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1. Einleitung

Primar nicht zu verschlieBende Wunden und Wundheilungsstérungen stellen, meist im
Rahmen von postoperativen Infektionen, eine relevante Komplikation nach
gynakologischen Operationen dar.

Zur Verbesserung der Wundheilung erfolgt oftmals die Therapie mit einem
Vakuumverband zur Wundkonditionierung.

Das Ziel dieser Studie war, den Einfluss der Vakuumtherapie auf die chirurgische
Wundversorgung in der Frauenheilkunde zu untersuchen, um protektive Faktoren und
Risiken fur den Therapieverlauf zu erfassen.

Da oftmals klinische Untersuchungen mehr mannliche Studienteilnehmer einschliel3en,
stellte die Analyse der Daten hinblicklich der Gender Medizin mit ausschlief3lich
weiblichen Teilnehmerinnen eine Besonderheit dar.

Seit dem Jahr 2008 ist schon bekannt, dass die Schmerzempfindung und
Analgetikaansprache von Frauen und Mannern voneinander abweichen. * (1) [1]

Die Auswertung der Daten soll somit sowohl zum besseren Verstandnis der Wundheilung
nach gynéakologischen Erkrankungen beitragen, als auch einen Einblick in die Abheilung
von komplizierten Wunden der Frau geben.

Waéhrend die Wundheilung mithilfe von Vakuumtechnik in vielen anderen Fachern bereits
untersucht wurde, galt es folglich nun gynakologische Patientinnen ebenfalls
miteinzubeziehen, um eventuelle Besonderheiten und Unterschiede zu erfassen.

(Kelm, Schmitt et al. 2006)

Das Patientenkollektiv wurde auf unterschiedliche Risikofaktoren untersucht.

Zum einen wurde die anamnestische Vorgeschichte der Patientinnen beschrieben und
das Alter, der Body-Mass-Index (BMI), Nikotinabusus, préaoperative Therapien,
bestehende Antikoagulation sowie die Erkrankung an Diabetes erfasst.

Zum anderen wurden sowohl der operative und postoperative Verlauf, als auch die
weitere Entwicklung wahrend des Krankenhausaufenthalts dokumentiert.

Dazu wurde die Dauer der Operation, der intraoperative Blutverlust, ausgewahlte
Blutwerte und die Anzahl der erforderlichen Bluttransfusionen erhoben.

Postoperativ wurden zudem die Dauer und Art der antibiotischen Behandlung aufgefthrt.



Um relevante Schlisse aus den oben genannten Beobachtungen zu ziehen, wurde
letztendlich die Dauer der Vakuumtherapie aufgeschlisselt. Die Variable gab an zu
welchem Zeitpunkt die Patientinnen eine Vakuum Therapie nicht weiterhin bendtigten und

diente somit als Indikator fir den Verlauf der Wundheilung.
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1.1 Hintergrund- Wundheilungsstdrungen

Die Wundheilung ist ein vierteiliger Prozess, der in die Exsudations-, Resorptions,
Proliferations- und Differenzierungsphase gegliedert werden kann.

Diese Prozesse laufen nicht zwingend schematisch aufeinanderfolgend ab, sondern
konnen teilweise Uberlappen. Die ersten acht Stunden beschreibt die oben genannte
Exsudationsphase, die vor allem durch den Vorgang der Hamostase gekennzeichnet ist.
Es treten zuerst Blut und Plasma in den Wunddefekt ein, worauf ein dreiteiliger Ablauf
folgt. Dieser beginnt mit einer initialen Vasokonstriktion, die von einer Vasodilatation
abgelost wird. Schlie3lich beginnt die Besiedlung mit Thrombozyten und Leukozyten,
wodurch ein Spuleffekt hervorgerufen wird. Dieser sogenannte Spuleffekt bewirkt, dass
durch die freiliegenden Kollagenstrukturen eine Thrombozytenaggregation und die
Blutgerinnungskaskade aktiviert werden. Anschlie3end okkludieren die Kapillaren und
der Gewebedefekt fullt sich mit Wundsekret. Von den eben angesprochenen
Thrombozyten werden Zytokine freigesetzt, die wachstumsférdernd und chemotaktisch
sind. Das abgeschiedene Fibrin flllt fortan den Defekt aus. Eine Stabilisation wird durch
Faktor XIII gewahrleistet.

Mit dem Bedecken der Wunde durch Fibrin geht die Wundheilung in die Phase der
Resorption Uber, die ein bis vier Tage andauert.

Kennzeichnend fur den Abschnitt der Heilung ist die Inflammation. Durch die beginnende
Fibrinolyse ausgeltdst, wandern Granulozyten und Monozyten in den Defekt ein, wéahrend
vorhandene Bakterien oposioniert und phagozytiert werden. Lysosomale Enzyme bauen
nekrotische Areale ab, wahrend Makrophagen aktiviert werden, Stickoxid und
Sauerstoffradikale auszuschutten. Infolge der eben beschriebenen Freisetzung baut sich
ein antimikrobielles Milieu auf. Ein weiterer Effekt, den die Makrophagenaktivierung mit
sich bringt, ist die zellvermittelte Immunantwort durch T Lymphozyten und die
anschlielend weitere Invasion von Monozyten und Granulozyten.

Der dritte Abschnitt ist die Proliferationsphase mit der ein stark vaskularisiertes
Granulationsgewebe einhergeht. Im Wundbereich werden, durch Mediatoren aus
Makrophagen vermittelt, Fibroblasten aktiviert, die Glykoproteine und Proteoglykane wie
Kollagen herstellen und somit zur mechanischen Reil3festigkeit beitragen. Weiterhin

wachsen Kapillaren vom Defektrand ins Zentrum der Wunde, aus denen
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Endothelzellzapfen aussprossen, die sich zu Endothelzellen umwandeln und ein Netz
vorwachsender Kapillaren bilden. Diese Prozesse der Angiogenese sind ebenfalls
vermittelt durch die Mediatoren der Makrophagen. Auf zellularer Ebene nimmt die Anzahl
an Entzindungszellen ab, wahrend stetig mehr Angioblasten, Fibroblasten und
Keratinozyten vorzuweisen sind. Letztendlich verschlie3en Fibroblasten den Wunddefekt,
Angioblasten bilden neue Kapillaren aus und die Keratinozyten beginnen die
Reepithelisierung des Gewebes. Ahnlich wie das Kapillarwachstum breitet sich das junge
Bindegewebe vom Defektrand ins Zentrum aus, welches durch die stark kapillarisierte
Oberflache, als ,kdrniges” Granulationsgewebe imponiert.

Den abschlieRenden Vorgang stellt die Differenzierungsphase dar, die sich von einer
Woche bis zu Monaten erstrecken kann. In dieser letzten reparativen Phase verringert
sich die Anzahl an Bindegewebszellen im Wundbereich, wahrend verstarkt
Interzellularsubstanz in den Gewebedefekt einfliel3t. Aus dem Granulationsgewebe bildet
sich ein zell- und kapillararmes aber faserreiches Bindegewebe, das Narbengewebe. Das
Kollagen Typ drei, das zu diesem Zeitpunkt noch vertreten ist, wandelt sich in das
Kollagen Typ eins um. Es kommt schlief3lich zur Wundkontraktion durch Wasserverlust
und Myofibroblasten. Der Abschluss der Heilung erfolgt durch Epithelisierung.

Das Maximum der Reil3festigkeit ist nach drei Monaten erreicht.

(Schumpelick, Bleese et al. 2010) (Smola, Eming et al. 2001)

Oftmals kommt es jedoch zu Stérungen im oben aufgefihrten Heilungsprozess, sodass
langer bestehende Wundheilungsstérungen auftreten. Eine Wunde wird als chronisch
angesehen, wenn sie Uber drei Monate besteht.

Der Heilungsprozess sistiert im Stadium der Inflammation, in der Resorptionsphase. Die
physiologische Inflammation aus der ersten Phase wird weiterunterhalten und prolongiert,
sodass es zu einer anhaltenden Einwanderung und Aktivierung von Entziindungszellen
kommt. Durch diese Prozesse wird die Matrixneubildung und Reepithelisierung
verhindert, sodass weder die Proliferation des Gewebes noch eine narbige Ausreifung
ablaufen kann.

Die anhaltende Entziindung bringt mehr proinflammatorische Zytokine in den
Wundbereich und sorgt somit fiir eine tGberschieRende Synthese und Freisetzung von
Proteasen. Wahrenddessen werden keine Proteaseinhibitoren gebildet, sodass die

Enzyme ungehemmt Wachstumsfaktoren, Rezeptoren und Komponenten der
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extrazellularen Matrix degradieren, was zur Inhibition des Zellwachstums und letztendlich
zu einer chronisch, sich selbst erhaltenden Entziindung fihrt.

Als Beispiel fur eine Storung, die zur Genese einer pathologischen Wunde beitragt, lassen
sich Entziindungen heranziehen. Ist die Kontrolle der entziindlichen Aktivitat nicht mehr
gegeben so kann sich kein Granulationsgewebe formieren. Daraus folgt die VergrofRerung
der ursprunglichen Wunde. Die Wunde muss meist medikamentds behandelt werden,
sodass die Entzuindungsaktivitat wieder kontrolliert werden kann. Bei groRen Wunden
durch beispielsweise problematische Vaskulitiden wie Pyoderma gangraenosum kommen
oftmals Immunsuppressiva zum Einsatz.
Ein weiteres Problem stellen hohe Blutzuckerwerte bei Patient*Innen dar. Durch den
erhohten Glucoseanteil im Blut werden weniger proinflammatorische Mediatoren von
mononukle&ren Zellen exprimiert. Infolgedessen kénnen nachfolgende Mediatorsysteme
nicht aktiviert werden und es kann kein oder kaum funktionstiichtiges
Granulationsgewebe ausgebildet werden.

Ferner fihren systemische Grunderkrankungen zu einer Veranderung des lokalen
Wundmilieus. Die normalerweise vorhandenen wachstumsfoérdernden Komponenten, die
in Exsudaten von gut heilenden Wunden zu finden sind, sind in schlecht heilenden
Wunden reduziert. Wachstumsfaktoren werden gehemmt oder biologisch inaktiviert,
sodass auf biochemischer Ebene eine Vielzahl an Proteasen im Bereich von Elastase-,
Matrix-Metalloproteinasen und Plasminogenaktivator vorhanden sind.
Proteinaseinhibitoren sind reduziert, wodurch insbesondere Wachstumsfaktoren wie
Vascular Endothelia Growth Factor (VEGF) zerstort werden.

Eine weitere Storung in der Abheilungsphase von Wunden kann durch den Zustand der
Mangelerndhrung hervorgerufen werden. Um ein funktionelles Granulationsgewebe
aufzubauen, missen Aminosauren, Sauerstoff, Energie und Spurenelemente lokal
vorhanden sein. Ein multimorbider, é&lterer Patient hat durch die fehlenden
Grundbausteine folglich ein nicht ausreichend versorgtes Granulationsgewebe.

Alle chronischen Wunden sind bakteriell besiedelt. Eine Dauerkolonisation fakultativ
pathogener Keime stellt jedoch kein erhdhtes Risiko fur zusatzliche Gewebeschaden dar.
Die Wirtsabwehr wird erst dann geschwécht, wenn sich die Anzahl 104-108 Keimen nahert
und somit ein Zustand der ,kritischen Kolonisation® erreicht wird. Das damit verbundene

Granulationsgewebe imponiert graulich und flach, wéhrend die gesamte Wunde eher an
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Grof3e zunimmt und die Wundheilung entziindungsbedingt sistiert. Die Ursache liegt hier
ebenfalls an durch Aerobier und Anaerobier produzierten Invasinen, Etablinen und
antiphagozytaren Stoffen, die die Zerstbrung der extrazellularen Matrix und den
Ruckgang von Kollagenreifung und Fibroblastenproduktion erklaren. Folglich wird die
Epithelbildung unterbrochen und die Gewebehypoxie gesteigert.

