die Verlustrate aller in
ortsstandigen Knochen gesetzten Implantate betragt 16,4% (neun von 55) und 20%
(zwolf von 60) fur Implantate in transplantiertem Knochen. Die Gesamterfolgsrate der
Implantate betragt 81,7% (21 Verluste von 115 Implantaten). Andere Autoren
beschreiben Erfolgsraten von 91,5% bis 100% sowohl fur Implantate im Transplantat
als auch im ortsstandigen Knochen (Gurlek et al., 1998, Kramer et al., 2005, Smolka
et al.,, 2008, lizuka et al., 2005). Diese guten Erfolge werden auch in der
Literaturibersicht von Zhang et al. beschrieben. Dieser stellte fest, dass bei 15 von 20
Studien die Implantate in transplantierten Knochen implantiert wurden, wobei die
Erfolgsrate bei uber 90% liegt (Wu et al., 2008). In diesen Studien wird jedoch, wie
auch schon in Studien zur knéchernen Rekonstruktion, keine Unterscheidung des

Resektionsgrunds, oder des Transplantattyps gemacht.

In der Literatur wird von geringeren Einheilraten von Implantaten in avaskulare
Beckenkammtransplantate berichtet. Dies beschreiben auch die in dieser Studie
vorliegenden Daten. Die Verlustrate der Implantate in  avaskularen
Beckenkammtransplantaten betragt 28,6%, wohingegen die Verlustrate, die bei diesen
Patienten in ortsstandigen Knochen implantiert wurden, bei nur bei 5,7% liegt. Dieses
Ergebnis ist mit p=0,042 signifikant und lasst einen Zusammenhang vermuten, den
auch andere Autoren (Foster et al., 1999) feststellen konnten. Hierfur wird die nicht

direkte und sichere Blutperfusion verantwortlich gemacht. Bei avaskularen
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Transplantaten muss als erstes der ,tote” Knochen mit neuen Blutkapillaren durchsetzt
werden, weshalb die Osseointegration der Implantate aufgrund der
Minderdurchblutung des Transplantats beeintrachtigt werden kann. Hier liegt die
Vermutung nahe, dass dies besonders bei primar gesetzten Implantaten eine Rolle
spielen konnte, da diese in den ,toten“ Knochen implantiert werden. Dies konnte der
Grund daflr sein, dass die Implantate, die sekundar nach einem gewissen Abstand
zur Rekonstruktion, in das revaskularisierte Transplantat gesetzt werden, erhdhte
Erfolgsraten aufweisen. Hier waren weitere Untersuchungen, die dieses Thema naher
beleuchten, winschenswert.

Das sekundare Implantieren in ein avaskulares Beckenkammtransplantat kann, bei
Patienten die eine Unterkieferkontinuitatsresektion aufgrund eines
Plattenepithelkarzinoms erhielten, zu einer verlangerten Therapiedauer bis zur
prothetischen Rehabilitation fuhren, was als Nachteil gewertet werden kann. Deshalb
sollten Transplantate in Betracht gezogen werden, bei denen eine erfolgreiche primare
Implantation wahrscheinlicher ist, um die Behandlungszeit bis zur Rehabilitation zu

verkirzen.

Bei Implantaten, die in das mikrovaskulare Fibulatransplantat gesetzt wurden, kam es
bei sechs von 39 Implantaten zum Implantatverlust, was einer Erfolgsrate von 84,6%
entspricht. Dieser Wert liegt unter den in der Literatur angegebenen Werten, die
zwischen 93% und 98% betragen (Chiapasco et al., 2006, Kramer et al., 2005, Sozzi
et al., 2017). Ein Grund konnte die unvollstandige Datenerhebung dieser Studie sein.
So konnten nicht fur jeden Patienten Informationen zu Implantaten ermittelt werden,
da nicht auszuschliel3en ist, dass einige Patienten von ihrem HZA weiterversorgt
wurden. Chiapasco et al. beschreiben sogar eine 100%ige Erfolgsrate fur die
Implantation in Fibulatransplantate, bei der jedoch nur Patienten ohne malignes
Geschehen versorgt wurden. Dies legt die Vermutung nahe, dass durch die Diagnose
PECA nicht nur die Einheilchance des Transplantats, sondern auch die
Uberlebensrate des Implantats vermindert sein kénnten. So kann es passieren, dass
durch das Auftreten eines Rezidivs das gesamte Transplantat, einschlieB3lich der
Implantate, verloren geht. Die Verlustraten von Shaw et al. betragen fur Implantate in
avaskularen Transplantaten 25% und 14% flr Implantate in mikrovaskularen
Fibulatransplantate und ahneln den in dieser Studie ermittelten Werten. Besonders
interessant ist, dass der Anteil der PECA Patienten mit 80% hoher als in anderen

genannten Studien ist. Dies stitzt die Vermutung, dass die Uberlebenszeit von
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Implantaten bei Patienten, die wegen eines PECAs einen

Unterkieferkontinuitatsverlust erlitten, verringert ist.

Ob eine Strahlentherapie einen Einfluss auf die Erfolgsraten bzw. das
Implantatiberleben hat, wird in der Literatur kontrovers diskutiert. So werden
Erfolgsraten zwischen 86% und 98,9% fur Implantate in bestrahlten transplantierten
Knochen beschrieben. Die Implantatliberlebensrate in der Studie von Dholam et al.
liegt nach einem Jahr bei 97% und nach 10 Jahren bei 80% (Dholam et al., 2018).
Auch andere Autoren stellten ahnliche Ergebnisse fest (Roumanas et al., 1997). Die
Implantatverlustrate dieser Studie fur Implantate in bestrahlten mikrovaskularen
Fibulatransplantaten von 5,7% &hnelt der allgemein bekannten Datenlage, dass
Implantate trotz positiver Strahlentherapie in mikrovaskularen Transplantaten im

Vergleich zu avaskularen Transplantaten gute Erfolgschancen besitzen.

