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ABSTRAKT

1. ABSTRAKT

Die Anzahl endoprothetischer Revisionsoperationen nimmt welt- und deutschlandweit zu (1;
2). Mehrere Studien zeigen eine hohe Erregernachweisrate (4-15%) im Rahmen
endoprothetischer Revisionsoperationen bei zundchst vermuteter aseptischer Lockerung (3; 4;
5; 6; 7). Ein singuldrer Erregernachweis fiihrt nicht zwingend zur Diagnose einer
periprothetischen Infektion (PPI) und kann Schwierigkeiten in der Befundinterpretation
bereiten (8). Die Sonikation ermoglicht den Erregernachweis auf Oberflichen explantierter
Endoprothesen und besitzt die hochste Sensitivitit aller mikrobiologischen kultur-basierten
Verfahren zur Detektion einer PPI (8; 9).

Ziel dieser Arbeit war es den Einfluss singuldr positiver Sonikationskulturen auf die
Endoprothesenstandzeit, sowie das funktionelle und radiologische Outcome nach
Endoprothesen-Revisionsoperationen zu bestimmen.

In dieser retrospektiven Kohortenstudie erfolgte die Nachuntersuchung eines konsekutiven
Patientenkollektives im Zustand nach einzeitiger Hiift-Endoprothesenrevision im Zeitraum
zwischen 2010-2012 bei vermeintlich aseptischer Lockerung. Anhand wéhrend der
Revisionsoperation erhobener Befunde (Synoviakultur, Kultur von Gewebeproben,
Sonikationskultur der Endoprothese, Histologie von Gewebeproben) erfolgte die Einteilung der
Patienten (n=47) in drei Vergleichsgruppen: Patienten mit vorliegender PPI (PJI: n=13);
Patienten ohne Erregernachweis in Sonikationskulturen (AS: n=13); Patienten mit singuldrem
Erregernachweis in Sonikationskulturen (SFC: n=21).

Nach einem durchschnittlichem Follow-up von 34,2 Monaten (Mindest-Follow-up 12 Monate)
erfolgte die klinische (Erhebung Harris-Hip-Score, WOMAC-Index, SF-36, VAS) und
radiologische (Bestimmung von Lockerungssdumen) Nachuntersuchung.

Die Reoperationssrate, die Schmerzintensitit (VAS), das radiologische Ergebnis, sowie die
Ergebnisse der krankheitsspezifischen Scores (Harris-Hip-Score, WOMAC-Index) zeigten
keine signifikanten Unterschiede zwischen den drei Patientengruppen.

Allein in drei von acht Domidnen des SF-36 zeigten sich signifikante Unterschiede zwischen
den Gruppen, jedoch nicht in den Hauptkomponenten oder der Gesamtpunktzahl.

In diesen drei Doménen (,,Korperliche Funktionsfunktionsfdhigkeit* p=0,026; ,,Soziale
Funktionsfahigkeit” p=0,01; ,,Psychisches Wohlbefinden* p=0,021) erzielte SFC signifikant
schlechtere Resultate als eine der Vergleichsgruppen, ohne das signifikante Unterschiede

zwischen den Vergleichsgruppen bestiinden.



EINFLUSS SINGULAR POSITIVER SONIKATIONSKULTUREN AUF DAS OUTCOME NACH HUFTENDOPROTHESEN-REVISIONEN

Zusammenfassend zeigte sich kein schlechteres klinisches oder radiologisches Outcome, sowie
keine erhohte Reoperationsrate nach Hiift-Endoprothesen-Revisionsoperationen bei Vorliegen
singuldr positiver Sonikationskulturen fiir den Untersuchungszeitraum.

Allein in den Doménen des SF-36 zeigten sich signifikante Unterschiede zwischen den
Gruppen, welche jedoch keine schliissigen Zusammenhinge erkennen lassen. Signifikant
bessere Resultate der aseptischen Kohorte gegeniiber beiden vermeintlich septischen Gruppen
zeigten sich nicht.

Die Aussagekraft der Studie wird durch die GréBe des Patientenkollektives (n=47) und die
Lange des Follow-up limitiert.

Zukiinftige Studien - mit groBerer Fallzahl und im Langsschnitt durchgefiihrt — sollten zur

weiterfithrenden Klarung der Fragestellung erhoben werden.

Abstract

The number of revision arthroplasty in Germany and worldwide is increasing (1;2). Several
studies show a high rate of detected bacteria in presumed aseptic revisions (4-15%) (3;4;5;6;7).
A single positive culture does not necessarily lead to the diagnosis of a periprosthetic joint
infection (PPI) and can cause difficulties in interpretation (8).

Sonication is able to detect bacteria from the surface of explanted endoprosthesis and reaches
the highest sensitivity and a high specificity out of culture-based microbiological methods to
detect PPI (8;9).

The aim of this study was to evaluate the influence of singular positive sonication cultures on
the implant survival and the functional and radiological outcome after revision arthroplasty.

A retrospective cohort study was performed, and included a clinical and radiological
examination of patients who underwent one-stage hip revision arthroplasty due to presumed
aseptic loosening.

Based on the results during the revision arthroplasty (synovial fluid culture, histopathological
examination of periprosthetic tissue, periprosthetic tissue cultures, sonicate fluid cultures), we
divided the patients into three groups: patients with PPI (PJI: n=13); patients without detection
of bacteria in sonication (AS: n=13); patients with detection of bacteria in sonication (SFC:

n=13).



ABSTRAKT

After an average follow-up of 34.20 month (minimum follow-up 12 months) a clinical
(Harris-Hip-Score, WOMAC-Index, SF-36, VAS) and radiological (detection of periprosthetic
osteolysis) examination was performed.

We found no significant difference in the rate of loosening, pain intensity (VAS), radiological
outcome and for the results of disease-specific functional scores (Harris-Hip-Score and
WOMAC-Index).

Only three out of eight domains in the SF-36 shows significant difference, while we found none
of them in the total score and the two summary scores. In these domains (“physical functioning*
p=0,026; “social role functioning® p=0,01; “mental health p=0,021), SFC achieves
significantly poorer results than one of the comparison group, without significant differences
between the comparison groups.

In conclusion, during the investigation period, there was no increased rate of reoperations or a
poorer functional and radiological outcome for patients with singular positive sonication
cultures during hip revision arthroplasty.

Only 3 domains of the SF-36 showed significant differences between the groups, however
without a conclusive connection. Significant better results of the aseptic cohort compared to
both supposedly septic groups did not result.

The validity of this study is reduced by the sample size (n=47) and the length of the follow-up.
Further studies should be performed -with a greater sample size and designed as a longitudinal

study- in order to answer the leading question.



EINFLUSS SINGULAR POSITIVER SONIKATIONSKULTUREN AUF DAS OUTCOME NACH HUFTENDOPROTHESEN-REVISIONEN

2. EINLEITUNG

2.1. HINTERGRUND

Der Hiiftgelenkverschlei3 (Koxarthrose) stellt eine der hédufigsten degenerativen Gelenk-
erkrankungen dar (10). Rund 5% der deutschen Bevolkerung iiber 60 Jahren leiden an einer
symptomatischen Koxarthrose (11). Typisch fiir das Krankheitsbild der fortgeschrittenen
Koxarthrose sind Schmerzen, eine zunehmende Mobilitdtseinschrinkung sowie eine vermin-
derte Gelenkbeweglichkeit und die daraus resultierende Einschrinkung der Lebensqualitét (11).
Bei Beschwerdepersistenz —trotz Ausschopfung konservativer TherapiemalBinahmen-— stellt die
endoprothetische Versorgung die Therapie der Wahl dar (12; 13). Hierdurch ist eine Ver-
besserung der Gelenkfunktion, eine Steigerung der Mobilitdt und eine Reduktion der Schmerz-
intensitidt moglich (10; 11; 12; 14; 15).

Durch stetige Weiterentwicklung der Operationstechnik, der Implantate und des Operations-
umfeldes, konnte eine Verldngerung der Implantatstandzeit, eine Verbesserung der Gelenk-
beweglichkeit und eine Reduktion des Weichteiltraumas erzielt werden (13).

Welt- und deutschlandweit zeigt sich eine zunehmende Anzahl an endoprothetischen
Primérimplantationen (8; 14; 16; 17). Das Endoprothesenregister Deutschland registrierte fiir
das Jahr 2016 122.961 elektive Hiiftendoprothesenerstimplantationen (18). Die reelle Anzahl
endoprothetischer Operationen liegt jedoch weit hoher, da aktuell nur rund 56% aller Eingriffe
im Endoprothesenregister Deutschland registriert sind (18). Eine Analyse offentlich zugéng-
licher Daten des statistischen Bundesamtes erfasste 219.000 primére Hiiftendoprothesen-
Implantationen durch Operations- und Procedurenschliissel fiir das Jahr 2014 (19). Obwohl das
schwedische Hiiftendoprothesenregister eine Uberlebenswahrscheinlichkeit von iiber 94%
nach 10 Jahren fiir Primédrimplantationen (Beobachtungszeitraum 2006 — 2016) zeigt, verfiigen
Endoprothesen nur {iber eine begrenzte Lebensdauer (20; 21).

Bei zunehmender Lebenserwartung der deutschen Bevolkerung sowie der zunehmenden
Operationszahlen nimmt auch die absolute Anzahl der Endoprothesentriger zu (20).

Schon jetzt zeigt sich eine Steigerung der Anzahl an Endoprothesenrevisionen welt- und
deutschlandweit (1; 2; 15; 20; 22). Im Jahre 2014 wurden nach Angaben des Deutschen
Endoprothesenregisters 26.746 Wechseloperationen am Hiiftgelenk durchgefiihrt, eine
Steigerung um 51,1% im Vergleich zum Jahre 2004 (17.696) (20). Fiir die USA zeigt sich
ebenfalls ein Anstieg an Hiiftendoprothesenrevisionen um 22,9% im Zeitraum zwischen 2006

und 2010 (40.555 zu 49.857) (15).



EINLEITUNG

In Deutschland stellte die PPI (17,9%) nach der Lockerung (38,2%) den zweithaufigsten Grund
fiir Hiiftendoprothesenrevisionen im Jahre 2016 dar (18).

PPI konnen ohne klinische Infektionszeichen bestehen und somit eine aseptische Lockerung
vortduschen (1; 8; 9). Hierbei werden niedrig-virulente Erreger als Ausléser und Ursache fiir
einen langwierigen klinischen Verlauf, welcher mehrere Jahre dauern kann, beschrieben (8; 9).
Bakterien konnen einen Biofilm auf der Endoprothesenoberfliche bilden und sich hierin
ansiedeln, welches den Erregernachweis erschwert (8; 9; 23). Je nach Literatur wird eine Rate
von 8-30% Kultur-negativer-Infektionen diskutiert (2; 8; 14; 21; 24).