Die pathophysiologische Erlauterung der Wundheilungsstorung bezieht sich auf eine
traumatisch entstandene Wunde. Chronische Wunden vendser Genese unterliegen einer
komplizierteren Funktionsstorung, die durch einen Kreislauf aus Gewebehypoxie und
Wundbddemneigung zu erklaren ist.

(Mutschler 2012)
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1.2 Inzidenz und Keimspektrum

Trotz modernisierter Operationstechniken und erhdhter Hygienestandards sind auch in
der Gynakologie Wundheilungsstérungen ein grof3es Thema.

Mit einem Blick auf die Surgical Wound Classification (SWC) werden je nach
Operationsart und -l&nge Unterschiede erkannt. Im Folgenden gilt es zuerst die SWC zu
erklaren.

Die Operationswunden werden nach Grad der Verunreinigung des Wundgrundes
klassifiziert. Das System gliedert sich in vier Grade:

Klasse | stellt die saubere Wunde dar. Die Operationswunde ist nicht infiziert und keine
Inflammation tritt in Folge auf. Die Atemwege, Verdauungsorgane, Genitalien oder nicht
infizierten Harnwege kommen nicht in offenen Kontakt mit dem Operationsfeld. Dies trifft
auch auf operative Schnittwunden nach einem stumpfen Trauma zu, wenn oben genannte
Umstande eingehalten wurden.

Die zweite Klasse stellt eine sauber-kontaminierte Schnittwunde dar. Hier handelt es sich
um Operationswunden von Eingriffen, die kontrollierten Zugang zu nicht infizierten
Organen wie den Atemwegen, dem Harntrakt, dem Verdauungs- oder Genitaltrakt
erzeugen. Ein Beispiel fir eine solche Operation stellt die Tonsillektomie dar.
Kontaminierte Wunden werden zur Klasse Il zugeordnet. Offene, frische Wunden, die
unfallbedingt kontaminiert wurden oder groRRere Briiche steriler Operationstechniken
stellen eine Grol3zahl der Wunden dieses Grades dar. Auch Operationen mit Kontakt zu
eitrigen Entzindungen oder Kontamination durch Verdauungs-, Harn- oder Genitalorgane
stellen infizierte Wunden der Klasse Il dar.

Das grofdte Ausmal® der Verunreinigung wird durch den vierten Grad definiert. ,Dirty-
infected® Wunden werden durch offene Perforationen von Organen oder akute eitrige
Entzindungen wahrend der Operation klassifiziert. Bereits vor der Operation waren
folglich die Erreger, die zur Inflammation gefihrt haben, im Operationsfeld vorhanden.
Mithilfe des Wundklassifikationssystem konnen somit Risikoeinschatzungen fir
kommende Komplikationen mit dem Hintergrundwissen zu Verletzungsmechanismus,
Zustand der Patient*Innen, Grad der Kontamination und Beteiligung von Organsystemen

eingeschatzt werden. (Herman and Bordoni 2022)
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Hinsichtlich des SWC Systems werden Hysterektomien folglich als Wunde der Klasse I
interpretiert- es wird eine kontrollierte Er6ffnung des Urogenitaltrakts vorgenommen. Nach
abdominaler Hysterektomie zeigte sich eine Infektionsrate von 7,7 %, wahrend nach
vaginaler Hysterektomie die Rate bei 4,5 % lag. Bei Operationen, die den Bauchraum
eroffnen, hangt eine intraabdominelle Infektion von Art und Lange der Operation ab. Bei
Endometriumkarzinomen kam nach Angaben von latrakis et al. eine Infektionsrate von 5
% zustande, wahrend es 18 % bei Zervixmalignomen und 15 % bei Ovarialkarzinomen
waren. Das Vulvakarzinom stellte die héchste Rate an Infektionen dar. Generell spielt
jedoch nicht nur die Grunderkrankung eine Rolle, sondern auch die Art der Operation.
Wenn moglich, sollte aufgrund der kirzeren Operationszeit, verminderter Schmerzen
aber vor allem auch wegen der Reduktion von Wundheilungsstérungen die
laparoskopische Operation immer der Laparotomie vorgezogen werden. Eine
Wundinfektionsrate von 2,5 % bei Laparoskopien wird bei Laparotomien einem
Infektionsrisiko von 10,5 % bei abdominellen Uterusresektionen entgegengestellt. In einer
finnischen Studie wurde deutlich, dass 13% Wundheilungsstérungen bei vaginalen und 9
% bei laparoskopischen Hysterektomien auftraten.

Prinzipiell ist eine Infektion der Wunde durch jeden Erreger moglich. Besonders haufig
wird der Wundbereich durch Hautkeime infiziert. Ob und wie stark die Infektion ausfallt,
hangt von der Anzahl der Ubertragenen Keime und der Virulenz der Erreger ab. Hierbei
ist es moglich, dass sowohl Bakterien und Pilze, als auch in selteneren Féllen Viren die
Infektion auslosen.

Da Bakterien die wichtigste Rolle spielen, ist das Keimspektrum abhangig vom Ort der
Wunde und vorhandenen Resistenzen der Patient*Innen abhangig. Die am haufigsten
vorkommenden Keime stellen Staphylokokken, Streptokokken und Enterokokken dar.
Einzelne Erreger bilden oftmals spezifische Krankheitsbilder aus, wahrend die
Wundheilungsstoérung meist durch eine Mischinfektion generiert wird. So erzeugt
beispielsweise (bspw.) die Infektion mit S. pyogenes das klassische Bild eines Erysipels,
beziehungsweise (bzw.) einer Phlegmone. Je nach Operation kommt das Wundgebiet mit
Bakterien unterschiedlicher Organsysteme in Kontakt. Oftmals infizieren sich Wunden im
Rahmen eines Eingriffes mit Kontakt zu Darm- oder Genitalbereich mit Enterobakterien,

wie zum Beispiel Escherichia coli (E. coli.) Keime, die eher mit dem Respirationstrakt in
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Verbindung gebracht werden, jedoch auch oftmals bei Infektionen von gynékologischen

Wunden auftreten, sind Klebsiellen und Pseudomonaden.(Schindlbeck 2009)
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1.3 Vakuum Therapie

Der Einsatz von Vakuum Technik in der Medizin ist bereits im Jahre 1989 das erste Mal
zur Behandlung von Wundheilungsstérungen dokumentiert worden.

Das Vakuum ist, wie die Namensgebung schon sagt (lateinisch vacuus, leer), ein ganzlich
leerer Raum, dessen Druck geringer ist als der Umgebungsdruck. (Barfuss 2013)

Die Vakuum Therapie besteht aus einem System, das aus zwei Komponenten
zusammengefigt ist. Um eine ausreichende Kontaktfliche herzustellen, wird die Wunde
mit einem offenporigen Polyvynyl- oder Polyurethanschwamm ausgelegt und
anschlielend ein Drainagesystem an den Schwamm angeschlossen. Die beiden Teile
wird mit einer Klebefolie abgedichtet und an eine Vakuum Pumpe angeschlossen. Diese
Pumpe (bt einen kontrollierten-intermittierenden oder kontinuierlichen Unterdruck auf das
oben beschriebene System aus, sodass im Wundmilieu ein Vakuum erzeugt wird. Der
Sog kann einen Hochstdruck von 200 mmHg erreichen.

Die Beobachtungen zum verwendeten Material ergaben, dass ein grobporiger
Polyurethanschwamm zu einer starkeren Auspragung von Granulationsgewebe fiihrt als
ein feinporiger Polyvinylalkoholschwamm und somit zu einer schnelleren Verbesserung
des Wundzustandes fuhrt.

Durch die Vorhergehensweise wird das Wundexsudat kontrolliert abgesaugt und in ein
Auffangsystem weitergeleitet. Dieser Ablauf hat einen positiven Einfluss auf den Zustand
der zu behandelnden Wunde. Durch das Absaugen entsteht weniger Zelldetritus und
osmotisch aktive Mediatoren, sodass ebenfalls weniger Inhibition von Fibroblasten- und
Endothelzellproliferation generiert wird. Die Auswirkungen der Vakuum Therapie sind
ferner eine Abnahme des interstitiellen Odems, eine Verbesserung der Mikrozirkulation
und eine bessere Oxygenierung im Wundgebiet. Andere Beobachtungen lassen sich
durch das vermehrte Vorhandensein von Granulationsgewebe, eine bessere
Durchblutung der Wundflache und weniger bakterielle Kolonisation beschreiben. (Webb
and Schmidt 2001)

Wahrend die Vakuum Therapie anfangs in Europa nur fur akute Behandlungen
traumatischer Weichteildefekte verwendet wurde, sind die Indikationen zum Einsatz von
Vakuum Pumpen nun ausgeweitet worden.

Die Behandlung mit Vakuum Pumpen fihrt zur Stabilisierung traumatischen Gewebes,

sodass der Zeitpunkt des definitiven Wundverschlusses optimiert werden kann. Somit
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eignet sich die Methode fur alle Wunden, die nicht primar oder bislang nicht sekundar
verschlossen werden konnten. Am haufigsten wird die lokale Unterdrucktherapie jedoch
bei der Behandlung von sogenannten Problemwunden eingesetzt. Als Problemwunden
kann man Lasionen bezeichnen, die schlecht heilen und schwer beherrschbar sind.
Weiterhin sind viele der Verletzungen, die sich als schwer zu behandeln darstellen,
ungunstig lokalisiert und gehen mit nachteiligen Begleitumstanden einher. Weitere
Probleme stellen eine bakterielle Superinfektion und eine weite Ausdehnung der Wunde
dar. Man kann also sagen, dass die Genese einer Problemwunde multifaktoriell ist.

Die Vakuumtherapie ist in einigen generellen und speziellen Fallen indiziert.

Die erste Indikation stellt den klassischen Fall einer Problemwunde dar; die schlecht
heilende, stark exsudierende und/oder kontaminierte Wunde.

Das Ziel der Vakuum Therapie ist dabei immer, die chronische Wunde in eine akute
Lasion zu Uberfuhren, um somit gute Bedingungen fir einen definitiven Wundverschluss
zu schaffen.

Neben den Vorteilen, die das Wundmanagement problematischer L&asionen durch
Vakuumtechnik bereichern, gibt es einige Kontraindikationen.

Beim Vorliegen maligner Tumore im Bereich der Wunde ist die Vakuumtherapie
kontraindiziert bis eine erfolgreiche Resektion des Tumors erreicht wurde. Zur temporaren
Defektheilung kann die Unterdrucktherapie nach erfolgter Operation angewandt werden.
Dasselbe gilt fur Wunden mit bestehendem nekrotischen oder infizierten Wundgrund.
Bevor eine Therapie zur Sekundarheilung gestartet wird, muss eine Revaskularisierung
erfolgen, aul3erdem muss der Wundgrund von offenliegenden Blutgefaf3en und/ oder
Nerven befreit sein.

Von grofRer Wichtigkeit fir das hier beschriebene Patientenkollektiv ist die kontraindizierte
Unterdruckbehandlung bei enteralen Fisteln. Beim Vorliegen einer bspw. rekto-vaginalen
Fistel, wie es im Falle eines Vaginalkarzinoms vorkommen kann, ist eine Therapie mit
Vakuum Pumpen nicht moglich. Bei der Auswahl der Patientinnen ist aufgrund dessen
keine Patientin mit Fistel ausgewdahlt worden. Eine ebenso relevante Kontraindikation
stellt eine Darmverletzung bei Abdomen apertum dar, die oftmals bei komplizierten

Tumordebulking Operationen im Bauchraum auftreten kann.
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Abseits von gynakologischen Fragestellungen konnen Patient*Innen mit exponiertem
Hirngewebe oder unbehandelter Osteomyelitis nicht von einer Vakuumtherapie
profitieren. Unter Unterdruckbehandlungen bei erdffnetem Markraum entwickelten sich
schwere Nachblutungen, wodurch mindestens eine effektive Blutstillung fur die Anlage
einer Vakuumpumpe vorausgesetzt sein sollte.