In unbestrahlte Beckenkammtransplantate wurden insgesamt 20 Implantate inseriert,
von denen sechs (30%) verloren gingen. Dieses signifikante Ergebnis (p=0,031)
unterstreicht nochmals die Vermutung, dass avaskulare Beckenkammtransplantate
weniger fur eine Implantation geeignet sein kénnten. Uber Implantate in bestrahlten
Beckenkammtransplantaten kann keine Aussage getatigt werden, da lediglich ein
Implantat im Datensatz erfasst werden konnte. Aus diesen Griinden erscheint es
sinnvoll, ein avaskulares Transplantat nur dann zu verwenden, wenn entweder genug
Restzahne zur prothetischen Rehabilitation zur Verfugung stehen oder genug native
Knochensubstanz vorhanden ist, sodass eine Implantation in das avaskularen

Beckenkammtransplant vermieden werden kann.

Die Periimplantitis stellt einen der Hauptgrinde fur den Implantatverlust dar (Raoul et
al., 2009). Durch eine schlechte Mundhygiene kommt es zu Bakterienanlagerungen
an und um die Implantatstrukturen, wodurch Entzindungen des periimplantaren
Gewebes begulnstigt werden. Hierbei kommt es in der Folge zum Knochenrickgang
woraus vermehrte Plaqueanlagerung resultiert. Diese Prozesse kénnen im weiteren
Verlauf einen Implantatverlust provozieren. Bei sechs von 10 Patienten fuhrte der
Implantatverlust auch zum Verlust des Zahnersatzes. Dies verdeutlicht, wie wichtig
Implantate fur die dauerhafte dentale Rehabilitation sind. Das Verhaltnis von festen
Weichgewebsstrukturen um das Implantat herum beeinflusst die Implantatprognose.
Zu diesem Zweck sollten, wenn notig, weitere Weichgewebstransplantate aus dem
Gaumen transplantiert werden (Shaw et al., 2005), um ein Implantat bestmdglich
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gegen Plaqueanlagerung zu schutzen und so einer moglichen Periimplantitis

vorzubeugen.

5.4.1 Cox Regressionsanalyse

Die rein deskriptive Analyse lasst vermuten, dass sich verschiedene Faktoren
gegenseitig beeinflussen. Deshalb wurde in dieser Studie eine Cox
Regressionsanalyse durchgefihrt. Durch diese kann der Einfluss einer oder mehrerer
unabhangiger Variablen auf die Zeitspanne bis ein definiertes Ereignis eintritt,
untersucht werden. Fur dieses zu untersuchende Ereignis wurde der Implantatverlust
definiert. Die Starke des Einflusses wird als Hazard-Ratio (HR) angegeben. Eine
HR >1 bedeutet, ein erhohtes Risiko den fur das Eintreten eines definierten
Ereignisses (in diesem Fall der Implantatverlust). Im Umkehrschluss beschreiben
Werte <1 einen positiven Einfluss und beginstigen somit die Uberlebenszeit des
Implantats. Insgesamt wurden 115 Implantate von 32 Patienten betrachtet, die
entweder mit einem avaskularen Beckenkamm- oder mikrovaskularen
Fibulatransplantat versorgt wurden. Der Untersuchungszeitraum erstreckt sich vom
Tag der Implantation bis zum Tag des Verlustes. Wie schon im deskriptiven Abschnitt
beschrieben kam es zu 21 Implantatverlusten. Die Variablen Rezidiv, Radiatio, T-
Klassifikation, Implantatposition und die Art der Rekonstruktion zeigen einen statistisch

signifikanten Einfluss.

Das Rezidiv konnte in dieser Studie als starkster Pradiktor fur einen Implantatverlust
ausgemacht werden. Die Uberlebenszeit senkt sich signifikant durch das Auftreten
eines Rezidivs um den Faktor 83,88. Dies erscheint nicht verwunderlich, da durch den
Rezidivauftritt und die damit verbundene Therapie das autologe Knochentransplantat
verloren gehen kann, woraus hochstwahrscheinlich auch ein Implantatverlust resultiert.
Tritt ein Rezidiv auf, sind meist mehrere Implantate eines Patienten betroffen, weshalb
auch die Verlustrate steigt. Um diesen Faktor noch objektiver bewerten zu kdénnen,
konnte z.B. pro Patient jeweils nur ein Implantat betrachtet werden, was jedoch zur
Folge hatte, dass ein erheblicher Anteil an Datenmenge verloren ginge. Trotzdem
scheint das Rezidivgeschehen die Uberlebenszeit von Implantaten negativ zu
beeinflussen. Auch andere Autoren geben an, dass der Rezidivauftritt die prothetische
Rehabilitation mittels implantatgetragenem Zahnersatz verhindert (Smolka et al.,
2008). Durch den starken Einflusses von Rezidiven auf das Implantatiberleben, sollte
bei Patienten mit Diagnose PECA, entgegen der momentanen Literatur, eventuell