Andererseits zeigen mehrere Studien eine hohe Rate an nachgewiesenen Erregern bei zunichst
vermuteter aseptischer Lockerung im Rahmen endoprothetischer Revisionsoperationen (4-
15%) (3; 4; 6; 7; 25). Da die Behandlungspfade fiir aseptische und septische Lockerungen
verschieden sind, ist die Unterscheidung der Atiologie von groBer Bedeutung (1; 6; 9).

2.2. PERIPROTHETISCHE INFEKTIONEN

2.2.1. Definition

Das Vorliegen einer PPI ist durch das Erfiillen bestimmter Kriterien definiert. Durch ver-
schiedene Arbeitsgruppen wurden Definitionen erarbeitet, welche unterschiedliche Kriterien
und Nachweismethoden verwenden (8; 26; 27).

Die Musculoskeletal Infection Society (MSIS) definierte 2011 das Vorliegen einer PPI bei
Vorhandensein eines Hauptkriterium (Fistel mit Verbindung zur Endoprothese, Nachweis des

gleichen Erregers aus zwei separaten Proben) oder wenn mindestens vier der sechs folgend

aufgeflihrten Nebenkriterien erfiillt sind (26):

— FErhohung der Blutsenkungsgeschwindigkeit (>30mm/Stunde) und des C-reaktiven
Protein im Serum (>10mg/1)

— Erhohte Anzahl an Leukozyten in der Gelenkfliissigkeit (>3000/ul)

— Erhohte Konzentration der Granulozyten in der Gelenkfliissigkeit (>80%)

— Nachweis eines Mikroorganismus in der Gelenkfliissigkeit oder im periprothetischen
Gewebe

— Eiter im Gelenk

— Nachweis von mehr als fiinf neutrophilen Granulozyten je Sichtfeld, in mindestens fiinf

Sichtfeldern (VergroBerungsfaktor 400) im periprothetischen Gewebe.
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GemilB der Klassifikation von Zimmerli et al. liegt eine PPI vor, wenn eines der folgenden
Kriterien erfiillt ist (27):
— Fistel zum endoprothetisch versorgtem Gelenk
— Pus (Eiter) im endoprothetisch versorgten Gelenk
— Histologischer Nachweis einer periprothetischen Membran vom Typ 2 oder Typ 3 nach
Morawietz und Krenn (28) (siehe Tab. 1)

— mikrobiologischer Nachweis des gleichen Erregers in mindestens zwei Proben

In dieser Arbeit wurde die Definition der PPI nach Zimmerli et al. verwendet, da eine
Bestimmung der Leukozytenanzahl und Konzentration der Granulozyten in der

Gelenkfliissigkeit in unserer Kohorte nicht erfolgte (27).

2.2.2. Klassifikation

Die Einteilung periprothetischer Infektionen kann nach unterschiedlichen Gesichtspunkten
erfolgen.

Nach dem Zeitraum zwischen operativer Versorgung und Auftreten des Infektes werden
Frithinfekte (0-3 Monate), verzogerte Infekte (3-24 Monate) und Spitinfektionen (>24 Monate)
unterschieden (24). Je nach vorliegendem Infekttyp ist hierbei ein anderes Erregerspektrum zu
erwarten (24; 27).

Zur Planung des weiteren Prozedere ist die Unterscheidung nach Lange der bestehenden
Infektion in akute und chronische PPI wichtig, da sich dies auf die Wahl des chirurgischen
Verfahrens, sowie die antibiotische Behandlung auswirkt (8; 14).

Grund hierfiir ist die Féhigkeit der Bakterien zur Biofilmbildung auf Fremdmaterialien (8; 9;
16; 29). In diesem Biofilm —einer amorphen Schicht aus extrazelluléren polymeren Substanzen
auf der Prothese— siedeln sich Bakterien an und gehen anschlieBend in eine stoffwechsel-
reduzierte sessile Phase {iber (14; 29; 30). Aufgrund des reduzierten Stoffwechsels sowie der
schiitzenden Schicht des Biofilmes ist der Nachweis des Bakteriums erschwert und die
Angriffspunkte fiir eine Antibiotikatherapie reduziert (16; 26). Bei Problemerregern einer PPI
handelt es sich —neben Pilzen— um Bakterien, gegen welche ein Biofilm-wirksames
Antibiotikum bisher nicht existiert (Rifampicin-resistente Staphylokokken, Enterokokken und
Chinolon-resistente gramnegative Bakterien) (2; 8; 24). Ein reifer Biofilm kann, je nach
Infektionsweg (endogen/exogen), nach 3 bis 4 Wochen auf der Endoprothese nachgewiesen

werden (8).
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Bei einer akuten PPI (unreifer Biofilm) kann ein Endoprothesenerhalt bei ausgiebigem
chirurgischen Débridement und Wechsel der mobilen Prothesenteile versucht werden, wenn
kein Problemerreger vorliegt, keine Fistel zum endoprothetisch versorgten Gelenk vorhanden
ist, eine Prothesenlockerung fehlt und die umgebenden Strukturen (Weichteile und Knochen)
dies zulassen (8; 14).

Bei einer chronischen PPI sind der vollstindige ein- oder zweizeitige Endoprothesenwechsel
oder, wenn dieser nicht moglich ist, eine dauerhafte antibiotische Suppressionstherapie in

Erwégung zu ziehen (2; 8; 14).

2.2.3.Diagnostische Verfahren

2.2.3.1. Klinik

Die klinischen Symptome einer Infektion sind rubor (R6tung), tumor (Schwellung), calor
(Uberwirmung), dolor (Schmerzen) und functio laesa (schmerzhafte Funktionseinschrinkung)
(16). Diese Anzeichen zeigen sich vorwiegend bei akuten PPI, koénnen jedoch auch
—insbesondere bei chronischen PPI- fehlen (14; 16).

Spezifisch, jedoch nicht obligat, fiir eine PPI sind eine Fistel zum —sowie Pus im— endo-

prothetisch versorgtem Gelenk (8; 26; 27).

2.2.3.2. Laborchemische Parameter im Serum

Die Blutsenkungsgeschwindigkeit und das C-reaktive Protein stellen die am héaufigsten
verwendeten Screeningparameter zur Detektion einer PPI aus dem Patientenblut dar (8; 31).
Die Sensitivitits- und Spezifititsangaben zur Detektion einer PPI weisen eine hohe
Schwankungsbreite auf und betragen fiir das C-reaktive Protein zwischen 74-94% und 20-
100%, sowie fiir die Blutsenkungsgeschwindigkeit zwischen 42-94% und 33-87% (8; 31).

Die Diagnose einer PPI kann durch die alleinige Erhohung dieser Laborparameter nicht
erfolgen (31). Ebenfalls schlieBen normwertige Entziindungsparameter eine PPI nicht aus (8;
14; 31; 32). Die Bedeutung erginzender Parameter, bspw. der D-Dimere, sind derzeit

Gegenstand klinischer Forschung, gehdren aktuell jedoch noch nicht zur Routinediagnostik.

2.2.3.3. Laborchemische Parameter in der Gelenkfliissigkeit
Gelenkfliissigkeit kann durch ein wenig invasives Verfahren, die Gelenkpunktion, gewonnen
werden. Neben der Anlage einer mikrobiologischen Kultur ist die laborchemische Bestimmung

der Leukozyten- und Granulozytenzahl im Punktat méglich (8).



EINFLUSS SINGULAR POSITIVER SONIKATIONSKULTUREN AUF DAS OUTCOME NACH HUFTENDOPROTHESEN-REVISIONEN

Diese zeigen hohere Spezifitits- und Sensitivititsraten gegeniiber der Bestimmung des
C-reaktiven Protein oder der Blutsenkungsgeschwindigkeit im Serum und finden zunehmend
in aktuellen Definitionen der PPI, u.a. der der Musculoskeletal Infection Society (MSIS),
Verwendung (8; 14; 31; 32).

Weitere Biomarker aus der Gelenkfliissigkeit, beispielsweise a-Defensin und die Leukozyten-

esterase, werden derzeit verwendet und konnen zusétzlich zur Infektdiagnostik beitragen (8).

2.2.3.4. Mikrobiologische Nachweisverfahren

Durch mikrobiologische Verfahren ist ein direkter Erregernachweis mit Erstellung eines
Resistogramm moglich. Hieraus konnen wichtige Informationen fiir die antibiotische
Behandlung abgeleitet und ggf. Problemerreger identifiziert werden, welche innerhalb der
Therapie einer PPI einen besonderen Behandlungspfad erfordern (8; 14; 16).

Klassische Ausgangsmaterialien zur mikrobiologischen Kultur sind die Gelenkfliissigkeit und
das periprothetische Gewebe. Zur Optimierung der Sensitivitdt und Spezifitdt im Rahmen der
periprothetischen Infektdiagnostik wird die Entnahme von fiinf Gewebeproben mit
anschlieBender Langzeitbebriitung (Anlage einer mikrobiologische Kultur fiir 14 Tage)
empfohlen (2; 8; 16).

2.2.3.5. Sonikation

Ein neueres Verfahren zum Nachweis einer Erregerbesiedlung der Endoprothese ist die
Sonikation (9).

Hierbei werden von der Oberfliche explantierter Endoprothesenkomponenten, durch Auf-
arbeitung im Ultraschallbad, sessile Erreger aus dem Biofilm geldst und anschlieBend durch
eine mikrobiologische Kultur nachgewiesen (8; 9; 16; 29). Renz et. al beschreiben eine
1000-fach hohere Anzahl nachgewiesener Bakterien im Vergleich zur mikrobiologischen Auf-
arbeitung von Gewebeproben (8).

Eine Metaanalyse aus dem Jahre 2014, welche den Stellenwert der Sonikation im Rahmen der
Detektion einer PPI aufarbeitet, zeigt eine durchschnittliche Sensitivitit von 82% und eine
Spezifitit von 94% fiir Knie- und Hiift-TEP-Infektionen (33). Eine weitere Erhhung dieser
Parameter kann durch verschiedene MafBnahmen, z.B. eine 14-tdgige mikrobiologische
Langzeitbebriitung der Sonikationsfliissigkeit oder die Beimpfung von Blutkulturflaschen mit

Sonikationsfliissigkeit, erzielt werden (33).
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In einem aktuellen Review zum Stellenwert der Sonikation in der Infektdiagnostik einer PPI
konnten die Spezifitits- und Sensitivitdtsraten der Sonikation (95%, 80%) bestétigt werden
(34).

Somit verspricht die Sonikation eine hohere Detektionsrate von PPI und eine Reduktion an
Kultur-negativen Infektionen, welche zur Einleitung einer spezifischen antibiotischen Therapie

essentiell ist.

2.2.3.6. Histologische Nachweisverfahren
Durch eine Immunreaktion wihrend einer Infektion zeigt die periprothetische Membran ein
charakteristisches Reaktionsmuster (35). Geldufig ist die Einteilung der periprothetischen

Membran in 4 Typen nach Morawietz und Krenn, welche in Tabelle 1 dargestellt wird (28).

