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Einleitung

Eine thermomechanische Kombinationsverle-
tzung liegt durchschnittlich bei etwa 5 % der
Brandverletzten vor (21). Bei zivilen Grosscha-
densereignissen kann diese Quote 20 % und mehr
betragen, wie dies Angaben aus jiingerer Zeit be-
legen.

Infolge der zunehmenden Technisierung hat
auch bei militdrischen Auseinandersetzungen der
Anteil von Brandverletzten kontinuierlich zuge-
nommen (Tab. 1). Die Explosion von Spreng- und
Treibstoff bei getroffenen Fahrzeugen, Flugzeu-
gen oder Panzern zieht fast stets eine thermome-
chanische Kombinationsverletzung haufig in Ver-
bindung mit einem Inhalationstrauma nach sich
(24).

Tabelle 1

Anteil der Brandverletzten unter den verwundeten Soldaten

Militarische Auseinandersetzungen | Anteil Brandverletzter
Vietnam (1966/67) 26%
Yom-Kippur (1973) 9,3-10,5 %

Libanon (1982) 8,6 %
Falkland (1982) 19-21 %

War der Schwerbrandverletzte in der Vergan-
genheit zundchst durch den Verbrennungsschock
vital gefahrdet, so stehen heute die aus der Wun-
dinfektion entstehende Sepsis sowie die Katabolie
als lebensbedrohliche Komplikationen im Vorder-
grund. Die Erfahrung zeigt, dass sich der Brand-
verletzte erst nach definitiver Deckung der verlo-
renen Hautareale mit autologem Material tat-
sdchlich von der Verbrennungskrankheit erholen
kann. Die Brandwunde gilt als die fundamentale
pathologische Stérung, die den schnellstmdglichen
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Uvod

Kombinované termomechanické poranéni se
vyskytuje primémé asi u 5 % popalenych (21).
U civilnich velkych havarii mdze tento podil do-
sahnout 20 % i vice, jak to dokazuji udaje z po-
sledni doby.

V disledku zvy3ujici se technizace vzristal také
u vojenskych konflikti neustale podil popalenych
(tabulka 1). Vybuch trfaskaviny a pohonnych hmot
pii zasazeni vozidel, letadel nebo tank( pfinasi
s sebou téméf vidy termomechanické kombino-
vané poranéni, ¢asto ve spojeni s inhalaénim
traumatem (24).

Tabulka 1

Podil popalenych mezi ranénymi vojaky

Vojenské konflikty Podil popalenych

Vietnam (1966/67) 26%

Yom-Kippur (1973) 9,3-10,5%
Libanon (1982) 8,6 %
Falklandy (1982) 19-21 %

Byl-li tézce popaleny v minulosti vitdlné ohrozo-
van piedevdim popaleninovym Sokem, pak nyni
stoji v popredi sepse vznikajici z ranné infekce a
také katabolismus jako komplikace ohrozujici jeho
Zivot. ZkuSenost ukazala, ze popaleny teprve po
definitivnim kryti oblasti se ztratou kize autolog-
nim materidlem se mize zotavit z popaleninové
nemoci. Popaleninova rana predstavuje zakladni
patologickou poruchu, ktera vyzaduje pokud moz-
no nejrychlejsi obnoveni télesného krytu (23).
Jde-li o termomechanické kombinované poranéni,
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Behandlungsabschluss erfordert (23). Liegt eine
thermomechanische Kombinationsverletzung vor,
muss mit noch schwerwiegenderen Traumafolgen
und assoziierten Komplikationen gerechnet wer-
den (21). Daraus ergibt sich die Indikation fir die
frihestmdogliche Entfernung des verbrannten Ge-
webes und die baldige autoplastische Wunddec-
kung. Hier kann die Transplantation von geziichte-
ten autologen Keratinozyten einen wesentlichen
Beitrag zur Verkirzung der kritischen Phase der
offenen Verbrennungsareale beitragen. Nachdem
1981 O Connor et al. (16) sowie 1984 Gallico et al.
(7) die erfolgreiche Anwendung von geziichteten,
autologen Keratinozyten bei tiefdermalen Ver-
brennungen vorgestellt hatten, beschéftigten sich
weltweit viele Arbeitsgruppen mit der 1975 von
Rheinwald und Green (17) inaugurierten Serien-
kultivierung humaner Keratinozyten fiir den auto-
logen Hautersatz.

Unsere Erfahrungen bei der Behandlung von
Patienten mit lebensbedrohlichen, thermomecha-
nischen Kombinationsverletzungen unter Anwen-
dung der genannten Methode werden im folgen-
den Abschnitt vorgestellt und diskutiert. Es handelt
sich um die Patienten von der Abteilung Unfallchi-
rurgie und Verbrennungsmedizin des Bundes-
wehrzentralkrankenhauses Koblenz.

