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1. Einleitung

Kommt es bei der Entwicklung des Gesichtsschédels zu Inkongruenzen in der Wachs-
tumstendenz, konnen dentale oder skelettale Malokklusionen entstehen. Diese aul3ern
sich darin, dass die Zahne und/oder Zahnbégen von Ober- und Unterkiefer nicht in ana-
tomisch korrekter Beziehung zueinanderstehen. Weltweit sind Kieferfehlstellungen ein
haufiges Phdnomen (Alhammadi et al.,, 2018). Sie gehotren neben Erkrankungen der
Zahnhartsubstanz und des Zahnhalteapparates zu den haufigsten Mundgesundheitsbe-
eintrachtigungen (Dhar et al., 2007). Malokklusionen kénnen sich durch angeborene oder
spontan veranderte Wachstumsmuster, sowie Wachstumsstérungen entwickeln. Letztere
konnen durch Entziindungen verursacht werden, sowie iatrogener oder traumatischer Na-
tur sein. Asymmetrische Erscheinungsbilder in der Frontalansicht, genauso wie funktio-
nelle Beeintrachtigungen des Kauorgans kénnen die Patienten in hohem Mal3e belasten.
Andere atiologische Faktoren sind Habits wie Daumenlutschen, oder pathologische Be-
wegungsablaufe, wie ein infantiles Schluckmuster (Grippaudo et al., 2016). Auch die Er-
nahrung und hormonelle Beeinflussung im Kindesalter sind Einflussfaktoren hierfur
(Zhang et al., 2020). Weitere Aspekte sind Zungenpressen und frihzeitiger Milchzahnver-
lust durch Karies oder Trauma (Fadel et al., 2022). Die Zahnbogenform kann durch die
genannten Einflisse negativ verdndert werden, wodurch ungunstige skelettale Wachs-
tumsmuster begunstigt werden kdnnen. Hereditdre Wachstumsmuster sind bei erblich be-
dingten Formen der Progenie bekannt (Cruz et al., 2017; Frutos-Valle et al., 2019).
Wachstumsrestriktionen kdnnen auch durch Narbengewebe begrindet sein, wie z. B. bei
Lippen-Kiefer-Gaumenspalt (LKG) Patienten und Frakturen im Kiefer- und Gesichtsbe-

reich (Hausamen et al., 2012).

Patienten mit skelettalen Dysgnathien erfordern eine komplexe, zeitintensive und interdis-
ziplinare Therapie. Das multimodale Therapiekonzept umfasst neben einer kieferchirurgi-
schen Intervention zur Optimierung der Kieferknochenposition eine kieferorthopadische
Vor- und Nachbehandlung. Die Indikation zur kombinierten kieferorthopadisch-kieferchi-
rurgischen Therapie ist immer dann zu stellen, wenn die fehlerhafte Beziehung der Kie-
ferbasen zueinander so grof} ist, dass sie nicht durch eine alleinige kieferorthopédische

Behandlung therapierbar ist.



Die kombinierte Therapie wird durch die Kieferorthopadie begonnen. Dabei werden Zahn-
bdgen und Zahnstellungen zunachst dekompensiert und orthoaxial eingestellt. Es folgt
ein chirurgischer Eingriff, in dem die rekompensierten Zahnbdgen von Ober- und Unter-
kiefer in die zuvor bestimmte Zielokklusion gebracht und fixiert werden. Im Anschluss an
die Operation erfolgt die kieferorthopadische Nachbehandlung zur Optimierung der Okklu-
sion. Nach den heutigen Standards sind solch elektive Eingriffe komplikationsarm und
bieten funktionell und asthetisch exzellente Ergebnisse. Trotzdem bestehen Risiken fir
die Patienten, von denen das Risiko einer hamodynamisch relevanten Blutung eines der
wichtigsten ist. In der Vergangenheit wurde dieses Risiko bereits von verschiedenen Ar-
beitsgruppen untersucht (Kim und Park, 2007; Kretschmer et al., 2010; Pifieiro-Aguilar et
al., 2011; Yu et al., 2000). Weitere Untersuchungen ergaben, dass schwerwiegende Kom-
plikationen, einschliel3lich primarer oder sekundérer Blutungen, relativ selten vorkommen
(Panula et al., 2001; Suzen et al., 2021). Trotz der seltenen Inzidenz von schwerwiegen-
den Blutungen macht es der elektive Charakter der Dysgnathiechirurgie zwingend erfor-
derlich, das Blutungsrisiko individuell zu bestimmen. Bisher war dies nicht méglich. Die
Zielsetzung dieser Studie war die Erarbeitung eines Screening-Tools fur das Blutungsri-
siko bei dysgnathiechirurgischen Operationen. Dadurch soll die Sicherheit der Patienten

und damit auch die postoperative Zufriedenheit der Patienten verbessert werden.

1.1 Indikation und Zielsetzung

Bei dysgnathiechirurgischen Operationen handelt es sich um elektive Eingriffe und unter-
liegen daher einer strengen Indikationsstellung. Hauptgrund fur die Indikationsstellung ist
die permanente Uberbelastung des Zahnhalteapparates, der Kiefergelenke und auch der
Kaumuskulatur (Posnick, 2014). Aus der disharmonischen Position der Kieferknochen re-
sultiert ein verandertes Aussehen der Patienten und damit geht haufig zusatzlich ein ho-
her Leidensdruck einher. Ziel der kombinierten kieferorthopadisch-kieferchirurgischen
Therapie ist ein asthetisch ansprechendes und harmonisches Gesichtsprofil mit korrekter
Einstellung der Kieferbasen in gesicherter Normokklusion. Vor Therapiebeginn muss zu-
nachst ausgeschlossen werden, dass die bestehende Inkongruenz rein kieferorthopa-

disch aufgeldst werden kann. Ausschlaggebend sind hier das Ausmalf} der Diskrepanz



10

der skelettalen Basen, das Alter des Patienten und die Befestigungsmdglichkeiten der
kieferorthopadischen Apparaturen (Hausamen et al., 2012). Die therapeutischen Grenzen
einer Korrektur mittels kieferorthopadischer Apparaturen sind besonders bei stark ausge-
pragten skelettalen Dysgnathien schnell erreicht. Falls kieferorthopadische Zahnbewe-
gungen nicht ausreichend sind, um bei einem Patienten eine sichere Okklusion einzustel-
len, bedarf es einer untersttitzenden chirurgischen Intervention. Bei der Indikationsstel-
lung sind neben dentalen Uberlegungen vor allen Dingen Funktionsstérungen von Nase
und Kaumuskulatur, sowie die Gesichtsasthetik zu beachten. Eine optimale Verzahnung
mit gut ausgeformten Zahnbégen und ein gesicherter vertikaler Uberbiss stabilisieren und
retinieren die Situation langfristig (Hausamen et al., 2012).

1.2 Kilinische Untersuchung

Bevor bei einem Patienten mit der Planung einer kombinierten Therapie begonnen wer-
den kann, ist eine strukturierte Anamnese und Untersuchung unerlasslich. Hierbei muss
hervorgehen, welche Therapieindikation besteht und welche Therapie fir den Patienten

in Betracht gezogen werden kann.

1.2.1 Anamnese

Allgemeinanamnestisch missen bestehende Vorerkrankungen abgefragt werden. Dazu
gehoren Blutungsneigungen, Kreislauf- und Atemwegserkrankungen. Allergien oder eine
bestehende Dauermedikation missen ebenfalls erfasst werden. Das Hauptanliegen des
Patienten stellt eine wichtige Behandlungsindikation dar. Patienten geben Probleme mit
der Funktion des Kauorgans an oder haben Schmerzen. Weitere Indikationen sind durch
Zahnfehlstellungen, sowie Atem- oder Sprechbeschwerden begrindet. Das aul3ere Er-
scheinungsbild der Patienten ist ein weiterer Grund die Therapie durchzufiihren (Perkovic
et al., 2022). Die Patienten belasten beispielsweise ein ,vorstehendes Kinn“ oder ein

,Schiefes Gesicht“. Diese kolloquialen Beispiele werden anhand von Fotos objektiviert.
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Abb. 1: Seitenansicht fur die Beurteilung des Gesichtsprofils a: Glabellapunkt, b: Subna-
salpunkt, c: Weichteilpogonion (eigene Grafik nach Kahl-Nieke, 2010).

Abb. 2: En-Face-Aufnahme fir Vertikal- und Trahsversalverhaltnisse 1: Trichion, 2: Gla-
bellapunkt, 3: Subnasalpunkt, 4: Weichteilgnathion (eigene Grafik nach Kahl-Nieke,
2010).
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1.2.2 Extraoraler Befund

Das Gesichtsprofil wird mittels eines Fotos aus der Seitenansicht beurteilt. Hierbei wird
zwischen einem konvexen, geraden und konkaven Gesichtsprofil unterschieden. Aus-
schlaggebend hierfir ist der Winkel, welcher durch die Verbindungslinien von Weichteil-
pogonion, Glabella- und Subnasalpunkt gebildet wird (Vgl. Abb. 1). Bei einer Klasse I
wird haufig eine Ricklage des Unterkiefers zu beobachten sein. Man spricht hier von ei-
nem ,fliehenden Kinn“. Neben dem Gesamtprofil, sollte die Konfiguration des Lippenpro-
fils aufgenommen werden. Eine positive Lippentreppe ist haufig mit einem konkaven oder
auch geraden Gesichtsprofil vergesellschaftet. Eine stark ausgeprégte negative Lippen-
treppe ist haufig bei einem konvexem Gesichtsprofil vergesellschaftet. Es wird der Wachs-
tumstyp des Patienten identifiziert. Dolichofaciale Wachstumstypen bezeichnen ein
schmales Gesicht und eine hohe Gesichtshohe (Schmuth und Vardimon, 1994). Sie nei-
gen haufig zu einem skelettal offenen Biss (Mendes et al., 2020). Ein brachyfacialer
Wachstumstyp ist durch ein breites Gesicht und eine niedrige Gesichtshohe gekennzeich-
net. Brachyfaciale Gesichtstypen neigen eher zu einer starken Kaumuskulatur und ver-
mehrt zu Craniomandularen Dysfunktionen (Marques et al., 2016). Mesiofaciale Gesichts-
typen liegen zwischen dem brachiofacialen und dem dolichofacialen Gesichtstyp. Eine
en-face Aufnahme dient zur Analyse von Disproportionen und Asymmetrien des Gesich-
tes in der transversalen und vertikalen Ebene. Ahnlich wie bei der Fernréntgenseitenauf-
nahme (FRS) -Analyse, erfolgt die Festlegung von Orientierungspunkten zur Analyse des
Gesichts. Die Punkte Trichion (Haaransatz), Glabella und Subnasalpunkt werden fir
diese Beurteilung bendtigt. Das mittlere und das untere Gesichtsdrittel werden zum obe-
ren verglichen. Kommt es hierbei zu Abweichungen, wird das Gesicht als unharmonisch
bezeichnet. Asymmetrien des Gesichts, wie z. B. eine laterale Abweichung der Nase oder
ein Abweichen des Unterkiefers zu einer Seite, werden genauso wie die Lippenschluss-
kompetenz untersucht. Die Symmetrie wird durch die gedachte Linie beurteilt, die beim
Verbinden der drei Bezugspunkte entsteht (Vgl. Abb. 2). Ein kompetenter Lippenschluss
ist fir die Positionierung der Frontzahne entscheidend und besitzt fur die kraniofaziale
Entwicklung einer eugnathen Frontzahn- und Kieferstellung eine tUbergeordnete Rolle
(Nishi et al., 2018). Ein inkompetenter Lippenschluss zeigt sich, wenn die Lippen bei ent-

spannter mimischer Muskulatur keinen Kontakt zueinander haben, oder dieser unnatirlich
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fur das Foto erzwungen ist. Haufig ist ein inkompetenter Lippenschluss mit einem offenen
Biss vergesellschaftet. (Akshaya et al., 2022). Die Sensibilitat des Nervus trigeminus und
des Nervus facialis muss getestet werden. Hierfir werden die drei Endaste des Nervus
trigeminus durch Palpation des jeweiligen Innervationsgebietes getestet. Die Funktion des
Nervus facialis wird durch Bewegungsibungen Uberprft. Der Patient muss hierfur die
Stirn runzeln, die Wangen aufblasen und den Mund spitzen, sowie die Augen schliel3en
konnen. Kiefergelenk betreffende Pathologien missen ebenfalls untersucht werden. Lie-
gen Knirschen, Reiben oder Knacken vor, so mussen die Ursachen hierfir evaluiert und
ggf. vor Beginn einer Therapie behandelt werden. Deviation oder Deflexion, also Abwei-
chungen des Unterkiefers von der Mittellinie im Rahmen der Mundéffnung, sowie eine
geringe Mundé6ffnung sind ebenfalls abzuklaren (Liu und Steinkeler, 2013). Eine schmerz-
hafte Palpation des Musculus masseter und temporalis, sowie deren ggf. vorhandene Hy-
pertrophien kdnnen, ebenso wie die zuvor genannten Befunde, Anzeichen fir eine crani-
omandibuléare Dysfunktion sein. Bleiben Para- oder Dysfunktion unbehandelt, wird das
Outcome einer dysgnathiechirurgischen Therapie mafRgeblich negativ beeintrachtigt (Bru-
guiere et al., 2019). Bei Verdacht auf pathologische Gelenkfunktion muss eine weiterfih-
rende Diagnostik erfolgen. Als Goldstandard sind daflir eine Computertomographie oder
Magnetresonanztomographie etabliert (Shen et al., 2022). Um eine moglichst standardi-
sierte Situation von den abzubildenden und zu bewertenden Strukturen zu erhalten, erfol-
gen alle Registrierungen in zentrischer Kondylenposition (ZKP). Diese beschreibt eine
optimale und physiologisch korrekte Position beider Kondylen in zentraler Relation zuei-
nander (Utz und Hugger, 2022). AnschlielRend wird die Nasenatmung Uberpruft. Falls eine
Obstruktion der oberen Atemwege in Form einer Septumdeviation oder Nasenmuschel-
hyperplasie vorliegt, muss diese mitbehandelt werden. Das Ziel hierbei liegt, neben einer
guten postoperativen Asthetik, in der Wiederherstellung einer funktionellen Beliiftung der

oberen Atemwege (Posnick et al., 2007).