Typl Periprothetische Membran vom abriebinduzierten Typ
Typ 2 Periprothetische Membran vom infektiosen Typ
Typ 3 Periprothetische Membran vom abriebinduzierten und infektiosen Typ

= Mischtyp

Periprothetische Membran vom indifferenten Typ

Ty = nicht abriebinduziert, nicht infektios

Tabelle 1 Einteilung der periprothetischen Membran nach Morawietz und Krenn (28)

Die histologische Untersuchung besitzt einen hohen Stellenwert im Rahmen der Infekt-
diagnostik bei einliegenden Endoprothesen. Sie zeigte eine liberlegenere Sensitivitit und
Spezifitit in Bezug auf den Nachweis einer PPI gegeniiber dem Erregernachweis in Gewebe-
proben und der Synovialfliissigkeit (8; 36). Das Vorliegen des Membrantyp 2 oder 3 nach
Morawietz und Krenn beweist nach derzeitiger Definition durch Zimmerli, sowie Renz und
Trampuz einen periprothetischen Infekt (8; 27). Auch durch die MSIS ist die histologische
Aufarbeitung der periprothetischen Membran als Verfahren zur Detektion einer PPI anerkannt

(26).

2.2.4.Konventionelle Rontgenaufnahmen

Trotz Nachweis einer erhohten Rate an periostale Reaktionen und Osteolysen im Rahmen
periprothetischer Infektionen, spielen konventionelle Rontgenaufnahmen im Rahmen der
Detektion einer PPl nur eine untergeordnete Rolle, da sich diese Phdnomene auch bei
aseptischen Lockerungen finden und ein normaler Rontgenbefund eine PPI nicht ausschlief3t

(2; 8; 26; 30; 32).
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2.2.5.Singuliirer Erregernachweis und bisherige Literatur

Die Interpretation eines singuldren Erregernachweises wéhrend einer Endoprothesen-
Revisionsoperation ohne die Erfiillung der Definition einer PPI bereitet Schwierigkeiten (8).
Ribera et al. zeigten eine signifikant kiirzere Endoprothesenstandzeit fiir Patienten mit nach-
gewiesener PPl im Vergleich zu Patienten mit einem singuldrem Erregernachweis in Gewebe-
proben oder in der Sonikation, sowie Patienten ohne Erregernachweis (37). Zwischen Patienten
mit Erregernachweis ohne Erfiillung der Infektkriterien und Patienten ohne Erregernachweis
ergaben sich jedoch keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich der Endoprothesenstandzeit
(37). Eine Unterscheidung zwischen Patienten mit einem positiven Erregernachweis in der
Sonikation oder in anderen Nachweisverfahren ist hierbei nicht erfolgt (37).

Eine hochsignifikant kiirzere Standzeit (p<<0,001) fiir Endoprothesen bei nachgewiesener PPI
(2 Jahre) und mechanischer Komplikation (1,6 Jahre) —definiert als Endoprothesenrevision bei
periprothetischer Fraktur, Gelenkinstabilitdt und Endoprothesenfehllage— konnte im Gegensatz
zu aseptischen Lockerungen (7,8 Jahre) auch durch die Arbeitsgruppe um Portillo belegt
werden (1). Im Kollektiv der Patienten mit aseptischer Lockerung konnte jedoch abermals kein
Unterschied zwischen Patienten mit Erregernachweis und Patienten ohne Erregernachweis
gefunden werden (1).

Boot et al. konnten in einer Multicenterstudie an 176 Patienten in den Niederlanden nach einem
durchschnittlichem Follow-up von 7,5 Jahren keine Unterschiede hinsichtlich des klinischen
Outcome, des Schmerzes, der Endoprothesen-Revisionsrate oder des Zeitraumes bis zur
erneuten Endoprothesenrevision zwischen Patienten mit ,,vermuteter PPI* (definiert als Nach-
weis des gleichen Erregers in zwei Proben oder positiver Histologie) und aseptischen Verldufen
finden (7).

Die Studiengruppe um Saleh zeigte in einer retrospektiven Multicenterstudie an 1.540 Endo-
prothesenrevisionen, trotz einer Erregernachweisrate von 10% bei primdr vermuteten
aseptischen Revisionen, keinen statistisch signifikanten Unterschied hinsichtlich der Re-
operationsrate aufgrund septischer Komplikation zwischen septischer und aseptischer Kohorte
nach einem durchschnittlichem Follow-up von 51 Monaten (6).

Im Gegensatz zu diesen Ergebnissen konnte die Studiengruppe um Fernandez-Sampedro, in
einer prospektiven Kohortenstudie an 198 Patienten, bei einem Follow-up von 31 Monaten,
eine signifikant hohere Revisionsrate bei Patienten mit positivem Sonikationsbefund, im

Vergleich zu Patienten mit aseptischer Lockerung belegen (3).
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In Vereinbarkeit mit diesen Ergebnissen wiesen Sierra et al. eine Korrelation zwischen
positiven Sonikationskulturen im Rahmen einer Endoprothesenrevision und einer erhohten
Rate an periprothetischen Osteolysen nach (5).

Zusammenfassend zeigt sich eine gegensitzliche Studienlage, welche den Einfluss singulér
positiver Sonikationskulturen auf das Outcome nach Endoprothesen-Revisonsoperationen nicht

abschliefend klart.

2.3. STUDIENZIELE

Ziel dieser Studie war es, das klinische und radiologische Outcome einer Patientengruppe mit
singuldr positiver Sonikationskultur (Gruppe SFC) innerhalb einer Endoprothesen-
Revisionsoperation bei primdr vermuteter aseptischer Lockerung zu erfassen, um die Be-
deutung eines singuldren Erregernachweises in Sonikationskulturen im Rahmen der peri-
prothetischen Infektdiagnosik zu untersuchen.

Patienten mit Nachweis einer PPl im Rahmen der Revisonsoperation, trotz zuvor vermuteter
aseptischer Lockerung (Gruppe PJI), sowie Patienten ohne Erregernachweis in Sonikations-
kulturen (Gruppe AS) dienten als Vergleichsgruppe.

Zur Untersuchung der Fragestellung erfolgte die Formulierung einer Haupthypothese und

dreier Sekundéarhypothesen mit Festlegung der priméren und sekundiren Endpunkte.

2.3.1. Haupthypothese und primirer Endpunkt

Als primédrer Endpunkt wurde die Durchfiihrung einer erneuten Operation an der betroffenen
Endoprothese festgelegt.

Ein positiver Sonikationskulturbefund wéhrend einer Endoprothesen-Revisionsoperation weist
auf die bakterielle Besiedelung der Endoprothesenoberfliche hin. Patienten mit singuldr
positiver Sonikationskultur (Gruppe SFC) haben somit, trotz Nicht-Erfiillen der Kriterien einer
PPI, theoretisch ein erhohtes Risiko fiir ein septisches Endoprothesenversagen im Vergleich zu
Patienten ohne Erregernachweis oder vorliegender PPI (Gruppe AS).

Demzufolge besteht die Haupthypothese in der Annahme, dass Patienten der Gruppe SFC in
der Nachuntersuchung eine hohere Reoperationssrate als Patienten ohne Erregernachweis in

Sonikationskulturen wihrend der Revisionsoperation (Gruppe AS) zeigen.

11
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2.3.2.Sekundirhypothesen und sekundire Endpunkte
Zu den Differentialdiagnosen einer schmerzhaften und funktionsgestorten Endoprothese gehort
die septische Genese (8; 14).

Hieraus wurden drei Sekundédrhypothesen abgeleitet, die im Folgenden dargelegt werden.

1) Patienten mit singulér positiver Sonikationskultur —ohne Erfiillung der Kriterien einer
PPI (Gruppe SFC)— weisen eine schlechtere Gelenkfunktion gegeniiber Patienten ohne
Erregernachweis in Sonikationskulturen oder vorliegender PPI (Gruppe AS) auf.

2) Patienten mit singulér positiver Sonikationskultur —ohne Erfiillung der Kriterien einer
PPI (Gruppe SFC)— weisen eine hdhere Schmerzhaftigkeit gegeniiber Patienten ohne
Erregernachweis in Sonikationskulturen oder vorliegender PPI (Gruppe AS) auf.

3) Patienten mit singulédr positiver Sonikationskultur —ohne Erfiillung der Kriterien einer
PPI (Gruppe SFC)— zeigen in der radiologischen Verlaufskontrolle eine héhere Rate an
Lockerungssdumen, als Patienten ohne Erregernachweis in Sonikationskuturen oder

vorliegender PPI (Gruppe AS).
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3. MATERIAL UND METHODEN

3.1. STUDIENDESIGN

Es wurde eine monozentrische retrospektive Kohortenstudie im Zeitraum Februar 2014 bis

Februar 2016 an der Klinik fiir Orthopiddie am Campus Charité Mitte der Universitatsklinik

Charité durchgefiihrt. Das Studienprotokoll wurde von der Ethikkommission der Charité vor

Beginn der Studie genehmigt (EA1/037/14).

Abbildung 1 zeigt die chronologische Darstellung der Ereignisse zum besseren Verstidndnis des

Studienablaufes.

Indexoperation

2010-2012 2014 -2016
t

Hiiftendoprothesen-
Revision*

\

Befunde im Rahmen der
Indexoperation
(Sekundéirdaten)

\

Zuordnung zur Gruppe

% SFC
< PJI
% AS

* Einzeitige Hiiftendoprothesen-Revision bei primiir vermuteter aseptischer Lockerung

Follow-up

Zeitpunkt der
Nachuntersuchung

\

Befunde zum Zeitpunkt der
Nachuntersuchung
(Primérdaten)

\

Vergleich der Gruppen

Abbildung 1 Chronologische Darstellung des Studienverlaufs

3.2. PATIENTENAUSWAHL, PATIENTENREKRUTIERUNG UND GRUPPENZUORDNUNG

Die Rekrutierung bekannter Patienten erfolgte aus der institutionellen Datenbank der

orthopadischen Klinik an der Charité nach Durchsicht der Datenbank und Festlegung der Ein-

und Ausschlusskriterien.

Die Datenbank erfasste Patienten, welche im Zeitraum 2010 bis 2012 eine Hiiftendoprothesen-

Revision durchliefen und im Rahmen dieser Operation multiple mikrobiologische und histo-

logische Untersuchungen zur Detektion einer moglichen PPI erhielten (Gelenkpunktion,
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Gewebeproben zur mikrobiologischen und histologischen Untersuchung, Sonikationskulturen
der explantierten Endoprothesenkomponenten).

Nach Patientenidentifikation iiber die institutionelle Datenbank erfolgte die Datenbeschaffung
aus der digitalen und analogen Patientenakte.