Kasuistiken
Patient |

Ein 25jdhriger Soldat erlitt widhrend des Golf-
krieges bie der Explosion eines Tanklastzuges
zweit- und drittgradige Verbrennungen von 64 %
der Kdrperoberfliche sowie eine schwere Zer-
trimmerungsverletzung des linken Beines am
Oberschenkel distal. Auf dem Kriegsschauplatz
wurde die notfallméssige Oberschenkelamputation
durchgefiirt, eine offene Wundbehandlung schloss
sich an. Nach Stabilisierung der vitalen Parameter
konnte der Verletzte per Lufttransport zuverlegt
werden. Bei Ubermahme war der kreislaufstabile
Patient intubiet und weiter beatmungspflichtig.
Die verbrannten Hautareale zeigten eine Besiede-
lung mit einem multiresistenten Pseudomonas
aeruginosa, derselbe Keim wurde auch in den
Bronchialwegen nachgewiesen (Abb. 1).

Methodik der Zellkultivierung

Die Keratinozyten wurden nach folgender Me-
thode kultiviert (6): eine 1-2 cm? grosse, fett- und
dermisbefreite (Spalt)hautbiopsie wird nach Zer-
kleinerung enzymatisch durch Trypsin in der Ebene
der Basalmembran in Dermis und Epithel aufge-
trennt. Die isolierten Einzelzellen werden nach der
Methode von Green (9) auf einem Fibroblastenzel-
Irasen (Feederzellen) ausgeséat. Durch eine voran-
gehende Gammabestrahlung dieser Fibroblasten

musime poditat s jesté zdvaznéjSimi nasledky
poranéni a s nimi spojenymi komplikacemi (21).
Z toho plyne indikace pro co mozna nejéasnéjsi
odstranéni popélenych tkani a v€asné autoplasti-
cké kryti rany. Zde muze transplantace vykultivo-
vanych autolognich keratinocytdl podstatné prispét
ke zkraceni kritické faze otevienych oblasti popa-
leniny. Poté, co roku 1981 O’Connor a spolupra-
covnici (16) a také roku 1984 Gallico a spolupra-
covnici (7) popsali Uspé&3né pouziti vykultivova-
nych autolognich keratinocytil pii hlubokych popa-
leninach, mnohé pracovni skupiny na celém svété
se zabyvaly sériovou kultivaci lidskych keratinocy-
tl zavedenou roku 1975 Rheinwaldem a Greenem
(17) pro Ucely autologni nahrady kize.

Na$e zku3enosti s IéEbou pacientl s zivot ohro-
Zujicim termomechanickym kombinovanym po-
ranénim |éCenych zminénou metodou jsou zpra-
covany a je o nich diskutovano v této praci. Paci-
enti jsou z oddéleni urazové chirurgie a |écby
popélenin v Ustfedni vojenské nemocnici v Kob-
lenzi.

Kazuistiky
Pacient |

Pétadvacetilety vojak utrpél v prub&hu valky
v Perském zalivu pii explozi nakladniho vlaku
s pohonnymi hmotami popaleniny druhého a treti-
ho stupné na 64 % celkového povrchu téla a roz-
drceni distalni ¢asti stehna levé dolni koncetiny.
Na bojisti v nouzovych podminkach byla provede-
na amputace v urovni stehna, nasledovala otevie-
na |é¢ba rany. Po stabilizaci vitalnich funkci mohl
byt ranény odsunut letecky.

Pfi pfijmu byl pacient se stabilnim krevnim
obéhem intubovan a dale uméle ventilovan. Popa-
lené kozni oblasti vykazovaly osidleni multirezi-
stentnim kmenem Pseudomonas aeruginosa a
tentyz kmen byl prokazan rovnéz z pridusek
(obrazek 1).

Metoda bunééné kultivace

Keratinocyty byly kultivovany touto metodou
(6): Kozni tép (biopsie) o velikosti 1-2 cm? zba-
veny tuku a dermis byl po rozmélnéni enzymaticky
trypsinem rozdélen na udrovni bazalni membrany
na dermis a epitel. 1zolované jednotlivé buriky byly
naockovany podle metody Greena (9) na vrstvu
fibroblastovych bunék.