doch haufiger eine sekundare Implantation in Betracht gezogen werden. Die meisten
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Rezidive sind in dieser Studie nach acht bis zwolf Monaten aufgetreten (Median= 324
Tage). So liegt der Verdacht nahe, dass es sinnvoll sein kdnnte, eine Implantat erst
nach Ende der Hochrisikophase zu setzen, um eventuelle Implantatverluste und
unnotige Operationen zu vermeiden. Hierdurch verlangert sich jedoch die
Behandlungszeit um bis zu 20 Monate im Vergleich zu primaren
Implantatbehandlungen (Mizbah et al., 2013). Dies fuhrt zu einem Dilemma in der
prothetischen  Rehabilitation. Die Lebenserwartung von Patienten mit
Plattenepithelkarzinomen der Mundhohle ist verkirzt. Durch die prothetische
Rehabilitation wird die Lebensqualitat jedoch erheblich gesteigert (Boyd et al., 1995,
Wu et al., 2008), weshalb eine mdglichst schnelle Wiederherstellung der Kaufunktion
wulnschenswert ist. Dies kann durch die primare Rekonstruktion und das sofortige
Implantieren erreicht werden. Allerdings birgt dieses Vorgehen die Gefahr, dass im
Falle eines Rezidivauftritts sowohl Transplantat und Implantate ebenso wie

vorhandener Zahnersatz verloren gehen.

Es konnte ein signifikanter Einfluss des Transplantats auf die Uberlebenszeit eines
Implantats ausgemacht werden. Die Ergebnisse zeigen, dass die Uberlebenszeit der
Implantate bei Patienten mit Fibulatransplantat im Vergleich zu Patienten mit
avaskularem Beckenkamm verringert ist (HR=4,718, p=0,001). Dieses Ergebnis steht
im starken Gegensatz zu den guten Erfolgsaussichten von Implantaten in
mikrovaskularen Transplantaten (Wu et al., 2008) und insbesondere in
Fibulatransplantaten, die in der Literaturibersicht von Chambrone et al. (Chambrone
et al., 2013) und anderen Autoren beschrieben werden (Wijbenga et al., 2016). Wie
dieser erhebliche Unterschied zustande kommt, kann rlckwirkend nur vermutet
werden. Ein Grund konnte die schon beschriebene Diskrepanz der vertikalen Hohe
und die daraus resultierenden Fehlbelastungen auf das Implantat sein. Ein weiterer
Beleg koénnte auch in den geringeren Fallzahlen liegen, da bei einem Patienten der
Transplantatverlust auch den Verlust von vier Implantaten zur Folge hatte. Diese vier
Implantate machen allein zwei Drittel der insgesamt sechs Implantatverluste aus, die
bei transplantierten Fibulatransplantaten auftraten. Dies konnte einer der Grunde dafur
sein, dass in dieser Studie Fibulatransplantate als prognostisch negativer Faktor fur

die Uberlebenszeit von Implantaten ermittelt wurden.

Insgesamt sind sechs von 39 Implantaten bei Patienten mit Fibularekonstruktion
verloren gegangen (15,4%). Wenn der eben beschriebene Patient ausgeklammert

wird verschiebt sich die Implantatverlustrate auf 5,7% (zwei von 35). Somit wurde das

84



Ergebnis fast 10% besser ausfallen. Anhand dieses Rechenspiels kann man gut die
Schwachen dieser retrospektiven Analyse erkennen. Tritt ein Merkmal bei einem
Patienten auf, wirkt sich dies auf mehrere Implantatfalle aus, wodurch das Ergebnis
verzerrt wird. Eine Losung konnte die Betrachtung von nur einem zufallig gewahlten
Implantat eines jeden Patienten sein. Allerdings entsteht so, wie schon erlautert, ein
extrem hoher Datenverlust bei einer sowieso schon geringen vorliegenden
Datenmenge, da insgesamt nur wenige Patienten einen Unterkieferkontinuitatsdefekt
erleiden, von denen dann nur wenige fur eine Rekonstruktion und Implantation

geeignet sind.

Entgegen der aktuellen Studienlage (Schiegnitz et al., 2014, Dholam and Gurav, 2012,
Chambrone et al., 2013) wirkt sich, in dieser Studie, eine Bestrahlung positiv auf die
Uberlebenszeit von Implantaten aus (HR=0,012, p<0,001). Auch hier kénnen die
geringen Fallzahlen und der retrospektive Charakter der Studie ein Anhaltspunkt fur

die unerwarteten Ergebnisse sein.

Tumore der Kategorie T3 oder T4 erweisen sich ebenfalls als signifikant negativer
Faktor auf das Implantatiberleben (HR=13,567, p=0,042). Anhand des
Tumorstadiums kann eine gewisse Schwere der Erkrankung ausgemacht werden.
Patienten mit T3 oder T4 Tumoren erleiden in der Regel grofiere Weich- und
Hartgewebsdefekte und sind statistisch haufiger von Rezidiven betroffen. Durch die
Therapie der Rezidive kommt es vermehrt zu Komplikationen mit den Transplantaten
(Pohlenz et al., 2007), die wiederum das Implantatiberleben beeinflussen. Signifikante
Nachteile bei T4 Tumoren konnten auch von Hoffman et al. beschrieben werden
(Hoffman et al., 2012). Angesichts des starken negativen Einflusses sollten Patienten
mit T3 und T4 als potentielle Risikopatienten betrachtet werden, bei denen eine
erfolgreiche Implantation fragwurdig ist. Alternativ konnte man dem Patienten nach
erfolgter Rekonstruktion und fraglicher Prognose als Ubergangsleistung einen
konventionellen herausnehmbaren Zahnersatz anbieten (Dholam et al., 2018) und erst
mit der definitiven dentalen Rehabilitation beginnen, wenn eine gewisse rezidivfreie
Zeit eingehalten wurde. Ein weiterer Vorteil ist, dass sich sowohl die Zellaktivitaten als
auch die Vaskularitdt der Transplantate regenerieren kdnnen, was einer

Osseointegration von dentalen Implantaten zugute kommt (Larsen et al., 1993).