Patienten im Zustand nach einzeitiger Hiiftendoprothesen-Revisionsoperation bei primér
vermuteter aseptischer Lockerung, welche die Ein- und Ausschlusskriterien erfiillten, wurden
per Postbrief eingeladen, an der vorliegenden Studie teilzunehmen. Dem Anschreiben lag eine
Patienteninformation zur Studie bei. In dieser wurden der Hintergrund der Studie erldutert, Art
und Umfang der Nachuntersuchung dargelegt und Risiken aufgezeigt. Bei telefonischer
Riickmeldung wurden Fragen der Patienten beantwortet und ein Termin zur Studienteilnahme
vereinbart.

Bei fehlender Riickmeldung wurde zusitzlich eine telefonische Kontaktaufnahme versucht.

Abbildung 2 veranschaulicht den Prozess der Patientenrekrutierung und Patientenselektion.

Konsekutive Patientenserie
Hiift-TEP-Revision
2010-2012

n=145 |

Zweizeitiger Wechsel

Einzeitiger Wechsel bei _

vermuteter aseptischer Lockerung

v

Einschlusskriterien nicht erfiillt,
davon

- Fehlende Befunde (n=18)
- Kontamination der Proben (n=4)

Ca

n=107 W

A\ 4

Einschlusskriterien erfiillt

Ausschluss wegen

=
.| - Fehlender Teilnahmeeinwilligung
< 4 (m=37)
- Patient verstorben (n=1)

n=38

Analysierte Patienten

n=47 W

Abbildung 2 Flow-Chart Patientenrekrutierung
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Jeder Studienteilnehmer wurde —in Abhéngigkeit der Ergebnisse, die im Rahmen der Endopro-
thesen-Revisionsoperation erhoben wurden— einer der drei Gruppen zugeordnet (SFC, PJI, AS).

Die Zuordnungskriterien der Patientengruppen sind in Tabelle 2 dargestellt.

Gruppe AS Patienten ohne Erregernachweis in Sonikationskulturen
PP und ohne Erfiillung der Kriterien einer PPI

Gruppe PJI Patienten erfiillen die Kriterien einer PPI

Gruppe SFC Patienten mit Erregernachweis in Sonikationskulturen
PP ohne Erfiillung der Kriterien einer PPI

Tabelle 2 Definition der Patientengruppen

Gemal der Klassifikation von Zimmerli et al. wurde eine PPI diagnostiziert und die Zuteilung
zur Gruppe PJI vorgenommen, wenn eines der folgenden Kriterien erfiillt war (27):
— Fistel zum endoprothetisch versorgten Gelenk
— Pus (Eiter) im endoprothetisch versorgten Gelenk
— Histologischer Nachweis einer periprothetischen Membran vom Typ 2 oder 3 nach
Morawietz und Krenn (28) (siehe Tab. 1)

— mikrobiologischer Nachweis des gleichen Erregers in mindestens 2 Proben

3.3. EIN- UND AUSSCHLUSSKRITERIEN

3.3.1.EinschlussKkriterien

Eingeschlossen wurden Patienten, welche eine einzeitige Hiiftendoprothesen-Revision bei
vermuteter aseptischer Lockerung an der Klinik fiir Orthopddie am Campus Charité Mitte der
Universitétsklinik Charité im Zeitraum zwischen Februar 2010 und Februar 2012 erhielten. Die
entnommenen Endoprothesenkomponenten mussten postoperativ mittels Sonikationskulturen
untersucht worden sein. Eine intraoperative Synoviaaspiration musste durchgefiihrt, sowie die
intraoperativ gewonnenen Gewebeproben histologisch (Klassifikation der periprothetischen
Membran) und mikrobiologisch (Kultur) aufgearbeitet worden sein. Ein Mindest-Follow-up
von 12 Monaten war Voraussetzung fiir die Studienteilnahme.

Dartiber hinaus war die Einwilligung des Patienten zur Studienteilnahme erforderlich.

15
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3.3.2. Ausschlusskriterien

Patienten, welche innerhalb der letzten zwei Wochen vor der Revisionsoperation Antibiotika
erhielten, wurden von der Teilnahme ausgeschlossen. Bei unvollstindiger Probenentnahme,
einer offensichtlichen Probenkontamination oder einer Protokollverletzung im Rahmen der
Sonikation erfolgte der Ausschluss zur Studienteilnahme. Patienten welche nicht einwilligungs-

fahig waren wurden ebenfalls von der Teilnahme an der Studie ausgeschlossen.

3.4. FUNKTIONELLES ASSESSMENT

Zur Objektivierung des funktionellen Outcomes wurden drei Funktionsscores erhoben und die
Schmerzintensitét separat durch die Visuelle Analogskala (VAS) erfasst.

In der deutschen Leitlinie Koxarthrose der Gesellschaft fiir Orthopddie und Orthopadische
Chirurgie sowie des Berufsverbandes der Arzte fiir Orthopidie wird zur Bestimmung von
Schmerzen und Funktion der Harris-Hip-Score (HHS), der Western Ontario McMaster Arthritis
Center-Index (WOMAC-Index) und die Erhebung der Lebensqualitdt durch den Short-Form-
36-Questionaire (SF-36) empfohlen (10).

Der Harris-Hip-Score und der WOMAC-Index sind krankheitsspezifische Scores zur Be-
urteilung der Hiiftgelenkfunktion (38). Mit diesen kann das klinische Ergebnis von hiiftchirur-
gischen Eingriffen unabhéngig vom Gesundheitszustand des Patienten bewertet werden (38).
Zur Ermittlung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitidt wurde der SF-36 erhoben, welcher
als krankheitsiibergreifendes Messinstrument weitere Informationen bereitstellt (39; 40; 41;
42).

Alle drei Scoresysteme gelten als valide und reliable Messinstrumente und werden als Mess-
instrumente fiir Nachuntersuchungsstudien nach endoprothetischen Hiiftoperationen

empfohlen (40; 41; 43; 44).

3.4.1. Harris-Hip-Score (HHS)

Der HHS ist ein im Jahre 1969 erstmals veroffentlichter Score zur Beurteilung der Hiiftgelenk-
funktion, welcher insbesondere im Zusammenhang mit Hiiftendoprothesen und zur Beurteilung
der Lebensqualitit bei Hiiftgelenkpathologien verwendet wird (45). Er ist einer der am
haufigsten verwendeten Messinstrumente zur Beurteilung der Hiiftgelenkfunktion (38; 39; 46).
William H. Harris entwickelte diesen Score zur Auswertung von Hiiftoperationen und

versuchte hierin alle Variablen, die fiir die Beurteilung von Hiiftgelenkoperationen bedeutsam
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sind, zu erfassen und in einem numerischen Wert zwischen 0-100 darzustellen (45). Die
Erhebung des HHS benétigt durchschnittlich 5 Minuten (41). Harris wichtete die vier Doménen
(Schmerz, Funktion, Bewegungsumfang, Deformierung und Fehlhaltung) des HHS nach ihrer
Relevanz fiir die Notwendigkeit einer operativen Versorgung, so dass sie auf den Grof3teil der
Patienten anwendbar sei (45).

Tabelle 3 zeigt die einzelnen Doménen samt maximal erreichbarer Punktzahl, wobei in dieser
Arbeit die gingige Aufschliisselung der Doméne Funktion in die Untergruppen Gehfahigkeit
und Alltagsaktivitit erfolgte (38; 46).

Domiine Punktwert
Schmerz 44
Gehfdhigkeit 33
Alltagsaktivititen 14
Bewegungsumfang 5
Deformierung und Fehlhaltung 4

Tabelle 3 Domdnen Harris-Hip-Score (46)

Die Maximalpunktzahl betrdgt 100 Punkte, wobei 100 Punkte das bestmdgliche und 0 Punkte
das schlechteste Ergebnis darstellt (46). Die Umwandlung der Ergebnisse nach Harris (1969)

in nicht-numerische Ergebnis- bzw. Funktionskategorien ist in Tabelle 4 dargestellt.

90 - 100 Punkte Exzellentes Ergebnis / exzellenter Funktionsstatus

80 - 89 Punkte Gutes Ergebnis / guter Funktionsstatus

70 - 79 Punkte | Durchschnittliches Ergebnis / durchschnittlicher Funktionsstatus

<70 Punkte Schlechtes Ergebnis / schlechter Funktionsstatus

Tabelle 4 Ergebniskategorien Harris-Hip-Score (45)

Durch die Erfassung des Bewegungsumfanges, von Deformitéten, sowie Kontrakturen und des

Gangbildes erfordert die vollstindige Erhebung des HHS einen Untersucher (45).

3.4.2. Western Ontario McMaster Arthritis Center-Index (WOMAC-Index)

Der WOMAC-Index ist ein im Jahre 1982 an den Universititen von McMaster und West
Ontario verdffentlichter Score zur Beurteilung der Knie- oder Hiiftfunktion bei Patienten mit
Arthroseerkrankungen, welcher seit Erscheinung einer stindigen Uberarbeitung unterliegt (40;

41).
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Er besitzt drei Doménen (Schmerz, Steifigkeit, Alltagsaktivititen) mit unterschiedlicher
Wichtung hinsichtlich der Gesamtpunktzahl (39).
Tabelle 5 zeigt die verschiedenen Doménen des WOMAC-Index und ihre Wichtung auf das

Gesamtergebnis.
Domine Punktwert Anzahl Fragen
Gesamt 240 24
Alltagsaktivititen 170 17
Schmerz 50 5
Steifigkeit 20 2

Tabelle 5 Domdnen WOMAC-Index (39)

Die Gesamtpunktzahl betrdagt 240 Punkte, wobei hier —im Gegensatz zum HHS- eine niedrige
Punktzahl auf ein gutes Ergebnis hinweist (39). In der vorliegenden Arbeit wurde eine Version
mit 5-stufiger Antwortskala pro Frage verwendet (kein, wenig, mittlere, starke, sehr starke).
Fiir die Erhebung des WOMAC-Index werden rund 12 Minuten Zeit bendotigt (47). Da er als
reiner Fragebogen konzipiert wurde, ist eine postalische oder telefonische Erhebung moglich

(48).