V disledku pfedchoziho ozafeni gama paprs-
ky nejsou tyto fibroblasty jiz schopny proliferace,
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sind diese nicht mehr proliferationsféhig, produzie-
ren aber Anheftungsfaktoren, Wachstumsfaktoren
und niedermolekulare Metaboliten fiir die Kerati-
nozyten. Als Wachstumsmedium wird eine 3:1
Mischung aus Dulbecco’s Modification of Eagle’s
Medium und Ham’s F12 verwendet. Nach der
Aussat werden die Zellkulturen bei 37 °C und 9 %
CO; inkubiert und in zweitdgigem Abstand mit
frischem Medium versorgt. Nach ungefdhr 8 Ta-
gen bedecken die Zellen 80 % der Gewebekultur-
flaschen. Um deren weitere Expansion zu bewir-
ken, werden die Priméarkulturen in diesem Stadium
passagiert: mit einer Lésung aus Trypsin und ED-
TA werden sie von der Oberfldsche der Flaschen
geltst und als Einzelzellsuspension in Sekundér-
kulturen angelegt, die das 20- bis 30fache der
Primérkulturfldche erreichen. Innerhalb von 3 bis 4
Wochen kann so aus 1 cm? Haut bis zu 1 m? Kera-
tinozytenepithel gewonnen werden. Nach 8 bis 10
Tagen werden die Sekundéarkulturen als konfluen-
ter Zellrasen prapariert. In diesem Zustand weisen
die Zellkulturen deutliche Anzeichen einer begin-
nenden Differenzierung auf. Sie sind mechanisch
so stabil, dass sie unter enzymatischer Wirkung
der Dispase als zusammenh&dngendes H&utchen
aus der Kulturschale abgeldst und auf einer Vase-
line-Gase fixiert zur Transplantation gebracht wer-
den kbénnen.

Die Lokaltherapie der Verbrennungsareale er-
folgte mit Polyvidon-Jod, mit Ausnahme des
zweitgradig verbrannten Gesichtes, das mit Silber-
sulfadiazin-Creme behandelt wurde. Es wurde ein
4 cm? grosses Stiick Vollhaut von der linken Ober-
arminnenseite entnommen und zur Keratinozyten-
ziichtung und nach der oben beschriebenen Me-
thode weiter verarbeitet. In den aufeinanderfol-
genden Operationen wurde der Oberschenkel-
stumpf gekiirzt und mit autologen Meshgraft-
-Transplantaten gedeckt. Die nekrektomierten
Hautareale der (brigen betrofennen Ké&rperab-
schnitte wurden -sowiet verfiigbar- successive
ebenfalls mit autologen Meshgrafts versorgt oder
temporar mit Synthografts konditioniert (Epigard®).
Nachdem mit der entsprechenden Latenzzeit (20
Tage) ausreichend kultivierte Keratinozyten zur
Verfilgung standen, wurden diese als Sheets auf
die Streckseiten beider Unterarme, des rechten
Unter- und Oberschenkels transplantiert (Abb. 2,
Abb. 3). Die Einheilungsquote der transplantierten
Keratinozytensheets wurde 20 Tage nach deren
Anwendung beurteilt und variierte abh&ngig von
der Verbrennungstiefe und dem jeweiligen Kérper-
abschnitt: nach tiefdermaler Verbrennung (2 b°)
sahen wir eine "take-rate" am rechten Unterarm
von 10%, am rechten Unterschenkel von 70%. Am
linken Oberschenkel betrug die Quote 80%. Auf
drittgradig verbranntem Areal des linken Ober-
schenkels konnte die Reepithelisierung von 50%
der transplantierten Fldche beobachtet werden.

Die autologen Meshgrafttransplantate heilten
komplett ein, am Oberschenkelstumpf konnte eine

avsak produkuji adhezivni faktory, ristové faktory
a nizkomolekularni metabolity pro keratinocyty.
Jako ristové médium se pouziva smés v poméru
3:1 Dulbecco’s Modification of Eagle’s Medium a
Ham's F 12. Po naockovani se bunééné kultury
inkubuji pfi 37 °C a v prostiedi obsahujicim 9 %
CO. . Ve dvoudennich intervalech jsou zasobeny
¢erstvym kultivaénim médiem. Po zhruba 8 dnech
pokryji buriky 80 % plochy nadobky pro tkanovou
kultivaci. K dosazeni jejich dal3i expanze se pri-
mami kultury v tomto stadiu pasazuji: s pomo-
ci roztoku trypsinu a EDTA jsou uvolnény s povr-
chu kultivaéni nadoby a ze suspenze jednotlivych
bunék jsou zalozeny sekundarni kultury, které
dosahuji dvacetindsobné az tficetinasobné plochy
primarni kultury. V prabéhu 3 az 4 tydnl Ize tak
z 1 cm® kuze ziskat az 1 m? keratinocytového
epitelu. Po 8 az 10 dnech jsou sekundarni kultury
pifipraveny do podoby souvislé bunééné vrstvy.
V tomto stavu vykazuji buné&éné kultury zietelné
znamky pocinajici diferenciace. Jsou mechanicky
tak stabilni, Ze pod vlivem enzymatického plso-
beni je Ize jako souvislou vrstvu oddélit od kulti-
vacni nadoby a prenést na vazelinovou gazu a tim
pfipravit k transplantaci .

Mistni terapii popalenych oblasti jsme provadeé-
li jodpolyvinylpyrolidonem s vyjimkou popalenin
druhého stupné na tvafi, které byly Ié€eny krémem
Silversulfadiazin. Z vnitini-strany levé paze byl
odebran kousek plné kizZe o velikosti 4 cm? ke
kultivaci keratinocytd a podle vy$e popsané meto-
dy déle zpracovan. V nasledujicich operacich byl
pahyl stehna zkracen a pokryt autolognimi sitova-
nymi transplantaty.