(Horch and Leffler 2007)
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2. Material und Methoden

Der Krankheitsverlauf der Patientinnen, die innerhalb des Zeitraums von 2008 bis 2020
in der Klinik fir Gynakologie und Gynakologische Onkologie des Universitatsklinikums
Bonn (UKB) postoperativ mit einer Vakuumtherapie versorgt wurden, soll in einer
retrospektiven Studie analysiert werden. Die Datenerhebung erfolgte anonymisiert aus
einer digitalen Patientenakte.

Die Patientenakten wurden auf das Alter der Patientinnen, den BMI, den Nikotinabusus
und préoperative Therapien untersucht. Ferner wurden eine bestehende Antikoagulation,
ein diagnostizierter Diabetes mellitus und ausgewahite Blutwerte erfasst. Zu den
operativen und postoperativen Angaben zahlte der Blutverlust, die Operationsdauer und
die Anzahl verabreichter Bluttransfusionen. Zudem wurden Art und Dauer der
antibiotischen Behandlung und Lange der Vakuumtherapie dokumentiert.

Patientinnen, die im Zeitraum zwischen 2008 bis 2020 mit Vakuum Therapie behandelt
wurden, wurden mithilfe des Codes flr die Anlage eines Vakuumverbandes (8-190.2)
durch den Operationen- und Prozedurenschlissels (OPS) aus dem Krankenhaussystem
generiert.

Um die individuelle, patientenspezifische Mortalitat hinsichtlich unterschiedlicher Risiken
zu standardisieren, wurde der Charlson-Komorbiditatsindex (CCIl) angewendet.

Dies ist ein Klassifikationssystem, das das Mortalitatsrisiko in Abh&ngigkeit von 19
Grunderkrankungen vorhersagt.

Die Grunderkrankungen werden in drei Gruppen eingeteilt, denen unterschiedliche
Punktewerte zugeteilt werden. Die Erkrankungen, die zur Ein-Punkt Gruppe gehéren,
stellen den Myokardinfarkt, die peripher arterielle Verschlusskrankheit (PAVK),
zerebrovaskulare Erkrankungen, Demenz, chronische Lungenerkrankungen, Diabetes
mellitus, die systolische Herzinsuffizienz, rheumatische Erkrankungen, leichte
Lebererkrankungen und die gastroduodenale Ulkuskrankheit dar. Beeintrachtigungen, die
mit einem Punktewert von zwei gewichtet werden, sind moderate bis schwere
Nierenerkankungen, die Hemiplegie und ein Diabetes mellitus mit Endorganschaden,
sowie Tumore, Lymphome und Leukdmien als Vertreter des onkologischen
Formenkreises. Moderate bis schwere Lebererkrankungen werden einem Punktewert von

drei zugeordnet. Die beiden Erkrankungen, die mit sechs Punkten am schwerwiegesten
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einzuordnen sind, sind sowohl ein solider metastasierender Tumor, als auch die
Erkrankung an einem Acquired Immunodeficiency Syndrome (AIDS).

Mithilfe des Punktesystems wird je nach Schwere der Beeintrachtigung ein Score erstellt,
der zusatzlich das Alter ab dem 50. Lebensjahr in einen Zahlenwert tGibersetzt.

Mit jeder neu erreichten Dekade wird ein Punkt dazu addiert, sodass der Hochstwert im
90.-99. Lebensjahr bei funf Punkten liegt.

Anschlielend wird aus den Ergebnissen, die von einem bis zu funf Punkten ausfallen
kdnnen, eine 1-Jahres-Mortalitatsrate generiert.

Ein Ergebnis, das fuinf oder mehr Punkte betragt, entspricht hier einer 1-Jahres Mortalitat
von 85 %. Der niedrigste Wert, den Patient*Innen erreichen kdnnen, ist ein Wert von 0,
was zu einer Mortalitatsrate von 12 % als Grundrate fiihrt. Addierte Punktwerte von eins
bis zwei nehmen einen Prozentsatz von 26 % an und Werte von drei bis vier beschreiben
eine Rate von 52 %. (Charlson, Pompei et al. 1987)

Die statistische Auswertung der Daten erfolgte mit SPSS- Statistical Package for the
Social Sciences. Zur angemessenen Analyse des Datensatzes wurde das Poisson
Regressionsmodell angewendet, um statistisch signifikante Korrelationen zwischen
unterschiedlichen Patientenfaktoren und der Wundabheilungsdauer unter Vakuum

Therapie zu ermitteln.
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3. Ergebnisse

Aus der statistischen Auswertung der Patientendaten ging hervor, dass grol3e
Blutverluste und lange Operationszeiten einen Risikofaktor fur die Abheilungsdauer
problematischer Wunden darstellten. Patientinnen die einen hohen BMI und hohe
Entziindungswerte, abgebildet durch das C reaktive Protein (CRP), aufwiesen, zeigten
sich ebenfalls benachteiligt in der Abheilungsphase.

Dasselbe Phanomen liel sich bei bestehender Antikoagulation und der Verabreichung
von Metronidazol erkennen. Letzteres konnte durch das Vorliegen von Anaerobiern im
Zusammenhang mit der Verabreichung des Antibiotikums erklart werden.

Die Einschatzung des Allgemeinzustandes durch den CCI erwies sich als statistisch
nicht signifikant. Bei einer groReren Fallzahl lasst sich jedoch ein signifikanter
Zusammenhang vermuten. Die Quantifizierung durch den Index muss im Rahmen
gynakologischer Tumorentitaten kritisch betrachtet werden und weist einige
Schwachstellen auf.

Als protektive Faktoren zeigten sich statistisch signifikant der Nikotinabusus, die
Erkrankung an Diabetes mellitus und die Erhéhung des Kreatinin-Wertes.

Als weitere protektive Faktoren lieRen sich die neoadjuvante Chemotherapie bei
gynékologisch fortgeschrittenen Tumoren und die Verabreichung von Bluttransfusionen
erkennen.

Das Alter des Patientenkollektives konnte nicht als statistisch signifikant eingestuft
werden und wies lediglich durch die Haufung &lterer Patientinnen auf einen
Zusammenhang zwischen steigendem Lebensalter und der Pravalenz von
Wundheilungsstoérungen hin. Auch die Leukozytenzahl korrelierte nicht signifikant mit
der Wundabheilungsdauer, was auf die verschiedenen Zeitpunkte der

Laborwertbestimmungen zuriickzufiihren war.
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3.1 Deskriptive Statistik

Die Studie zur Untersuchung von Risiken und protektiven Faktoren bei der Therapie von
Wundheilungsstérungen umfasst eine Fallzahl von 100 Patientinnen. Der Erfolg beim
Einsatz von Vakuum Pumpen nach gynakologischen Operationen wurde unter Einfluss
unterschiedlicher Faktoren gepruft.

Die Altersstruktur des zu untersuchenden Patientenkollektives umfasste 19 bis 85 Jahre;
daraus ergab sich ein Mittelwert von 55,59 Jahren und ein Median von 54,5 Jahren. Das
Alter einer Patientin konnte aufgrund fehlender Angaben in der Patientenakte nicht

ermittelt werden.

Histogramm
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Abb.1: Histogramm- Alter bei Aufnahmen in Jahren, Haufigkeiten

Die Patientinnen unterschieden sich sehr in Gewicht und BMI, sodass das Kdrpergewicht
der Frauen vom untergewichtigen bis auch in den stark Ubergewichtigen Bereich
schwankte. Es lagen 91 gultige Werte vor, die es auszuwerten galt.

Der BMI von Erwachsenen lag ab einem Wert von 18,5 kg/m? bis 24,9 kg/m3 im
normalgewichtigen Bereich. Von Untergewicht wird ab einem BMI von 16 kg/m? bis 18,4
kg/m3 gesprochen, wahrend ein kritisches Untergewicht bei Werten unter 16 kg/m3

angenommen wird. Ubergewicht wird durch einen Wert ab 25 kg/m?® aufwarts definiert.
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Die Grenzen der Adipositas Grad eins sind mit 30 kg/m? bis 34,9 kg/m? klar begrenzt und
werden von der Adipositas Grad zwei mit 35 kg/m? bis 39,9 kg/m?3 abgelost. Die Adipositas
permagna stellt die dritte Form des Ubergewichts dar und wird ab einem BMI von iiber 40

kg/m3 angenommen. (Behrends 2021)

Einteilung Body-Mass Index
Kritisches < 16 kg/m?3
Untergewicht

Untergewicht 16 bis 18,4 kg/m?3
Normalgewicht 18,5 bis 24,9 kg/m?3
Ubergewicht > 25 kg/m?3

Adipositas Grad 1

30 bis 34,9 kg/m?

Adipositas Grad 2 | 35 bis 39,9 kg/m?

Adipositas > 40 kg/m?

permagna

Abb.2: Einteilung Body-Mass-Index, Adipositas

Der geringste BMI bei den untersuchten Patientinnen lag mit 14,69 im untergewichtigen
Bereich und stellte den kdrperlichen Zustand einiger Patientinnen dar, die an einer
gynakologischen Tumorerkrankung mit darauffolgender Kachexie litten. Das Maximum
der BMI Werte stellte mit 70,30 kg/m?® eine manifeste Adipositas permagna dar. Der
Mittelwert der Patientinnen wurde durch einen BMI von 34,67 kg/m? abgebildet, was einer
Adipositas Grad eins entspricht. Auch der Median bewegte sich mit einem Wert von 32

kg/m?3 im Ubergewichtigen Bereich. (Fischer, Sedimeier et al. 2020)
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Histogramm

20 Mittelwert = 34.67
Std.-Abw. = 10.71
N =90

Haufigkeit

20.00 40.00 60.00 80.00

BMI, kg/mA2

Abb.3: Histogramm- Body-Mass-Index in kg/m?; Haufigkeiten

Um die Bedingungen unter denen die Operation durchgefuhrt wurde, die letztendlich zur
Wundheilungsstorung gefuhrt hat, auf einen Zusammenhang zur Abheilungsdauer zu
prufen, wurden im Folgenden die Operationsdauer, die Transfusion von Blutprodukten
und der Blutverlust ndher betrachtet.

Die durchgefuhrten Operationen variierten stark in ihrer Eingriffslange. Sowohl Eingriffe,
die geradezu keine relevante Zeit einnahmen, als auch Operationen die sich Gber 691
Minuten erstreckten, waren in den Patientenakten vermerkt. Der Mittelwert der Zeitwerte
betrug 291,91 Minuten, was vier Stunden und 51 Minuten entspricht. Bei vier Frauen
konnte die Operationsdauer nicht ermittelt werden.

Das Ausmall des Blutverlustes ist je nach Art der Operation und GroéRe des
Tumorbefundes unterschiedlich zu erwarten. Infolgedessen war, bedingt durch einen
kleinen oder nicht invasiven Eingriff, bei einigen Patientinnen kein Blutverlust vermerkt,
wahrend andere Frauen bis zu 5000 ml Blut verloren. Der grof3e Unterschied zwischen
diesen Werten ist damit zu erklaren, dass sowohl kleine Operationen an der Mamma, als
auch Tumordebulking Operationen des Ovars in die Untersuchung eingeschlossen
wurden. Gemittelt betrug der Wert des Blutverlustes 717,06 ml. Die Standartabweichung
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konnte mit 1050,303 ml verzeichnet werden, wahrend bei 36 Patientinnen keine gultigen
Angaben ausfindig gemacht werden konnten.