Der Rekonstruktionszeitpunkt (HR=25,339, p=0,059), das Geschlecht (HR=0,519,
p=0,447), das Alter am Aufnahmetag (HR=0,951, p=0,359), Nikotinabusus (HR=1,185,
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p=0,886) und die Knochenart (HR=1,601, p=0,442) zeigten keinen statistisch

signifikanten Einfluss auf die Implantatiiberlebenszeit dieses Patientenkollektivs.

5.5 Prothetik

Durch die Wiederherstellung des Weich- und Hartgewebes wird dem Patienten ein
GroRteil der Asthetik und der rudimentéren Funktionen des Unterkiefers, sowie der
Atmung und des Schluckakts zurickgegeben. Dem Wunsch vieler Patienten nach
einer dentalen Rehabilitation kann man auf zwei Weisen nachkommen. Zum einen gibt
es je nach Befund festsitzende Varianten auf Restzahnen oder herausnehmbare, rein
tegumental getragenen Prothesen (klassische Totalprothese) bei zahnlosen Patienten.
Allerdings entstehen insbesondere bei Patienten mit einer einfachen Totalprothese
haufiger Komplikationen, wie Druckstellen, die im weiteren Verlauf bis hin zur
Infektionen des Transplantats fuhren konnen. Diese Komplikationen und die damit
verbundenen Folgebehandlungen fuhren zu einer verminderten Lebensqualitat (Bell
et al., 2002). Diese Problematik wird von einigen Autoren auf die intraoralen
Knochenverhaltnisse zurtuckgefuhrt. Des Weiteren konnte festgestellt werden, dass
Transplantate mit konventionellem Zahnersatz einer erhohten, nicht physiologischen,
Belastung ausgesetzt sind, woraus eine erhdhte Resorptionsrate des Transplantats
resultiert. Diese Resorption kann durch implantatgetragenen Zahnersatz sowohl bei
mikrovaskularen (Hidalgo and Pusic, 2002) als auch bei avaskularen Transplantaten
abgemildert werden (Chiapasco et al., 2000). Weiterhin wird die Belastung des
Weichgewebes durch die definierte ,feste” Position der Prothese minimiert (Kramer et
al., 2005). Im Vergleich zu prothetisch nicht rehabilitierten oder mit konventionellen
Prothesen versorgten Patienten, ist die Kaufunktion verbessert (Wu et al., 2008).
AulRerdem ist auch ein festsitzender Zahnersatz auf den eigenen noch verbliebenen

Zahnen moglich.

Im Folgenden werden die Ergebnisse zur prothetischen Versorgung dieser Studie mit
denen aus der Literatur diskutiert. Das Verhaltnis zwischen Mannern und Frauen von
3:1 der Gesamtkohorte spiegelt sich auch bei den prothetisch rehabilitierten Patienten
wieder. 34 der 164 Patienten konnten letztlich prothetisch rehabilitiert werden. Dies
entspricht einer Erfolgsrate von 20,7%. Ergebnisse unter 50% wurden auch von
anderen Autoren beschrieben. Bei Dholam et al. konnten nur 41 der 130 (31,5%) und
bei Smolka et al. kam es bei 24 von 56 Patienten (42,9%) zum Verlust der
prothetischen Versorgung(Dholam et al., 2018, Smolka et al., 2008). In anderen

Studien hingegen wird von weitaus hoheren Erfolgsraten im Hinblick auf die
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prothetische Rehabilitation gesprochen. So werden dort Erfolgsraten von 87,6% bzw.
84% beschrieben (Shaw et al., 2005, Korfage et al., 2014).

Bei zwei weiteren Patienten war zum Zeitpunkt der Datenerfassung ein
Interimszahnersatz eingegliedert und weitere vier Patienten befanden sich noch in
prothetischer Behandlung. Wenn man davon ausgeht, dass diese sechs Patienten
letztlich mit Zahnersatz versorgt werden konnten und diese in die Berechnung
miteinbezieht, wirde sich der Wert auf knapp 25% erhdhen, was denen von Dholam
et al. naher kommt, aber trotzdem noch stark von den Ergebnissen anderer Autoren
unterscheidet. Die groRen Diskrepanzen zu den Werten von uber 80% anderer
Autoren, sind hdchstwahrscheinlich durch ein abweichendes Studiendesign begriindet.
Shaw et al. definierten Faktoren, die fur eine prothetische Rehabilitation erfillt sein
sollten, und schlossen dementsprechend Patienten bei denen eine prothetische
Behandlung nicht sinnvoll erscheint von vornherein aus und ermittelten somit nur die
Erfolgsrate von Patienten, die fur eine Versorgung mit Zahnersatz
,zugelassen® wurden. Daraus resultiert somit ein reduziertes Patientenkollektiv was
hohere Erfolgsquoten erwarten lasst. Im Gegensatz dazu betrachtet diese Studie alle
Patienten, die einen Kontinuitatsdefekt erlitten. Insgesamt konnten 47,6% der
Patienten dieser Studie nicht mit einem Knochentransplantat rekonstruiert werden,
was eine prothetische Rehabilitation im Allgemeinen erschwert und die Erfolgsrate des
Gesamtkollektivs dementsprechend mindert. Andert man das Patientenkollektiv und
betrachtet nur die prothetisch rehabiliterten Patienten ergibt sich eine Erfolgsrate von
73,52%. Diese Werte liegen in der Region von guten Ergebnissen von Shaw et al. und
Korfage et al. Allerdings sind sie trotzdem noch geringer, was auch daran liegen
konnte, dass bei beiden Studien keine Selektion des Resektionsgrunds aufgefluhrt
wurde. Dieses Vorgehen unterstreicht nochmals, wie verschiedene Studiendesigns
Einfluss auf die Ergebnisse nehmen und das Vergleiche zwischen diesen Studien

kritisch bewertet werden mussen.