1.2.3 Intraoraler Befund

Die Befunderhebung erfasst nicht nur die dentale Situation, sondern auch die Mundhygi-

ene, sowie etwaige Mundschleimhauterkrankungen. Diese missen erkannt und therapiert
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werden. Dental sind die Stitzzonen, sowie das Vorhandensein der Weisheitszahne wich-
tig. Letztere werden haufig fur ungunstige ,Splits® im Zuge von Unterkieferosteotomien
verantwortlich gemacht (Rice et al., 2016). Bei ungunstiger Lage kénnen Weisheitszahne
direkt im Operationsgebiet liegen. Daher fordert dies eine genauere Diagnostik. In der
Literatur wird dieses Thema kontrovers diskutiert. Einige Chirurgen berichteten tber int-
raoperative Komplikationen, andere jedoch sahen diesbezuglich kein Problem. Das Risiko
fur schlechte intraoperative ,Splits“ wird durch das Vorhandensein der Weisheitszahne im
Zuge einer Unterkieferumstellungsosteotomie signifikant erhéht (Verweij et al., 2014), was
sich mit Umfragen deckt (Caillot et al., 2016). Andere Studien hingegen konnten keinen
Risikofaktor fur diese Komplikation finden (Steenen et al., 2016). Sagittale Stérungen der
Kieferrelation werden in der Angle-Klassifizierung objektiviert. Hierfir werden Hartgips-
modelle oder 3D-Scans angefertigt, welche in einen Artikulator bzw. 3D-Modell Gbertra-
gen werden. Es kdnnen somit die sagittalen Positionen der Kiefer zueinander bestimmt
werden. Diese werden durch die Bisslage des ersten unteren Molars zum ersten oberen
Molar, sowie des oberen und unteren Caninus zueinander beschrieben. Hierbei okkludiert
der vordere Hocker des ersten bleibenden Molars des Oberkiefers zwischen die beiden
Hocker des unteren ersten bleibenden Molars des Unterkiefers, bzw. die Spitze des un-
teren Caninus mit dem mesialen Interdentalraum des oberen Caninus. Diese Position be-
schreibt eine Neutralokklusion und ist als Klasse | festgelegt. Okkludiert der Unterkiefer
abweichend weiter distal dieser Position, spricht man von einer Distalokklusion oder einer
Klasse Il. Ferner gibt es eine Unterteilung dieser Klasse. Klasse II/1 wird durch einen
Distalbiss mit Labialstand charakterisiert. Klasse 11/2 definiert einen Deckbiss oder Steil-
stand der Oberkieferfront. Wenn der Unterkiefer zu mesial von der o.g. Position zur
Schlussbisslage kommt, wird diese als Mesialokklusion bezeichnet und als Klasse Il klas-
sifiziert (Posnick, 2014). Der Overjet muss vermessen und festgehalten werden. Abwei-
chungen in der Vertikalen kénnen als offener Biss oder Tiefbiss bestehen. Bilaterale Hy-
perplasien des Unterkiefers (mandibularer Excess) oder des Oberkiefers (maxillarer
Excess) mussen bei der Befundung ebenfalls festgehalten werden. Bei manchen Patien-
ten beobachtet man ein ,okklusales Canting“, welches mit einer unilateral abfallenden
Okklusionsebene beschrieben ist. Sollte ein Canting operativ korrigiert werden, ist eine
bimaxillare Umstellungsosteotomie unumganglich. Der Grund hierfir liegt darin, dass in

diesem Fall die Position der Okklusionsebene verandert werden muss (Kim et al., 2010).
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Der Overbite wird vermessen und festgehalten. Patienten berichten darliber, dass sie sich
unwohl fuhlen, wenn sie ,zu viel Zahnfleisch beim Lachen zeigen®. Hiermit ist ein sog.
Gummy-Smile beschrieben und muss mitbehandelt werden (Tomaz et al., 2020). Um die
transversalen Inkongruenzen auszuschief3en, missen die Zahnbogenbreiten im Rahmen
der Modellanalyse vermessen werden. Kreuzbisse, sowie Mittellinienabweichungen wer-
den aufgenommen. Letztere werden einerseits vom Oberkiefer zur Gesichtsmedianebene

und andererseits vom Unterkiefer zum Oberkiefer gemessen.

1.2.4 Rontgenbefund

Die kntcherne Situation muss vor der Operation prézise erfasst und analysiert werden.
Hierfir werden eine Fernréntgenseitenaufnahme (FRS) und eine weitere Réntgenauf-
nahme in zweiter Ebene angefertigt. Typischerweise wird ein Orthopantomogramm er-
stellt. Zusatzlich kann auch eine kaudal-exzentrische Schadellibersichtsaufnahme nach
Clementschitsch angefertigt werden. Die FRS ermdglicht eine mal3stabsgetreue Wieder-
gabe des Gesichtsschadels ohne nennenswerte Vergro3erung oder Verzerrung. Im Rah-
men der standardisierten FRS-Analyse (Abb. 3) kdnnen Abweichungen von der Norm er-
kannt und objektiviert werden. Zunachst werden standardisierte Punkte im FRS markiert
und miteinander zu Ebenen verbunden. Der SNA-Winkel, welcher von der Nasion-Sella-
Linie und der Verbindungslinie zwischen Nasion und A-Punkt gebildet wird, objektiviert
die sagittale Position der Maxilla zur Schadelbasis. Der A-Punkt ist der tiefste Punkt der
anterioren Kontur des Oberkiefer-Alveolarfortsatzes (Abb. 3). Die sagittale Position der
Mandibula zur Schadelbasis wird mit dem SNB-Winkel bestimmt. Es ist der Winkel zwi-
schen der Nasion-Sella-Linie und der Verbindungslinie zwischen Nasion und B-Punkt. Der
B-Punkt ist der tiefste Punkt der anterioren Kontur des Unterkiefer-Alveolarfortsatzes. Die
sagittale Beziehung zwischen Maxilla und Mandibula wird mithilfe des ANB-Winkels ge-
messen. Dieser wird durch die Verbindungslinie vom Nasion zum A-Punkt und B-Punkt
gebildet. Da sich dieser Wert nur auf die Sagittale bezieht, muss ebenfalls der aussage-
kraftigere WITS-Wert erhoben werden. Dieser Wert berticksichtig ebenfalls die Vertikale
bzw. die Okklusionsebene des Patienten. Der WITS-Wert wird als Abstand der Schnitt-

punkte der Lote des A- und B-Punktes auf der Okklusionsebene gemessen. Ein weiterer
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Messwert ist der Basiswinkel, welcher zwischen den Basislinien des Ober- und des Un-
terkiefers gemessen wird. Bei allen Messwerten handelt es sich um Durchschnittswerte,

die bei erwachsenen Europ&ern mit Normokklusion ermittelt wurden.

Abb. 3: Kephalometrische Referenzpunkte fir die Operationsplanung S = Sella-Punkt, N
= Nasionpunkt, N = Hautnasion, Ba = Basion, Spa = Spina nasalis anterior, Spp = Spina
nasalis posterior, A = A-Punkt, Subspinale, B = B-Punkt, Supramentale, Pog = Pogonion,
Pog‘ = Hautpogonion, Me = Menton, Me*‘ = Hautmenton, Go = Gonion, Or = Orbitale, Tr
= Trichion (Haaransatz), Gb = Glabella, Ns = Nasenspitze, Sn = Subnasale, Ls = Labrale

superior, Sto = Stomion, Li = Labrale inferior, Sm = Sulcus labialis inferior (Hausamen et
al., 2012).
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Die konventionelle Aufnahmetechnik mittels FRS zeigt die Strukturen nur in einer zweidi-
mensionalen Ebene und kann daher zu Uberlagerungen in der Projektion fiilhren. Um die-
ser Problematik zu entgehen kann alternativ auf eine digitale Volumentomographie (DVT)
zurlickgegriffen werden, welche eine dreidimensionale Darstellung ermdglicht. Alle wich-
tigen operationsrelevanten Strukturen kdnnen damit prazise einer raumlichen Position zu-
geordnet werden. Die Strahlenbelastung eines DVTs gegeniber der Summe der Einzel-
aufnahmen bei konventionellen Réntgenaufnahmen ist geringflgig hoher, Gbertrifft diese
aber hinsichtlich Messgenauigkeit und Reproduktion der dargestellten Strukturen (Meng
et al., 2007).

1.3 Operation

Das Operationsvorgehen wird an Modellen im Vorfeld simuliert und geplant. Hierzu wer-
den vor dem chirurgischen Eingriff Hartgipsmodelle des Unter- und des Oberkiefers er-
stellt. Die Modelle mussen individualisiertim Artikulator nach Abnahme eines zentrischen-
Kondylenposition-(ZKP)Registrats und eines Gesichtsbogenregistrats einartikuliert sein
(Hausamen et al., 2012). Fur horizontale und transversale Bewegungen der Maxilla und
Mandibula wéhrend der Operationssimulation kénnen so anhand Markierungen in den
Modellen die Verlagerungsstrecken metrisch bestimmt werden (Abb. 4). Zur Durchfih-
rung der Modelloperation werden anschlie3end die durch die FRS und Weichgewebsana-
lyse ermittelten Verlagerungsstrecken auf die vom Sockel gelésten Modelle Gbertragen.
Die simulierten Bewegungen der Kiefer haben physiologische Grenzen, die es zu berick-
sichtigen gilt. Die Verlagerung eines Kiefers hat Folgen flr Nerven und Weichgewebe, die
durch das operative Verlagern gestreckt werden. Im Oberkiefer sind Verlagerungen nach
anterior von maximal 8 mm moglich. Rickverlagerungen sind mit 1 mm limitiert, da ana-
tomisch das Pterygoid angrenzt. Verlagerungen in der Vertikalen sind 5 mm nach kranial
moglich. Kaudale Verlagerungen weisen eine hohe Rezidivgefahr auf (Proffit et al., 1996).
Im Unterkiefer sind Verlagerung sagittal nach anterior mit 10 mm limitiert, aufgrund der
Dehnung der Nervus alveolaris inferior. Sagittal posteriore Verlagerungen sind ebenfalls
mit maximal 10 mm limitiert aufgrund des zu klein werdenden posterior airway-space (Lye,

2008). Falls im Zuge der simulierten Operation eine sagittale Diskrepanz auftritt bzw. die
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geplante Verlagerungsstrecke grof3er als 8 mm sein sollte, muss eine bimaxillare Umstel-
lungsosteotomie erwogen werden, um die Belastung fur die beteiligten Nerven und Weich-
gewebe geringer zu halten. Allerdings sind alle Maxima der Verlagerungsstrecken am
Patienten individuell zu evaluieren. Es gibt weitere Indikationen fur die Entscheidung zu
einer bignathen Operation: Anderung der Okklusionsebene im Raum, Korrektur eines
okklusalen Cantings, sowie die Korrektur einer Mittellinienverschiebung. Seit einigen Jah-
ren kann ebenfalls auf computergestitzte Operationsplanungen zurlickgegriffen werden.
Hierbei werden Ober- und Unterkiefer mittels Computertomographie/DVT aufgenommen
und digital in ein Programm eingespeist. Die Genauigkeit des digitalen Registrierens ist
hoch und steht der schadelbezlglichen Hartgipsmodellmontage in den Artikulator nichts
nach, sondern Ubertrifft diese zum Teil sogar (Barone et al., 2020). Mit den Scans kann
auch eine Simulation der Veranderung der Weichgewebe erstellt werden. Die Vorhersa-
gekraft einer solchen Simulation ist aber noch begrenzt (Wermker et al., 2014).
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Abb. 4: Abbildung zweier Splints und Gipsmodellen in einem halbjustierbaren Artikulator,
die zur Operationsplanung eingesetzt werden a: 1. Splint, zum Fixieren des Oberkiefers
gegen den Unterkiefer b: Finalsplint c: Seitenansicht auf einartikulierte Gipsmodelle in
ZKP-Stellung d: Seitenansicht auf einartikulierte Gipsmodelle mit neu-festgelegter Ober-
kieferposition e: Seitenansicht auf einartikulierte Gipsmodelle mit neu-festgelegter Unter-
kieferposition f: Frontalansicht der neu-positionierten Gipsmodelle g: Seitenansicht der
neu-positionierten Gipsmodelle (Posnick, 2014).
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1.3.1 Bisagittale Splitosteotomie

Falls im Zuge der Operationsplanung eine monognathe Umstellungsosteotomie die Fehl-
stellungen korrigieren kann, muss zunachst festgelegt werden, ob Unterkiefer- oder Ober-
kieferposition gedndert werden soll. Bei Unterkieferumstellungsosteotomien wird am Uni-
versitatsklinikum Bonn (UKB) auf eine bilaterale Splitosteotomie mit modifizierter Technik
nach Hunsuck u. Epker (Vgl. Abb. 5) durchgefihrt. Die Operationstechnik beginnt, nach
Darstellung des Unterkiefers am aufsteigendem Unterkieferast zunachst mit einer inneren
Kortikotomie oberhalb des Foramen mandibulare in der anterior-posterioren Achse. Da-
nach wird die Osteotomie am Vorderrand des aufsteigenden Unterkieferastes fortgefihrt
und endet knapp kranial-dorsal des Foramen mandibulare.