Nekrektomované kozni oblasti ostatnich posti-
zenych casti téla byly - pokud byly k dispozici -
postupné rovnéz kryty autolognimi sitovanymi
Stépy nebo byly dofasné oSetfeny syntetickym
krytem (Epigard®). Jakmile byly po pfislusné dobé
20 dni k dispozici v dostateéném mnozstvi nakul-
tivované keratinocyty, byly tyto jako platy trans-
plantovany na extenzorové strany obou piedlakti,
praveho bérce a stehna (obrazek 2, obrazek 3).

Rozsah pfihojeni transplantovanych keratinocy-
tovych platd byl hodnocen po 20 dnech po jejich
aplikaci a kolisal v zavislosti na hloubce popaleni-
ny a na jejim umisténi na téle: Po hlubokych der-
malnich popaleninach (2 b stupné) jsme pozoro-
vali na pravém predlokti 10 %, na pravém bérci
kolem 70 % ploch piihojenych. Na levém stehné
byl podil pfihojeni 80 %. V oblasti levého stehna
s popaleninami tfetiho stupné jsme pozorovali
reepitelizaci na 50 % transplantované plochy.

Autologni sitované transplantaty se kompletné
pfihojily, na pahylu stehna se rana zhojila per pri-
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primdre Wundheilung dokumentiert werden. Der
Patient erholte sich nach dem definitiven plas-
tischen Verschluss der Verbrennungsareale zu-
nehmend und konnte mobilisiert werden. Acht Wo-
chen nach der Ubernahme wurde er zur weiteren
Rehabilitation in die USA verlegt.

Patient Il

Ein 27jahriger Soldat zog sich bei der Explosion
und dem Absturz eines Helikopters in den In-
dischen Ozean zweit- und drittgradige Verbren-
nungen von 60 % der Kdrperoberflache, ein Inha-
lationstrauma sowie eine drittgradig offene Obe-
rarmtrimmerfraktur rechts zu. Im Rahmen der
Erstversorgung wurde neben der Schockbekdm-
pfung und Anwendung von Mafenid® auf den ver-
brannten Hautarealen die Stabilisierung des rech-
ten Humerus durch einen Fixateur externe bei
offener Wundbehandlung durchgefiihrt. Anschlies-
send wurde der Verletzte auf dem Luftweg nach
Deutschland zuverlegt. Bei der Ubernahme war
der Patient intubiert, kreislaufstabil und kontrolliert
beatmet. Die Verbrennungsareale wurden topisch
mit Polyvidon-Jod therapiert, am rechten Oberarm
kam bei taglichem Verbandswechsel mit Wundtoi-
lette und Konditionierung der offenen Wundfldche
mit Epigard® eine modifiziert-offene Wundbehan-
dlung (MOW) zur Anwendung. Die tiefdermalen
und drittgradigen Verbrennungen wurden nekrek-
tomiert, am rechten Humerus wurden avitale Kno-
chenfragmente entfernt, der Oberarm verkiirzt, um
zu ermoglichen den freiliegenden frakturierten
Humerus mit ortsstdndigem vitalen Gewebe
decken zu koénnen. Die Hautdefektareale wurden,
soweit zu gewinnen, mit autologen Meshgrafts
gedeckt. Ansonsten wurden zur tempordren Dec-
kung und Konditionierung Synthografts benutzt.

Nach initialer Entnahme eines Spalthautstrei-
fens zur Keratinozytenkultivierung (zur Technik
vgl. Pat. 1) konnten zwanzig Tage nach Ubernah-
me des Verletzten die ersten autologen Keratino-
zytensheets auf die Beine und den linken Unte-
rarm transplantiert werden. Auch hier resultierte
bei der Beurteilung 20 Tage nach der Transplanta-
tion ein differenter Einheilungserfolg abhéngig von
Verbrennungstiefe und -areal (Abb. 4, Abb. 5):
nach 3° Verbrennung waren am Oberschenkel
eine "take-rate" von 10 % zu sehen, am Unter-
schenkel eine von 40%. Im Fall der tiefdermalen
Lasion konnten wir am Unterschenkel die voll-
standige Reepithelisierung verzeichnen (100 %).
Am rechten Oberarm war nach dem geschilderten
operativen Vorgehen ein komplikationsloses Ein-
heilen der autologen Meshgrafts zu verzeichnen,
eine ossdre Infektion sahen wir nicht. Mit dem
Verschluss der Defektareale erholte sich der Pati-
ent soweit, dass er sechs Wochen nach der Uber-
nahme zur weiteren, abschliessenden Behandlung
in die USA verlegt werden konnte.

mam. Pacient se zotavil po definitivnim plasti-
ckéem kryti popalenych oblasti a byl schopen od-
sunu. Osm tydn po pfijeti byl odsunut do USA
k dalsi rehabilitaci.