Weiterhin ist es wahrscheinlich, dass das retrospektive Studiendesign einen Einfluss
auf die Erfolgsraten nimmt. Alle Informationen wurden ausschlieRlich durch
Aktensichtung gewonnen. Somit konnten nur Informationen Uber die prothetische
Rehabilitation von Patienten gewonnen werden, welche in der prothetischen Abteilung
der Universitatsmedizin Mainz behandelt wurden. Es st allerdings nicht
auszuschliel3en, dass weitere Patienten von ihrem angestammten Hauszahnarzt oder

in wohnortnahen Kiliniken weiterversorgt wurden. Aus diesem Grund durfen diese
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Zahlen nicht als absolute Werte angesehen werden, sondern zeigen vielmehr eine
Tendenz. Im weiteren Verlauf werden nur die rehabilitierten Patienten untereinander

verglichen. Dies soll zu einer besseren Vergleichbarkeit mit anderen Studien beitragen.

Der Groldteil der Patienten (n=21, 61,8%) wurde mit einer herausnehmbaren
steggetragenen Prothese auf Implantaten versorgt. Weitere 11,8% (n=4) erhielten eine
Teleskopprothese auf Restzahnen, jeweils 8,8% entfielen auf eine Teleskopprothese
auf Restzahnen in Kombination mit Implantaten und eine rein tegumental getragene
Prothese. Ein Patient konnte festsitzend auf Restzahnen (2,9%) und einer festsitzend
auf Implantaten versorgt werden (2,9%). Die Verteilung der Zahnersatzvarianten
ahnelt denen von Smolka et al., bei denen von 24 Patienten 17 mit einer
steggetragenen Prothese (70,8%), zwei mit festsitzenden Bricken auf Implantaten
(8,3%) und funf mit klassischen Unterkiefertotalprothesen (20,8%) versorgt wurden
(Smolka et al., 2008). In der Studie von Shaw et al. konnten hingegen mehr Patienten
mit festsitzendem Zahnersatz (59,2%) statt mit herausnehmbarem Zahnersatz (40,8%)
versorgt werden. Leider wurden in dieser Studie keine Angabe Uber die genaue Art
der Versorgung gemacht, sodass ein naherer Vergleich nicht mdglich ist. Interessant
ist jedoch, dass in dieser Studie 79% der bestrahlten Patienten und 47% der
unbestrahlten Patienten festsitzend versorgt wurden (Shaw et al., 2005). Mit diesem
Ansatz wollten die Autoren die Problematik der erhohten Komplikationsraten in
bestrahltem Gebiet beheben. Allerdings wurden die Komplikationsraten nicht naher
beschrieben und verglichen, sodass die Studie lediglich zeigt, dass die Versorgung
von Kontinuitatsdefekten mit festsitzendem Zahnersatz grundsatzlich moglich ist. In
der vorliegenden Studie konnte kein Unterschied fur die Art des Zahnersatzes im
Hinblick auf die Bestrahlung ausgemacht werden. So wurden 60% der bestrahlten und
58,3% der unbestrahlten Patienten mit steggetragenen Prothesen versorgt.

Im Allgemeinen ist durch festsitzende prothetische Versorgungen das héchste Mald an
Komfort flr den Patienten zu erwarten (Shaw et al., 2005), dazu verringert sich die
Belastung des Weichgewebes, die besonders bestrahlten Patienten zugute kommt.
Allerdings erhoht sich so auch die Belastung der einzelnen Implantate, da die
Belastung nur zu geringen Teilen vom Weichgewebe abgefangen wird (Anne-Gaelle
et al., 2011, Kumar et al., 2016b). Das grofite Problem hierbei scheint jedoch die
verschlechterte Tumornachsorge und verminderte Hygienefahigkeit zu sein. Durch die
definitiv eingegliederte Konstruktion wird die Sichtkontrolle der Mundschleimhaut

erschwert und kann so zu verschleppten Diagnosen fuhren (Shaw et al., 2005).
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Insbesondere bei bestrahlten Hochrisikopatienten sollte der in der Literatur
beschriebene Vorteil der verringerten Komplikationsraten durch das Ausbleiben von
Druckstellen, gegenuber dem Nachteil der erschwerten Tumornachsorge durch
festsitzenden Zahnersatz genau abgewogen werden. Durch festsitzende,
verschraubte Bruckenkonstruktionen hat der behandelnde Zahnarzt die Mdglichkeit
den Zahnersatz voribergehend auszugliedern, was die Tumornachsorge vereinfacht
(Kumar et al., 2016c, Okay et al.,, 2013, Brauner et al., 2010). Festsitzender
verschraubter Zahnersatz kombiniert somit die Vorteile beider Versorgungen (Bodard
et al., 2015) sollte wenn mdoglich in Betracht gezogen werden, auch wenn fur eine

festsitzende Versorgung insgesamt mehr Implantate notwendig sind.