T —

Abb. 5: Technik der bilateralen Split-Osteotomie mit modifizierter Technik nach Hunsuck
und Epker (Hausamen et al., 2012).

Anschliel3end erfolgt eine Osteotomie auf der Vorderkante des aufsteigenden Unterkiefe-
rastes bis zur geplanten Position zur aul3eren Kortikotomie, welche im Anschluss unter
Einbeziehung der Unterkieferbasis auf Hohe des zweiten Molars durchgeftihrt wird. Der

sagittale Split wird durch Dehnung der gebildeten Unterkiefersegmente realisiert. Nach
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beidseitiger Osteotomie wird der laborgefertigte Splint eingelegt und tber eine interma-
xillare Fixation (IMF) integriert. Das osteotomierte Fragment wird hiermit sicher mit dem
Oberkiefer fixiert. Die gelenktragenden Segmente werden anschliel3end héndisch in die
ZKP geflhrt. Der so positionierte Kiefer wird mittels zweier ibungsstabiler Miniosteosyn-
theseplatten im Bereich der neutralen Zone fixiert. Es erfolgt die Offnung der IMF und eine

Okklusionkontrolle.

1.3.2 LeFort-I-Osteotomie

Wenn im Zuge der Operationsplanung eine Oberkieferosteotomie durchgefiihrt werden
soll, wird meist auf eine LeFort-l1-Osteotomie zurtickgegriffen. Beginnend werden die
Crista zygomaticoalveolaris und die anteriore Kieferhdhlenwand durchtrennt (Vgl. Abb.
6a). Anschlie3end erfolgt die Osteotomie der pterygomaxillaren Fissur (Vgl. Abb. 6b).

Abb. 6: Osteotomie in LeFort-I-Ebene a: Weichgewebspréparation mit Positionshilfen, die
den Unterkiefer Uber einen Splint in der Zentrik fixieren b: Osteotomie der fazialen Kiefer-
héhlenwand mit oszillierender Minisdge (Hausamen et al., 2012).

Im Folgenden wird das kndcherne Nasenseptum, sowie die mediale Kieferhéhlenwand
durchtrennt. Damit sind alle knéchernen Verbindungen des Oberkiefers zum Mittelgesicht,
bis auf die dorsale Kieferh6hlenwand, durchtrennt (Vgl. Abb. 7a). AbschlieRend erfolgt die

vertikale Mobilisation des Oberkiefers mittels Spreizzange, so dass der Oberkiefer vom
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restlichen Mittelgesicht vollstandig gel6st ist. Dieser Vorgang wird auch als ,Down-frac-
ture“ bezeichnet (Hausamen et al., 2012) und ist in Abb. 7c zu sehen.

Abb. 7: Osteotomie der Kieferhéhlenwédnde und Mobilisation der Maxilla a: Verlauf der
Osteotomielinie in der LeFort-1-Ebene b: Vervollstdndigung der Osteotomie mit Durch-
trennung des Nasenseptums, der lateralen Nasenwandung und der pterygomaxillaren
Verbindung c: Mobilisation der Maxilla nach vollstandiger Osteotomie (Down-fracture)
(Hausamen et al., 2012).

Bei geplanter Anteriorverlagerung muss eine zusatzliche Mobilisierung der Maxilla in an-
terior-posteriorer Achse erfolgen. Ist der Oberkiefer ausreichend mobilisiert, missen ggf.
knocherne Interferenzen entfernt werden. Bei Vorverlagerungen von mehr als 7 mm und
Kaudalverlagerung sollte Knochen interponiert werden, sofern die knéchernen Segmente
zu weit auseinanderliegen. Ist eine Impaktierung der Maxilla notwendig, muss an der ge-
planten Stelle Knochen entfernt werden. Dieser zusatzliche operative Schritt hat malRgeb-

liche Auswirkungen auf die Operationsdauer und Blutverluste (Kretschmer et al., 2010).



23

Anschlie3end wird ein laborgefertigter Splint Gber eine IMF integriert und der Oberkiefer
mittels Mini-Osteosyntheseplatten im Bereich der vertikalen Mittelgesichtspfeiler fixiert
(Vgl. Abb. 8). Es erfolgt die Offnung der IMF und eine Okklusionskontrolle.

Abb. 8: Funktionsstabile Miniosteosyntheseplatten nach erfolgter LeFort-1-Osteotomie
(Hausamen et al., 2012).

1.3.3 Bimaxillare Umstellungsosteotomie

Falls die simulierten Verlagerungsstrecken gleich oder gro3er als die oben genannten
Maxima liegen oder Veranderungen der Position der Okklusionsebene notwendig sind,
reicht es nicht aus, die Operation nur in einem Kiefer durchzufihren. Es folgt dann die
Planung einer bimaxillaren Umstellungsosteotomie. Diese kombiniert die oben beschrie-
benen Techniken der Ober- und Unterkieferosteotomie. Es wird im Oberkiefer begonnen
und eine Oberkieferumstellungsosteotomie durchgefihrt. Im Zuge der Operationsplanung
sind fur dieses operative Vorgehen zwei laborgefertigte Splints bereitliegend (Vgl. Abb.
4). Der erste Splint, welcher die neue Position des Oberkiefers gegen die alte Position
des Unterkiefers verschlisselt, wird eingelegt und gegen den noch nicht operierten Un-
terkiefer fixiert. Nun erfolgt die Unterkieferumstellungsosteotomie. Nach vollstandiger Mo-
bilisation wird anschlie3end der zweite Splint eingesetzt, welcher die neue Position des

Unterkiefers gegen die neue Position des Oberkiefers verschlisselt. Dieser Splint ist zu-
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gleich der Finalsplint. Der Patient muss diesen uber zwei bis sechs Wochen tragen, ab-
hangig vom Typ der durchgefuhrten Operation und dem postoperativen Management der

Kieferorthopadie.

1.3.4 Blutentnahme und klinische Chemie

Die meisten Patienten sind jung und die geplanten dysgnathiechirurgischen Eingriffe sind
ihre erste Operation. Daher muss im Vorfeld eine Blutentnahme mit Blutbild und Gerin-
nungsanalyse durchgefiihrt werden, da klinisch inapparente Gerinnungsprobleme intra-
operativ zu Problemen fihren kénnen. In der Vergangenheit konnten verbesserte Opera-
tionstechniken, intraoperative Medikation, sowie topische Anwendungen mit Tranexa-
msaure zu einer Verringerung des Blutungsrisikos beitragen (Choi et al., 2009; Olsen et
al., 2016b). Trotzdem ist bei dysgnathiechirurgischen Eingriffen immer ein nicht unerheb-
licher Blutverlust zu erwarten (Pifieiro-Aguilar et al., 2011). Manche Autoren empfehlen
daher praoperativ die Evaluation einer autologen Bluttransfusion (Kretschmer et al.,
2008). Am Universitatsklinikum Bonn erfolgt die Blutentnahme am Tag vor der Operation,

sodass die Beurteilung des Patienten ausreichend praoperativ erfolgen kann.

Der Hamoglobingehalt spielt hierbei eine entscheidende Rolle. Verliert der Kérper tber
einen kurzen Zeitraum zu viel Blut, sinkt der Hamoglobingehalt und die damit einherge-
hende Sauerstoffversorgung der Organe. Es kann hierdurch zu lebensbedrohlichen
Schockzustanden kommen. Zusatzlich lasst ein niedriger Hamoglobingehalt auf eine Anéa-
mie oder Krankheiten schlieRen, die mit einer verlangerten Blutungszeit einhergehen. Der
Hamoglobingehalt des Blutes wird in Gramm pro Deziliter gemessen und sollte bei Frauen
Uber 12 g/dl und bei Mannern Uber 14 g/dl liegen (Kohse, 2019). Werte darunter definieren

eine Anamie, welche abklarungswirdig ist.

Thrombozyten spielen bei der Blutgerinnung ebenfalls eine wichtige Rolle. Bei Gewebe-
verletzung haften sie dem umliegenden Gewebe durch Thrombozytenadhéasion an und
verschlieRen den Wundbereich durch Aggregation untereinander. Die normale Throm-

bozytenzahl liegt bei Erwachsenen zwischen 150 — 450 pro nl Blut. Ab einer Anzahl von
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weniger als 150 pro nl Blut liegt eine Thrombozytopenie vor (Kohse, 2019). Je weniger
Thrombozyten vorhanden sind, desto héher ist das Blutungsrisiko.

Die International Normalized Ratio (INR) beurteilt die Funktion der sekundaren Ha-
mostase und wird mit folgender Formel (Barthels und Depka Prondzinski, 2003) errech-
net:

INR Gerinnungszeit des Patientenplasmas

Gerinnungszeit eines Normalplasmas

Im Vergleich zum &lteren Quick-Wert ist der INR zuverlassiger, sowie besser vergleichbar
(Barthels und Depka Prondzinski, 2003). Der INR gibt an, wie lange die Gerinnungsdauer
der einzelnen Patienten ist. Je hoher der Wert, desto langsamer gerinnt das Blut und
desto weniger Blutverlust ist zu erwarten. Ein normaler Wert bewegt sich um 1,0. Ein INR
von 2,0 bedeutet, dass das Blut zur Gerinnung doppelt so lange braucht wie physiologi-

scher Weise erforderlich.

Zusatzlich zu den genannten, werden weitere Gerinnungsparameter bestimmt. Dazu ge-
horen die Thrombinzeit, die aktivierte partielle Thromboplastinzeit (aPTT) und die Throm-
boplastinzeit. Ebenso werden die Werte von Fibrinogen-, Antithrombin- und D-Dimeren
erhoben. Diese Faktoren sind wichtige Messgrof3en in Bezug auf die plasmatische Gerin-

nung.

Die Thrombinzeit beschreibt die Zeit, die zur Umwandlung von Fibrinogen in Fibrin beno-
tigt wird. Bei Gefal3verletzungen intraoperativ bietet das vernetzte Fibrin eine stabilisie-
rende Matrix und fuhrt zu einem Wundverschluss (Barthels und Depka Prondzinski, 2003).
Ist die Thrombinzeit erhéht, dauert es somit langer, bis sich vernetztes Fibrin gebildet hat.
Die Gerinnungszeit verlangert sich. Das Fibrinogen hat daher eine zentrale Rolle in der
Blutgerinnung. Die Normalwerte hierfir liegen zwischen 150 — 450 mg/dl (Kohse, 2019).
Bei erworbenem Fibrinogenmangel, beispielsweise durch einen massiven Blutverlust,
kann es bereits ab Werten von 100 mg/dl zu einer klinisch manifesten Blutungsneigung

kommen. Intraoperativ sollte dieser Wert demnach nicht unterschritten werden.
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Die Thromboplastinzeit ist ein Globaltest der Gerinnung und testet den extrinsischen An-
teil der plasmatischen Gerinnung. Die aktivierte partielle Thromboplastinzeit ist ein Such-
test fur Defekte des intrinsischen Gerinnungssystems. Es wird die Funktion der Gerin-
nungsfaktoren V, VIII, IX, X, XI und XII gepruft. Der Normwert betragt 25 — 35 Sekunden
(Kohse, 2019). Eine verlangerte aPTT zeigt eine verminderte Gerinnungsbereitschaft des
Blutes und eine verlangerte Blutungszeit. Antithrombin ist ein Protein, welches die Blut-
gerinnung hemmt. Die Gerinnungshemmung erfolgt durch Inaktivierung einzelner Gerin-
nungsfaktoren, hauptsachlich Thrombin und Faktor Xa. Der D-Dimer-Wert zeigt unspezi-
fisch eine Gerinnungsaktivitat an. D-Dimere sind Spaltprodukte des Fibrins und werden
daher zum Ausschluss von Thrombosen herangezogen.