Pacient Il

Sedmadvacetilety vojak utrpél pfi explozi a zfi-
ceni vrtulniku do Indického oceanu popaleniny
druhého a tfetiho stupné na 60 % povrchu téla,
inhalaéni trauma a také otevienou tfistivou zlo-
meninu pravé paze. V ramci prvniho o3etfeni ve-
dle protiSokovych opatieni a aplikace Mafenidu®
na popalené plochy byla provedena stabilizace
pravého humeru externim fixatorem pfi oteviené
Ié¢bé rany. Potom byl ranény letecky prepraven
do Némecka.

Pri pfijmu byl pacient jiz intubovan, arteficialné
ventilovan a krevni obéh mél stabilizovan. Popa-
lené plochy byly mistné oSetfeny jodpolyvinylpyro-
lidonem, na pravé pazi pfi kazdodennich pfeva-
zech s toaletou rany a pfi o3etfovani oteviené
ranné plochy Epigardem® jsme pouzili modifiko-
vanou otevienou Ié&bu rany. Na hlubokych popa-
leninach tretiho stupné byla provedena nekrekto-
mie, na pravém humeru byly odstranény avitalni
kostni ulomky, paze byla zkracena, abychom
mohli uvolnény zlomeny humerus piekryt mistni
vitalni tkani. Oblasti s koznimi defekty byly podle
moznosti pokryty autolognimi sitovanymi Stépy.
Jinak byly k do¢asnému kryti a |éCbé pouzity syn-
tetické kryty.

Po prvotnim odbéru koznich 3tépl pro kultivaci
keratinocytll (co se tyée techniky, shodna jako
u pacienta I) po 20 dnech od pfijeti pacienta mohly
byt transplantovany prvni autologni keratinocyto-
vé platy na dolni koncetiny a levou pazi. Také zde
pfi hodnoceni za 20 dnl po transplantaci jsme
pozorovali riznou uspésnost hojeni v zavislosti na
hloubce a umisténi popaleniny (obrazek 4, obra-
zek 5): U popéleniny tfetiho stupné jsme na stehné
vidéli pfihojeni na 10 % plochy, na bérci na 40 %.

V pfipadé hlubokych koznich lézi na bérci
jsme zaznamenali ve 100 % uplnou reepitelizaci.
Na pravé pazi po popsaném operadnim vykonu
jsme pozorovali vhojeni autolognich sitovanych
$tépl bez komplikaci, infekci kosti jsme nepozo-
rovali.

Po uzavéru defektnich oblasti se pacient zotavil
do té miry, Zze 6 tydnl po jeho pievzeti mohl byt
prepraven k zavéreénému doléceni do USA.
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Abb. 1 Pat. |, drittgradige Verbrennungen an beiden Beinen sowie
traumatische Oberschenkelamputation links; Verletzungsbild zum
Zietpunkt der Ubernahme

Obr. 1 Pacient |, popdleniny 3. stupné na obou doinich konceti-
ndch a zdroven traumatickd amputace stehna vlevo; stav zra-
nénl v okamziku pfijet/

Abb. 2 Pat. |, Transplantation von autologen Keratinozytensheets Abb. 3 Pat. |, 10 Tage nach Keratinozytentransplantation auf den
nach Nekrektomie und Konditionierung, hier rechter Unterarm rechten Unteram

Obr. 2 Pacient |, transplantace plétu autolognich keratinocytd po Obr. 3 Pacient I, 10 dnd po transplantaci keratinocytd na pravém
nekrektomii a oSetfen! pravého pfediokt! prediokt!

Abb. 4 Pat. ll, Transplantation von gezlchteten, autologen Kerati- Abb, 5 Pat. ll, konfluierende Epithelisierung am Unterschenkel 25
nozytensheets nach Nekrektomie und Konditionierung, hier Ober- Tage nach Transplantation von autologen Keratinozyten

schenkel

Obr. 4 Pacient ll, transplantace nakultivovanych autolognich Obr. 5 Pacient Il, splyvajlc/ epitelizace na bérci 25 dnu po trans-

keratinocytovych plétu po nekrektomii a oSetfen! stehna plantaci autolognich keratinocytu