Wie schon erwahnt konnte bei neun Patienten zum Verlust des Zahnersatzes (n=34).
73,52% der Patienten dieser Studie konnten somit dauerhaft prothetisch rehabilitiert
werden. Ahnliche vielversprechende Ergebnisse werden auch von anderen Autoren
beschrieben (Shaw et al., 2005). Von 18 primar rekonstruierten Patienten wurden zwei
mit Zahnersatz versorgt (11,1%). Von 68 Patienten die ein sekundares Transplantat
erhielten, konnten 28 rehabilitiert werden (41,17%). AulRerdem konnten vier weitere
Patienten ohne eine kndcherne Rekonstruktion erfolgreich rehabilitiert werden. Nach
dem exakten Test nach Fisher sind die Werte mit p=0,056 tendenziell signifikant, was
einen mdglichen Zusammenhang zwischen dem Rekonstruktionszeitpunkt und der
erfolgreichen prothetischen Rehabilitation vermuten lasst. Die Ergebnisse zeigen eine
deutliche Haufung prothetisch rehabilitierter Patienten in der Gruppe der sekundaren
Rekonstruktionen. Ein Erklarungsversuch ist, dass eine langere Therapiepause
eingelegt wurde, um eine Tumorfreiheit als wahrscheinlich anzusehen. Empfohlen wird
ein Zeitabstand von acht bis zwolf Monaten (Haas et al., 2001). Nach dieser Zeit kann
der Chirurg die Qualitat und Quantitat des Transplantatlagers beurteilen und den
bestmoglichen Rekonstruktionszeitpunkt bestimmten. Aulderdem kann nach erfolgter
Rekonstruktion wiederrum die Qualitat und Quantitat des Transplantatknochens
beurteilt werden. Der Prothetiker hat nun die Mdoglichkeit, die Anforderungen an
Implantatposition und Zahnersatz individuell an die vorliegende Situation anzupassen,

was einen langfristigen Implantaterfolg begunstigt.

Die Ergebnisse zeigen, dass eine dauerhafte Rehabilitation in ausgewahlten Fallen
moglich ist. Grinde fur die Verluste sind Rezidive und die damit verbundenen
Nachresektionen, Infektionen der Rekonstruktion und eine strahlendbedingt

verringerte Mundoffnung und Xerostomie. Letztere kdnnen schon wahrend der
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Strahlentherapie und noch Jahre danach auftreten, was dann dazu fuhren kann, dass
besonders herausnehmbare Prothesen nicht mehr eingegliedert werden kdnnen. In
der Studie von Smolka et al. konnten alle ausgewahlten Patienten vorerst mit
Zahnersatz versorgt werden. Im Laufe der Zeit kam es aber bei 57,1% der Patienten
zum Verlust. Hier waren die grofdten Einflussfaktoren die mangelnde Kooperation,

Rezidive und die operative Situation des Patienten(Smolka et al., 2008).

Ist die Qualitat des Transplantatlagers unzureichend, und der Patient weist eine
Restbezahnung auf, kann im Zweifelsfall nur eine Rekonstruktion der
Gewebsstrukturen ausreichen, sodass eine dentale Rehabilitation verworfen wird.
Insbesondere bei zahnlosen Patienten besteht hingegen meist der starke Wunsch
prothetisch versorgt zu werden, was den Kliniker durch die haufig nicht optimalen
physiologisch wiederhergestellten Strukturen, vor ernsthafte Herausforderungen stellt.
Die veranderten intraoralen Konturen und Strukturen fihren dazu, dass Patienten mit
rein tegumental gelagerten Prothesen meist nicht suffizient versorgt werden kénnen
(Anne-Gaelle et al., 2011).

5.5.1 Binar logistische Regression

Die Ergebnisse der deskriptiven Statistik und der Cox Regressionsanalyse zeigen,
dass implantatgetragener Zahnersatz eine gro3e Rolle bei der Versorgung von
Patienten mit Unterkieferkontinuitatsdefekten spielt. Insbesondere das Cox
Regressionsmodell zeigt, wie komplex dieses Thema allein im Hinblick auf das
Implantatiberleben ist und wie viele verschiedene Faktoren einen moglichen Einfluss
auf den Implantaterfolg haben. Da bei einem Groldteil der Patienten mit
Unterkieferkontinuitatsdefekt keine Zahne mehr vorhanden sind oder noch
vorhandene Zahne selten als stabile Basis fur Zahnersatz geeignet sind, sollte in
nachfolgenden Studien ein besonderes Augenmerk auf die verschiedenen Faktoren
bei der Implantation gesetzt werden. Zum jetzigen Zeitpunkt gibt es keinen
wissenschaftlichen Konsens Uber eindeutige Faktoren, die die prothetische
Rehabilitation positiv oder negativ beeinflussen und auch absolute Indikationen bzw.
Kontraindikationen sind nicht auszumachen. Obwohl schon seit langerem die
Forderung besteht, dass eher die funktionellen Ergebnisse und der Benefit einer
prothetischen Rehabilitation fur die Lebensqualitat untersucht werden sollten
(Wijbenga et al. 2016), ist auch hierliber nur wenig bekannt. Nahere Untersuchungen
dieser Faktoren sollten ganz besonders deshalb durchgefuhrt werden, da Studien
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zeigen, dass implantatgetragener Zahnersatz die ,Quality of Life“ der Patienten mit
Unterkieferkontinuitatsdefekt erhdht (Wijbenga et al., 2016, Wu et al., 2008).