Thrombelastographie-Methoden (roTEG-Analyse) werden zur Analyse der viskoelasti-
schen Vollbluteigenschaften herangezogen und berticksichtigen das Zusammenspiel von
Gerinnungsfaktoren und Inhibitoren, sowie Fibrin, Blutzellen und fibrinolytischen Fakto-
ren. Somit tragen die Thrombelastographie-Parameter einen Beitrag zu einer vollstandi-
gen und umfassenden Darstellung der Gerinnungsprozesse im Korper bei. Die Werte aus
der Thrombelastographie (TEG) haben eine Vorhersagbarkeit auf intraoperative Blu-
tungsrisiken (Madsen et al., 2012). Diese gliedern sich in drei verschiedene Messwerte.
Die roTEG r-Zeit beschreibt die Latenzzeit vom Zeitpunkt der Zugabe eines Aktivators bis
zum Eintritt der Gerinselbildung. Die roTEG k-Zeit gibt die Geschwindigkeit der Gerinn-
selbildung an. Als letztes wird die maximale Gerinnselfestigkeit mit dem roTEG-ME-Wert
gemessen. Hierdurch kann eine schwere von einer leichten Hamophilie unterschieden,
sowie eine Thrombopenie oder eine erhéhte Fibrinolyse erkannt werden (Barthels und
Depka Prondzinski, 2003).

1.3.5 Postoperatives Blutbild

Um postoperative Nachblutungen und unbemerkte Anamien zu detektieren, wird nach der
Operation ein weiteres Blutbild angefertigt. Idealerweise erfolgt dies einen Tag nach der
Operation. Ein begrenzter Abfall des Hamoglobin-Wertes sind zu erwarten. Ebenso lasst
sich ein Anstieg der Leukozytenzahl durch die groRen kndchernen und weichgewebigen

Wundflachen und die damit verbundene Aktivierung des Immunsystems begriinden.
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1.4 Fragestellung

Es erfolgte die Auswertung der Patientenakten des UKBs der Jahre 2010 bis 2022.
Dadurch sollte untersucht werden, welche Risikofaktoren fur einen verstarkten Blutverlust
bestehen und ob das Ausmalfi des Hamoglobin-Abfalls der Patienten postoperativ vorher-
gesagt werden kann. Ziel war die Mdglichkeit zu schaffen, Patienten einer Risikostratifi-
zierung zuzufuhren, mit der das individuelle Blutungsrisiko préaoperativ beurteilt werden

kann.
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2. Material und Methoden

In dieser retrospektiven Studie wurden die Daten aller Patienten analysiert, die sich zwi-
schen 2010 und 2022 einer bimaxillaren dysgnathichirurgischen Operation am Universi-
tatsklinikum Bonn unterzogen. Die Studie wurde von der Ethikkommission der Universitat

Bonn (Aktenzeichen: 052/22) genehmigt.

2.1 Datenakquise

Fur diese retrospektive Studie wurde eine Liste aller Patienten erstellt, bei denen ein dys-
gnathiechirurgischer Eingriff durchgefuihrt wurde. Die Liste enthielt die Fallnummer des
Eingriffs. Es wurden alle volljahrigen Patienten (mindestens 18 Jahre alt) aufgenommen,
bei denen zum Zeitpunkt der Operation eine praoperative Gerinnungsanalyse durchge-
fuhrt wurde. Im Krankenhaus-Archivierungssystem des Universitatsklinikums Bonn OR-
BIS (Dedalus HealthCare GmbH, Bonn, Deutschland) wurden die digitalen Patientenak-
ten ausgewertet. Es konnte Einsicht in alle relevanten Arztbriefe, Operationsprotokolle,
pra- und postoperativen Blutbilder sowie alle Befunde des Gerinnungslabors und das an-
asthesiologischen Operationsprotokoll genommen werden. Die Extraktion eingescannter
Befunde wurde mithilfe von HYDMedia (Dedalus HealthCare GmbH, Bonn, Deutschland)
durchgeftihrt.

2.1.1 Tabellenerstellung

Fur die Datenakquise wurde eine Excel-Tabelle (Microsoft®, Albuguerque, New Mexico,
Vereinigte Staaten) angelegt. Dort wurden im Vorfeld alle potentiellen Patienten fir die
Aktenauswertung vorselektiert. Insgesamt wurden 1178 Aktenfalle identifiziert. Folgende
Daten wurden fur die Patientencharakterisierung festgehalten: Name und Vorname des
Patienten, Geschlecht, Geburtsdatum, Alter sowie die Fallnummer. Folgende Daten wur-
den aus den Akten extrahiert: Angle-Klassifizierung, Art der Operation (chirurgisch-unter-
stlitzte Gaumennahterweiterung, isolierte Oberkiefer- oder Unterkieferverlagerung, bima-

xillare Umstellungsosteotomie), ggf. stattgefundene Beckenkammaugmentation (BKA),
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Schnitt-Naht-Zeit [min] und die Verlagerungsstrecken [mm]. Vorverlagerungen wurden mit
positiven Werten [mm], Ruckverlagerungen mit negativen Werten [mm] gespeichert. Mit-
tenlinienverschiebungen des Ober- und Unterkiefers nach rechts erhielten positive Werte
[mm], nach links bekamen negative Werte [mm]. Verlagerungen in der Vertikalen wurden
nach kranial mit positiven Werten [mm] und nach kaudal mit negativen Werten [mm)] auf-
genommen. Diese Vertikalverlagerungen wurden fir Ober- und Unterkiefer weiter diffe-
renziert, jeweils fur die rechte und linke Seite des Kiefers. Praoperativ und postoperativ
wurden jeweils Leukozytenanzahl [10%1], Thrombozytenanzahl [G/l], Hamoglobin- [g/dl]
und Hamatokritkonzentration [%] erfasst. Der Tag der postoperativen Blutentnahme
[Tage] wurde ebenfalls festgehalten. Die Daten des Gerinnungslabors umfassten fol-
gende Parameter: Quickwert [%], INR, roTEG r-Zeit [min], roTEG k-Zeit [min], roTEG ME,
aPTT [sek], Thrombinzeit [sek], Thromboplastinzeit [sek], Reptilasezeit [sek], Fibrinogen
[mg/dl], Antithrombin [%] und D-Dimere [mg/l]. Der intraoperative Blutverlust [ml] wurde
ebenfalls in der Tabelle aufgenommen.

2.1.2 Digitale Datenextrahierung
Die Patientenhistorie wurde in ORBIS (Dedalus HealthCare GmbH, Bonn, Deutschland)

Uber den ,Stationsbereich® dargestellt. Mithilfe der Patientensuche konnte die Fallnummer
eingegeben und die Krankengeschichte geoffnet werden. Uber den Aktenteil ,Operatio-
nen“ wurden alle Operationen der Patienten Ubersichtlich dargestellt, sodass dort mit der
bereits bekannten Fallnummer die dazugehérige Operation identifiziert werden konnte.
Hierliber wurde das Operationsprotokoll gedffnet. Uber den Reiter ,Team/Zeiten“ konnte
die Operationsdauer entnommen werden. Es wurde der Zeitraum zwischen dem ersten
Schnitt und der letzten Naht in Minuten errechnet. Eine ggf. stattgefundene Beckenkamm-
Knochenaugmentation konnte tber den Reiter ,Eingriffe” erfasst werden. In der ,Kranken-
geschichte” wurden zugehorige Arztbriefe analysiert. Darin konnte die Angle-Klassifizie-
rungen und die Art des dysgnathiechirurgischen Eingriffs erfasst werden. Weitere wichtige
Informationen wurden im Bereich ,Freitext* formuliert. Die intraoperativen Verlagerungs-
strecken wurden detailliert im Operationsbericht oder im Arztbrief beschrieben und in Mil-

limetern angegeben. Die Ergebnisse der Blutentnahme konnte mit dem Auswéhlen von
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~Gerinnungslabor” gedffnet werden. Folgende Parameter wurden dargestellt: praopera-
tive Thrombozytenzahl, Leukozytenanzahl, roTEG-r-Zeit, roTEG-k-Zeit, roTEG-ME-Zeit,
QuickTest, Thromboplastinzeit, INR, Thrombinzeit, aPTT, Fibrinogen, Antithrombin, Rep-
tilasezeit, D-Dimere, Hamoglobin- und Hamatokritwerte. Um das postoperative Intervall
[Tage] zwischen Operationsdatum und Zeitpunkt der Blutentnahme nach der Operation
zu berechnen, wurde Uber ,Labor Kumulativbefund“ der Zeitraum dargestellt. Es konnte
mithilfe des Operationsdatums das postoperative Intervall und die postoperativen Para-
meter erfasst werden. Diese waren folgende: Leukozytenzahl, Thrombozytenzahl, Hamo-
globin- und Hamatokritwerte. Der intraoperative Blutverlust konnte mittels HYDMedia (De-
dalus HealthCare GmbH, Bonn, Deutschland) erfolgen. Nach Offnen des Programms
wurde Uber den Bereich ,Patientensuche” die Fallnummer eingegeben und der Fall geoff-
net. Unter ,Zusatzinfos“ konnte nun unter dem vierten Reiter ,OP- und Anasthesie“ das
digitalisierte Anasthesieprotokoll eingesehen werden. Im Protokoll wurde bei ,Malinah-
men/Monitoring“ der intraoperative Blutverlust dokumentiert. Falls im Zuge der Datenak-
quise einzelne oder mehrere Parameter fehlten, wurden diese Felder in der Tabelle mit
einem ,X“ gefullt. Bei nicht ausreichender Dokumentation des Patientenfalles oder falsch-
lich doppeltem Eintrag in der vorab erstellten Liste des UKBs wurde die Fallnummer nicht
in den Datenpool mitaufgenommen. Dieser belief sich am Ende auf 663 Patientenfalle.
Nach Ausschluss aller Patientenfélle, die fehlende Messwerte enthielten und Einschran-
kung der Operationstypen auf bignathe Malinahmen verblieben 120 vollstéandige Patien-
tenfélle. 24 weitere Falle wurden trotz Fehlens einzelner Messwerte zusatzlich in die Ana-
lyse mitaufgenommen, sodass der zu untersuchende Datenpool 144 Patientenfalle um-

fasste.

2.1.3 Messmethode der Parameter

Fur das Ermitteln der Gerinnungsparameter sind unterschiedliche Messmethoden zum
Einsatz gekommen. Diese wurden durch das Gerinnungslabor des UKBs durchgefihrt.
Folgende Parameter sind mit Ethylendiamintetraessigsaure-antikoaguliertem Vollblut be-

stimmt worden: Thrombozytenzahl, Leukozytenzahl, Hamoglobin und Hamatokrit. Fol-
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gende Parameter wurden mit Citrat-antikoaguliertem Vollblut bestimmt: roTEG r-Zeit, ro-
TEG k-Zeit, roTEG ME, Quick-Test, Thomboplastinzeit, INR, aPTT, Thrombinzeit, Rep-
tilasezeit, Fibrinogen, Antithrombin, D-Dimere. Die Thrombozytenzahl wurde mittels
elektrischen Widerstands bestimmt. Fur die Parameter der Thrombelastographie wurde
die Probe in ein Messgefald Gberfuhrt, in das nach Zugabe von Calciumchlorid ein beweg-
licher Messstift getaucht wurde. Das Messgefal? rotierte diskontinuierlich um seine Langs-
achse. Sofern der Gerinnungsprozess einsetzte, wurde die Rotation des Gefal3es auf den
Messstift Ubertragen und konnte registriert werden. Diese Registrierung erfolgte im
Thrombelastogramm elektronisch. Koagulometrische Messungen lieferten Werte fur
Quick-Test und Thromboplastinzeit. Die aPTT wurde durch Ausbildung eines messbaren
Fibringerinnsels gemessen. Hierbei wird durch Inkubation des Testplasmas mit oberfla-
chenaktiven Substanzen eine Aktivierung der Kontaktfaktoren ausgeldst, sodass es nach
Zugabe von Calciumchlorid zur Thrombinbildung mit nachfolgender Ausbildung eines Fib-
ringerinnsels kam. Die Thrombinzeit wird gemessen, indem nach Zugabe von gereinigtem
Thrombin die Probe zur Fibrinbildung angeregt wird. Nach kurzer Zeit kommt es zur Bil-
dung eines messbaren Fibringerinnsels. Die Reptilasezeit wird ebenfalls durch die mess-
bare Ausbildung eines Fibringerinnsels bestimmt. Hier wird zur Probe ein Reptilaserea-
genz hinzugefigt. Fibrinogenkonzentrationen wurden auf gleiche Art gemessen, nach-
dem der Plasmaprobe Thrombin in hoher Konzentration zugesetzt worden war. Der INR
wurde berechnet. Antithrombin wurde mit einem Enzyminhibitionstest gemessen. Mithilfe
des ,latex enhanced immunoassy“-Test wurden die D-Dimere bestimmt. Die Leukozyten-
zahl wurde optoelektronisch und Hamoglobin photometrisch gemessen. Die Hamatrokrit-
Werte wurden mittels kumulativer Impulsh6hensummierung bestimmt. Der intraoperative
Blutverlust wurde nach Beendigung der letzten Naht approximativ durch die behandeln-
den Anasthesisten ermittelt. Hierzu wurde vom Absaugvolumen des Saugers die Menge
der benutzten Spullésung abgezogen. Der Anéasthesist musste zusatzlich die ungefahre
Menge Blut in den OP-Tuchern, im OP-Feld und auf dem Boden visuell abschéatzen und

mit einkalkulieren.
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2.2 Datenanalyse