40 ‘ VOJENSKE ZDRAVOTNICKE LISTY

ROCNIK LXV, 1996, &. 1

Diskussion

Das thermomechanische Kombinationstrauma
wird in den geldufigen Traumascores nicht der
Verletzungsschwere entsprechend beriicksichtigt,
muss aber hinsichtlich der vitalen Gefédhrdung als
das Polytrauma gewertet werden (21). Die vorlie-
genden Zusatzverletzungen sollten bereits zu Be-
ginn erkannt und addquat behandelt werden, wo-
bei das Gesamttherapiekonzept den pathophysio-
logischen Folgen der Einzelverletzungen gerecht
werden muss (22, 25). Kann der Patient hinsich-
tlich des initialen Schocks und seiner resultieren-
den Konsequenzen stabilisiert werden, ist er in der
Folgezeit durch die Verbrennungskrankheit und
die mechanischen Verletzungskomponente vital
geféhrdet. Sepsis und Katabolismus konnen ins-
besondere bei langwierigen Verlaufen die Kom-
pensationsmoglichkeiten des Patienten ({berfor-
dern, zumal beim Schwerverbrannten gerade in
den kritischen Phasen eine Immunsuppression
vorliegt (4, 14, 27). Der Verbrennungspatient kann
sich erst dann definitiv von seiner Verletzung erho-
len, wenn die Defektareale der verbrannten Haut
auf Dauer plastisch gedeckt wurden. Das Behan-
dlungskonzept bei der thermomechanischen
Kombinationsverletzung beinhaltet die friihzeitige,
operative Frakturstabilisierung - am besten inner-
halb der ersten 24h nach dem Trauma (5, 19, 26) -
, um die friihestmogliche Mobilisation des Patien-
ten zu erreichen. Die Frakturen soliten hinsichtlich
ihrer Versorgung prinzipiell als offene Frakturen
betrachtet werden. Ist eine offene Reposition der
Fraktur unumgénglich, so sollte ihr eine modifiziert
offene Behandlung der Operationswunde folgen.
Die ebenfalls friihestmégliche, permanente plas-
tische Versorgung ist als weiterer, elementarer
Faktor in der Therapie anzustreben. Insbesondere
bei ausgedehnten Verbrennungen (>60 %) und
damit nur geringen Spenderarealen fiir autologe
Spalthauttransplantate gestaltet sich dieses Vor-
haben schwierig oder zumindest unerwiinscht
prolongiert. Zudem stellt jede Spalthautentnah-
mestelle wiederum ein Defektareal dar. In dieser
Situation sehen wir eine gute Indikation fiir die
Anwendung von kultivierten epidermalen Zell-
transplantaten. Sie stellen zwar noch nicht den
angestrebten vollwertigen Hautersatz dar, weisen
aber die nachfolgenden Vorteile auf: Limitierung
der bendtigten Spenderareale, physiologische,
definitive Wundabdeckung, Produktion von Zyto-
kinen, Wachstumsfaktoren und Matrixelementen
(23), optimale Konditionierung vor autologer
Spalthauttransplantation sowie protektive Wirkung
durch antimikrobiellen Effekt und Barrierefunktion.
Demgegeniber sind jedoch auch klare Nachteile
zu verzeichnen: der Zeitfaktor von etwa 20 Tagen,
eine zumindest initial geringe mechanische Be-
lastbarkeit, eine hiéhere Anforderung an die to-
pische Behandlung, problematisches Einheilungs-
verhalten bei 3° Verbrennungen, der Kostenfaktor

Diskuse

Pii b&Zzném hodnoceni kombinovaného termo-
mechanického traumatu neni vzdy bran zfetel
na zavaznost poranéni, které viak vzhledem k vi-
talnimu ohrozeni musi byt hodnoceno jako poly-
trauma (21). Existujici dalSi poranéni by méla byt
jiz na zacatku poznana a adekvatné oSetiena,
piicemz celkova terapeutickd koncepce musi od-
povidat patofyziologickym nasledkim jednotlivych
poranéni (22, 25). | kdyz pacient, co se tyce inici-
alniho Soku a z toho vyplyvajicich dusledkud, mize
byt stabilizovan, v nasledujici fazi mlze byt jeho
Zivot ohrozen nemoci z popaleni a mechanicky-
mi slozkami poranéni.

Sepse a katabolismus mohou, zvlasté pfi vie-
klém prib&hu, kompenzaéni moznosti pacienta
zcela vyCerpat, zejména kdyz u tézce popaleného
pravé v kritickych fazich dojde k imunosupresi (4,
14, 27). Popaleny se muze ze svého poranéni
zotavit definitivné teprve tehdy, kdyz defektni
oblasti popalené klizZe jsou natrvalo plasticky pre-
kryty. Koncepce |é¢by u termomechanického kom-
binovaného poranéni zahrnuje v sobé v&asnou
operaéni stabilizaci zlomenin - nejlépe v prvnich
24 hodinach po poranéni (5, 19, 26) - abychom
dosahli co nejdfive pohyblivosti pacienta.

Zlomeniny by mély byt, co se tyée jejich o3etio-
vani, povazovany zasadné za oteviené. Je-li ote-
viena repozice zlomeniny nevyhnutelna, méla by
nasledovat modifikovana oteviena Iécba operacni
rany. Stejné tak bychom méli usilovat o co nejcas-
néjSi trvalé plastické o3etieni, coz je dalSim ele-
mentarnim faktorem v terapii.

Zvlasté pri rozsahlych popaleninach (> 60 %) a
s nepatrnymi plochami vhodnymi pro odbér auto-
lognich koZnich §tépld se uskuteériuje tento zamér
obtizné nebo alespofi s nevitanym zpozdénim.
Piitom kazdé misto odbéru kozniho Stépu pred-
stavuje opét defektni oblast.