Bedingt durch die Invasivitat und Dauer der Operationen mussten oftmals wegen grof3er
Blutverluste Blutprodukte transfundiert werden. Insgesamt konnten von 100 Patientinnen
92 valide Angaben ausfindig gemacht werden. Der Mittelwert betrug 0,3, wahrend die
Standartabweichung der Variablen bei 0,463 lag. 64 Patientinnen konnten ohne
Bluttransfusionen operiert werden, wahrend 28 Frauen eine Transfusion bendtigten.
Bedingt durch Vorerkrankungen, waren bereits zu Beginn der Therapie, die zur
Wundheilungsstorung gefuhrt hat, einige Teilnehmerinnen antikoaguliert. 39,4 % der
Patientinnen erhielten zu Beginn der Therapie bedingt durch Vorerkrankungen
Antikoagulantien, wéahrend einer Vielzahl aller Untersuchten postoperativ eine
blutverdiinnende Medikation zugefiihrt wurde. Es lagen 99 von 100 giltigen Werten vor.
Ein weiterer Index, der untersucht wurde, ist der CCl, der die voraussichtliche Mortalitat
in Abhangigkeit von 19 Grunderkrankungen misst.

In der zu untersuchenden Patientengruppe erstreckte sich der Indexwert zwischen
Werten von null und elf. Der Mittelwert der Patientinnen betrug 5,11 und der Median 5,5,
was einer Mortalitatsrate von 85% innerhalb eines Jahres entspricht. Der Indexwert einer
Patientin konnte aufgrund fehlender Werte nicht ermittelt werden. Im Folgenden wurden
die Werte des CCI in vier Kategorien eingeteilt, sodass die statistische Analyse in
Abhéangigkeit der Ein-Jahres-Mortalitat angefertigt wurde. Ergebnisse von null bildeten die
erste Gruppe mit einer Mortalitatsrate von 12 %, die Werte eins bis zwei stellten eine Rate
von 26 % dar, wahrend Punktwerte von drei bis vier eine 52 %-ige Mortalitatsrate
abbildeten. Die letzte Gruppe druckte mit Werten Uber 5 eine 85 %-ige Ein-

Jahresmortalitatsrate aus.
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Abb.4: Histogramm- Charlson Komorbiditatsindex; Haufigkeiten der Kategorien

unterschiedlicher Mortalitatsraten

Wie im Kapitel zur Genese von Wundheilungsstérungen bereits erwahnt, spielt die
kritische Besiedlung von Keimen ebenfalls eine grof3e Rolle in der Behandlung von
problematischen Wunden. Zur Bekdmpfung pathologischer, bakterieller Kolonisation wird
fast in jedem Fall eine antibiotische Behandlung gewabhilt.

Da die Belastung durch die Wundheilungsstérungen in den Fallen der hier untersuchten
Patientinnen relativ schwer war, waren infolgedessen auch die Dauer der
Antibiotikagaben lang. Die langste Verabreichung von Antiinfektiva stellte eine Dauer von
70 Tagen dar, allerdings gab es auch Patientinnen die ihre Vakuum Therapie ohne
antibiotische Therapie beendeten. Im Mittel betrug die Zeitspanne 15,84 Tage, wahrend
sich eine Standartabweichung von 11,259 Tagen zeigte.

Die pathologische Keimbesiedlung der Patientinnen wurde mit einer Vielzahl
unterschiedlicher Antibiotika therapiert, die in vier Hauptgruppen aufgeteilt werden
konnten. Cephalosporine, Penicilline, Fluorchinolone und Glykopeptide stellten den
Grol3teil der verwendeten Antiinfektiva dar. Es wurden insgesamt elf unterschiedliche
Antibiotika verabreicht, dessen therapeutische Bedeutsamkeit verschieden gewichtet
wurden. Unter den am langsten und haufigsten verwendeten Antibiotika fungierte vor
allem Unacid als Stellvertreter der Gruppe der Penicilline und Cefuroxim als Stellvertreter
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der Cephalosporine. Auffallig war die héaufig lang andauernde Anwendung von
Carbapenemen und Clindamycin.

Ein weiteres Medikament, welches nicht zu den vier Hauptgruppen gezahlt wurde, war
Metronidazol. Zusammen mit dem Fluorchinolon Ciprofloxacin war es als Hauptvertreter
der Nitroimidazole eines der am langsten verabreichten Antibiotika (70 Tage
Verabreichungszeit).

Die fehlenden Angaben der Teilnehmerinnen ausgeschlossen, wurden 100 % der
Patientinnen mit Antibiotika therapiert. Insgesamt fehlten die Angaben von 13
Patientinnen, woraus eine Gesamtanzahl von 87 untersuchten Frauen resultierte.

Die Indikation zur Behandlung mit Antibiotika wird unter anderem durch die Entwicklung
der Laborwerte gestellt. Da die Inflammation des Wundareals bei der Entstehung von
Wundheilungsstorungen eine grol3e Rolle spielt, sind vor allem die Entziindungswerte des
Blutes der Patientinnen zu beachten. Daher wurden Leukozyten, Kreatinin und CRP als
Marker fur die Inflammation hinzugezogen.

Die Werte der Patientinnen fielen je nach Krankheitsschwere sehr unterschiedlich aus.
Der mittlere Kreatininwert betrug 0,87 mg/L, was einen normalen Nierenfunktionswert
abbildet. Trotz grof3er Ausreil3er mit Werten von 4,77 mg/L, entsprachen die gemittelten
Werte der Untersuchten keiner starken Inflammation. Die Referenzwerte fur die Anzahl
von Leukozyten liegt zwischen 4000 und 10000 Zellen pro Mikroliter (ul). Der Mittelwert
der weil3en Blutzellen betrug 9327 pro ul und lag damit im Normbereich. Die Kreatinin
Werte wurden bei 97 Patientinnen gultig erhoben, wahrend zwei fehlende Angaben bei
der Leukozytenerhebung vermerkt wurden. Obwohl bei allen Patientinnen eine
Inflammation nachgewiesen werden konnte, waren die gemittelten Werte nicht auffallig
fur eine Entzindung. Die Begrindung dessen ist darin zu finden, dass zu
unterschiedlichen Zeitpunkten, sowohl pra- und postoperativ, als auch bei und nach der
Diagnosestellung einer Wundheilungsstorung, die Blutabnahmen durchgefihrt wurden.
Die Aussagen zum CRP stellten in diesem Szenario eine Ausnahme dar. Da nur 32 giiltige
Angaben zu diesem Wert gemacht wurden, ist der Mittelwert bei 105,29 mg/L angesetzt,
wahrenddessen die Werte zwischen minimal 1,07 mg/L und maximal 392,35 mg/L
schwankten. Ein auffalliger Entziindungswert des C reaktiven Proteins beginnt ab 3 mg/L.

Die gemittelten Werte deuteten also auf eine deutliche Inflammation hin.
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Wahrend der Erhebung der Daten wurde darauf Acht gegeben, eine ausgeglichene
Verteilung der Zeitpunkte auszuwéhlen, insofern dies mdglich war. Somit lagen die Anzahl
der Blutwerte pra- (20 %), postoperativ (20 %) und bei Abschluss der Vakuum Therapie
(22 %) bei ungefahr 20 %, wahrend eine leicht erhéhte Anzahl an Blutabnahmen (37 %)
bei der Diagnosestellung der Wundheilungsstoérung zu beobachten war. Hier konnte
angenommen werden, dass bei merkbarer Inflammation des Wundareals sowohl die
Suche des Infektfokus, als auch die postoperative Uberwachung intensiviert wurde.
Weitere Einflussfaktoren, die untersucht wurden, sind pra- und perioperative
Gegebenheiten, die eine Auswirkung auf die Wundheilung haben kénnen.

So wurden 33 % der Behandelten préoperativ zytostatisch therapiert. Die praoperative
Therapie wurde unterschieden in generelle Chemotherapeutika, die 15 % der
Untersuchten praoperativ verabreicht wurden und die Behandlung mit dem Zytostatikum
Carboplatin (teils in Kombination mit Paclitaxel), welche zu 18 % vertreten war. Eine
Patientin machte keine Angaben zu praoperativen Behandlungen.

Ein weiterer Risikofaktor fur viele Erkrankungen ist ein diagnostizierter Diabetes mellitus.
Die Patentinnen, von denen zwei Angaben nicht ausfindig gemacht werden konnten,
waren zu 26,5 % davon betroffen, sodass 26 Diabetikerinnen eine lokale
Unterdrucktherapie erhielten.

Das Patientenkollektiv beinhaltete 30,9 % Raucherinnen, wahrend 69,1 % angaben, dass
sie nicht rauchen und zu drei Patientinnen keine Angaben ausfindig gemacht werden
konnten.

Eine Variable, die letztendlich gut herangezogen werden kann um die Abheilungsdauer
zu beurteilen, stellt die Lange der Vakuumtherapie dar.

Die Dauer der Vakuumtherapie umfasste sowohl minimal einen Tag, bis zu maximal 153
Tagen. Im Mittel wurden die Patientinnen der Frauenklinik 21,89 Tage mit Vakuum
Pumpen behandelt.
Passend dazu lag die mittlere Verweildauer im Krankenhaus bei 30,70 Tagen, sodass die
Lange der Vakuum Therapie mit der Dauer des Krankenhausaufenthaltes korrelierte. Die
Mindesttagesanzahl erstreckte sich Uber 3 Tage, wahrend die hdchste Dauer der
Patientinnen bei 109 Tagen gesetzt war. Die Differenz zwischen der Hochstdauer der

Vakuumtherapie und der HOoOchstdauer der Patientenverweildauer war in der
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Verschreibung von Vakuum Pumpen fir den hauslichen Gebrauch begrindet,
infolgedessen eine frihere Entlassung der Patientinnen ermdglicht werden konnte.

Die Dokumentation zur Lange der Vakuum Therapie war bei 10 Patientinnen nicht
vollstéandig und auch die Dauer des Krankenhauaufenthaltes konnte bei einer Frau nicht

ausfindig gemacht werden.
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3.2 Analytische Statistik

Ziel der Studie ist es, die Risiken und protektiven Faktoren der Vakuum Therapie bei
Wundheilungsstérungen nach gynakologischen Operationen zu erortern. Die zu
untersuchende Patientinnengruppe reprasentiert im Folgenden die allgemein
behandelten gynéakologischen Patientinnen mit Wundheilungsstorungen.

Um den Therapieverlauf beurteilen zu kénnen, kann die Lange der Vakuum Therapie als
Indikator hinzugezogen werden.

Die oben beschriebenen Risiken und Resilienzfaktoren werden demnach auf das
Indikatormerkmal bezogen.

Um statistische Zusammenhange zwischen dem Therapieverlauf und der
Grundgesamtheit unter unterschiedlichen Bedingungen zu erkennen, wird das Modell der
Poisson Regression angewandt. Hier wird in einem linearen Modell die statistische
Signifikanz eines Zusammenhangs zwischen den zu untersuchenden Variablen und der
Lange der Vakuum Therapie geprift. Das Signifikanzniveau der Analyse wurde mit einem
Signifikanzwert (p Wert) von 0,05 definiert. Da im hier untersuchten Datensatz eine
Uberdispersion im Poisson Regressionsmodell vorlag, wurde vor Berechnung des

Modells eine Anpassung an die Varianzabweichung vorgenommen.

Die erste zu untersuchende Variable stellte die Erkrankung an Diabetes mellitus dar.