Um einen homogeneren Datenpool zu generieren, wurde sich in dieser Datenanalyse auf
jene Patientenfélle konzentriert, in denen eine bimaxillare Umstellungsosteotomie durch-
gefuhrt wurde. Diese stellten im Datenpool die grof3te Gruppe dar. Die meist fehlenden
Daten uber den intraoperativen Blutverlust fihrten dazu, dass dieser Parameter aus der
Analyse ausgeschlossen wurde. Die Hamatokrit-Werte wurden ausgeschlossen, da diese
mit den bereits vorhandenen Hamoglobinwerten keinen Mehrwert fur die Analyse darstell-
ten. Vielmehr wurde der Abfall des Hamoglobinwertes perioperativ als zentraler Fokus
dieser Untersuchung ausgewahlt, da dieser den intraoperativen Blutverlust indirekt wider-
spiegelt. Die Werte des Quicktests wurden nicht berticksichtigt, da hier im Vergleich die
INR-Werte zuverlassiger, sowie besser vergleichbar sind (Barthels und Depka Prond-
zinski, 2003). Auf eine Miteinbeziehung der Verlagerungsstrecken und Rotationen konnte
ebenfalls verzichtet werden. Diese zuséatzlichen Daten wurden mit einer geringen Rele-
vanz in Bezug auf den zu erwartenden Blutungsverlust bewertet. Zusatzlich wiesen diese
Parameter eine stark lickenhafte Dokumentation auf, welche zu einem inhomogeneren
Datenpool gefihrt hatte. Zusammenfassend wurden folgende Daten fir die Analyse be-
ricksichtigt: Hamoglobin-Differenz pra- und postoperativ, Alter, Operationsdauer, Leuko-
zytenzahl, Thrombozytenzahl, roTEG r-Zeit, roTEG k-Zeit, roTEG ME, Geschlecht, Angle-
Klasse, BKA, Thromboplastinzeit, INR, aPTT, Thrombinzeit, Reptilasezeit, Fibrinogen,

Antithrombin und D-Dimere.

2.2.1 Lage- und Streuungsmalf3

Abbildungen zehn bis einschlie3lich 14 enthalten Gleichungen, durch die die Maf3zahlen
berechnet werden konnten. Die deskriptive Statistik und die anschlieBende Regressions-
analyse wurde mithilfe der Entwicklungsumgebung ,RStudio” (Posit PBC, open-source
software) durchgefiihrt. Fir die Mittelwertbestimmung wurden alle Werte der jeweiligen

Parameter zusammengerechnet und durch die Gesamtanzahl der Falle dividiert:

X1 +X2+"'+Xn
n

X =
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Hierbei steht x fur das arithmetisches Mittel, x, fur die einzelnen Messungen des Parame-
ters und n fur die Gesamtanzahl der Messungen (nach Fahrmeir et al., 2016). Das Streu-
ungsmaf zum Mittelwert wurde mit der Standardabweichung definiert und ist mit folgen-
der Gleichung (Fahrmeir et al., 2016) errechnet worden:

52 =[Gy~ D 4+ (y ~ D]

Hierbei steht s firr die Standardabweichung, X fiir den Mittelwert, x, fir den n-ten Mess-
wert und x fur die Gesamtanzahl der Messungen. Der Mittelwert wird durch Extremwerte
stark beeinflusst. Wenn einzelne Werte der Stichprobe stark erhéht oder erniedrigt sind,
kénnen diese den Mittelwert deutlich verschieben. Daher wurde zusatzlich der Median mit
zwei weiteren Gleichungen bestimmt. Im Falle einer ungeraden Stichprobenzahl wurde

die folgende Gleichung (Fahrmeir et al., 2016) verwendet:

Tmed TR (1)

Bei gerader Stichprobenanzahl musste eine andere Gleichung (Fahrmeir et al., 2016) be-

nutzt werden:

1
Xmed — E (X(n/z) + X(n/2+1))

Fur die zwei genannten Gleichungen zur Medianbestimmung stehtxmed fir den Median-
wert, x fur die Position des Wertes, der den Median angibt und n fur die Anzahl der Mes-

sungen.

2.2.2 Univariable Regressionsanalyse

Anschlieend wurde pro unabhangige Variable ein lineares Regressionsmodell auf die
Daten angewendet. Hierbei stand im Vordergrund die Richtung der Korrelation zu bestim-

men. Da der intraoperative Blutverlust im Vorfeld ausgeschlossen wurde, musste als ab-
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hangige Variable die Differenz zwischen der préoperativen und postoperativen Hamo-
globinkonzentration (Hb-Diff) gewahlt werden. Diese Differenz prasentierte den relativen
Blutverlust. Es wurden alle unabhéngigen Variablen auf eine Korrelation zu Hb-Diff ge-
pruft. Eine Regressionsgleichung nach Fahrmeir et al. (2009) wurde zur Berechnung aller
Modelle verwendet:

y=xB+¢

Hierbei steht y fur die abh&ngige Variable Hb-Diff, 3 fur den Koeffizient der unabhangigen
Variablen x und € fur den zufalligen Fehlerterm. Potentielle Einflussfaktoren konnten so
vorab identifiziert werden. Die anschliel3ende graphische Darstellung erfolgte mit ,Prism

10“ (GraphPad Software, Inc., San Diego, Vereinigte Staaten).

2.2.3 Imputationsverfahren und multivariables Regressionsmodell

Da das komplexe Blutgerinnungssystem nicht nur von einzelnen Parametern charakteri-
siert wird, musste das Regressionsmodell erweitert werden. Hierzu schien nur eine multi-
variable Regressionsanalyse angemessen. Diese berlcksichtigte ebenfalls die Korrelati-
onen zwischen den einzelnen Parametern. In diesem multivariablen Modell wurden alle
Patienten mit mindestens einem fehlenden Wert in einem der Parameter ausgeschlossen.
Hierdurch wurde die Stichprobenanzahl zu gering fir die Schatzung. Daher musste vorab
ein Imputationsverfahren angewendet werden. Der nicht ausreichende Datenpool wurde
mithilfe multipler Imputation mit dem R-Paket mice (https://cran.r-project.org/web/packa-
ges/mice/index.html) vervollstandigt. Die Berechnung dieser Werte erfolgte 100-mal. Hier-
nach musste fur die Vorhersage die relevanteste Kombination der Parameter gefunden
werden. Als letzter Schritt fand daher eine weitere Optimierung statt. Hierflr wurde eine
LASSO-Strafe fur das Regressionsmodel ausgewahlt. Der Name steht fur ,Least Absolute
Shrinkage and Selection Operator (LASSO). Diese statistische Methode wurde verwen-
det, da sie relevante Variablen in einem Modell identifiziert und gleichzeitig Uberflissige
Variablen eliminiert. Die LASSO-Regression wurde auf alle imputierten Datensatze ange-
wendet und anschliel3end wurden durch Mehrheitsentscheidung die relevantesten Fakto-

ren fir die finale Regressionsanalyse bestimmt. Die multivariable Regressionsanalyse mit
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LASSO-Strafe, sowie das Imputationsverfahren wurde aufgrund der Komplexitat durch
das Institut fur Medizinische Biometrie, Informatik und Epidemiologie des UKBs durchge-
fuhrt.
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3. Ergebnisse

Die Studie umfasste eine Analyse von 288 Patienten, die sich zwischen 2010 und 2022
einer bimaxillaren Umstellungsosteotomie am Universitatsklinikkum Bonn unterzogen.
Hierfur lagen 120 vollstandige Datensatze vor. 24 weitere Falle enthielten fehlende Mes-
sungen in den unabhangigen Variablen waren nicht ausreichend dokumentiert, wurden
aber in die Analyse mit aufgenommen, um eine gréRere Fallzahl zu generieren. Folglich
bildeten 144 Patientenfalle die Kohorte fur diese Untersuchung. Als Ergebnisvariable
wurde die Differenz zwischen der praoperativen und postoperativen Hamoglobinkonzent-
ration (Hb-Diff) gewahlt. Der intraoperative Blutverlust musste aufgrund des haufigen Feh-
lens in den Daten aus der Analyse genommen werden. Daher wurde der Blutverlust als
Abfall der Hamoglobinkonzentration dargestellt. Alle Ubrigen Parameter wurden als po-
tenzielle Einflussfaktoren bewertet. Fehlende Werte bei den Einflussfaktoren wurden bei
allen Patienten durch mehrfache Imputation statistisch ausgeglichen. Ausgeschlossen
wurden hierbei jene Patientenfalle, bei denen die Ergebnisvariable (Hb-Diff) nicht vorhan-
den war. Demographisch umfasste der Patientenpool 64 Manner und 80 Frauen. Die Ver-
teilung der Angle-Klassifikation war wie folgt: eine Klasse | Verzahnung hatten neun Pati-
enten, eine Klasse Il Verzahnung 30 Patienten und eine Klasse Il Verzahnung 103 Pati-
enten. DarlUber hinaus musste in 40 Fallen eine Beckenkammaugmentation durchgefihrt
werden (Tab. 1).

Tab. 1. Geschlechterverteilung, Angle-Klassifizierung und Beckenkammaugmentation

Geschlecht mannlich = 64 weiblich = 80
(44,4 %) (55,6 %)
Beckenkamm- ja=40 nein = 104
augmentation (27,8 %) (72,2 %)
Anale-Klasse Klasse | =9 Klasse Il = 30 Klasse Ill = 103
9 (6,3 %) (20,8 %) (71,5 %)
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Die Analyse aller Variablen zeigte einen groéf3tenteils symmetrisch verteilten Datenpool.
Die deskriptiven Ergebnisse einzelner Parameter sind graphisch in Boxplots (Abb. 9 - 13)
dargestellt. Diese Parameter wiesen alle eine signifikante Korrelation zur Ergebnisvariab-
len Hb-Diff auf. Abb. 9 zeigt die Verteilung der Werte fur Hb-Diff. Hierbei ist im Boxplot-
Diagramm eine symmetrische Verteilung sowie eine grof3e Streuung der Daten zu sehen.
Das Q-Q-Diagramm zeigt ebenfalls, dass die Verteilung nicht gegen die Normalvertei-
lungsannahme der Regressionsmodelle spricht. In Abb. 10 sind die Parameter der Throm-
belastographie abgebildet. Sie weisen eine rechtsschiefe Verteilung sowie eine hohe Va-
rianz auf. Die Mittelwerte wichen von den Medianwerten kaum ab (Tab. 2). Abb. 11 zeigt
ein Boxplot-Diagramm fur die INR- Werte und die Operationsdauer. Die INR Werte zeigen
wenig Varianz. Der Medianwert stimmt mit dem ersten Quatrtil iberein. Daher hatten viele
Patienten einen INR von 1,0. Die Werte der Operationsdauer zeigen hohe Standardab-
weichungen (Tab. 2) und weisen eine rechtsschiefe Verteilung (Abb. 11) auf.
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Abb. 9: Boxplot-Diagramm und Q-Q-Diagramm fiir die Hb-Diff linkes Diagramm: Median-
werte und Interquartilsabstand (IQA), auf der y-Achse ist Differenz der pra- und post-
operativen Hamoglobinkonzentration abgebildet, rechtes Diagramm: Prifung der Hb-Diff-
Werte auf Normalverteilung, der erwartete Normalwert (x-Achse) ist gegen den beobach-
teten Wert (y-Achse) dargestellt.
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Abb. 10: Boxplot-Diagramm fir die roTEG-Parameter ber Medianwerte und Interquar-
tilsabstand (IQA), auf den y-Achsen sind die Endharte des Gerinnsels fir den roTEG ME-
Wert sowie der Eintritt der Gerinnselbildung in Sekunden fur roTEG r- und k-Zeiten abge-
bildet.
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Abb. 11: Boxplot-Diagramm fir INR und Operationsdauer Uber Medianwerte und IQA, auf
den y-Achsen ist fir den INR der berechnete Wert abgebildet sowie die Dauer fur die
Operationsdauer.
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Abb. 12: Boxplot-Diagramm fir Leukozytenzahl, aPTT und Thrombinzeit Uber Median-
werte und IQA, auf den y-Achsen ist die Anzahl der Leukozytenzahl sowie die Bildung
eines Fibringerinnsels in Sekunden fir die aPTT und Thrombinzeit.
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Abb. 13: Boxplot-Diagramm fir Fibrinogen- und D-Dimer-Werte Uber Medianwerte und
IQA, auf den y-Achsen ist die Konzentration mit mg/dl fur Fibrinogen und die Konzentra-
tion mit mg/l fir D-Dimere abgebildet.
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Mittelwert Median IQA
(SD) (min — max) (Q1-Q3)
HB-Diff 233 (1,24) 240 [-1,20 — 6,60] | 1,50 [1,40 — 2,90]
Alter 24.9 (7,07) 22.5[16,0 = 55,0] | 7,0[20,0 - 27,0]
Opera(tr'ﬁirr‘ﬁda“er 226 (64,0) 223 [73,0-541] | 93,0 [174 — 267]
EEUOiEE ] 6,87 (1,83) 6,54 [3,01 — 14,1] | 2,16 [5,71 — 7,86]
praoP (10%1) 87 (L, D4 13, : A6 5, :
Thrombozytenzahl
s e 254 (60,7) 242 [108 —472] | 79,5 [211 — 290]
rOT'(ES%lgze't 13,2 (2,70) 13,0[9,0-250] | 2,75[11,3 — 14,0]
TOUIEE L2 5,0 (1,94) 5,0 [1,0 — 15,0] 2.0[4,0 - 6,0]
(sek)
roTEG ME-Wert 96,3 (22,9) 96,0 [54,0 - 178] | 26,0 [82,0 — 108]
Thromb(‘s)gl'gs“”ze't 9,46 (7,99) 8,70 [7,10 - 98,0] |0,975[8,23 - 9,20]
International
Nomae e 1,02 (0,08) 1,0[0,90-1,30] | 0,10[1,00 — 1,10]
"E‘SPeTkT) 25,9 (2,40) 26,0 [18,8 — 34,0] | 2,85 [24,3 — 27,2]
Thro(g‘ebk')”ze't 18,7 (1,48) 18,5 [15,9 — 23,3] | 1,98 [17,7 — 19,6]
Repggi)eze't 16,7 (0,965) 16,6 [13,8—19,7] | 1,40 [15,9 — 17.3]
Fibrinogen
(mofel) 271 (61,6) 265 [120 —452] | 75,5 [230 — 306]
A““”(‘or/(‘)’)mb'” 98,9 (13,2) 100 [11,0-127] | 14.0[92,0 — 106]
D'([%'g"/f’)re 0,283 (0,166) 0,22 [0,17 — 1,05] |0,168 [0,17 — 0,34]