V této situaci vidime vhodnou indikaci pro
pouziti kultivovanych epidermalnich bunécénych
transplantati. Ty sice nepredstavuji jesté plno-
hodnotnou nahradu kGze, o kterou usilujeme,
av3ak vykazuji tyto vyhody: omezeni potfeby od-
béru koznich $tépl, fyziologické definitivni kryti
rany, produkce cytokind, rustové faktory a elemen-
ty matrix (23), optimdlni pfiprava pred autologni
transplantaci koznich &tépl a rovnéz ochranny
Géinek dany antimikrobnim efektem a bariéro-
vou funkci.

Naproti tomu je tifeba uvést jasné nevyhody:
Casovy faktor kolem dvaceti dnl, alespofi zprvu
nepatrna mechanicka odolnost, vy3s5i pozada-
vek na mistni terapii, problematické pfihojova-
ni u popalenin tretiho stupné a faktor finanénich
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und die aufwendige Logistik.

Zwar wurde von Compton et al. (2) nachgewie-
sen, dass sich nach Transplantation von autolo-
gen, epidermalen Zellkulturen eine stabile Neo-
dermis entwickelt, dennoch bleibt mit der auch bei
den eigenen Patienten beobachteten, niedrigen
"take-rate" auf nekrektomierten Arealen mit dritt-
gradigen Verbrennungen ein ernstzunehmendes
Problem (11). Die Anforderungen an den idealen
Hautersatz werden derzeit nur von der patientenei-
genen Haut erfillt (8). Vor allem stellt die Regene-
ration der dermalen Komponente ein bislang un-
geldstes Problem dar (23).

Die kombinierte Verwendung von homologer
Allodermis und kultivierten, autologen epithelialen-
Transplantaten durch das von Cuono et al. (3)
beschriebene Verfahren der zweizeitigen Trans-
plantation bietet eine Ldésungsmdglichkeit: nach
Nekrektomie und Deckung mit homologer Spen-
derhaut bietet der bindegewebig ersetzte dermale
Anteil der Allodermis den in zweiter Sitzung
transplantierten, kultivierten autologen Keratinozy-
ten offensichtlich die zur Einheilung erforderliche
Matrix (20). Die Anwendung dieser "composite
graft technique" fiihrte nach den Angaben von
Rives (18) zu einer Einheilungsrate von 75,4%,
Hickerson und Compton (12) berichten iiber eine
Quote von 93,4%. Diese Ergebnisse stehen deut-
lich {iber denen aus den Angaben der Literatur (1,
11). Im eigenen Patientengut konnten nach
Transplantation von autologen Keratinozyten Ein-
heilungsquoten von bis zu 80 % nur auf Areale tief
dermaler Verbrennung beobachtet werden. Die
vorangehende Konditionierung bzw. temporére
Deckung war durch Synthografts erfolgt. Das Vor-
handensein oder Fehlen einer tragfahigen, extra-
zelluldren dermalen Matrix ist fiir die Einheilung
von Transplantaten wie fiir die Reepithelialisierung
im Rahmen der Wundheilung Uuberhaupt von
grosser Bedeutung (13, 15). Fehlt eine solche
Matrix, muss entweder eine niedrige "take-rate" in
Kauf genommen werden - wie teilweise auch bei
den eigenen Patienten - oder es muss eine solche
Matrix geschaffen werden, wie dies derzeit durch
die Anwendung von Allodermis in der "composite
graft technique" mdglich ist. Bei der Indikations-
stellung zur Verwendung von frischer und kryo-
konservierter Fremdhaut sollte allerdings die po-
tentielle Infektionsmdglichkeit bedacht werden (8).
Hautanhangsgebilde lassen sich inzwischen ziich-
ten, das kultivierte, dermale Vollaquivalent ist aber
noch Gegenstand der Forschung (1, 10) und bis
auf absehbare Zeit nicht fiir die klinische Anwen-
dung zu erwarten (11).

Schlussfolgerung
Durch die Anwendung von autologen, kultivier-

ten Keratinozyten kdnnen vor allem bei tiefderma-
len Verbrennungen Spalthauttransplantate einge-

naklada.

| kdyz Compton se spolupracovniky (2) proka-
zal, ze po transplantaci autolognich epidermalnich
bunéénych kultur se vytvafi stabilni neodermis,
pfesto zustava nizky stuperi pfihojeni na nekrek-
tomovanych plochach u popalenin tietiho stupné,
coz bylo pozorovano i u naSich pacientd, stale
nejzavaznéjSim problémem (11).

Pozadavky na idealni nahradu klze jsou pinény
toho ¢asu pouze vlastni pacientovou kizi (8). Pre-
devsim regenerace dermalinich komponent pied-
stavuje dosud nevyre3eny problém (23).