Insbesondere der Implantationszeitpunkt, Rezidive, eine positive
Bestrahlungsanamnese, das Tumorstadium, das verwendete Transplantat und die
Position des Implantats stehen im Verdacht die prothetische Rehabilitation zu
beeinflussen. Legen die signifikanten Ergebnisse der Cox Regressionsanalyse zwar
den Verdacht nahe, dass diese Faktoren, einen Einfluss auf das Implantattberleben
nehmen konnten, ist es verwunderlich, dass sie auf den prothetischen Erfolg in dieser
Studie eher eine untergeordnete Rolle spielen.

In der binar logistischen Regressionsanalyse, ist ein statistisch signifikanter
Zusammenhang zwischen prothetischem Erfolg und Implantation erkennbar. Im
Vergleich zu Patienten bei denen keine Implantation stattfand, steigt die Chance auf
eine prothetische Rehabilitation um das 35,7fache, wenn Implantate ausschlieflich in
der Region zwischen 34 bis 44 gesetzt wurden und um das 43,1fache, wenn
Implantate sowohl mesial als auch distal der 4er gesetzt wurden (p<0,001). Diese
Ergebnisse sprechen dafur, dass Implantate einen erheblichen Einfluss auf den Erfolg
einer prothetischen Rehabilitation nehmen kénnten. Ahnliche Zusammenhénge
stellten auch Korfage et al. fest (Korfage et al., 2014). Interessant waren Ergebnisse
von prospektiven Studien, bei denen gepruft wird, ob eine grélRere Verteilung bzw.
Ausdehnung der Implantate die prothetische Rehabilitation im Vergleich zu nur
anterior gesetzten Implantaten positiv beeinflussen und ob auch der Knochentyp oder

der Implantationszeitpunkt Einfluss auf den Erfolg nehmen.

In einer weiteren Studie, in der nur Fibulapatienten betrachtet wurden, ergab die
Regressionsanalyse, dass eher andere Faktoren, wie die Maxillo-Mandibulare
Relation durch eine nicht zentrische Belastung und die geringe fixierte Gingiva im
Zusammenhang mit Misserfolgen bei der prothetischen Rehabilitation stehen (Dholam
et al., 2018).

Die Analyse der Literatur zeigt, wie vielschichtig die Herangehensweise an die Analyse
von Faktoren sein kann. Da insgesamt jedoch nur wenige Patienten mit solch einer
Therapie behandelt werden mussen, ware es wichtig, bei jedem Patienten mit
Unterkieferkontinuitatsdefekt so viele Daten wie mdglich zu erheben. Hierflr ware es
sinnvoll, unter allen Klinikern einheitliche Definitionen von Erfolg bzw. Misserfolg von
Transplantaten, Implantaten und Zahnersatz zu definieren. Auf dieser Grundlage

waren so auch klinikibergreifend retrospektive Studien mit groen Fallzahlen mdglich.
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So konnen die Faktoren wie der Rekonstruktionszeitpunkt, Rezidiv, Radiatio, Alter,
Transplantattyp, und das Tumorstadium, die in dieser Studie keinen signifikanten
Einfluss auf die Chance einer prothetischen Rehabilitation hatten, daraufhin Gberpruift
werden, ob diese Erkenntnis auch mit steigenden Fallzahlen bestatigt werden kann.
Dies wurde die Aussagekraft, auf der Suche nach potentiellen Einflussfaktoren
erheblich steigern. Eine deutschland-, europa- oder besser weltweite, standardisierte
Datenbank ware fur dieses Vorhaben winschenswert. Auf Grundlage dieser
gewonnenen Ergebnisse konnten dann retrospektive Analysen durchgefuhrt werden,
um genaue Anforderungen an prospektive randomisierte klinische Studien zu

beschreiben.

Besonders die Datenerhebung zur prothetischen Versorgung stellt ein grof3es Problem
dar. Da die meisten Patienten in groRen Kliniken behandelt werden, ist es, den
chirurgischen Teil betreffend, moglich, groRe Datenmengen zu erfassen. Die
Informationen im Hinblick auf die prothetische Rehabilitation wirde hingegen deutlich
geringer ausfallen. Dies liegt zum einen daran, dass nicht jeder Patient flr eine
prothetische Rehabilitation geeignet ist und andere Patienten nicht immer einer
Behandlung zustimmen. Des Weiteren werden nicht alle Patienten an dem Ort, an dem
die Tumortherapie durchgeflhrt wird, prothetisch versorgt, was die Datenerhebung
zusatzlich erschwert. Deshalb gilt es auch hier, standardisierte Fragebdgen bzw.
Protokolle zu erstellen. Es gilt sowohl Patienten als auch weiterbehandelnde
Zahnarzte dafur zu sensibilisieren, dass sie einen Beitrag zum wissenschaftlichen
Fortschritt auf diesem Gebiet leisten kdnnen, indem sie sowohl den Therapieverlauf
als auch die Therapiekonzepte detailliert dokumentieren. So kann eine Datenbank

entstehen, die fur alle Kliniker zuganglich ist.

Nur so wird es in Zukunft mdglich sein, fur dieses Erkrankungsbild aussagekraftige
Erkenntnisse im Hinblick auf bestmogliche Therapiekonzepte fur jeden Einzelfall zu

generieren.
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6 Zusammenfassung

Durch Traumata, Infektionen, benigne und vor allem maligne Entartungen konnen in
Folge der Therapie Unterkieferkontinuitatsdefekte entstehen. Diese sind haufig
kombinierte Defekte aus Hart- und Weichgewebe, welche sowohl die Funktion des
Kauapparates als auch die Asthetik des Patienten beeinflussen. Da die Lebensqualitat
dieser Patienten mitunter stark beeintrachtigt ist, gilt es Konzepte zu entwickeln, durch
die eine bestmogliche Wiederherstellung flr jeden Einzelfall gewahrleistet werden

kann.