3.4.3.36-Item-Short-Form Health Survey (SF-36)

Der SF-36 st ein krankheitsiibergreifendes Messinstrument zur Erfassung der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitidt (49; 50; 51). Die Bestimmung der krankheitsiiber-
greifenden gesundheitsspezifischen Lebensqualitdt ermdglicht den Vergleich verschiedener
Erkrankungen und den Einsatz in der Public-Health-Forschung bzw. 6ffentlichen Gesundheits-
forschung (42; 49). Der SF-36 bietet hervorragende Ergebnisse in Bezug auf die Skalenstruktur,
Validitit und Reliabilitdt, woraus sich eine weite Verbreitung des Testverfahrens —auch im Be-
reich der Hiift- und Knieendoprothetik— ergibt (38; 42; 49; 50; 51). Bei den —teils redundanten—
Doménen des HHS und WOMAC-Index (Schmerz, Funktion, Steifigkeit), erfasst der SF-36
weitere Kategorien (u.a. Vitalitit, Soziale Funktionsfahigkeit, Psychisches Wohlbefinden) (38;
41; 42; 51). Er besteht aus 36 Fragen, wobei 35 Fragen den 8 Doménen (Skalen) zugeordnet
sind und eine Frage die Gesundheitsverdnderung im letzten Jahr erfasst (49). Die Bearbeitungs-

dauer betrigt ca. 10 Minuten (49; 50).
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Domiine Punktwert Anzahl Fragen
Korperliche Funktionsfahigkeit 100 10
Soziale Funktionsféhigkeit 100 2
Emotionale Rollenfunktion 100 3
Korperliche Rollenfunktion 100 4
Korperliche Schmerzen 100 2
Allgemeine Gesundheitswahrnehmung 100 5
Psychisches Wohlbefinden 100 5
Vitalitét 100 4

Tabelle 6 Domdnen SF-36 (49)

Die einzelnen Doménen konnen in zwei Hauptkomponenten (Summenscores) zusammen-
gefasst werden und ermdglichen hierdurch die Unterscheidung in korperliche und psychische
Gesundheit (42; 50; 51). Die zwei Hauptkomponenten ergeben sich hierbei aus einer
gewichteten Aufsummierung der Originalskalen (Korperliche Gesundheit: Korperliche
Funktionsfdhigkeit, Korperliche Rollenfunktion, Schmerz, Allgemeine Gesundheitswahr-
nehmung; Psychische Gesundheit: Soziale Funktionsfihigkeit, Emotionale Rollenfunktion,
Vitalitét, Psychisches Wohlbefinden) (51).

Erhoben wurde der SF-36 in der klassischen Version mit fiinf skalierten Antwortmoglichkeiten
(50). Nach Ablauf des Auswertungsalgorithmus wird jeder der acht Doménen —sowie den bei-
den Hauptkomponenten (Korperliche Gesundheit, Psychische Gesundheit)— ein Wert zwischen
0 und 100 zugeteilt (50). 100 Punkte stellen hierbei das bestmoglichste Ergebnis dar (42).

3.4.4.Visuelle Analogskala (VAS)

Die Visuelle Analogskala dient der Erhebung des Schmerzniveaus und wird sowohl im

klinischen Alltag, als auch in Studien angewendet (40).
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3.5. RADIOLOGISCHES ASSESSMENT

Die Beurteilung des Outcomes nach Hiiftendoprothesen-Operationen schlie3t die radiologische
Beurteilung ein (11). Als Ausdruck einer fehlenden Verankerung der Endoprothese im
Knochen kénnen sich Lockerungsdume als Authellung an der Prothesen-Knochen-Grenze im
konventionellen Rontgen darstellen (52). Diese konnen unabhéngig vom Implantat-Typ und
der Implantatverankerung bestimmt werden (52). Nach Gruen lassen sich —wie in Abbildung
3 und 4 dargestellt— um die femorale Endoprothesenkomponente je sieben Zonen in zwei
projektionsradiographischen Standardebenen (Becken anterior-posterior, Hiifte axial)

bestimmen und bieten somit 14 Zonen zur Beurteilung (52).

1 7
2 6
\
|
_______________ 3 1 I A——
3 | 5
\
\
4

Abbildung 3 Darstellung der Lysezonen adaptiert nach Gruen -
Schaft anterior-posterior Projektion (53)
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4

Abbildung 4 Darstellung der Lysezonen adaptiert nach Gruen -
Schaft axiale Projektion (53)

Die Zoneneinteilung nach Delee und Charnley beurteilt die Endoprothesen-Knochengrenze

der acetabuldren Endoprothesenkomponente in anterior-posterior Projektion in drei Zonen, wie
in Abbildung 5 veranschaulicht (52).

[em=m——mmmm————— ==

Abbildung 5 Darstellung der Lysezonen adaptiert nach DeLee
und Charnley (54)
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3.6. NACHUNTERSUCHUNG UND PRIMARDATENGEWINNUNG

Die Untersuchung der Patienten erfolgte im Forschungsraum der orthopadischen Ambulanz der
Klinik fiir Orthopiddie am Campus Charit¢ Mitte der Universitdtsklinik Charité. Alle vor-
stelligen Studienteilnehmer wurden vom gleichen Studienarzt (C.M.) untersucht. Hierbei
wurden mit dem Patienten erneut Ablauf und Zweck der Studie besprochen und offene Fragen
geklart.

Es erfolgte die Aushidndigung des Fragebogens mit Hinweisen zur korrekten bzw. verwertbaren
Beantwortung. AnschlieBend wurde der Fragebogen auf Vollstindigkeit gepriift und ge-
gebenenfalls fehlende Angaben direkt vom Patienten erfragt. Hierbei war es den Teilnehmern
erneut moglich, Fragen zur korrekten Beantwortung zu stellen und somit Unklarheiten zu
beseitigen.

Es schloss sich die korperliche Untersuchung an, wobei die flir die Bestimmung der Scores
notwendigen Daten erhoben wurden. Der Bewegungsumfang des Hiiftgelenkes wurde mit Hilfe
eines Goniometers bestimmt.

Zur radiologischen Auswertung wurden aktuelle Rontgenbilder (nicht dlter als 6 Monate) aus

der Routinediagnostik (anterior-posterior und axiale Projektion) verwendet.

3.7. DATENEINGABE UND DATENVERARBEITUNG

Jedem Teilnehmer wurde eine Studiennummer zugeteilt. Die erhobenen Daten wurden
pseudonymisiert in eine Excel-Datenbank (Microsoft, Redmond, Excel, Version 15.0) einge-
pflegt, kontrolliert und anschlieBend in das Statistikprogram SPSS (IBM, Armonk, SPSS

Statistics, Version 21) iibernommen und ausgewertet.

3.7.1.Funktionsscores

Aufgrund des simplen Auswertungsalgorithmus des WOMAC-Index und des
Harris-Hip-Scores konnte eine Bestimmung der Funktionswerte aus den bestehenden Daten
ohne weiteres externes Hilfsmittel erfolgen.

Zur Auswertung des SF-36 wurden die betreffenden Antworten des Fragebogens mit Hilfe

eines Onlinetools ausgewertet!. Die Ergebnisse der SF-36 Scale Scores (Dominen) und der

! Abrufbar unter: http://www.sf-36.org/demos/SF-36.html
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SF-36 Summary Scores (Hauptkomponenten = Summenscores) wurden fiir die weitere Aus-

wertung verwendet.

3.7.2.VAS

Die Umwandlung der Schmerzintensitit auf der Analogskala in einen numerischen Wert
erfolgte durch manuelle Abmessung des Wertes mit einem Lineal und Rundung auf eine Stelle

nach dem Komma.

3.7.3.Bestimmung der Lockerungssiume

Die Auswertung der Rontgenbilder zur Bestimmung radiologisch sichtbarer Lockerungssdaume
erfolgte geblindet durch zwei Untersucher (C.M. und V.J.). Die Beurteilung einer mdglichen
Endoprothesenlockerung erfolgte nach den Kriterien von Engh und Harris (55;56). Fiir die
femorale Endoprothesenkomponente wurden Lockerungssdume in den Zonen nach Gruen in
zwei Standardebenen (anterior-posterior und axiale Projektion), fiir die acetabulidre Endopro-
thesenkomponente nach Delee und Charnley in einer Standardebene (anterior-posterior
Projektion) bestimmt (52). In uneinigen Ergebnissen erfolgte eine erneute Bewertung bis ein
Konsens zwischen beiden Untersuchern erreicht wurde.

In Abhéngigkeit von der Art der Operation wurde bei Pfannenwechseln nur die acetabulére
Komponente, bei Schaftwechseln nur die femorale Komponente und bei Komplettwechseln

beide Komponenten der Endoprothese zur statistischen Auswertung verwendet.

3.8. STATISTISCHE AUSWERTUNG

Zur Priifung der Voraussetzung fiir den Vergleich der Gruppen erfolgte die Durchfiihrung einer
Homogenititsanalyse. AnschlieBend wurden die Ergebnisse des funktionellen und radio-
logischen Assessment im Gruppenvergleich zur Klarung der Fragestellung ausgewertet.

Bei signifikantem Unterschied in der Dauer der postoperativen Antibiotikagabe (siehe 4.1.3)
erfolgte zusitzlich die Korrelation der Dauer der Antibiotikagabe mit den Ergebnissen der
Funktionsscores (siehe 4.6). Hierbei wurde die Dauer der postoperativen Antibiotikagabe und
Praparatwahl aus der Patientenakte bestimmt, bei ambulanter Fortfithrung dem Arztbrief
entnommen.

Die verwendeten deskriptiven und konfirmatorischen statistischen Methoden werden folgend

dargelegt. Eine statistische Signifikanz wurde angenommen, wenn die Uberschreitungs-
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wahrscheinlichkeit (p-Wert) kleiner oder gleich 0,05 war. Alle statistischen Auswertungen
erfolgten mittels SPSS (IBM, Armonk, SPSS Statistics, Version 21).

3.8.1. Deskriptive Statistik

Die deskriptive Statistik dient zur Ubersicht iiber die ermittelten Werte (57). Hierbei erfolgte
die Auswertung in Abhangigkeit des Datentyps (57).

Beim Vorliegen quantitativer Merkmale wurden statistische Maf3zahlen (arithmetischer Mittel-
wert, Standardabweichung, 95%-Konfidenzintervalle fiir die Mittelwerte) berechnet und in
tabellarischer Form wiedergegeben.

Fiir qualitative Merkmale wurden die absoluten Héufigkeiten der Werte ermittelt. Bei Gruppen
unterschiedlicher Teilnehmeranzahl, wurden fiir den Vergleich zwischen den Gruppen relative

Haufigkeiten benutzt.

3.8.2. Konfirmatorische Statistik

Die konfirmatorische Statistik dient zur weitergehenden Untersuchung der Daten und der
Analyse, ob die ermittelten Unterschiede nur zufdllig vorhanden sind oder auf einer tatsidch-
lichen statistischen Signifikanz zwischen den Patientengruppen beruhen (58). Die Wahl des
Testverfahrens richtet sich nach der vorliegender Datenstruktur und Merkmalsart (57).

Fiir die Auswertung qualitativer Merkmale wurde der y2-Test verwendet.

Bei quantitativer Merkmalsauspridgung, zumindest einer Variablen, ist die Durchfiihrung einer
Varianzanalyse (ANOVA) moglich und wurde daher zur Auswertung der Funktionsscores und
Schmerzintensitit (VAS) herangezogen (57;59). Die Varianzanalyse liefert jedoch keine An-
gaben dariiber, zwischen welchen Gruppen die Unterschiede bestehen (59). Bei signifikanten
Unterschieden in der ANOVA wurde hierzu folgend der Post-Hoc-Test (Tukey-HSD) durch-
gefiihrt.