Diabetes mellitus hat in diesem Zusammenhang im Wald-Chi-Quadrat Test einen p Wert
von unter 0,001. Bei dem hier angenommenen Signifikanzniveau wurde ein statistisch
signifikanter Zusammengang zwischen der Erkrankung des Diabetes mellitus und der
Lange der Vakuum Therapie ermittelt. Allerdings konnte man am Regressionswert von -

0,544 erkennen, dass sich die Vakuumtherapie durch die Erkrankung um 58 % verkurzte.
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Lange der VAC Therapie, Tage

Nein Ja

Diabetes

Abb.5: Lange der Vakuumtherapie in Tagen in Abhangigkeit von der Erkrankung an
Diabetes

Ferner ist die statistische Signifikanz eines Zusammenhangs zwischen dem Rauchen und
der Lange der Wundabheilung erwiesen.

Der p Wert betrug hier 0,041 und lag unter dem vom vorbestimmten Signifikanzniveau
0,05. Der negative Regressionskoeffizient zeigte an, dass sich die Therapie von

rauchenden Frauen um 11,9 % verkirzte.
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Abb. 6: Lange der Vakuumtherapie in Tagen in Abhangigkeit vom Rauchen

Desweiteren wurde das Alter der Patientinnen untersucht. Mit einem p Wert von 0,366

ist eine statistische Bedeutsamkeit ausgeschlossen.
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Abb.7 Lange der Vakuumtherapie in Abhéangigkeit vom Alter in Jahren
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Die vierte Grol3e, die in dem linearen Modell analysiert wurde, ist der BMI der

Patientinnen im Zusammenhang mit der Lange der Vakuum Therapie. Es konnte eine

statistische Signifikanz nachgewiesen werden (p=<0,001). Der positive

Regressionskoeffizient zeigte an, dass sich die Dauer der Wundbehandlung mit

steigendem BMI um 0,7 % verlangerten.
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Abb.8: Lange der Vakuumtherapie in Abhangigkeit vom BMI in kg/m?

Tab. 1: Parameterschatzer eines Poissonmodells; beinhaltet Variablen Rauchen,

Diabetes, BMI, Alter bei Aufnahme mit unabhangiger Variable Lange der Vakuumtherapie

Parameterschétzer
95% Wald-
95% Wald- Konfidenzintervall
Konfidenzintervall Hypothesentest fur Exp(B)
Wald-
Std.- Chi-
Parameter RegressionskoeffizientB  Fehler Unterer  Oberer Quadrat df Sig. Exp(B) Unterer  Oberer
(Konstanter 3.099 1241 2.856 3.342 623.701 1 <.001 22.173 17.386  28.278
Term)
[Rauchen 1] -.112 .0550 -.220 -.004 4162 1 .041 .894 .802 .996
[Rauchen 0] 0 . . . .. . 1 . .
[Diabetes=1] -.544 0624 -.667 -422 76.135 1 <.001 .580 513 .656
[Diabetes=0] 0 . . . .. . 1 . .
BMI, kg/m”2 .007 .0021 .003 .011 11.030 1 <.001 1.007 1.003 1.011
Alter bei -.001 .0017 -.005 .002 819 1 .366 .999 .995 1.002
Aufnahme, Jahre
(Skala) 1
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Ein Klassifikationssystem zur Einordnung der Mortalitatsrate ist der CCI. Mittels einer
erneuten Regression im Possion Modell wurde ein Zusammenhang zwischen der Lange
der Vakuumtherapie und den unterschiedlichen Index-Ergebnissen gesucht.

Um die statistische Analyse Ubersichtlicher zu gestalten, wurden die Indexwerte an die
Einteilung der Ein-Jahres-Mortalitatsrate angepasst.

Bei der Aufschlisselung zur Prifung auf Signifikanz wurden unterschiedliche
Signifikanzen in den vier Untergruppen ermittelt.

Der CCI als Einschéatzungssystem stellte mit einem p Wert von 0,053 gerade keinen
statistischen Zusammenhang mehr dar. Bei einem Signifikanzniveau von 0,05 kann
davon ausgegangen werden, dass bei der beschriebenen leichten Abweichung ein

groReres Patientenkollektiv zu einem signifikanten Ergebnis fihren wirde.

Das Poisson Regressionsmodell erorterte ferner die Zusammenhange zwischen
Blutverlusten und der Lange der Unterdrucktherapie. Das gewabhlte Signifikanzniveau von
0,05 wurde hier mit einem Wert von p = < 0,001 stark untertroffen. Es wurde somit eine

signifikante Korrelation zwischen Blutverlusten und Wundabheilungsdauer erkannt.
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Die nachste zu untersuchende Variable stellte die Operationsdauer dar.

Man erkannte durch einen p Wert von 0,006, dass der Zusammenhang als statistisch
signifikant eingestuft wurde. Der leicht positive Regressionskoeffizient erklarte, dass sich
die Ladnge der Operationsdauer in der Lange der Wundbehandlung wiederspiegelte:

Langere Operationen korrelierten oftmals mit langeren Wundheilungsverlaufen.
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Abb. 10: Lange der Vakuumtherapie in Tagen in Abhangigkeit von der Operationsdauer

in Minuten

Die Antikoagulation der Patientinnen (p Wert= 0,003) stellte einen stark signifikanten
Zusammenhang zur Vakuum Therapie dar. Wie in Tabelle 2 zu erkennen, mussten sich
antikoagulierten Patientinnen eine langere Wundbehandlung unterziehen. Die statistische
Analyse ergab einen Prozentsatz von 21 %, der sich positiv auf das Rechenmodell
auswirkte: die Anzahl der Tage mit Vakuumtherapie erhéhte sich, die Patientin musste

langer behandelt werden.
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Abb. 11: Lange der Vakuumtherapie in Tagen in Abhangigkeit von der Antikoagulation

Eine weitere Variable, die untersucht wurde, stellte die praoperative Therapie dar. Dabei
fand eine Aufteilung statt zwischen nicht erfolgter Therapie (0), Chemotherapie im
Allgemeinen (1) und Therapie mit Carboplatin und Paclitaxel (2) - einer
Zytostatikakombination, die als First-Line Therapie von Ovarialkarzinomen verwendet
wird. Die beiden Therapieansatze erwiesen sich als signifikant fur die Wundheilung.
Chemotherapie im Allgemeinen stellte mit p = 0,001 einen starken Zusammenhang dar.
Der Regressionskoeffizient von -0,805 erklarte den negativen Zusammenhang zur
Wundheilungsdauer. Patientinnen wurden kirzer behandelt- die Analyse wies auf einen
Prozentsatz von 44,7 % hin. Es zeigte sich folglich ein starker Einfluss der Therapie auf
die Dauer der Abheilung.

Die First Line Therapie war mit einem p Wert von 0,031 und einem
Regressionskoeffizienten von -0,181 ebenfalls eine statistisch signifikante Grofe in der
Verkirzung der Vakuumtherapie. Hier ergab sich ein Prozentsatz von 83,4 %.
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Abb. 12: Lange der Vakuumtherapie in Tagen in Abh&ngigkeit von der praoperativen

Therapie

SchlieB3lich wurde die Transfusion von Blutprodukten untersucht. Mit einem p Wert von
unter 0,001 zeigte sich ein signifikanter Zusammenhang zur Abheilungsdauer.

Mit einem Regressionskoeffizient von -0,406 war die Bluttransfusion jedoch mit einer
kirzeren Wundheilungsdauer vergesellschaftet. Mit einer Verkirzung um 66,6 % zeigte

sich ein starker Zusammenhang.
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Tab. 2: Parameterschatzer eines Poissonmodells; beinhaltet Variablen Antikoagulation,

praoperative Therapien, Blutverlust, Bluttransfusionen, CCI mit unabhangiger Variable

Lange der Vakuumtherapie

Parameterschatzer
95% Wald-
95% Wald- Konfidenzintervall fir

Regressio Konfidenzintervall Hypothesentest Exp(B)

nskoeffizi  Std.- Wald-Chi- Exp(B
Parameter entB Fehler Unterer Oberer Quadrat df Sig. ) Unterer Oberer
(Konstanter 2,559 .1070 2.350 2,769 571.632 1 <.001 12.92 10.481 15.946
Term) 8
[Antikoagulation= 193 .0643 .067 .319 9.021 1 .003 1.213 1.069 1.376
1]
[Antikoagulation= 0 1
0]
[Préoperative -.181 .0839 -.346 -.017 4.678 1 .031 .834 .708 .983
Therapie=2]
[Praoperative -.805 .1155 -1.032 -.579 48.584 1 <.001 .447 .356 .561
Therapie=1]
[Préoperative 0 1
Therapie=0]
[Bluttransfusion= -.406 .0998 -.602 -211 16.575 1 <.001 .666 .548 .810
1]
[Bluttransfusion= 0 1
0]
CCl .066 .0343 -.001 134 3.748 1 .053 1.069 .999 1.143
Blutverlust, ml .000 .0000 .000 .000 69.826 1 <.001 1.000 1.000 1.000
Dauer der .001 .0002 .000 .001 7.688 1 .006 1.001 1.000 1.001
Operation,
Minuten
(Skala) 1

Die Analyse der Antibiotika beschrankte sich auf die am haufigsten verabreichten

Medikamente. Hier konnte mit Ausnahme des Antibiotikum Metronidazol (p=<0,001) keine

statistische Signifikanz ermittelt werden. Wie man am Regressionskoeffizienten erkennen

kann, nahm die Dauer der Vakuumtherapie um 18 % zu, wenn Metronidazol angewandt

wurde. Cefuroxim, Unacid, Clindamycin und Ciprofloxacin stellten keinen statistischen

Zusammenhang zur Lange der Vakuumtherapie dar.
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Tab. 3: Parameterschatzer eines Poissonmodells; beinhaltet Variablen Ceftraixon,
Unacid, Clindamycin, Ciprofloxacin, Metronidazol mit unabhangiger Variable Lange der

Vakuumtherapie

Parameterschéatzer
95% Wald-
95% Wald- Konfidenzintervall fur

Regressio Konfidenzintervall Hypothesentest Exp(B)

nskoeffizi  Std.- Wald-Chi-
Parameter entB Fehler Unterer Oberer Quadrat df Sig. Exp(B) Unterer Oberer
(Konstanter 3.082 .0328 3.018 3.146 8832.305 1 <.001 21.806 20.448 23.253
Term)
Cefuroxim .009 .0070 -.004 .023 1.862 1 172 1.010 .996 1.023
Unacid -.003 .0054 -.014 .008 .318 1 573 997 .986 1.008
Clindamycin -.007  .0045 -.016 .002 2.218 1 136 .993 .984 1.002
Ciprofloxacin -.004 .0037 -.012 .003 1.361 1 243 996 .988 1.003
Metronidazol .018 .0036 .011 .025 25.465 1 <.001 1.018 1.011 1.026
(Skala) 1

Die Laborwerte der Patientinnen zeigten eine statistische Signifikanz hinsichtlich des
CRPs und des Kreatinin Wertes.

Mit einem p Wert von 0,011 zeigte sich ein starker Zusammenhang zwischen
Abheilungsdauer und Kreatininwert, sowie dem CRP und der L&nge der
Unterdruckbehandlung (p Wert= < 0,01).

Der Kreatininwert, als Marker der Nierenfunktion, beeinflusste mit 84 % stark die
Vakuum Therapie hinblicklich einer Verkirzung der Wundheilung.

Das CRP, als Entziindungsmarker, korrelierte positiv mit der Abheilungsdauer: Mit
einem Regressionskoeffizienten von 0,01 wurde eine Verlangerung der Wundheilung bei
héherem CRP erkannt.

