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Histologische Studie iiber den EinfluBl der postoperativen
Bestrahlung auf frei transplantierte Jejunalsegmente*
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Zusammenfassung

Freies, mikrovaskuldr anastomisiertes Jeju-
num, verwendet zur Rekonstruktion nach Resektion von
ausgedehnten Tumoren des oberen aerodigestiven Trak-
tes, liegt im Strahlenfeld einer aus kanzerologischen
Griinden notwendigen Nachbestrahlung. Bei 15 derartig
behandelten Patienten wurden Biopsien aus bestrahlten
Interponaten entnommen und lichtmikroskopisch mit
nicht bestrahlten Interponaten und Jejunum, entnom-
men zum Zeitpunkt der Operation, verglichen. Als Friih-
verinderung zwei bis drei Monate nach Abschluf} der
Bestrahlung findet man eine abgeflachte, verbreiterte
Schleimhaut mit kurzen, plumpen Zotten. Mukosa und
Submukosa sind 6dematds aufgelockert, chronisch ent-
ziindlich infiltriert und weisen zahlreiche Teleangiekta-
sien auf. Diese finden sich jedoch auch in der Submuko-
sa der Vergleichsgruppe aus nicht bestrahiten Interpona-
ten und sind daher nicht ausschlieflich radiogen be-
dingt. Als Spatverinderung stellt man nach ein bzw. zwei
Jahren eine Atrophie der Mukosa mit kurzen plumpen
Zotten fest. Lamina propria, Muscularis mucosae und
die verbreiterte Submukosa zeigen fibrotische Verinde-
rungen. Die Gefdfle weisen deutliche Zeichen einer
Strahlenschadigung von einer hyalinen Umwandlung der
Gefifswand, Intimafibrosierung bis zur vollstandigen
Obliteration auf. Die Nervenfasern und Ganglienzellen
des Plexus submucosus erscheinen zu allen Zeitpunkten
unauffillig. Diese Verinderungen sind im Sinne einer
bei allen Patienten ahnlich ablaufenden Folge der Be-
strahlungstherapie zu sehen, wofiir auch ihr Fehlen bzw.
schwichere Auspragung bei den Kontrollen spricht. Das
Transplantat bleibt jedoch vital und erfiillt trotz Bestrah-
lung die funktionellen Anforderungen in der neuen Um-
gebung.

Histological Study of the Influence
of Postoperative Irritation of Free
Transplanted Jejunal Grafts

After the reconstruction of defects resulting
from the resection of advanced tumors from the upper
aerodigestive tract using free microvascular anastomized
jejunum, the autotransplant is influenced by local radio-
therapy (cumulative dose 50—70 Gray). Biopsies were
taken from 15 patients, stained with haemotoxilin-eosin
and Giemsa and compared by means of light micro-
scopy with jejunum taken at the time of transplantation.
It was possible to observe a widened mucosal and sub-
mucosal space two to three months after radiotherapy,
similar to the clinical impression of a radiogenic enteri-
tis. The villi were flat and shortened with no or slight
epithelial lesions. Additionally, it was possible to ob-
serve an inflammatory infiltration consisting mainly of
neutrophilic granulocytes, edemas, and teleangiecteses.
The latter were also evident in nonirradiated autotrans-
planted jejunum and are therefore not only caused by ir-
radiation. One year after radiotherapy the mucosal
membrane was atrophic. Fibrosis was to be seen in the
lamina propria, accompanied by widened muscularis
mucosae. The submucosal space was also widened and
fibrotic to a varying degree. It was possible to detect var-
ying stages of alteration in the vascular system up to a
complete obliteration. After two years, changes were
more pronounced. At no time could any alteration in
the nervous system of the plexus submucosus be ob-
served. All of these changes have to be interpreted as a
consequence of irradiation. However, lubrication of the
mucosal surface and the motility of the transplant are
not altered severely by irradiation and therefore the de-
sired functions of the free transplanted jejunal grafts,
such as swallowing and phonation, are carried out suffi-
ciently. From a histological point of view, therefore, it is
suggested that postoperative radiotherapy with tumori-
cidal doses is advisable.
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Abb.2 Autotransplantiertes Jejunum; a—d: Paraffinschnitte, a, ¢, d: Haematoxilin-Eosin, b: Giemsa

Abb.2a x 173; Typische Friihveranderung: deutliche, spongits ddematose Auflockerung der Lamina propria in verplumpten Zotten (» ). Tele-

angiektatisch erweiterte Kapillaren.