Zum Vergleich der Endoprothesen-Uberlebensraten wurde der Logrank-Test verwendet und
eine Kaplan-Meier-Kurve erstellt.

Zur Untersuchung eines linearen Zusammenhanges zwischen der Dauer der Antibiotikagabe
und den funktionellen Ergebnissen der Gruppen erfolgte fiir diese Parameter die Durchfiihrung
einer Korrelationsanalyse nach Pearson. Der bestimmte Korrelationskoeffizient (r) bildet hier-
bei einen Wert zwischen -1 und 1 (59). Ein negativer Korrelationskoeffizient beschreibt eine
negative lineare Korrelation (hohe X-Werte fiihren zu niedrigen Y-Werten und umgekehrt), ein
positiver Korrelationskoeffizient eine positive lineare Korrelation (hohe X-Werte fiihren zu

hohen Y-Werten und umgekehrt) (59). Je nidher der Korrelationseffizient an 1 bzw. -1 ist, desto
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hoher ist der lineare Zusammenhang zwischen den Werten (59). Bei einem Korrelationsko-

effizienten von 0 1dsst sich kein linearer Zusammenhang zwischen den Werten herstellen (59).
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4. ERGEBNISSE
4.1. ANGABEN ZUM PATIENTENKOLLEKTIV

4.1.1.Demographische Daten und Homogenititsanalyse

Von den in Frage kommenden Studienteilnehmern (Einschlusskriterien erfiillt), konnten 47
Datenreihen in die Studie einflieBen. Dies entspricht einem Anteil von 55,3%. 38 potentielle
Teilnehmer nahmen nicht an der Studie teil. Ein Teilnehmer (1,2%) verstarb an einer nicht
orthopadischen Erkrankung, 37 Personen (43,5%) lehnten eine Teilnahme ab oder antworteten
nicht.

Tabelle 7 gibt Auskunft liber die demografischen und klinischen Daten der Teilnehmer
insgesamt, sowie die Verteilung innerhalb der Gruppen. Dargestellt werden die Geschlechter-
zusammensetzung, die Anzahl an vorausgegangenen Revisionen am betroffenen Hiiftgelenk,
die Art der Operation, das Alter zum Zeitpunkt der Hiiftendprothesen-Revisionsoperation, das
Alter zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung, der Zeitraum bis zur Nachuntersuchung und die

Endoprothesenstandzeit vor der Indexoperation.

Gesamt SFC PJI AS

Patientenanzahl 47 21 13 13
Geschlecht

Gesamt SFC PJI AS
maénnlich 24 (51,1%) | 10 (47,6%) | 7 (53,8%) 7 (53,8%)
weiblich 23 (48,9%) | 11(52,4%) | 6 (46,2%) 6 (46,2%)

Art der Operation

Gesamt SFC PJI AS
Pfannenwechsel 26 (55,3%) | 13(61,9%) | 7(53,8%) 6 (46,2%)
Schaftwechsel 11(23,4%) | 5(23,8%) 2 (15,4%) 4 (30,8%)
TEP-Wechsel 10 (21,3%) | 3 (14,3%) 4 (30,8%) 3 (23,1%)

Alter zum Zeitpunkt der Hiiftendoprothesen-Revision (Jahre)

Gesamt SFC PJI AS
Mittelwert 67,74 67,66 67,20 68,41
Standardabweichung 10,60 13,29 8,17 8,28
95% Konfidenzintervall fiir den Mittelwert
Untergrenze: 64,63 61,61 62,27 63,63
Obergrenze: 70,85 73,71 72,14 70,85
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Gesamt | SFC | PJI | AS

Alter zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung (Jahre)

Gesamt SFC PJI AS
Mittelwert 70,6 69,9 69,8 72,5
Standardabweichung 10,7 13,3 8,1 8,5
95% Konfidenzintervall fiir den Mittelwert
Untergrenze: 67,46 63,84 64,94 67,36
Obergrenze: 73,73 75,95 74,72 77,58
Vorausgegangene Revisionen des betroffenen Gelenkes
Gesamt SFC PJI AS
Gesamtanzahl Revisionen 138 65 32 41
Revisionen pro Patient
2 26 11 8 7
3 8 4 2 2
4 6 5 0 1
5 5 1 2 2
6 1 1 0 0
7 1 0 0 1

Zeitraum bis zur Nachuntersuchung = Follow-up (Monate)

Gesamt SFC PJI AS
Mittelwert in Monaten 34,20 26,83 31,52 48,76
Standardabweichung 12,52 6.40 6,21 12,74
95% Konfidenzintervall fiir den Mittelwert
Untergrenze 30,52 23,93 27,77 41,07
Obergrenze 37,87 29,74 35,28 56,46

Endoprothesenstandzeit vor Indexoperation (Jahre)

Gesamt SFC PJI AS
Mittelwert 7,38 8,95 7,08 5,15
Standardabweichung 6,50 7,28 6,25 5,00
95% Konfidenzintervall fiir den Mittelwert
Untergrenze 5,47 5,64 3,30 2,13
Obergrenze 9,29 12,26 10,85 8,17

Tabelle 7 Ubersicht Merkmale der Patienten
Fiir die Art der Operation (p=0,721), die Geschlechterverteilung (p=0,914), das Alter zum
Zeitpunkt der Hiiftendoprothesen-Revisionsoperation (p=0,960), das Alter zum Zeitpunkt der
Nachuntersuchung (p=0,884) und die Endoprothesenstandzeit vor Indexoperation (p=0,251)
zeigen sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen. Der Pfannenwechsel ist
der haufigste Eingriff in jeder Gruppe. In den Gruppen SFC und AS wurden héufiger Schaft-
als TEP-Wechsel durchgefiihrt.
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Art der Operation
100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%
0%
SFC PJI AS Gesamt

m Pfannenwechsel — m Schaftwechsel = TEP-Wechsel

Abbildung 6 Eingriffsart innerhalb der Gruppen

Die Gruppe PJI zeigt die geringste Rate an vorausgegangenen Revisionen des betroffenen
Gelenkes (Gesamtkollektiv=2,94; SFC=3,10; PJI=2,46; AS=3,15), jedoch ohne statistische
Signifikanz (p=0,518). Gruppe AS zeigt ein deutlich ldngeres Follow-up im Vergleich zu PJI
und SFC (jeweils p<0,001), ohne das signifikante Unterschiede zwischen PJI und SFC
hinsichtlich des Follow-up bestiinden (p= 0,277).

Abbildung 7 zeigt die 95%-Konfidenzintervalle des Follow-up der einzelnen Gruppen.
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95% CI — Follow-up in Monaten

T T
SFC PJI AS
Gruppen

Abbildung 7 Follow-up (95%-Konfidenzintervall)
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Grund fir die Abweichung des Follow-up ist die gruppenabhingige Nachuntersuchung.
Patienten der Gruppe AS wurden zu einem spéteren Nachuntersuchungstermin einbestellt. Zu-
sammenfassend konnten —mit Ausnahme des Follow-up— keine signifikanten Unterschiede

zwischen den Gruppen in der Homogenitétsanalyse gefunden werden.

4.1.2.Erregerspektrum der Gruppen
Tabelle 8 zeigt die im Rahmen der Endoprothesen-Revisionsoperation nachgewiesenen Erreger
je Gruppe sowie im Falle eines Erregernachweises die Anzahl nachgewiesener Erreger pro

Patient. Hierbei wurden alle Koagulase-negative Staphylokokken in der Gruppe KNS zu-

sammengefasst.

SFC (n=21) | Anzahl nachgewiesener Erreger 28
Nachweis einer Spezies 15
Nachweis zweier Spezies 5
Nachweis dreier Spezies 1
Erregerspektrum
KNS (15) 53,6%

Staph. epidermidis 8 28,6%
Staph. warneri 2 7,1%
Staph. capitis 2 7,1%
Staph. cohnii 1 3,6%
Staph. equorum 1 3,6%
Staph. hominis 1 3,6%
Cutibacterium acnes 2 7,1%
Micrococcus luteus 2 7,1%
Stenotrophomonas maltophilia 2 7,1%
Corynebacterium afermentans 1 3,6%
Kocuria spp. 1 3,6%
Gemella morbillorum 1 3,6%
Paracoccus yeei 1 3,6%
Lactococcus lactis 1 3,6%
Streptococcus parasanguinis 1 3,6%
Bacillus cereus 1 3,6%
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PJI (n=13) | Anzahl nachgewiesener Erreger 13
Nachweis einer Spezies 8
Nachweis zweier Spezies 1
Nachweis dreier Spezies 1
Erregerspektrum
KNS (10) 76,9%

Staph. epidermidis 3 23,1%
Staph. capitis 3 23,1%
Staph. warneri 1 7, 7%
Staph. hominis 1 1,7%
Staph. saprophyticus 1 1,7%
Staph. caprae 1 7, 7%
Cutibacterium acnes ’ 3 ’ 23,1%

AS (n=13) | Anzahl nachgewiesener Erreger 4
Nachweis einer Spezies 2
Nachweis zweier Spezies 1
Erregerspektrum
KNS (1) 25,0%

Staph. hominis 1 25,0%
Cutibacterium acnes 1 25,0%
Micrococcus luteus 1 25,0%
Streptococcus dysgalactiae 1 25,0%

Tabelle 8 Ubersicht Erregerspektrum der Gruppen
Bei Notwendigkeit des Erregernachweises zur Zuteilung zur Gruppe SFC ergibt sich eine
Erregernachweisquote von 100% fiir diese Gruppe. In der Gruppe PJI wurden bei 10 von 13
Patienten (76,9%), in der Gruppe AS bei 3 von 13 Patienten (23,1%) Erreger nachgewiesen.
Eine Haufung von Erregern aus der Gruppe der Koagulase-negativen Staphylokokken (SFC
53,6%; PJI 76,9%; AS 25,0%) ist ersichtlich.

4.1.3. Peri- und postoperative Antibiotikatherapie

Wihrend der Revisionsoperation erhielt jeder Patient eine perioperative intravendse
Antibiotikaprophylaxe. Diese wurde nach der Entnahme der Endoprothese, der Gewebeproben
und der periprothetischen Membran verabreicht. Als Standard wurde Unacid (3g) —oder bei
vermuteter und bekannter Unvertriglichkeit Clindamycin (600mg)— verwendet.

Die Dauer und Wahl der postoperativen Antibiotikaprophylaxe wurde durch den behandelnden
Chirurgen festgelegt. Unterschiede hinsichtlich Préparatewahl und Dauer sind folgend
dargestellt.
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4.1.3.1. Gruppe SFC

In 18 Féllen (85,7%) wurde perioperativ Unacid, in den restlichen drei Féllen (14,3%)
Clindamycin verwandt. Postoperativ erfolgte die Fortfiihrung der Antibiotikagabe in 19 Fillen
(90,5%). Hierbei lag die durchschnittliche Applikationsdauer bei rund 22 Tagen [2- 42].