Die Leukozytenzahl erwies sich mit einem p Wert von 0,317 als statistisch nicht

signifikant.
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Tab. 4: Parameterschatzer eines Poissonmodells; beinhaltet Variablen CRP, Kreatinin,

Leukozyten mit unabhéngiger Variable Lange der Vakuumtherapie

Parameterschéatzer
95% Wald-
95% Wald- Konfidenzintervall fur
Regressio Konfidenzintervall Hypothesentest Exp(B)
nskoeffizie  Std.- Wald-Chi-
Parameter ntB Fehler Unterer  Oberer  Quadrat df Sig. Exp(B) Unterer Oberer
(Konstanter 3.174 1217 2.936 3.413  679.960 1 <.001 23.906 18.832 30.347
Term)
CRP .001  .0004 .001 .002 11.980 1 <.001 1.001 1.001 1.002
Kreatinin -171  .0675 -.303 -.038 6.402 1 .011 .843 .739 .962
Leukozyten -.012  .0125 -.037 .012 1.000 1 317 .988 .964 1.012
(Skala) 1
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4. Diskussion

Die Fragestellung der hier untersuchten Begebenheiten bezog sich auf die Risiken und
protektiven Faktoren der Therapie mit Vakuumverband.

Das ausschlie3lich weibliche Patientenkollektiv umfasste eine Anzahl von 100 Frauen,
die mit in die Studie aufgenommen wurden. Innerhalb der Gruppe war es aufféllig, dass
in vielerlei Hinsicht Unterschiede im Vorkommen verschiedener Grundvoraussetzungen
auftraten. Hier galt es zu Gberprifen, ob das Patientenkollektiv eine realistische Abbildung
der weiblichen Bevolkerung Deutschlands darstellte.

Begonnen bei der Altersstruktur der Frauen mit einem Mittelwert von 55,54 Jahren, bildete
die Fallgruppe gut das Durchschnittsalter deutscher Frauen im Jahre 2021 ab. Die
meisten Menschen waren in der Altersgruppe von 49-55 Jahren vertreten. Hiermit wurde
folglich ein realistisches Abbild der Bevdlkerung geboten.

Viele der Patientinnen wurden aufgrund eines aggressiven gynakologischen Tumors
operiert, worauf es darauffolgend zur Wundheilungsstorung kam. Am h&ufigsten waren
das Endometriumkarzinom, das Ovarialkarzinom oder das Zervixkarzinom vertreten.
Das mittlere Erkrankungsalter der malignen Entartung des Gebarmutterhalses lag im Jahr
2017 bei 55 Jahren, das des Korpuskarzinoms bei 68 Jahren, wahrend Patientinnen
durchschnittlich 69 Jahre alt waren, wenn sie an einem Ovarialtumor erkrankten.
(Erdmann, Spix et al. 2021)

Da bei der Auswahl der Patientinnen fur die Studie ebenfalls schwangere Frauen mit
Wundheilungsstérung nach Kaiserschnitten miteinbezogen wurden, erklart sich die
Zusammensetzung der Altersstruktur.

Man kann somit feststellen, dass aufgrund der Haufung maligner Erkrankungen im
hoheren Alter eine hohere Operationsrate, die somit auch zu mehr
Wundheilungsstorungen fiihren kann, bestand, das Alter an sich allerdings keine
statistische Signifikanz in der Entstehung von Wundheilungsstorungen darstellte.
Weiterhin wurde hinsichtlich des BMI festgestellt, dass mit einem Mittelwert von 34,67
kg/m?3 eine Adipositas ersten Grades bei den meisten Patientinnen vorlag. Derzeit liegt in
Deutschland der Durchschnitt der BMIs bei 26,3 kg/m 2 und entspricht somit einer

Praadipositas. Wie die statistische Analyse zeigte, bestand ein signifikanter
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Zusammenhang zwischen BMI und der Lange der Vakuum Therapie, welche hier ein
Indikator fur die Dauer der Wundabheilung darstellen sollte.

Es zeigte sich, dass ein Patientenkollektiv gewahlt wurde, was - wie oben aufgefiihrt —
durchschnittlich Gbergewichtiger war, als die deutsche Allgemeinbevdlkerung. Dadurch
entstanden nicht nur postoperativ einige Probleme, sondern bereits die gynakologischen
Routineuntersuchung stellte Patientinnen und arztliches Personal oftmals vor groR3e
Schwierigkeiten.

Durch das starke Ubergewicht vieler Patientinnen war es den Untersucher*Innen und
Patientinnen oftmals nicht moglich eine effiziente gynakologische Vorsorgeuntersuchung
in Steinschnittlage auf dem Untersuchungsstuhl durchzufihren. Somit war aus den
Anamnesen der Patientinnen haufig zu erkennen, dass die Frauen meist erst nach dem
Auftreten spezifischer Symptome, die mit einem spateren Stadium der Tumorerkrankung
assoziiert werden, Gynakolog*Innen konsultierten.

Die weitere gynédkologische Diagnostik stellt den Untersucher oftmals vor abermalige
Probleme. Die abdominelle Sonographie ist in einigen Fallen bei stark adiptsen
Patientinnen nicht bzw. nur begrenzt moglich. Somit muss haufig auf eine
Magnetresonanztomographe (MRT) zurtickgegriffen werden. Dies ist nicht nur mit einem
hoheren finanziellen Anspruch in Zusammenhang zu bringen, sondern kann aufgrund
einer Adipositas permagna auch durch beengte Gerate eine Hirde darstellen.

Wie die statistischen Analyse gut zeigte, war der Einfluss der BMI Erh6hung auf die L&nge
der Unterdrucktherapie mit 0,7 % marginal.

Obwohl die Adipositas somit nur einen geringen Einfluss auf Wundheilungsstérungen
darstellte, wurde sie als statistisch signifikant eingestuft und fihrte doch haufig zu einer
spateren Diagnose und somit zu gré3eren Wundflachen.

Bekanntlich stellt Adipositas in der Gynakologie ein grofRes Problem in der Entstehung
einiger Malignome dar. Sowohl die Entstehung eines postmenopausalen
Mammakarzinoms, als auch die des Endometriumkarzinom kann durch starkes
Ubergewicht gefordert werden. So zeigte sich durch die lowa Woman’s Health Studie im
Zeitraum zwischen 1986 und 2000, dass sich das Risiko fiir Malignome mit einer
Gewichtsabnahme von 10 kg im Allgemeinen um 11 % verringert, die Inzidenz des
Endometriumkarzinoms sinkt im Vergleich um 4 %. Die Erhohung des Krebsrisikos bei

Ubergewicht geht mit der erhohten Hormonproduktion von Adipozyten einher. Die
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Fettzellen produzieren durch die vermehrt vorhandene Aromatase mehr Ostrogen und
produzieren mehr ovarielle und adrenale Androgene. Desweiteren wird weniger sex
hormone  binding globuline (SHBG) und infolgedessen vermehrt freie
Steroidhormonkonzentrationen hergestellt, sowie eine verminderte
Progesteronproduktion beobachtet. Eine Adipositas birgt allerdings noch weitere
kanzerogene Faktoren, wie Insulin Growth Factor 1 (IGF 1), Leptin, Tumor Nekrose Faktor
1 (TNF-1). Die CASH (Cancer and Steroidhormone) Studie belegte, dass starkes
Ubergewicht das Risiko eines Mamma- oder Ovarialkarzinoms erhohte. Hierin erklart sich
folglich das gehaufte Vorkommen von oben genannten Malignomen. (Nestle-Kramling
2006)

Einen statistisch starken Zusammenhang stellt der perioperative Blutverlust dar. Bedingt
durch die Vielzahl unterschiedlicher Eingriffe, schwankten die Zahlen und fanden ihren
Mittelwert in 717,06 ml Blut. Die Variable stellte einen wichtigen Baustein im Verschluss
der Wunden dar, da die Blutstillung in der Pathophysiologie von Wundheilung ebenfalls
eine grolRe Rolle spielt. Wurde zu viel Blut wahrend einer Operation oder eines Traumas
verloren, ist folglich auch die Durchblutung vermindert, was zu einer Gewebehypoxie fuhrt
und schlie3lich in einer Wundheilungsstérung mindet.

Ein groRerer Blutverlust brachte oftmals auch eine langere Operationsdauer mit sich,
woraus auch hier ein statistisch signifikanter Zusammengang resultierte. Die Lange der
Operationsdauer (im Mittel vier Stunden und 51 Minuten) korrelierte meist mit der Grél3e
und Malignitdt der Befunde. Aufgrund der grofen Befunde war meist kein
laparoskopischer Zugangsweg maoglich, sodass die Risiken einer Laparotomie geduldet
werden mussten.

Durch die oftmals gro3eren Blutverluste war es bei der Operation von 28 Frauen notig
Blutprodukte zu transfundieren. Wie sich aus der statistischen Analyse ergab, war die
Transfusion von Signifikanz. Es zeigte sich allerdings, dass sich die
Wundabheilungsdauer mit Blutsubstitution verkurzte. Hier muss beachtet werden, dass
einige Patientinnen eine Bluttransfusion wahrend oder nach Sectio caesare erhielten und
somit andere protektive Faktoren die Wundheilungsdauer beeinflussten. Es muss davon
ausgegangen werden, dass bereits geprift schadliche Umstadnden wie Antikoagulation
oder Diabetes mellitus im Alter gehauft vorkommen und es somit bei einer jungen,

gesunden Frau im gebarfahigen Alter zu weniger Problemen fiihrt. Andererseits fuhrt eine
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gute Durchblutung zu besserer Perfusion des Gewebes mit folglich verbesserter
Wundheilung. Eine stark anamische Patientin mit Indikation zur Bluttransfusion muss
daher bezuglich der Gewebeperfusion benachteiligt sein. Durch die Verabreichung von
Blutprodukten wurde dieser Zustand gebessert, sodass der protektive Charakter der
Bluttransfusion in der Behebung eines schlechten Allgemeinzustandes zu sehen ist.

Ein GrofR3teil der Patientinnen war préaoperativ bereits antikoaguliert, was ebenfalls zu
Problemen in der Wundabheilung gefuhrt haben koénnte, da ein starker statistischer
Zusammenhang erkannt wurde. Eine antikoagulierte Patientin wies einen 21 % -ig
langeren Heilungsvorgang vor als eine nicht antikoagulierte Frau. Im klinischen Alltag wird
facheribergreifend haufig beobachtet, dass antikoagulierte Patient*Innen héaufiger zu
Nachblutungen neigen.

Da bereits nachgewiesen wurde, dass Nachblutungen ein gefirchteter Risikofaktor fur
Wundheilungsstérungen sind, kann darin eine valide Erklarung der langeren
Wundabheilungsdauer bei den antikoagulierten Frauen unserer Fallstudie gefunden
werden. (Lampert, Bosch et al. 2019)

Durch die thematisierten Vorerkrankungen und Einflisse auf die Patientinnen wurde
deutlich, dass die Frauen teilweise stark beeintrachtigt durch aul3ere Lebensumstande
waren, bevor sie die gynakologische Diagnose erhielten. Die Mortalitéat der Erkrankten
wurde daher mit dem CCI quantifiziert. Mit einem p Wert von 0,053 zeigte sich keine
statistische Signifikanz. Da hier das Signifikanzniveau von 0,05 nur marginal verfehlt
wurde, kann man davon ausgehen, dass einem groReren Patientenkollektiv ein Einfluss
zwischen den Indices und der Abheilungsdauer folgen wirde.

Bei einem genaueren Blick auf das Zustandekommen der Indices war deutlich erkennbar,
dass der CCI eine grobe Einschatzung vornehmen kann, jedoch Feinheiten der
gynakologischen Tumorerkrankungen nicht abbilden konnte.

Der CCI gquantifiziert 19 Grunderkrankungen und das Lebensalter der Patientinnen zu
einem Zahlenwert, der in vier unterschiedliche Kategorien zur Einschatzung der Ein-
Jahres Mortalitatsrate eingeteilt wird. In der hier vorliegenden Studie ergaben sich
Zahlenwerte zwischen O und 11. Ein Indexwert von O konnte auf eine Mortalitatsrate
innerhalb eines Jahres von 12 % zurlckgefihrt werden, wahrend ein Punktwert bis zwei
26 % ausmachte. Alle CCls zwischen drei und vier standen stellvertretend fir ein

Mortalitatsrisiko von 51 %.
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Das Erreichen eines Zahlenwertes groRer funf markierte die obere Grenze des hier
vorliegenden Index mit einer Ein-Jahres-Mortalitatsrate von Uber 85 %.