Dies stellt die Motivationsgrundlage fur die in dieser Dissertation durchgeflhrte
retrospektive Analyse von 164 Patienten dar. Hierzu wurden Informationen wie Alter,
Geschlecht, Art der Rekonstruktion, Rekonstruktionszeitpunkt, Rezidive,
Strahlenexposition, Implantatpositionen, Implantationszeitpunkte etc. ermittelt und zu
einem Datensatz zusammengefuhrt. Dieser wurde dann sowohl mittels deskriptiver
Statistik als auch mittels einer Cox Regressionsanalyse und einer binar logistischen
Regression analysiert, um potentielle Faktoren zu identifizieren, die ein Eintreten der

prothetischen Rehabilitation positiv oder negativ beglinstigen.

Von den insgesamt in dieser Studie aufgenommenen 164 Patienten, die wegen eines
Plattenepithelkarzinoms einen Unterkieferkontinuitatsdefekt erlitten, konnten 86
Patienten mit einem autologen Knochentransplantat versorgt werden. Am haufigsten
wurde das avaskulare Beckenkammtransplantat und das mikrovaskulare
Fibulatransplantat zur Rekonstruktion verwendet. Hierbei ist zu beachten, dass das
Fibulatransplantat zu fast gleichen Teilen bei primaren und sekundaren
Rekonstruktionen und das Beckenkammtransplantat ausschlie3lich bei sekundaren

Rekonstruktionen zum Einsatz kam.

Die deskriptive Analyse zeigte geringere Verlustraten fur Transplantate die sekundar
rekonstruiert wurden. Interessant ist die Tatsache, dass die in der Literatur
beschriebenen hohen Werte fur die erfolgreiche Rekonstruktion mittels autologen
Knochentransplantaten nur bedingt bestatigt werden kénnen. Die ermittelten Werte fur
Patienten mit mikrovaskularen Transplantaten liegen sowohl in der Gruppe der
primaren und sekundaren Rekonstruktion, als auch bei bestrahlten Transplantaten
unter den in der Literatur angegebenen Werten. Sie liegen aber trotzdem im Bereich
von 80% und hoher. Nur wenige Studiendesigns zu dieser Thematik bertcksichtigen
bei der Analyse die Defektursache und umfassen daher heterogene
Patientenkollektive im Hinblick auf den Resektionsgrund. Im Gegensatz hierzu wurden
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im vorliegenden Datensatz ausschlie3lich Patienten mit einem Plattenepithelkarzinom
der Mundhohle betrachtet. Es liegt daher der Verdacht nahe, dass besonders die in
Folge der Diagnose Plattenepithelkarzinom (maligner Tumor) resultierenden
Komplikationen wie Bestrahlung, ORN und Rezidive einen starkeren negativen
Einfluss auf den dauerhaften Rekonstruktionserfolg haben, als dies bei benignen

Tumoren, Infektionen, oder Traumata der Fall ist.

Prothetisch konnten lediglich 34 der 164 Patienten rehabilitiert werden. Am haufigsten
kam hierbei die steggetragene Prothese auf Implantaten zum Einsatz (n=21). Dies
macht deutlich, wie wichtig die Verwendung von Implantaten im Hinblick auf die
prothetische Wiederherstellung ist. Insbesondere der Implantationszeitpunkt scheint
ein prognostischer Faktor zu sein, da bei primar rekonstruierten Patienten mit
simultaner Implantation durch auftretende Rezidive haufig der Verlust der Implantate
resultiert, was in der Folge auch den Verlust des Zahnersatzes bedeutet. Die
Indikationsstellungen flr eine primare oder sekundare Implantation sollte daher
kritisch abgewogen werden. Auf der einen Seite wird durch die prothetische
Rehabilitation die Lebensqualitadt erhoht. Auf der anderen Seite hingegen steigen
durch zusatzliche Operationen und Termine beim Prothetiker, die Anzahl der
Krankenhaustage, was den Patienten zusatzlich belastet. Dies kommt besonders dann
zum Tragen, wenn Misserfolge im Therapieverlauf zu verzeichnen sind. Aus diesem
Grund ist es eine Gradwanderung fur den Kliniker, den bestmoglichen Therapieansatz
fur jeden einzelnen Patienten zu bestimmen. Auch die Wahl des verwendeten
Zahnersatzes ist eine schwerwiegende Entscheidung. So ist der Komfort bei
festsitzendem Zahnersatz zwar erhoht, erschwert jedoch die Nachkontrolle woraus

wiederrum Nachteile fir den Patienten entstehen konnten.

Alles in allem zeigt diese Studie, wie komplex und vielschichtig die Therapie von
Patienten mit Unterkieferkontinuitatsdefekten ist. Eine besondere Herausforderung
stellt hier die grof3e Vielfalt an verschiedenen Faktoren da, die einen Einfluss auf den
Therapieerfolg nehmen konnten. Aufgrund der geringen Fallzahlen und der
unterschiedlichen Zielparameter in der Vergleichsliteratur fehlen fur eine belastbare
Therapieempfehlung prospektive multizentrische Studien. Aus diesem Grund ist eine
einheitliche Datenbank wilnschenswert, sodass aussagekraftigere Studien erstellt
werden kdnnen, um zielgerichtet Anforderungen an nachfolgende prospektive Studien

Zu generieren.
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