Abb.2b x 277; Ganglienzellen (» ) und Nervenfasern des Plexus submucosus, die lichtmikroskopisch unverandert erscheinen. Als Spatverédn-

derung (=) deutlich erkennbare Fibrosierung der Submukosa.

Abb.2c u.d Spatverdnderung im GefaBsystem der Submukosa.

Abb.2c x 173; Teleangiektasien und beginnende Intimafibrose (=), in der Submukosa deutliche Fibrosierung.

Abb.2d x 277 Hyalin-fibrdse Umwandiung der Media (» ) sowie 6dematds aufgelockerte Submukosa.

dem Ende der Radiatio, beobachten konnten. Anders ist
die Situation bei den beobachteten Teleangiektasien
(Abb. 2¢). Sowohl Kapillaren (Abb. 2a) als auch Lymphge-
fiflle reagieren auf Bestrahlung mit Ektasien (5). Da diese
GefdfSerweiterungen jedoch auch in der Submukosa von
nicht bestrahlten Biopsien gefunden wurden, diirfte noch
ein zusdtzlicher Mechanismus eine Rolle spielen. Eine mog-
liche Erkldrung ist ein physiologischer Kompensationsme-
chanismus: Der vendse Abstrom erfolgt im Interponat nur
iiber eine Venenanastomose, im Gegensatz zum urspriingli-
chen Zustand eines weit verzweigten, untereinander kom-
munizierenden vendsen Netzwerkes. Uber das Lymphge-
fasystem konnte die vermehrt anfallende Gewebsfliissig-
keit abtransportiert werden.

In nicht bestrahlter ektopischer Jejunal-
schleimhaut sind auf ultrastruktureller Basis intakte Nerven-
fasern und Ganglienzellen des Plexus submucosus nachge-
wiesen worden (24), ein Befund, der fiir eine Regeneration
bzw. Reinnervation spricht. Andernfalls wiren die Nerven-
fasern degeneriert und durch Phagozytose abgeraumt. Da
Nerven eine relativ groffe Toleranz gegeniiber Bestrahlung
aufweisen (21), sie auch lichtmikroskopisch unauffillig im-
ponieren (Abb. 2b), vermuten wir, daf8 auch im bestrahlten
Interponat die Innervation gegeben ist. Diese Annahme
wird durch klinische Beobachtung einer funktionell ausrei-
chenden Motilitat bestrahlter Transplantate bestirkt. Diese
Mortilitit ist trotz einer bindegewebigen Verdickung der
Muscularis mucosa und trotz narbiger Verinderungen der
Muscularis propria vorhanden, so dafl beide Verinderun-
gen keinen wesentlichen Einflufd haben.
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Eine Zerstorung und Atrophie des lympha-
tischen Gewebes, wie sie von anderen Autoren nach Radia-
tio im Darm beschrieben wurde (2), konnte von uns nicht
gefunden werden. Durch die Bestrahlung kommt es zwar zu
ciner Schidigung von Zellen des Immunsystems und auch
zum Verlust gewisser Zellpopulationen (vor allem Lympho-
zyten) (3, 6), jedoch erfolgt sehr rasch eine Repopularisie-
rung sowohl durch Homing als auch durch Proliferation
ortsstindiger iiberlebender Zellen. Dieses repopularisierte
lymphoide Gewebe diirfte nicht mehr die urspriingliche im-
munologische Kompetenz aufweisen (14).

Durch die Bestrahlung werden zahlreiche
mikroskopisch erkennbare Veranderungen ausgelost, die ei-
ne deutliche Zeitabhingigkeit zeigen und bei allen Patien-
ten shnlich ablaufen. Trotzdem treten bei uns keine
schwerwiegenden Komplikationen oder Spitschiden, wie
Strikturen, Ulzerationen, Fisteln oder radiogene Nekrosen,
auf. Das Interponat bleibt vital und erfiillt trotz Bestrahlung
seine funktionellen Aufgaben: Die Peristaltik und die Be-
feuchtung der Oberfliche sind ausreichend, die Belastung
durch Schlucken und Phonation werden problemlos tole-
riert, so dafl aus dieser Sicht eine aus kanzerologischen
Griinden notwendige Bestrahlung vertretbar ist.
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Zusammenfassung