Das hier zu untersuchende Patientenkollektiv hatte mit 58 von 99 angegebenen Indices
im Bereich Uber funf Uberdurchschnittich hohe Werte. Es wurde somit eine hohe
Mortalitatsrate innerhalb eines Jahres erwartet.

Eine Problematik zeigte sich jedoch in der Bewertung der Mortalitdt bei onkologischen
Tumorentitaten.

Patientinnen, die einen hdéheren Wert erreichten, waren nach Einschatzung des CCls
multimorbide und verstarben oftmals friih an den Folgen der Tumorerkrankung.

Die meisten Patientinnen, die an einem Endometrium- oder Cervixkarzinom leiden,
werden meistens bereits aufgrund friher Symptomatik in Stadium | diagnostiziert,
wahrend Patientinnen mit Ovarialkarzinomen haufig erst in Stadium Il oder IV durch
spezifische Symptome des fortgeschrittenen Tumors auf die Erkrankung aufmerksam
werden.

Die Prognose des Gebarmutterkarzinoms zeigt sich also deutlich positiver als die des
Eierstockkarzinoms, das oftmals zu vielen Komplikationen fuhrt. Im CCI erhielten diese
Frauen allerdings dieselbe Punktzahl fir das Vorliegen eines malignen Tumors wie
Patientinnen, die an einem Ovarialtumor erkrankt waren.

Eine Ausnahme galt den Ovarialtumoren, die bei Diagnosestellung metastasiert waren,
da diese mit einer separaten, hoheren Punktzahl im CCI bertcksichtigt wurden.

Man kann festhalten, dass die gynakologisch onkologischen Patientinnen friihzeitig eine
Mortalitatsrate von Uber 85% erreichten, die Schwere der Erkrankung und Behandlung
allerdings nicht ausreichend abgebildet werden konnte. Dies war ebenfalls an der
Spannweite der vorliegenden Daten erkennbar, da die Werte bis zu einem Maximum von
elf reichten, die kategoriale Einteilung von Mortalitatsrisiken allerdings nur bis zum
Zahlenwert funf.

Um einen Bezug zum Thema der Wundheilungsstérungen herzustellen, ist auf den
haufigen Abbruch der Wundheilungstherapie durch Wechsel des Behandlungsregimes
von gynakologischer Behandlung in palliative Betreuung zu verweisen. Multimorbide
Patientinnen musste oftmals aufgrund der schweren Komplikationen ihrer Erkrankung die
kurative Therapie — sowohl der systemischen Grunderkrankung als auch der

Wundbehandlung- einstellen und auf eine rein symptomatische Therapie ausweichen.
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Beschriebene Erkrankte haben durch Quantifizierung mithilfe der CCls dieselbe
Mortalitatsrate erreicht wie Patientinnen, die im durchschnittlichen Diagnosealter von 68
Jahren bei gut eingestellten Diabetes mellitus an einem Endometriumkarzinom
erkrankten. Beiden Frauen wirde ein Mortalitatsrisiko von 85% erreichen. Der Charlson
Komorbiditatsindex konnte somit eine grobe Einschétzung der Mortalitatsrate vornehmen,
war jedoch anfallig fur Bias, die die anspruchsvollen onkologischen Krankheitsbilder der
Gynékologie innehat.

Wie bereits erwéhnt, stellte die Wundinfektion durch kritische Besiedlung pathologischer
Keime ein erhebliches Problem in der Abheilungsphase von Operationswunden dar. Man
erkennt eine deutlich erhéhte Dauer der Antibiotikagabe mit einem Mittelwert von 15,84
Tagen. Bei komplizierten Haut- und Weichgewebsinfektionen wird eine Therapiedauer
von funf bis sieben Tagen empfohlen. Da die oftmals immungeschwachten Patientinnen
eine Vielzahl unterschiedlicher Keime im Wundbett aufzuweisen hatten, musste haufig
mit mehreren Antibiotika therapiert werden. (Walger 2016)

Schlie3lich wurde die Verabreichung von bestimmten Antibiotika im Zusammenhang mit
der Therapiedauer untersucht. Man kann erkennen, dass einzig Metronidazol als
signifikant eingestuft wurde. Der Regressionskoeffizient, der sich im positiven Bereich
bewegte, zeigte allerdings an, dass die Therapie mit Metronidazol die Dauer der
Vakuumtherapie verlangerte.

Metronidazol wird vor allem bei Mischinfektionen mit anaeroben Bakterien verwendet und
eignet sich gut fur die Behandlung von Infektionen weiblicher Geschlechtsorgane.
(Sunderkotter and Becker 2014)

Da in vielen Problemwunden Anaerobier eine grof3e Rolle spielen, ergibt sich aus der
Therapie mit Metronidazol ein sinnvoller Gegenspieler. Die anderen Antibiotika, die
untersucht wurden, stellten die am haufigsten verwendeten antiinfektiven Medikamente
dar. Clindamycin steht zur Behandlung von aeroben grammpositiven Erregern zur
Verfiigung, wahrend Cefuroxim grammnegative Stdbchen bekampft. Unacid kann zur
Bekampfung von Sultamiciilin empfindlichen Bakterien herangezogen werden und
Ciprofloxacin vereint die Behandlung grammpositiver und gramnegativer Keime. Obwohl
alle erwéhnten Medikamente haufig zur Behandlung von Problemwunden herangezogen
wurden, machte den grof3ten Effekt die Behandlung der Anaerobier aus. Hieraus kann

folgende Kenntnis gezogen werden:
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Die Besiedlung mit anaeroben Keimen im kritischen Ausmal} stellte ein offensichtliches
Problem in der Wundheilung dar und konnte durch die Antibiose gut behandelt werden.
Somit konnte durch Metronidazol der Missstand der mikrobiologischen Besiedlung zwar
behoben werden, der Gebrauch von Metronidazol bildete jedoch den schlechten Zustand
der Wundverhéltnisse ab, was folglich in einer langeren Behandlungsdauer mindete.
Dementsprechend zeigten die Laborwerte ebenfalls einen Zusammenhang mit der
Vakuumtherapie.

Der Kreatininwert gibt die Nierenfunktion der Patientinnen an und stellte eine signifikante
Kausalitdit dar. Dem allgemeinen Erkenntnisstand nach wirkt sich ein niedriger
Kreatininwert positiv auf den Allgemeinzustand erkrankter Pateinten aus. Hierzu lasst sich
hinzufigen, dass bereits in friheren Studien der negative Effekt eines hohen
Serumkreatinins bei Zervixkarzinomen erkannt wurde. (Pdtsch, Sturdza et al. 2018)

Eine gestorte Kalzium- und Phosphatausscheidung fuhrt bekanntlich zu schlechterer
Wundheilung und kann im Ernstfall in einer Calciphylaxie minden. Hierbei handelt es sich
um durch gestérte Nierenfunktion ausgeloste Gewebenekrosen. (Renner and Erfurt-
Berge 2020)

Es liel3 sich nicht nur einen negativen Effekt auf den Allgemeinzustand der Patientinnen
erkennen, sondern stellte auch ein Risiko fur den Wundverlauf dar.

Der negative Regressionswert des Kreatinin-Wertes lasst jedoch auf einen negativen
Zusammenhang zwischen Kreatinin und Dauer der Vakuumtherapie schlieBen — bei
Zunahme des Kreatinin-Wertes, sinkt die Dauer der Vakuumtherapie. Diese Annahme
stellt einen Gegensatz zur oben aufgefihrten Erlauterung dar und lasst sich durch die
zeitlich unterschiedlichen Blutabnahmen erklaren. Wie im deskriptiven Teil der Studie
schon beschrieben, wurden zu gleichen Prozentsétzen Laborparameter zu den drei
verschiedenen Zeitpunkten bertcksichtigt:

Es wirden sowohl Blutwerte von Patientinnen praoperativ, postoperativ und bei
Abschluss der Unterdrucktherapie verwertett Da vor dem Auftreten der
Wundheilungsstérung und nach Abschluss der Behandlung deutlich positiverer Werte der
Nierenfunktion zu erkennen waren, jedoch alle Werte in der Analyse identisch gewichtet
wurden, kann eine Verklrzung der Wundheilung durch hohe Kreatininwerte nicht bestatigt
werden- die Annahme, dass der Kreatininwert die Wundheilung signifikant beeinflusst,

jedoch hohe Werte zu einem negativen Outcome fiihre, bleibt bestehen.



50

Die Leukozytenzahl erwies sich als nicht signifikant. Die Erlauterung kann hier ebenfalls
in den unterschiedlichen Zeitpunkten der Blutabnahmen gefunden werden.

Der zweite signifikante Laborparameter war das CRP. Bei einem positiven
Regressionskoeffizienten wurde deutlich, dass bei einer Erhéhung der Entziindungswerte
eine langere Unterdrucktherapie veranlasst werden musste. Da die Pathophysiologie
chronischer Wunden ein Sistieren der Verletzung in der Entzindungsphase beschreibt,
l&sst sich schlussfolgern, dass hohe CRP Werte, als Marker flir eine starke Inflammation,
zur Entstehung langanhaltender Problemwunden fihrte.

Ferner war die praoperative Therapie mit Zytostatika mit 33 % haufig vertreten und als
statistisch signifikant anzusehen. Ein Anteil von 15 % machten die Therapie mit generellen
Chemotherapeutika aus, wéhrend 18 % die First Line Therapie der Ovarialkarzinome mit
Carboplatin und Paclitaxel darstellten. Die Therapie mit Carboplatin und dem
Mitosehemmestoff Paclitaxel machte deutlich, dass die Patientinnen, die angesprochene
Medikamente verabreicht bekamen, an einer Krebserkrankung mit einem Tumorstadium
groBer als FIGO (Fédération Internationale de Gynécologie et d'Obstétrique) 1A G1
erkrankt waren. Es bestand folglich ein bereits fortgeschrittener Befund, der sich nicht nur
auf ein Ovar beschrankt und eine 5 Jahres Uberlebensrate von 40-70 % innehat. Auffallig
war, dass die statistische Analyse eine Signifikanz hinblicklich einer Verkirzung der
Abheilungsdauer bei praoperativer Therapie ergab.

Aktuelle klinische Studien ergaben, dass sich die neoadjuvante Chemotherapie bei der
Behandlung von Ovarialkarzinomen positiv auf die Mortalitéat der Patientinnen auswirkte.
Es zeigte sich keine Verschlechterung des Langzeitiberlebens und fihrte zu einer
geringeren 6 Monats Mortalitdtsrate. Die Behandlung mit praoperativer Chemotherapie
bezog sich auf Patientinnen mit fortgeschrittenem Ovarialkarzinom des Stadiums FIGO
[IC und IV. Das Ergebnis der Studie wird damit beschrieben, dass das Risiko eines
frhzeitigen Versterbens mithilfe neoadjuvanter Therapie verringert werden kann, jedoch
noch unsicher ist, fur welche Patientinnen ein Vorteil zu vernehmen ist. (Oberhofer 2022)
Die statistische Analyse ergab eine Vakuumtherapieverktrzung von 83,4 % durch die
neoadjuvante Chemotherapie mit Carboplatin und Paclitaxel, dem favorisierten
Therapieregime von Ovarialkarzinomen. Somit kann festgehalten werden, dass
Patientinnen mit Wundheilungsstorungen als ein Patientenkollektiv, welches von

neoadjuvanten Chemotherapien profitiert, zu identifizieren ist. Die Therapie mit
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Zytostatika im Allgemeinen, wird mit einer 44,7 % -igen Verkirzung der Wundbehandlung
vermerkt, was ebenfalls auf einen positiven Effekt durch praoperative Therapie hinweist.
Allerdings ist zu beachten, dass die hier zu untersuchende Fallgruppe nicht ausschlief3lich
an Ovarialkarzinomen erkrankt war, sondern auch andere Krankheitsbilder der
gynakologischen Onkologie vertreten waren. Der besonders groRe Effekt durch
Carboplatin  mit Paclitaxel lasst jedoch auf einen starken Zusammenhang zum
Ovarialkarzinom schlieBen und verweist somit auf oben genannte Studie. Es lasst sich
vermuten, dass ahnliche Effekte auf die Erkrankung an Endometrium- und
Zervixkarzinomen zu Ubertragen sind.