Kombinované pouziti homologni alodermis a
kultivovanych autolognich epitelidlnich transplan-
tatl metodou dvoustupriové transplantace popsa-
nou Cuonem a spolupracovniky (3) skyta moz-
nost fedeni: Po nekrektomii a kryti homolognim
koznim 3tépem poskytuje vazivo nahrazujici der-
malni ¢ast alodermis kultivovanym autolognim
keratinocytiim transplantovanym pfi druhém se-
zeni potfebnou matrix pro vhojeni (20).

Pouziti této ,composite graft technique* vedlo
podle udaji Rivese (18) k 75,4 % zhojeni, Hic-
kerson a Compton (12) referuji o 93,4 %. Tyto
vysledky stoji zfetelné nad vysledky jinych lite-
rarnich udaja (1, 11). U vlastniho souboru pacien-
ti jsme pozorovali po transplantaci autolognich
keratinocytli zhojeni az z 80 % pouze na plochach
s hlubokymi dermalnimi popaleninami.

Predchazejici pfiprava, respektive doasné kry-
ti, bylo provedeno syntetickymi kryty. Pfitomnost
nebo chybéni nosné extraceluldrni dermalni ma-
trix pro vhojeni transplantatli a pro reepitelizaci
v ramci hojeni rany ma velky vyznam (13, 15).

Chybi-li takovd matrix, musime bud pocitat
s nizkym procentem pfihojeni - jak tomu bylo
¢astec¢né i u naich pacientt - nebo se musi tako-
va matrix vytvofit, jak to umoziuje pouziti aloder-
mis v ,composite graft technique“. PFi stano-
veni indikace pro pouziti ¢erstvé nebo kryokon-
zervované alogenni kliZze bychom méli oviem
myslet i na potencialni nebezpeci infekce (8).

Kozni pfidatné atvary Ize mezitim kultivovat,
vykultivovany dermalni plné hodnotny ekvivalent
je vsak stale jesté pifedmétem vyzkumu (1, 10) a
v dohledné dobé& nebude dostupny pro klinické
pouziti (11).

Zaveér
Pouzitim autolognich kultivovanych keratino-

cytll Ize predevsim u hlubokych dermalnich po-
palenin omezit nutnost odb&ru koznich transplan-



42 VOJENSKE ZDRAVOTNICKE LISTY

ROCNIK LXV, 1996, &. 1

spart werden (11). Diese Methode erlaubt unter
Beriicksichtigung ihrer Besonderheiten den defini-
tiven plastischen Wundverschluss . Wir sehen bei
thermomechanischen Verletzungen mit ausge-
dehnten Verbrennungen (mehr als 60 % der
Korperoberflische) eine gute Indikation zur Ver-
wendung von autologen, geziichteten Keratinozy-
ten zur permanenten Wunddeckung. Aufgrund der
zundchst nur geringen mechanischen Belastbar-
keit der Keratinozytentransplantate bevorzugen wir
als Empféngerareale die Streckseiten der Extremi-
taten (Gelenke ausgenommen) sowie die Ventral-
seite von Thorax und Abdomen.

Zusammenfassung

Die thermomechanische Kombinationsverle-
tzung muss hinsichtlich der pathophysiologischen
Konsequenzen als Polytrauma betrachtet werden.
Die Versorgung dieses Verletzungstypus stellt
durch zwei wesentliche, miteinander verknipfte
Probleme eine besondere Herausforderung an die
Verbrennungsmedizin dar;, zum einen der meist
ausgedehnte thermische Schaden des Hautinte-
gumentes, zum anderen die h&ufig offenen Fraktu-
ren der Extremitdten oder sonstige mechanische
Verletzungen. Ein Schwerbrandverletzter erholt
sich erst nach definitiver plastischer Deckung der
zuvor nekrosektomierten Areale. Bei limitierten
Spenderhautbezirke sehen wir fir die Verwendung
von autologen Keratinozytenkulturen bei thermo-
mechanisch Kombinationsgeschadigten eine gute
Indikation zur definitiven Versorgung von tief der-
malen Verbrennungsarealen nach Nekrektomie,
zum beschleunigten Abheilen von oberflachlichen
Verbrennungen und zur Stimulation der Reepithe-
lisation von Spenderarealen im Hinblick auf die
weitere Transplantatgewinnung von derselben
Stelle. Die besten Resultate wurden von uns bei
zweitgradigen Verbrennungen gesehen, wo bei
noch erhaltener dermalen Matrix eine hohe An-
gehrate der Keratinozyten gewdéhrleistet (bis 80%
im eigenen Patientengut) ist. Die schlechteren
Ergebnisse bei drittgradigen Verbrennungen (An-
gehrate bis maximal 40% im eigenen Kollektiv)
kénnen durch die Verwendung von Allodermis
nach tangentialer Frihexcision mit anschliessen-
der autologer Keratinozytentransplantation ent-
scheidend verbessert werden.
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Souhrn
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