4.1.3.2. Gruppe PJI

Bei mutmaBlicher Unacidunvertrdglichkeit erfolgt in der Gruppe PJI bei drei Patienten (23,1%)
die perioperative Gabe von Clindamycin, in den restlichen Fillen (76,9%) wurde Unacid
verwandt. Bei 9 von 13 Patienten (69,2%) erfolgte postoperativ die verldngerte Antibiotika-
gabe. Im Durchschnitt wurde hierbei die postoperative Antibiotikagabe fiir die Lange von 30

Tagen [7- 42] appliziert.

4.1.3.3. Gruppe AS
11 Patienten erhielten Unacid (84,6%), zwei Patienten (15,4%) Clindamycin wéhrend der

Operation. Eine postoperative Fortfiihrung der antibiotischen Therapie erfolgte in acht Fillen

(61,5%) fiir durchschnittlich zehn Tage [1- 42].

4.1.3.4. Gruppenvergleich der Dauer der postoperativen Antibiotikagabe

Die Dauer der postoperativen Antibiotikaapplikation wurde zur weiteren Analyse in drei

Kategorien gruppiert (1-2 Tage, 3-14 Tage, iiber 14 Tage).

Dauer der postoperativen Antibiotikagabe

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%
SFC PJI AS

m1-2 Tage m3-14 Tage ®iiber 14 Tage

Gesamt

Abbildung 8 Gruppenvergleich Dauer der postoperativen Antibiotikagabe
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Die Gruppe AS zeigt eine signifikant kiirzere durchschnittliche Dauer der postoperativen
Antibiotikagabe gegeniiber SFC und PJI (AS:9 Tage; SFC:22 Tage; PJI:30 Tage; p=0,017). Bei
signifikantem Unterschied zwischen den Gruppen erfolgt die Korrelation der Linge der
postoperativen Antibiotikagabe mit den Ergebnissen des funktionellen Assessment (HHS,

WOMAC-Index, SF-36, VAS) im Kapitel 4.6.

4.2. ENDOPROTHESENVERSAGEN

Die Haupthypothese bezieht sich auf die Notwendigkeit einer Reoperation am betroffenen
Hiiftgelenk.

Zum Zeitpunkt der Nachuntersuchungen erfolgten in der Gruppe SFC zwei (9,5%), in der
Gruppe PJI eine (7,7%) und in der Gruppe AS eine (7,7%) erneute Operation. Die Re-
operationsrate zeigt nur eine geringe Abweichung zwischen den Gruppen ohne signifikanten

Unterschied (p=0,928).

Reoperation
100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%
0%
SFC PJI AS Gesamt
® Nein mJa

Abbildung 9 Gruppenvergleich Reoperationsrate
In der Gruppe SFC wurde nach 18,6 Monaten bei einem Patienten ein erneuter Pfannenwechsel
und nach 28,2 Monaten bei einem weiteren Patienten eine Revision bei Bruch eines Stiitzringes
durchgefiihrt. Ein Patient der Gruppe PJI erhielt nach 19,1 Monaten einen Pfannenwechsel bei
Pfannenlockerung. Auf Grund einer periprothetischen Infektion erfolgte nach 18,1 Monaten bei
einem Patienten der Gruppe AS ein zweizeitiger septischer Endoprothesenwechsel ohne

Spacer.
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10 Subgruppen
Iu—.— ~IISFC

o ~IPJI

_I1AS

Endoprothesen-Uberlebensrate
=

00 T

1 1
0 12 24 36

Zeitraum nach Endoprothesenrevision in Monaten

Abbildung 10 Kaplan-Meier-Kurve Endoprotheseniiberleben

Bei der folgenden Auswertung des funktionellen und radiologischen Outcomes wurden
Patienten mit erfolgter Reoperation (Erreichung des primiren Endpunktes) nicht einbezogen,
da die Voraussetzungen fiir eine Gegeniiberstellung nicht gegeben sind.

Die Patientenanzahl verringert sich somit fiir die Analyse der sekunddren Endpunkte auf 43

(SFC n=19, PJI n=12, AS n=12).

4.3. FUNKTIONELLE ERGEBNISSE

Die Ergebnisse der Funktionsscores werden folgend tabellarisch gestellt. Im Falle signifikanter
Unterschiede zwischen den Gruppen wird die Multivarianzanalyse und die Darstellung der

95%-Konfidenzintervalle als Fehlerbalkendiagramm angefiihrt.
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4.3.1. HHS
- , en 95%-Konfidenz- |Signifikanz
g ',.3 E intervall fiir den zwischen
3 = % Mittelwert den
= 8= Unter- Ober- Gruppen
= @« g grenze grenze | (p-Wert)
SFC 70,89 25,55 58,58 83,21
Gesamt- PJI 85,50 16,67 74,91 96,09 0.193
punktzahl AS 76,83 17,91 65,45 88,21 ’
Gesamt 76,63 21,77 69,93 83,33
SFC 9,53 3,81 7,69 11,36
Alltags- PJI 12,00 2,45 10,44 13,56 0.126
aktivitiiten AS 10,33 2,81 8,55 12,12 ’
Gesamt 10,44 3,30 9,42 11,46
Deformierung SFC 3,79 0,54 3,53 4,05
und PJI 3,83 0,58 3,47 4,20 0.471
Fehlhaltung AS 4,00 0,00 4,00 4,00 ’
Gesamt 3,86 0,47 3,72 4,00
SFC 31,89 12,90 25,68 38,11
PJI 36,17 10,53 29,48 42,86
Schmerz AS 3550 | 10,10 | 29,09 | 4191 0,54
Gesamt 34,09 11,45 30,57 37,62
SFC 21,42 11,56 15,85 26,99
e s PJI 29,25 481 26,20 32,30
Gehfihigkeit ™ o333 720 | 1870 | 27.97 0.07
Gesamt 24,14 9,39 21,25 27,03
SFC 4,26 0,81 3,87 4,65
Bewegungs- PJ1 4,08 1,00 3,45 4,72 0.236
umfang AS 3,67 1,07 2,98 435 ’
Gesamt 4,05 0,95 3,75 4,34

Tabelle 9 Ergebnisse Harris-Hip-Score

Harris-Hip-Score - Gesamtpunktzahl
90 85.5

76.83 76.63
80 70.89

70
60
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(Mittelwerte)

mSFC mPJI mAS = Gesamt

Abbildung 11 Harris-Hip-Score - Gesamtpunktzahl
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Die Gruppe SFC erzielt in vier von fiinf Doménen sowie in der Gesamtpunktzahl die geringste
Punktzahl und somit das schlechteste klinische Ergebnis. Mit nur geringem Unterschied zur
Gruppe PJI (Differenz 0,18 bei 5 moglichen Punkten), erreicht SFC in der fiinften Doméne
(,,Bewegungsumfang®) die hochste Punktzahl.

PJI weist die hochste Gesamtpunktzahl und die hochste Punktzahl in den Doménen ,,Alltags-
aktivititen, ,,Gehfahigkeit* und ,,Schmerz* auf.

Die Gruppe AS erzielt in der Domiéne ,,Deformierung und Fehlhaltung® die hochste und in der
Doméne ,,.Bewegungsumfang* die niedrigste Punktzahl. In den weiteren Doménen (,,Alltags-
aktivitaten®, ,,.Schmerz*, ,,Gehfdahigkeit*) und der Gesamtpunktzahl liegen die Ergebnisse der
Gruppe AS zwischen denen der Gruppe SFC und PJI.

Eine statistische Signifikanz zwischen den Gruppen konnte jedoch nicht belegt werden.

4.3.2. WOMAC-Index

. , o 95%-Konfidenz- | Signifikanz
§ ";g E intervall fiir den zwischen
S = % Mittelwert den
’E: sz Unter- Ober- | Gruppen
“ = grenze | grenze | (p-Wert)
SFC 78,29 65,24 46,85 109,73
Gesamt- PJI 37,71 37,33 13,99 61,43 0.141
punktzahl AS 63,54 48,55 32,69 94,39 ’
Gesamt 62,85 55,63 45,73 79,97
SFC 11,32 12,09 5,49 17,14
PJI 6,67 7,79 1,72 11,61
Schmerz AS 1021 | 11,30 3,03 17,39 0,506
Gesamt 9,71 10,76 6,40 13,02
SFC 5,40 4,35 3,30 7,49
. . PJI 3,33 4,69 0,36 6,31
Steifigkeit AS 479 | 482 1,73 7,86 0,477
Gesamt 4,65 4,55 3,25 6,05
SFC 61,58 51,41 36,80 86,36
Alltagsaktivi- PJI 27,71 27,17 10,45 44,97 0.099
taten AS 58,54 43,04 31,19 85,89 ’
Gesamt 51,28 45,09 37,40 65,16

Tabelle 10 Ergebnisse WOMAC-Index
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WOMAC-Index - Gesamtpunktzahl
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78,29
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(Mittelwerte)

uSFC mPJ]I mAS = Gesamt

Abbildung 12 WOMAC-Index - Gesamtpunktzahl

Die Gruppe SFC erzielt in den einzelnen Doménen und der Gesamtpunktzahl die hochste, die
Gruppe PJI jeweils die niedrigste Punktzahl. Die Gruppe SFC zeigt somit das schlechteste
klinische Ergebnis im WOMAC-Index.

Eine statistische Signifikanz konnte jedoch weder fiir die Gesamtpunktzahl noch in den

einzelnen Dominen des WOMAC-Index nachgewiesen werden.

4.3.3.SF-36

4.3.3.1. Gesamtpunktzahl und Hauptkomponenten

- ) 95%-Konfidenz- Signifikanz
S = = intervall fiir den zwischen
% 5 ﬁ Mittelwert den
-E: g E Unter- Ober- | Gruppen
M grenze | grenze | (P-Wert)
SFC 482,62 177,91 396,87 568,37
Gesamt- PJI 597,27 153,43 499,78 694,75 0.156
punktzahl AS 534,38 123,84 455,69 613,06 ’
Gesamt | 529,06 161,43 479,37 578,74
SFC 35,574 15,15 28,27 42,88
Korperliche PJ1 45,28 10,63 38,53 52,04 0.099
Gesundheit AS 35,567 10,80 28,70 42,43 ’
Gesamt 38,28 10,80 28,70 42 .43
SFC 49,53 13,05 43,24 55,82
Psychische PJ1 52,96 6,70 48,70 57,22 0.082
Gesundheit AS 58,33 8,11 53,18 63,48 ’
Gesamt 52,94 10,75 49,64 56,25

Tabelle 11 Ergebnisse SF-36 - Gesamtpunktzahl und Hauptkomponenten
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In der Gesamtpunktzahl —bestimmt durch die Addition der Ergebnisse in den einzelnen
Dominen— erzielt die Gruppe PJI die hochste, die Gruppe SFC die geringste Punktzahl.
Wiéhrend PJI die hochste Punktzahl in der Hauptkomponente ,,Korperliche Gesundheit™ zeigte,
erzielte AS das beste Ergebnis in der Hauptkomponente ,,Psychische Gesundheit™. Ein
signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen konnte jedoch nicht belegt werden
(Gesamtpunktzahl: p=0,156; ,,Korperliche Gesundheit®: p=0,099; ,,Psychische Gesundheit*:
p=0,082).