Die Radioosteonekrose (RON) des Unter-
kiefers (UK) ist eine gefiirchtete Komplikation in der Be-
handlung von Kopf-Hals-Tumoren. Oft bleibt nach er-
folglosen konservativen und operativen Behandlungsver-
suchen nur eine chirurgische Opferung der Unterkiefer-
kontinuitat {ibrig. An einer Gruppe von 8 Patienten mit
einer RON im horizontalen Unterkieferast sammelten
wir erste eigene Erfahrungen mit der hyperbaren Sauer-
stofftherapie (HST) in Kombination mit einer kontinui-
titserhaltenden ~ Operation  (Knochendébridement,
WeichteilverschlufS). Hyperbarer Sauerstoff wurde zwi-
schen 13 und 52 (Durchschnitt 36) Stunden eingesetzt.
Das Therapieziel ,,Ausheilung der RON des UK unter
Erhalt der UK-Kontinuitit“ konnte nur in den beiden
Fillen erreicht werden, die mehr als 50 Stunden HST er-
halten hatten. In einem Fall eines klinisch nicht manife-
sten Rezidivtumors kam es unter der HST zu einem ex-
plosionsartigen Tumorwachstum. In drei Fillen mufite
die UK-Teilresektion ohne Rekonstruktion zur Aushei-
lung der RON vorgenommen werden. Trotz dem Ver-
lust der UK-Kontinuitit sind die Patienten kosmetisch
nur gering beeintrachtigt und ernihren sich problemlos.
In 2 Fillen besteht die RON weiterhin. Aufgrund unse-
rer ersten eigenen Erfahrungen an einer kleinen Patien-
tengruppe und in Ubereinstimmung mit der Literatur
halten wir die HST dann fiir eine sinnvolle Bereicherung
in der Behandlung der RON des UK, wenn eine diffe-
renzierte Indikationsstellung und ein stufengerechter Be-
handlungsplan erfolgt.

Einleitung

Plattenepithel-Karzinome des Kopf- und
Halsbereichs werden hiufig strahlentherapeutisch oder
kombiniert chirurgisch-strahlentherapeutisch  behandelr.
Die Radioosteonekrose (RON) des Unterkiefers (UK) ist
eine gefiirchtete Komplikation, die auch noch Jahrzehnte
nach dem Abschluff der Tumorbehandlung auftreten kann
(1). Im typischen Fall kommt es spontan oder nach einem
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Hyperbaric Oxygen in the Treatment
of Radio-Osteonecrosis of the Mandible

Osteoradionecrosis (ORN) of the mandible
is one of the most dreaded complications in the treat-
ment of cancer of the head and neck. If conservative
and surgical treatment have not been successful, very of-
ten the only remaining solution is surgical intervention
into the bone continuity of the mandible. In a group of
eight patients suffering from ORN of the horizontal ra-
mus of the lower jaw we gatherered first experiences
with hyperbaric oxygen therapy in combination with an
operation to preserve the bone continuity (debridement
of the bone and closing of the soft tissues). Hyperbaric
oxygen was given during a time span of 13 to 52 hours
(average: 36 hours). It was only with those two patients
who received more than 50 hours of hyperbaric oxygen
therapy that we achieved our aim of “total recovery from
ORN of the mandible while saving its bone continuity”.
In one case where there was no clinically manifest reci-
divation of the tumour, the tumour showed rapid
growth under hyperbaric oxygen therapy. In three cases
partial resection of the mandible had to be performed
without reconstruction for cure of ORN. Despite the
loss of bone continuity these patients are only slightly
cosmetically impaired and nutrition causes no problems.
In two patients ORN still exists. On the basis of our first
experiences with a small group of patients and in ac-
cordance with various publications, we conclude that
hyperbaric oxygen therapy is a significant adjunct in the
treatment of the mandible if a well-founded diagnosis is
established and if it is followed by a well-adjusted ther-

apy.

lokalen Trauma wie einer Zahnextraktion zu einer nicht
heilenden enoralen Weichteilwunde, in deren Grund ne-
krotischer Unterkieferknochen freiliegt (2, 10). Starke
Schmerzen sind in den meisten Fillen das Leitsymptom.
Die Nahrungsaufnahme ist schmerzbedingt beeintrichtigt,
so dafS die Patienten an Gewicht verlieren. Entziindliche
Komplikationen, eine Abszeflbildung, Spontanfrakturen
oder orokutane Fisteln kénnen auftreten (6, 8).

Pathogenetisch handelt es sich bei der
RON um einen progressiven strahleninduzierten Gewebe-
schaden mit Untergang der lokalen Gefiflarchitektur durch
Tod der Gefilendothelien, Hyalinisation und Thrombose.