Der Gebrauch von Zytostatika fuhrt trotzdem weiterhin zu bekannten Komplikationen.
Da Chemotherapeutika antiproliferativ wirken und die Lymphozytenzahl senken, kommt
es haufiger zu Wundinfektionen. Somit erhoht sich gleichzeitig der Einsatz von Antibiotika,
um gegen die Entziindung vorzugehen.(Seiler 2015)

Die Erkrankung an Diabetes mellitus stellte sich ebenfalls als statistisch signifikant dar.
Durch den negativen Regressionskoeffizienten wurde allerdings eine Verkirzung der
Therapiedauer suggeriert. Diese Beobachtung markiert einen Gegensatz zur allgemeinen
Annahme, dass Diabetes mellitus auf multiple Weise ein Hindernis in der Abheilung
groRer Wunden darstellt. Die Abweichung kann durch zweierlei Begrindung erklart
werden:

Da das Patientenkollektiv ein mittleres Alter von 55 Jahren beschrieb, lie3 sich das
Auftreten von Diabetes in der Altersgruppe von 55-59 bei Frauen in Deutschland gut
vergleichen. Die Pravalenz der Erkrankung lag bei 10,1 %, was ein erheblich niedrigeres
Vorkommen darstellte, als im vorliegenden Patientenkollektiv. Somit bildete die
Erkrankung an Diabetes mit einer Pravalenz von 26,5 % eine mehr als doppelt so hohes
Krankheitsvorkommen ab. (Radtke 2022)

Das erhohte Auftreten der Erkrankung in der untersuchten Gruppe machte jedoch darauf
aufmerksam, dass eine Haufung von Wundheilungsstorungen bei an Diabetes erkrankten
Patientinnen anzunehmen ist.

Weiterhin liegt das mittlere Erkrankungsalter bei Frauen, die mit Diabetes mellitus
diagnostiziert werden, bei ungefahr 64 Jahren (2015), wahrend das mittlere Alter des

Patientinnenkollektives allerdings bei 55,59 Jahren angesetzt war. (Weickert 2020)
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Durch die genannten Umsténde lasst sich die Erkrankung an Diabetes als signifikante
EinflussgréRe festhalten, die Analyse durch Auswertung der Regressionskoeffizienten
kann jedoch wegen veranderten Grundbedingungen nicht auf die Allgemeinbevélkerung
Ubertragen werden.

Der Einfluss von Diabetes mellitus auf die Wundheilung wurde intensiv untersucht. Es
zeigte sich, dass hohe Blutglucosespiegel zu einer Einschrankung der Epithelisierung
fuhrten und auch Neovaskularisationen und die Granulationsbildung eindammten. Ferner
wurde erkannt, dass durch diabetische Mikroangiopathien eine schlechtere
Gewebedurchblutung hervorgerufen wird, wodurch Polyneuropathien mit folglichen
Verletzungen eine Haufung von Wundheilungsstérungen mit sich ziehen. AufRerdem
bestehen durch den gestdorten Vitamin C Transport Beeintrachtigungen in der
Kollagensynthese. (Seebauer, Lucas et al. 2018)

Mit dem Hintergrundwissen fundierter Erkenntnisse der Diabetesforschung muss
angenommen werden, dass sich die Signifikanz der Erkrankung an Diabetes in dieser
Studie wiedererkennen liel3, aufgrund von besonderen Umstanden des hier vorliegenden
Patientenkollektives  jedoch die statistische  Analyse hinsichtlich der
Regressionskoeffizienten fehlgeleitet wurde. Die Erkrankung an Diabetes mellitus stellt
trotz negativem Regressionskoeffizienten in der statistischen Analyse eine Hurde in der
Therapie von Wundheilungsstérungen dar und fuhrt zur Verlangerung der Wundheilung.
Unter den Patientinnen befanden sich 30,9 % Raucherinnen, was einen erheblich
hoheren Anteil rauchendener Frauen ausmacht als in der deutschen, weiblichen
Allgemeinbevolkerung. Mit 23,8 % ist die Rate rauchendener Frauen in der
Gesamtbevdlkerung um 7,1 % geringer. Aus der Verteilung von rauchenden und nicht
rauchenden Frauen, zugunsten nicht rauchender Patientinnen, erklérte sich die starke
statistische Signifikanz, die oftmals zu langeren Wundheilungsverlaufen fuhrte und mit
einer durchschnittlichen Verlangerung der Therapie um 11,9 % einherging. Wie in Tabelle
1 gut zu erkennen ist, bewegt sich der Regressionskoeffizent der Variable ,Rauchen®im
negativen Bereich. Hierdurch wird auf eine Verkirzung der Vakuumtherapie durch
Nikotinabusus aufmerksam gemacht.

Hinblicklich der Verteilung rauchender und nicht rauchender Patientinnen fallt jedoch auf,
dass mit 69,1 % Nichtraucherinnen bei einem erheblich grof3eren Teil der Patientinnen

kein Nikotinabusus vorlag. Da jedoch bei allen ausgewahlten Patientinnen eine
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Unterdrucktherapie indiziert war, verfadlscht die  Ausgangssituation des
Patientenkollektives das Ergebnis und kann nicht auf die Grundgesamtheit Ubertragen
werden.

Es kann festgehalten werden, dass Rauchen einen statistischen Zusammenhang zur
Lange der Vakuum Therapie mit sich zog, die hier aufgezeigte Analyse jedoch durch das
Vorliegen einer fur die deutsche Grundgesamtheit nicht reprasentativen Fallgruppe
beeinflusst wurde — das Zigarettenrauchen wirkt sich trotzdem negativen auf die
Wundheilung aus.

Wie schon in einigen Studien festgestellt werden konnte, sind die Inhaltsstoffe in
Zigarettenrauch in vielerlei Hinsicht hinderlich fir die Wundheilung. Die Haupteffekte
bilden Nikotin, Hydrogenzyanid (HCN) und Kohlenstoffmonoxid (CO) ab. Nikotin hat stark
vasokonstriktorische Eigenschaften, die auf die Proliferation von Erythrozyten,
Makrophagen und Fibroblasten negativ einwirken. Es sind folglich Probleme in der
Durchblutung zu erwarten. Hydrogenzyanid nimmt mehr Einfluss auf die
Sauerstoffverfigbarkeit. Durch inhibitorische Effekte wird der Sauerstoffmetabolismus
reduziert, wahrend CO die Sauerstoffbindungskapazitat von Hamoglobin absenkt. In
Versuchen zur Forschung an Effekten von Zigarettenrauchen wurde erkannt, dass sich
nach 10 Minuten der subkutan gemessene Sauerstoffpartialdruck (pO2) absenkte und
sich bis zu einer Stunde nach Nikotingenuss keine Normalisierung einstellte. Allgemeine
Effekte von Nikotin auf die Wundheilung werden durch Veranderungen der
Bluteigenschaften generiert. Einerseits kommt es zu einer erhéhten Blutviskositat und
einer verstarkten Thrombozytenaggregation, andererseits wird zusatzlich die
Kollagenproduktion und die Deposition vermindert. (Riedel, Ryssel et al. 2008)

Hieraus wird erkenntlich, warum die Exposition von Zigarettenrauch wahrend einer

Unterdrucktherapie zu langeren Abheilungsdauer von Wunden fiihrte.

Die Ergebnisse ruckblickend betrachtend, konnte man einige Ruckschlisse fur die
Vakuumtherapie in der Gynakologie ziehen.

Das Patientenklientel in der Frauenheilkunde stellte Besonderheiten in vielerlei Hinsicht
dar: Die Pravalenz rauchender und tbergewichtiger Frauen war, ebenso wie das
Vorkommen von Diabetikerinnen im Vergleich zur allgemeinen, weiblichen Bevélkerung

in Deutschland stark erhéht. Da die Grundlage der erkrankten Frauen einen anderen
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Ausgangspunkt darstellte, konnten einige Feinheiten der statistischen Analyse nicht
bestétigt werden. So musste bei kritischer Hinterfragung der Ausgangssituation ein
statistisch protektiver Effekt fir den Wundheilungsverlauf oftmals widerlegt werden.
Wahrend einige Risikofaktoren eruiert und bestatigt wurden, liel3 sich bis auf die
praoperative Therapie maligner Tumore und die Verabreichung von Blutprodukten kein
protektiver Faktor flir die Wundheilungsstorung detektieren.
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5. Zusammenfassung

Trotz der Moglichkeit von minimalinvasiven Eingriffen und verbesserten
Hygienestandards, stellen Wundheilungsstérungen nach gynakologischen Operationen
weiterhin ein Problem in der Frauenheilkunde dar.

Das Ziel dieser Studie war es daher Risiken und protektive Faktoren fur die Abheilung
von Wundheilungsstérungen zu eruieren. Mit einem ausschlieBlich weiblichen
Patientenkollektiv von 100 Frauen wurde eine retrospektive Statistik angefertigt.

Es wurden anamnestische und operative Begebenheiten sowie Vorerkrankungen und
Antibiotikatherapien untersucht.

Die anamnestischen Sachverhalte beinhalteten das Patientenalter, den BMI, praoperative
Chemotherapien, Nikotinabusus und bestehende Antikoagulation. Die operativen
Zustdnde wurden durch den Blutverlust, die Transfusion von Blutprodukten und die
Operationsdauer beschrieben. Schliel3lich wurde die Erkrankung an Diabetes mellitus und
der CCI, sowie ausgewdahlte Laborwerte und Antibiotikatherapien betrachtet.

Die analytische Statistik wurde mithilfe eines Poisson Regressionsmodell fertiggestellt,
bei dem die Lange der Vakuumtherapie als abhangige Variable fungierte.

Statistisch  signifikante Zusammenhéange, die die Dauer der Vakuumtherapie
verlangerten, stellten Blutverluste, lange Operationsdauern, hohe CRP und BMI Werte,
Antikoagulation sowie die Verwendung von Metronidazol dar. Bis auf Letzteres gelten die
eben genannten Variablen als Risikofaktoren fur die Wundheilung. Die Verlangerung der
Wundheilung in Zusammenhang mit Metronidazol wurde hier mit dem Vorliegen von
Anaerobiern, gegen die das Antibiotikum wirkt, assoziiert.

Uberraschenderweise gingen sowohl die Erkrankung an Diabetes mellitus,
Nikotinabusus, neoadjuvante Chemotherapien, Bluttransfusionen und die Erhéhung des
Kreatininwertes mit einer signifikanten Verkirzung der Wundbehandlung einher. Die
Verkurzung der Therapie erklart sich durch ein Patientenkollektiv, das sowohl durch eine
aulRergewohnliche Zusammensetzung, als auch durch mangelhafte Gefal3zustande, stark
von einer Vakuum Therapie profitierte.

Die Quantifizierung der Mortalitdt mit dem Charlson-Komorbiditatsindex wurde am
ehesten aufgrund einer zu geringen Fallzahl als nicht signifikant angegeben.

Bis auf eine altersbedingte Erhohung der Prévalenz stellte das Alter der Patientinnen,
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ebenso wie die Leukozytenzahl keinen signifikanten Zusammenhang dar.
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