SD: Standardabweichung des Mittelwertes, IQA: Interquartilsabstand, Q1: erstes Quartil
des Medians, Q3: drittes Quartil des Medians, Hb-Diff: Differenz der préa- und post-ope-
rativen Hamoglobinkonzentration, praOP: praoperativ, roTEG: Werte der Thrombelasto-
graphie, aPTT: aktivierte partielle Thromboplastinzeit
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Abb. 12 beschreibt die Verteilung der Werte von der praoperativen Leukozytenzahl, den
aPTT- Werten sowie jenen der Thrombinzeit. Letztere weisen eine rechtsschiefe Vertei-
lung auf. aPTT- und Leukozytenzahl-Werte zeigen eine symmetrische Verteilung. Abb. 13
stellt die Verteilung der Medianwerte von Fibrinogen und D-Dimere dar. Hier sind hohe
Standardabweichung festzustellen (Tab. 2). Ebenso ist durch hohe Extremwerte eine
grof3e Varianz zu beobachten. Die D-Dimer-Werte weisen zudem eine stark rechtsschiefe
Verteilung auf. 75 Prozent der Werte sind zwischen 0,17 und 0,34 mg/l dokumentiert. Die
Fibrinogen-Werte zeigen eine symmetrische Verteilung. Weiterhin weisen folgende Para-
meter eine hohe Varianz auf: praoperative Thrombozytenanzahl, Antithrombin, Thrombo-
plastinzeit sowie Alter. Eine linkschiefe Verteilung weist Antithrombin auf. Hier waren ext-
rem niedrige Werte fUr eine asymmetrische Verteilung verantwortlich. Rechtsschiefe Ver-
teilungen sind bei den Werten von der Thromboplastinzeit und des Alters zu sehen (Tab.
2).

Bei der univariablen Regressionsanalyse wurden einige signifikante Korrelationen zwi-
schen den unabhangigen Variablen und der abhéngigen Variablen (HB-Diff) festgestellt.
Die Ergebnisse sind in Tab. 3 zusammengefasst. Eine positive Korrelation wurde einem
positiven Effekt auf den Blutungsverlust zugeordnet. Das Blutungsrisiko sinkt. Im Gegen-
satz dazu wurden negative Korrelationen mit einem ansteigenden Blutungsrisiko gleich-
gesetzt. Es zeigten sich hohe (p < 0,005) positive Korrelationen bei Fibrinogenwerten (p
< 0,001), roTEG ME-Werten (p = 0,004), sowie dem Geschlecht (p=0,002). Hierbei hatte
das weibliche Geschlecht einen positiven Effekt auf das Blutungsrisiko. Frauen weisen
daher ein geringeres Blutungsrisiko auf. Umgekehrt zeigten Parameter wie roTEG r-Zeit
(p=0,002), INR (p<0,001), aPTT (p = 0,005) und Thrombinzeit (p < 0,001) hohe negative
Korrelationen. Keine Korrelation zeigten folgende Parameter: Alter, Thrombozytenzahl,
Antithrombin, alle Angle-Klassen, sowie Thromboplastin- und Reptilasezeit. Aufgrund der
vermehrt unvollstandigen Dokumentation hatten einige Parameter fehlende Eintrage.
Haufiges Fehlen (= 18) wurde bei folgenden Werten erfasst: roTEG k-Zeit, roTEG r-Zeit,
roTEG ME, Fibrinogen, Antithrombin, D-Dimere, sowie Thromboplastin- und Reptilasezeit
(Tab. 3). In Tab. 4 sind die geschatzten Regressionskoeffizienten und zugehdrigen 95
Prozent Wald-Konfidenzintervalle aufgefiihrt, nachdem der unvollstdndige Datensatz

durch Imputation vervollstandigt wurde.
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Tab. 3: Ergebnis der linearen Regressionsanalyse

fehlende Werte
(Anteil an Gesamtmes-
sungen des Parameters)

Korrelation &
p-Wert (univariabel)

Hb-Diff 0 (0 %) -
Alter 0 (0 %) positiv; p = 0,350
Operationsdauer 3 (2,1 %) negativ; p = 0,021
HE 0 0%
N 00
roTEG r-Zeit 22 (15,3 %) negativ; p = 0,002
roTEG k-Zeit 22 (15,3 %) negativ; p = 0,006

roTEG ME-Werte

22 (15,3 %)

positiv; p = 0,004

Thromboplastinzeit

18 (12,5 %)

negativ; p = 0,062

INR

2 (1,4 %)

negativ; p < 0,001

aPTT

2 (1,4%)

negativ; p = 0,005

Thrombinzeit

16 (11,1 %)

negativ; p < 0,001

Reptilasezeit

19 (13,2 %)

negativ; p = 0,155

Fibrinogen

18 (12,5 %)

positiv; p < 0,001

Antithrombin

19 (13,2 %)

positiv; p = 0,474

D-Dimere 18 (12,5 %) positiv; p = 0,002

Geschlecht 0 (0 %) positiv; p = 0,002

BKA 0 (0 %) negativ; p = 0,037
Angle-Klasse 2 (1.4 %) Klasse Il positiv; p = 0,556

Klasse Il positiv; p = 0,867

Hb-Diff: Differenz der pra- und postoperativen Hamoglobinkonzentration, roTEG: Werte
der Thrombelastographie, INR: International Normalized Ratio, aPTT: aktivierte partielle
Thromboplastinzeit, BKA: Beckenkammaugmentation
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Die LASSO-Regression wahlte die folgenden Risikofaktoren in mehr als 60 Prozent der
unterstellten Datensétze aus: INR, Thrombinzeit und Fibrinogen. Alle anderen Variablen
hatten Selektionsraten von weniger als 40 Prozent. Mit den hiermit selektierten Parame-
tern kann der zu erwartende Abfall der Hamoglobinkonzentration geschatzt werden. Steigt
beispielsweise der Wert des INRs um 1,0, so steigt die Anderung der Hb-Diff um 2,779
im Mittel (Tab. 4). Bei Patienten mit hoheren INR-Werten werden demnach héhere Blut-
verluste zu erwarten sein. Durch die LASSO-Strafe ist die Kombination der Werte in Tab.
4 ausgewahlt worden. Hiermit ist die Richtung der klinischen Effektstarke berucksichtigt

und hat daher die beste Vorhersagegute.

Tab. 4: Regressionskoeffizienten nach multivariabler LASSO-Regression

Effekt (95 % - Konfidenzintervall)

International
Normalized Ratio 2,779 (0,266, 5,291)

Thrombinzeit 0,224 (0,073, 0,376)

Fibrinogen -0,001 (-0,005, 0,003)
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4. Diskussion

Dysgnatiechirurgische Eingriffe haben das Potenzial eines erheblichen intraoperativen
Blutverlustes (IOB) und erfordern daher eine sorgfaltige praoperative Risikobewertung
(Panula et al., 2001). Bei einigen Patienten konnen die auftretenden Blutungen ausge-
pragt und schwer zu kontrollieren sein. Dies ist insgesamt allerdings als seltene Kompli-
kation zu werten (Suzen et al., 2021). Eine praoperative Bewertung der hamostatischen
Parameter ist dennoch eine gangige und empfohlene Praxis (Ziegler et al. 2008). So kon-
nen Beeintrachtigungen der Hamostase der Patienten detektiert werden, welche ansons-

ten zu einem hohen intra- und postoperativen Blutverlust fihren kdnnen.

Die vorliegende Studie versuchte zunachst Risikoparameter flr erhdhten Blutverlust im
Rahmen Dysgnathieoperationen zu eruieren. Nach Abschluss der Datenakquise erfolgte
deshalb zun&chst eine univariable Analyse der potenziellen Risikofaktoren (Vgl. Univari-
able Regressionsanalyse). Anschlie3end wurden diese Ergebnisse mit denen aus der Li-
teratur verglichen. Die Forschung zum IOB bei dysgnathiechirurgischen Eingriffen bietet
ein insgesamt heterogenes Bild. Es gibt viele Studien, die mit den Ergebnissen der vor-

liegenden Arbeit Ubereinstimmen und einige, die von dieser abweichen.

Die vorliegende Analyse konnte eine Korrelation zwischen Operationsdauer und Blutver-
lust nachweisen (p = 0,021). Dies steht im Einklang mit den meisten vorliegenden Studien
anderer Arbeitsgruppen. Kretschmer et al. (2010) konnten einen Zusammenhang zwi-
schen Operationsdauer und Blutverlust feststellen. Hierbei war eine lange Operations-
dauer mit einem hohen Blutverlust vergesellschaftet. Dort belief sich die Analyse auf mul-
tisektionale bimaxillare Umstellungsosteotomien, sowie zusétzliche chirurgische Eingriffe.
Multisektionale Umstellungsosteotomien bergen ein héheres Blutungsrisiko und insge-
samt eine langere Operationsdauer (Moenning et al., 1995). In der vorliegenden Studie
wurden nur unisektionale Umstellungen im Oberkiefer ausgewertet. Yu et al. (2000) konn-
ten sogar zeigen, dass der IOB bei multisektionalen Umstellungsosteotomien fast doppelt
so hoch istim Vergleich zu nicht-sektionalen Osteotomien. Zwar korrelierten auch hier die

Operationsdauer und der IOB, aber der Datenpool gliederte sich im Vergleich zu der vor-
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liegenden Studie anders. Zum einen wurden sowohl bignathe, als auch monognathe Um-
stellungsosteotomien ausgewertet, zum anderen wurde der absolute Blutverlust abgele-
sen und nicht tber den postoperativen Abfall der Hamoglobinkonzentration indirekt be-
stimmt. Rummasak et al. (2011) konnten eine Korrelation zwischen Operationsdauer und
Blutverlust mittels simpler Regressionsanalyse herausstellen. Hier wurde, genauso wie in
der vorliegenden Studie, eine positive Korrelation zwischen Operationsdauer und Blutver-
lust beschrieben. Alle Pateinten wurden mittels bimaxillarer Umstellungsosteotomie, ahn-
lich wie in der vorliegenden Arbeit, behandelt. Thastum et al. (2016) konnten in ihrer Stu-
die mit grof3er Stichprobenzahl (n = 356) ebenfalls einen Zusammenhang zwischen dem
IOB und der Operationszeit herausstellen. Zur Analyse nahmen sie allerdings den relati-
ven Blutverlust. Hierzu wurde der I0B im Verhaltnis zum errechneten Blutverlust gesetzt.
Dieser wurde aus dem Gewicht des Patienten und dem geschlechterspezifische Refe-
renzwert des durchschnittlichen Blutverlustes berechnet. Pifieiro-Aguilar et al. (2011)
nutzten ebenfalls den relativen Blutverlust um eine Patienten-individuellere Einschatzung
des Blutverlustes zu erzielen. Da der Hamoglobin-Wert bereits eine Konzentration pro
Gramm Blut darstellt, kann davon ausgegangen werden, dass diese Modifikation nicht
notwendig ist. Weiterhin wird der IOB immer geschéatzt, so dass geschlussfolgert werden

darf, dass ein grof3es Bias entsteht.

Die vorliegende Untersuchung fand keine Korrelation des Hamoglobinabfalls zum Alter.
Dieses Ergebnis deckt sich grof3flachig mit den Ergebnissen in der Literatur (Kretschmer
et al., 2010; Moenning et al., 1995; Rummasak et al., 2011; Thastum et al., 2016).

In der Literatur sind haufig Studien zu Verlaufen von perioperativen Entziindungsparame-
tern zu finden. Praoperative Werte wurden in der Vergangenheit nicht auf Korrelationen
zum I0B untersucht. Die vorliegende Studie konnte eine positive Korrelation (p = 0,009)
der praoperativen Leukozytenzahl zum IOB herausstellen. Al-Shayyab et al. (2019) hatten
in ihrer Studie zwar die praoperative Leukozytenzahl aufgenommen, untersuchten diese
aber nur auf einen postoperativen Verlauf. Zusatzlich muss festgehalten werden, dass bei
vorliegender Studie eine positive Korrelation zum IOB festgestellt wurde. Eine hohe Leu-

kozytenzahl hatte daher haufig einen niedrigen Blutverlust zur Folge. Dies scheint kontrar
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zu bereits vorhandenen Studien zu sein. In der Literatur tendieren erh6hte Leukozyten-
zahlen auf vermehrte Blutungsereignisse hinzudeuten (Alkhalfan et al., 2020; Mantha et
al., 2018).

Die Thrombozytenzahl zeigte in dieser Studie keine Korrelation (p = 0,054) zum Konzent-
rationsabfall des Hamoglobins. Physiologisch werden bei Verletzungen oder Operationen
Thrombozyten im Zuge der Gerinnungskaskade verbraucht. Folglich brauchen die Pati-
enten praoperativ eine normale Thrombozytenzahl. In der Literatur konnten Madsen et al.
(2012) ebenfalls keine Korrelation zum Blutverlust feststellen. Hingegen wurde in der Stu-
die von Olsen et al. (2016a) eine starke Korrelation zum I0B herausgestellt. Durch die
geringe GruppengréfRe der Studie (n = 41) ist es aber nicht auszuschlie3en, dass die
aufgezeigte anwendbare Aussage dem Zufall unterliegt. Ein Beleg hierfiir kénnte nur
durch eine grof3ere Gruppengrol3e erreicht werden. Die unterschiedlichen Methodiken der

Arbeiten machen einen Vergleich zudem schwierig.

Die vorliegende Studie zeigte ebenfalls einen Zusammenhang zwischen dem periopera-
tiven Konzentrationsabfall des Hamoglobins und den TEG-Parametern. Die k- und r-Zei-
ten wiesen eine negative Korrelation auf. Waren diese Werte erhoht, stieg auch das Blu-
tungsrisiko. Die roTEG ME-Werte zeigten eine positive Korrelation. Je hoher die Ge-
rinnselfestigkeit war, desto geringer wurde das Blutungsrisiko. Madsen et al. (2012) zeig-
ten ebenfalls einen Zusammenhang zwischen TEG-Parametern und dem intraoperativen
Blutverlust. Die negative Korrelation der k-Zeiten, sowie die positive Korrelation der ME-
Werte konnte bestatigt werden. Die roTEG r-Werte wiesen hier allerdings keine Signifi-
kanz auf. Die Studie untersuchte ebenfalls den alpha-Winkel im Zuge der TEG. Die star-
ken Korrelationen konnen mit der vorliegenden Arbeit nicht verglichen oder in Zusammen-
hang gebracht werden. Trotz der Gemeinsamkeiten missen die Ergebnisse von Madsen
et al. (2012) kritisch betrachtet werden. Der Datenpool zeigte keine Korrelationen zur Ope-
rationsdauer, Fibrinogen-, aPTT- oder D-Dimer-Werten. Die Operationstechnik variierte
ebenso. Damit gibt es grundlegende Unterschiede zur vorliegenden Untersuchung.
Watson und Greaves (2008), sowie Ziegler et al. (2008) berichteten zwar Uber die Niutz-

lichkeit der TEG-Parameter im Zuge der préaoperativen Routine-Untersuchung, doch
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konnten sie weder einen Zusammenhang zu fibrinolytischen Prozessen, noch zu hyper-
koagulierten Profilen der Patienten finden. Eine andere Studie untersuchte ebenfalls die
Bedeutung der TEG in Hinblick auf die Kardiochirurgie und das Detektieren von verschie-
denen Beeintrachtigungen in der Blutgerinnung (Hartmann et al., 2006). Jedoch wurde
diesen Parametern die Vorhersagekraft in Bezug auf das Blutungsverhalten der Patienten

abgesprochen.

Die Werte der Thromboplastinzeit (o.a. Prothrombinzeit) wurden in der Vergangenheit
haufig untersucht. Die vorliegende Untersuchung konnte keinen signifikanten Einfluss der
Thromboplastinzeit auf den Hamoglobinabfall belegen (p = 0,062). So hatten bereits
Watson und Greaves (2008) uber die Testeffektivitdt des Parameters berichtet und des-
sen Abhangigkeit von der Testkombination des chemischen Reagens und Koagulometers
dargestellt. Der Einsatz konnte nur in Bezug auf eine Antikoagulationstherapie empfohlen
werden. Madsen et al. (2012) konnten ebenfalls keine Korrelation zum 10B feststellen.
Erganzend machten sie die Komplexitat des Blutgerinnungssystems daftr verantwortlich,
dass praoperative Routineuntersuchungen nur begrenzte Vorhersagegute auf das zu er-
wartenden intraoperative Blutungsrisiko besitzen. Olsen et al. (2016a) deckten hingegen
einen Einfluss des Prothrombinwertes auf den IOB auf. Hierzu muss allerdings festgehal-
ten werden, dass es sich in diesem Kontext nur um eine schwache Korrelation (p = 0,052)
handelte. Es ist daher von einem schwachen Merkmal auszugehen. Es besteht wenig

Vorhersagegite in Bezug auf den 10B.

Fur die Werte der International Normalized Ratio (INR) konnte die vorliegende Studie
ebenfalls einen Einfluss auf den postoperativen Abfall der Hamoglobinkonzentration dar-
stellen (p < 0,001). In der préoperativen Gerinnungsdiagnostik gehort der INR zu den
Standardwerten. Er gibt die Gerinnungszeit im Vergleich zu der standardisierten Gerin-
nungszeit des Blutplasmas an und testet damit das extrinsische System der Blutgerin-
nung. In einer Studie (n = 127) wurden Faktoren fur IOB in bimaxillaren Umstellungsoste-
otomien untersucht (Kretschmer et al., 2008). Es konnte hierbei eine Korrelation des
Quick-Wertes zum postoperativen Hamoglobinwert (p = 0,0085) aufgezeigt werden. Da-
mit deckt sich dieses Ergebnis mit jenem der vorliegenden Analyse. Auch hier wurde eine

starke Korrelation (p < 0,001) nachgewiesen. Die klinische Relevanz dieses Parameters
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ist unumstritten. So findet dieser beispielsweise in der Akuttherapie von Schlaganfallen,
in praoperativen Operationsscreenings, wahrend einer Herzchirurgie, sowie in der haus-

lichen Antikoagulationstherapie Verwendung (Dusse et al., 2012).

In der Literatur wurde bisher berichtet, dass die Dauer der aPTT keine Relevanz fir den
IOB hat (Watson und Greaves, 2008; Ziegler et al., 2008). In dieser Untersuchung hatte
der Parameter allerdings eine signifikante negative Korrelation (p = 0,005). Hohe Werte
dieses Parameters hatten ein hoheres Blutungsrisiko zur Folge. Madsen et al. (2012) un-
tersuchten diesen Parameter ebenfalls, konnten allerdings keinen Zusammenhang zum
IOB finden. Vielmehr waren Werte der Patientengruppe mit geringerem IOB leicht erhdht
im Vergleich zu jener Gruppe, die einen héheren IOB aufwiesen.

Die Thrombinzeit wurde in dieser Untersuchung ebenfalls in den Datenpool mitaufgenom-
men (p < 0,001). Sie testet speziell die Umwandlung von Fibrinogen zu Fibrin, welches
eine Netzstruktur bildet und folglich eine essentielle Rolle beim Wundverschluss spielt. In
der Literatur wurde dem Parameter bisher wenig Beachtung geschenkt, wie das Fehlen
vergleichbarer Studien zeigt. In der Vergangenheit wurden diesbeztiglich nur Werte des
Fibrinogens analysiert. Beide Parameter beziehen sich auf einen der letzten Schritte in
der plasmatischen Hamostase. Wahrscheinlich ist der Wert des Fibrinogens der limitie-
rende Parameter in der genannten Umwandlung und hat damit mehr klinische Relevanz

als die Thrombinzeit.

Die Konzentration des Fibrinogens korrelierte in dieser Arbeit positiv mit dem intraopera-
tiven Blutverlust (p < 0,001). Ziegler et al. (2008) zeigten dies in ihrer Studie ebenfalls. Sie
berichteten Uber den Nutzen dieser Parameter bei der Bewertung des Gerinnungssys-
tems der Patienten vor Prostatektomien. Ziel war es eine Hyperkoagulabilitat oder —fibri-
nolyse vorherzusehen, um damit haufige postoperative Komplikationen zu vermeiden. Die
Werte der Thrombelastographie hatten bei Ziegler et al. (2008) keine Korrelation zum
postoperativen Verlauf. Die Fibrinogen-Werte korrelierten stark mit den roTEG-ME-Wer-
ten. Die Konzentration des Fibrinogens wurde in der Literatur auch in Bezug auf andere
Einflussfaktoren untersucht. So stellten Olsen et al. (2016a) eine starke Korrelation des

Geschlechts zur Fibrinogen-Konzentration heraus. Hohe Plasmakonzentrationen von Fib-
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rinogen sind wichtige Bestimmungsfaktoren fur die Struktur des Fibringerinnsels. Die Kor-
relation des IOB zum Geschlecht verschwand, als andere Cofounding-Faktoren in die
Analyse mit aufgenommen wurden. Es handelte sich hierbei um den alpha-Winkel, das
Patientenalter und Prothrombin-Werte. Daher kamen die Autoren zu dem Schluss, dass
die hoheren Fibrinkonzentrationen bei Frauen fir eine starkere Gerinnselbildung und da-
mit auch fur einen geringeren I0OB verantwortlich sind. Diese Daten decken sich mit denen
dieser Arbeit. Madsen et al. (2012) konnten hierzu allerdings keine signifikanten Einflisse
nachweisen. In ihrer Studie hatte sogar die Gruppe mit dem hoheren I0B eine hdhere
Konzentration an Fibrinogen als jene Gruppe mit niedrigerem Blutverlust. Diese Ergeb-
nisse sind jedoch nicht reprasentativ, da sich die erstgenannte Gruppe mit 83 Prozent aus
méannlichen Patienten zusammensetzte. Die Durchschnittswerte kbnnen demnach nicht

fur einen Vergleich herangezogen werden.

Um hyper- oder hypokoaguable Blutprofile zu detektieren, wurden in der Vergangenheit
die Parameter der D-Dimere herangezogen. Diese werden im Besonderen als Indikator
fur intravaskulare Thrombosen, sowie jede Aktivierung der Gerinnung und Fibrinolyse ge-
nutzt (Bates, 2012; Johnson et al., 2019). Zusatzlich spielen die D-Dimer-Parameter eine
zentrale Rolle in der Uberwachung jener Patienten, die ein besonders hohes Blutungs-
oder Thromboserisiko aufweisen. In dieser Untersuchung konnte den D-Dimer-Werten
eine positive Korrelation zum postoperativen Konzentrationsabfall des Hamoglobins zu-
geordnet werden. Damit hatten hohe Werte ein hohes Blutungsrisiko zur Folge. In einer
anderen Publikation kam in der Analyse der Ergebnisse kein Zusammenhang zum 10B
hervor (Madsen et al., 2012). Olsen et al. (2016a) stellten zwar hohere Konzentrationen
der D-Dimer-Werte bei Frauen fest, konnten aber weder einen direkten Einfluss auf den
IOB, noch einen Einfluss dieser Werte auf ein hyperkoaguables Profil bestéatigen. Die Er-
gebnisse der D-Dimer-Werte der vorliegenden Arbeit unterscheiden sich von jenen der
bereits beschriebenen Literatur. Beide genannten Arbeitsgruppen untersuchten die Para-
meter mit geringer Stichprobenzahl (n = 41), wodurch ein Zufallsfehler nicht auszuschlie-
Ben ist. Zusatzlich wurde der absolute 10B fir die Analyse verwendet und nicht, wie in der

vorliegenden Untersuchung, der relative perioperative Blutverlust.
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Die Werte des Antithrombin und der Reptilasezeit wiesen keine Korrelationen auf. Ebenso
konnte kein Zusammenhang zwischen 10B und der Angle-Klassifikation nachgewiesen
werden. Da es in der Literatur keine Studien gibt, die auf eine ahnliche Korrelation unter-
sucht haben, fehlt hier der Vergleich zu anderen Daten.

Die vorliegende Analyse zeigte einen starken positiven Zusammenhang zwischen Ge-
schlecht und IOB. Frauen wiesen einen geringeren perioperativen Konzentrationsabfall
des Hamoglobins auf im Vergleich zu Mannern (p = 0.002). Die Literatur zeigte Uberwie-
gend ahnliche Ergebnisse (Madsen et al., 2012; Moenning et al., 1995; Olsen et al.,
2016a; Rummasak et al., 2011; Schwaiger et al., 2022). Zwei Studien konnten keine Kor-
relation zwischen Geschlecht und 10B in ihrer Analyse zeigen (Kretschmer et al., 2010;
Thastum et al., 2016). Thastum et al. (2016) benutzten den relativen Blutverlust in ihrer
Studie, um einen patienten-individuelleren Vergleich zu generieren. Die absoluten Blut-
verluste wurden in der Analyse nicht beachtet. Diese lassen sich dennoch gut mit der
vorliegenden Arbeit vergleichen. Frauen wiesen durchschnittlich einen geringeren Blut-
verlust (379 ml) auf, als Manner (600 ml). Der angegebene Wert der Manner muss aller-
dings kritisch bewertet werden, da der Datenpool dort eine starke Streuung aufwies. Hier-
durch muss von einigen Extremwerten ausgegangen werden, die das Gesamtbild verzerr-
ten. Dennoch muss der Uberwiegende Konsens tber den Zusammenhang des IOB zum
Geschlecht hervorgehoben werden. Dies deckt sich zudem mit der Beobachtung der Hy-
perkoaguabilitat des weiblichen Geschlechts. In zukinftigen Studien kénnte eine hormo-
nelle Beeinflussung des weiblichen Geschlechts durch z. B. kontrazeptive Medikation als

Einflussfaktor mituntersucht werden.

Gorton et al. (2000) stellten in ihrer Studie erhebliche geschlechterspezifische Unter-
schiede bei thromboelastographischen Untersuchungen dar. Sie untersuchten Manner,
Frauen, sowie schwangere Frauen mit einer TEG-Analyse. Die Ergebnisse decken sich
mit denen dieser Arbeit. Es wurde geschlussfolgert, dass Frauen eine hohere Geschwin-
digkeit der Gerinnselfestigkeit, einen schnelleren Eintritt der Gerinnselbildung und eine
starkere Gerinnselfestigkeit als Manner aufweisen. Die Gerinnungsfahigkeit war bei Man-
nern am geringsten. Frauen und schwangere Frauen wiesen signifikant héhere Werte auf.

Folglich kann konstatiert werden, dass das Blutungsrisiko bei Mannern im Vergleich zu
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Frauen erhoht ist. Olsen et al. (2016a) stellten in ihrer Studie sogar heraus, dass der int-
raoperative Blutverlust bei M&nnern im Vergleich zu Frauen doppelt so hoch ist. Zusatzlich
konnte in der Studie von Olsen et al. (2016b) ebenfalls festgestellt werden, dass die Werte

aus der thromboelastischen Analyse mit dem Geschlecht korrelierten.

Beckenkammaugmentationen sind in dysgnathiechirurgischen Eingriffen relativ haufig. In
dieser Untersuchung wurde in 27,8 Prozent der Félle eine BKA durchgefihrt. In der vor-
liegenden Arbeit konnte eine negative Korrelation (p = 0,037) zum postoperativen Abfall
der Hamoglobinkonzentration festgestellt werden. Dieser Zusammenhang erscheint phy-
siologisch sinnvoll, denn durch eine BKA wird die Operationsdauer verlangert und die
Wundflachen werden grof3er. Kretschmer et al. (2010) untersuchten in ihrer Studie in Sub-
gruppen, um die Patienten mit zusatzlichen Eingriffen zu differenzieren. Hierzu zahlten
eine BKA, Genioplastik, Jochbeinosteotomie sowie weitere Osteotomien im Unterkiefer.
Die Subgruppen wurden wie folgt unterteilt: BKA, zusatzliche Eingriffe ohne BKA, BKA
mit weiteren zusatzlichen Eingriffen. Jede Art von weiteren Eingriffen hatte einen héheren
IOB zur Folge (p < 0,001). Es gab allerdings keine Unterschiede zwischen den drei Sub-
gruppen. Damit unterstiitzt diese Studie die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit und er-

klart dartber hinaus die physiologischen Verhéltnisse.

Die Ergebnisse der vorliegenden Studie sind vor dem Hintergrund einiger Limitationen zu
bewerten. Die Stichprobenzahl (n = 144) ist gering und sowohl der retrospektive Charakter
der Studie als auch die Einbeziehung von Patienten ausschlief3lich aus einem Zentrum
schranken die Generalisierbarkeit der Ergebnisse ein. Die vorliegende retrospektive Stu-
die hat mdglicherweise Fehlerquellen, die mit unbekannten Stérfaktoren (Confounding-
Faktoren) die Ergebnisse beeinflusst haben kénnten. Durch die durchgefiihrte, auf-
wendige Statistik dieser Arbeit wurde versucht den Einfluss von Confoundern mdglichst
gering zu halten. Durch die relativ kleine Kohorte besteht zudem potentiell die Gefahr
eines Zufallsfehlers, welcher ebenfalls zu einer Verzerrung der Ergebnisse gefihrt haben
konnte. Einerseits wurden nur Patienten aus dem UKB miteinbezogen und andererseits
waren vorwiegend junge Patienten in der Kohorte vertreten. Fir altere Patienten oder
LKG-Patienten sind die Ergebnisse verzerrt, wodurch sich ein Selektionsbias abzeichnet.

In Bezug auf die Datenakquise besteht ein weiteres Bias. Da die Gerinnungsparameter in
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den Patientenakten haufig fehlten (Tab. 3) und gewisse Werte durch Blutanalysen des
Zentrallabors erganzt wurden, sind diese Ergebnisse nicht einheitlich erhoben worden. Es
liegt ein Detektionsbias vor. Die Techniken der Parameterbestimmung des UKB-Gerin-
nungslabors differieren zu jenen des UKB-Zentrallabors. Um die Limitationen der vorlie-
genden Untersuchung durch die genannten Stérquellen und Bias zu minimieren, kdnnten
in weiteren Studien diversere Patientendaten und gréf3ere Kohorten validere Ergebnisse
erzielen. Eine randomisierte kontrollierte Studie mit Teilnahme mehrerer Operationszen-
tren, sowie eine standardisierte Parameterbestimmung und Dokumentation wéare hierfir

geeignet.

Die in dieser Studie erzielten Ergebnisse zeigen ein &hnlich inhomogenes und unklares
Bild, wie es bereits in der Literatur bekannt war. Der Erklarungsansatz der vorliegenden
Arbeit lehnte sich an die Begriindungen einiger Vorstudien an: Das Gerinnungssystem ist
ausgesprochen komplex, Beeinflussungsmaglichkeiten sind mannigfaltig. Gerade inner-
halb der physiologischen Messwerte ist das Zusammenspiel der Parameter in univariab-
len Analysen nur inadéaquat abgebildet, was die Verwendung einer multivariablen Analyse
notwendig machte. Um die Aussagekraft der Analyse zu erhéhen, wurden fehlende Werte
des Datenpools statistisch imputiert. Diese Erganzungen wurden zwar durch die vielen
Repetitionen des Imputationsverfahrens plausibel dargestellt, ersetzen aber keine realen
Messwerte, die durch Blutabnahmen am Patienten im Gerinnungslabor analysiert werden.
Da fur die Imputation nur Falle gewahlt wurden, bei denen maximal zwei oder drei Werte
fehlten und die Imputation als plausibel gewertet wurde, konnte dadurch das statistische
Bias moglichst geringgehalten werden. Fir die anschlieRende Analyse sollte aul3erdem
bericksichtigt werden, dass nicht nur ein signifikanter Einfluss, sondern auch die Starke
des Effekts eine entscheidende Rolle bei der Bewertung der Ergebnisse spielt. Letztlich
sollte durch den Fokus auf die Effektstarke der Blickwinkel auf die klinische Relevanz der
Faktoren verbessert werden. So waren bspw. einige Parameter signifikant, spielten aber
in Hinblick auf die Vorhersage des zu erwartenden Blutverlustes eine untergeordnete
Rolle. Daher wurde eine LASSO-Regression durchgefiihrt, welche nur Parameter heraus-
stellt, die eine groRe Effektstarke aufweisen. Nur die signifikanten Parameter der INR,

Thrombinzeit und des Fibrinogens zeigten hierbei eine klinische Relevanz. Es stellte sich
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folglich ein wesentlich klareres Bild der Faktoren dar, die den perioperativen Blutverlust

beeinflussen.

Diese Arbeit liefert einen ersten Ansatz fur die Objektivierung des Blutungsrisikos. Die
praoperative Diagnostik kann somit auf wenige wichtige Parameter sensibilisiert werden
und eine hohere Patientensicherheit gewahrleisten. Die vorliegende Untersuchung ist die
erste, die den Fokus der Analyse auf die Effektstarke und damit auch auf die klinische
Relevanz der Risikofaktoren legt. Die Reduktion der relevanten Laborparameter auf nur
drei Risikoparameter zeigt allein bereits die Wichtigkeit und Richtigkeit des Ansatzes.
Gleichzeitig erklart dieses Ergebnis auch das gemischte Bild der Signifikanzen in der Li-
teratur. Geringe Effektstarken sind potentiell anfallig daftr fehlinterpretiert oder durch sta-
tistische Effekte tberschattet zu werden. Die Ergebnisse dieser Untersuchung sollten ins-
besondere in Bezug auf monognathe Eingriffe, am Besten im Rahmen randomisierter
kontrollierter oder prospektiver Studien, bestatigt werden. Sollte es sich bestatigen, dass
der Grol3teil der routinemaf3ig durchgefihrten Gerinnungsprofile keine relevante Aussa-
gekraft hat, hatte auch dies entsprechende wirtschaftliche Implikationen. Dies ist in Zeiten

der Ressourcenknappheit stets zu bedenken.

Auch wenn im Zuge der Analyse die relevanten Risikofaktoren identifiziert wurden, bleibt
die Verwendung ihrer Werte im Rahmen des komplexen Gerinnungssystems schwierig.
Auf Basis dieser Ergebnisse ware eine Fortfihrung des Projektes denkbar, bei der ein
Score entwickelt wird, der dem behandelnden Chirurgen in kurzer Zeit und mit wenig Auf-
wand ermoglicht, das potentielle Blutungsrisiko eines Patienten einzuschatzen. Dadurch
koénnte die Sicherheit und damit das Ergebnis dysgnathiechirurgischer Eingriffe weiter ver-
bessert werden. Ein weiterer Ausblick wére die Anwendung der Methodik auf andere Be-
reiche der Chirurgie oder Interventionellen Medizin, wo sich gegebenenfalls neue Blick-

winkel ergeben.
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5. Zusammenfassung

Eine Vorhersagbarkeit der individuellen Blutungswahrscheinlichkeit bei dysgnathiechirur-
gischen Interventionen ist wiinschenswert, da immer mit einem gewissen Blutverlust der
Patienten zu rechnen ist. Viele praoperative Diagnostiken wurden bereits untersucht, um
Prognosen fur das zu erwartende Blutungsrisiko vorab zu berechnen. Ziel dieser Arbeit
war es, Uber einen neuen Ansatz die Risikofaktoren der Blutungsneigung bei bignathen
Eingriffen zu evaluieren. Hierzu wurde der perioperative Konzentrationsabfall des Ha&mo-
globins analysiert und auf Korrelationen zu einzelnen Gerinnungsparametern gepruft. Zu
Anfang wurde eine univariable Regressionsanalyse durchgefihrt, in der viele Parameter
des Gerinnungssystems untersucht wurden und einige Korrelationen zur Differenz der
pré- und postoperativen Hamoglobinkonzentration herausstellte. Allerdings ist das Sys-
tem der Blutgerinnung komplex und daher ist eine Vorhersage des Blutungsrisikos mit
einzelnen Parametern nicht adaquat abzubilden. Hinzu kommt, dass im klinischen Bezug
einzelne Parameter nur wenig Aussagekraft auf das Blutungsverhalten haben. So kénnen
diese durchaus eine starke Korrelation aufweisen, beschreiben aber keine klinische Ef-
fektstarke. Daher wurde der Datenpool einer multivariablen Regressionsanalyse unterzo-
gen. Die teils lickenhafte Dokumentation der Patientenfalle machte ein Imputationsver-
fahren fir den Datensatz erforderlich. Fehlende Werte wurden durch plausibel berechnete
Werte erganzt. Anschliel3end fuhrte eine LASSO-Regression dazu, dass nur Parameter
mit grof3er Effektstarke hervorgehoben und jene mit geringer Effektstarke eliminiert wur-
den. Die Werte der INR, Thrombinzeit und des Fibrinogens wurden als signifikante Vari-
ablen identifiziert, die ebenfalls eine klinische Relevanz in Bezug auf das Blutungsrisiko
aufwiesen. Diese Arbeit setzt an dem bereits mehrfach untersuchten Bereich der Dysgna-
thiechirurgie an und liefert einen ersten Ansatz fur die Objektivierung des Blutungsrisikos.
Die durchgefiihrte Analyse bietet neue Sicht auf die Risikofaktoren der Blutung der Dys-
gnathieoperationen. Sollten sich die Ergebnisse in weiteren Studien validieren, kann
dadurch ein Beitrag zur Patientensicherheit, Therapieeffizienz und Wirtschaftlichkeit ge-

leistet werden.
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