SF-36 - Gesamtpunktzahl
700

597,3

600 534,4 529.1

(Mittelwerte)

482,6

500
400
300
200
100

uSFC mPJI mAS mGesamt

Abbildung 13 SF-36 - Gesamtpunktzahl

SF-36 - Hauptkomponenten

70
60 58,3
53,0 52,9
49,5
50 453
38,3

40 35,6 356
30
20
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0

Kérperliche Funktionsfahigkeit Psychische Funktionsfahigkeit
(Mittelwerte) (Mittelwerte)

mSFC mPJI mAS = Gesamt

Abbildung 14 SF-36 - Hauptkomponenten
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4.3.3.2. Domianen SF-36

Im Folgenden werden die Ergebnisse des Gruppenvergleichs fiir die einzelnen Doménen des

SF-36 dargestellt.

- = ?5%-Konfidenz- Signifikanz
§ ",E E lnterYall fiir den zwischen
T 2 2 Mittelwert den
"E: % E Unter- Ober- Gruppen
= grenze grenze (p-Wert)
. . SFC 42,63 34,13 26,18 59,08
I;?Sﬁ:::ﬁlsw PII 7167 | 23.09 | 5699 | 8634 0.026
fihigkeit AS 45,00 26,29 28,30 61,70 ’
Gesamt 51,40 31,36 41,74 61,05
SFC 63,16 45,16 41,39 84,92
Korperrollen- PJI 81,25 38,62 56,71 105,79 0.265
funktion AS 52,08 45,80 22,98 81,18 ’
Gesamt 65,12 44,03 51,57 78,67
SFC 49,26 29,67 34,96 63,56
Korperliche PJ1 66,75 26,93 49,64 83,86 0.194
Schmerzen AS 64,92 30,88 45,30 84,54 ’
Gesamt 58,51 29,78 4935 67,68
A Tparine SFC 49,95 20,93 39,86 60,03
Gesundheits- PJ1 63,58 27,71 4598 81,19 0.226
wahrnehmung AS 59,92 18,76 47,99 71,84 ’
Gesamt 56,53 22,76 49,53 63,54
SFC 50,00 23,45 38,70 61,30
et vess PJI 62,50 26,42 45,72 79,28
Vitalitat AS 64,17 | 17,43 53,09 75,24 0,175
Gesamt 57,44 23,31 50,27 64,62
Soziale SFC 68.42 22,58 57,54 79,30
Funktions- PJI 90,63 14,23 81,59 99,67 0.01
fihigkeit AS 81,25 17,27 70,28 92,22 ’
Gesamt 78,20 20,97 71,75 84,65
Emotionale SFC 77,20 41,65 57,12 97,27
Rollen- PJ1 88,89 29,59 70,09 107,69 0.681
funktion AS 83,33 33,34 62,15 104,51 ’
Gesamt 82,17 35,89 71,13 93,22
SFC 63,79 21,64 53,36 74,22
Psychisches PJI 72,00 18,53 60,23 83,77 0.021
Wohlbefinden AS 83,71 11,78 76,22 91,20 ’
Gesamt 71,64 19,91 65,51 71,77

Tabelle 12 Ergebnisse SF-36 - Domdinen
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SF-36 - Doménen Teil 1
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Abbildung 16 SF-36 - Domdnen Teil 1

SF-36 - Doménen Teil 2
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Abbildung 15 SF-36 - Domdinen Teil 2

Bis auf die Doménen ,, Korperrollenfunktion®, ,,Vitalitdt” und ,,Psychisches Wohlbefinden®,
zeigt sich eine Rangordnung mit der hochsten Punktzahl fiir die Gruppe PJI vor AS, gefolgt
von SFC.

In den Doménen ,,Vitalitit und ,,Psychisches Wohlbefinden* erzielt die Gruppe AS vor PJI
und SFC die hochste Punktzahl.

Die Gruppe SFC erzielt bis auf die Doméne ,,Korperrollenfunktion® durchgehend die geringste
Punktzahl.
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In drei von acht Doménen konnte ein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen belegt
werden (,,Korperliche Funktionsfiahigkeit*: p=0,026; ,,Soziale Funktionsfdahigkeit: p=0,01;
»Psychisches Wohlbefinden*: p=0,021).

Post-Hoc-Test: Tukey-HSD
. .. 95%-Konfidenz-
Abhiingige | (I) Sub- | (J) Sub- | Muirdere | Signifi- intervall
Variable gruppen | gruppen DT tin Unter- Ober-
I1-J) (p-Wert)
grenze grenze
SFC PJI 29,04 0,028 5537 | -2,70
. AS 237 0,974 28,70 | 23.96
l;‘l’l‘;ll;(‘zo‘flse - SFC 29,04 0,028 2.70 5537
fihigkeit AS 26,67 0,079 249 | 5582
AS SFC 237 0,974 23,96 | 2870
PJI 26,67 0,079 5582 | 2.49
SFC PJI 22.20 0,009 39,40 | -5,01
, AS -12.83 0,177 30,03 | 437
2L SFC 22.20 0,009 5.01 39,40
Funktions- PJI
fahigkeit AS 9,38 0,461 2066 | 2841
AS SFC 12,83 0,177 437 | 30,03
PJI 2938 0,461 28,41 9,66
SFC PJI 8,21 0,459 2484 | 842
, AS -19.92 0,016 36,55 | -3.29
Ps{fvh‘lslfhes - SFC 8,21 0,459 842 | 2484
beﬁ‘:l don AS 11,71 0,28 30,12 | 6,70
AS SFC 19,92 0,016 329 36,55
PJI 11,71 0,28 6,70 | 30,12

Tabelle 13 Mehrfachvergleich SF-36 - Domdinen

Zur Visualisierung erfolgt die grafische Darstellung der 95%-Konfidenzintervalle der
Doménen mit signifikanten Unterschieden.
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Abbildung 17 SF-36 - Kérperliche Funktionsfihigkeit (95%-Konfidenzintervall)

In den Doménen ,,Ko6rperliche Funktionsfahigkeit” und ,,Soziale Funktionsfahigkeit* zeigt die

Gruppe PJI signifikant bessere Ergebnisse als SFC (p=0,028; p=0,009), wobei keine signifi-
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kanten Unterschiede zwischen PJI und AS bestanden (p=0,079; p=0,461).
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Abbildung 18 SF-36 - Soziale Funktionsfihigkeit (95%-Konfidenzintervall)
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Signifikant bessere Ergebnisse als die Gruppe SFC erzielte AS in der Doméne ,,Psychisches
Wohlbefinden* (p=0,016), ohne dass signifikante Unterschiede zwischen PJI und SFC in dieser
Doméne (p=0,459) belegt werden konnten.
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95% CI SF-36 Psychisches Wohlbefinden

I
SFC PJI AS

Gruppen

Abbildung 19 SF-36 - Psychisches Wohlbefinden (95%-Konfidenzintervall)

4.4. SCHMERZINTENSITAT (VAS)

95%-Konfidenz-

§ 'é Eo interYall fiir den S;%Vnilst;lﬁz::z
3 _‘.: _% Mittelwert den
= g Unter- Ober- Gruppen
= 2 5
grenze grenze (p-Wert)
SEC 5,34 3,10 3,85 6,83
VAS Gesamt- PJI 3,08 2,16 1,71 4,46 0,113
schmerz AS 429 3,09 2,33 6,25
Gesamt 4,42 2,95 3,51 5,33
SEC 3,21 3,15 1,69 4,73
VAS Hiift- PJI 2,13 2,87 0,30 3,95 0.594
schmerz AS 3,17 3,08 1,21 5,13 ?
Gesamt 2,90 3,02 1,96 3,83

Tabelle 14 Ergebnisse VAS

Sowohl im ,,Gesamtschmerz*, als auch fiir Schmerzen im betreffenden Hiiftgelenk, erzielte die

Gruppe SFC die hochsten Werte und die Gruppe PJI jeweils das geringste Schmerzniveau.
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Hierbei zeigt sich nur eine geringe Differenz zwischen den Werten der Gruppe SFC und AS in
der Kategorie ,,Hiiftschmerz®.
Ein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen zeigte sich weder fiir den Gesamtschmerz

(p=0,113), noch fiir den Schmerz in der betroffenen Hiifte (p=0,594).

VAS - Schmerzintensitit

5.34
5 429 4,42
3.08 3,21 3.17 29
I I ] I

Gesamtschmerz (Mittelwerte) Hiiftschmerz (Mittelwerte)

~

W

[38]

p—

(=)

mSFC mPJI mAS = Gesamt

Abbildung 20 Gruppenvergleich Schmerzintensitdt (VAS)

4.5. RADIOLOGISCHE AUSWERTUNG

Zur Bestimmung von Lockerungssdumen konnten Rontgenaufnahmen von 41 Patienten
verwendet werden (SFC: n=17; PJI: n=12; AS: n=12).

Fiir die femorale Endoprothesenkomponente wurden Lockerungssdume in den Zonen nach
Gruen in zwei Standardebenen (anterior-posterior Projektion in Beckeniibersichtaufnahme und
axiale Projektion in axialer Hiiftaufnahme), fiir die acetabuldre Endoprothesenkomponente
nach Delee und Charnley in einer Standardebene (anterior-posterior Projektion in
Beckeniibersichtsaufnhahme) bestimmt.

Zur Auswertung wurden nur Lockerungssdume um die entsprechend revidierte Endoprothesen-
komponente verwendet (siche 3.7.3).

Die Auswertung erfolgte sowohl in zusammengefassten Kategorien, als auch fiir jede Lysezone

separat.
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4.5.1. Zusammengefasste Kategorien

Die Gesamthdufigkeit des Auftretens von Lockerungssdumen in den entsprechenden Zonen

wurde in folgenden Projektionen kategorisch zusammengefasst:

Schaftprojektion gesamt: Zonen nach Gruen in zwei projektionsradiographischen

Standardebenen (anterior-posterior und axiale Projektion)

Schaftprojektion AP: Zonen nach Gruen in einer Standardebene (anterior-posterior

Projektion)

Schaftprojektion axial: Zonen nach Gruen in einer Standardebene (axiale Projektion)

Pfannenprojektion: Zonen nach Delee und Charnley in einer Standardebene (anterior-

posterior Projektion).

Wihrend sich die kumulierte Haufigkeit in den Gruppen fiir die zusammengefassten Kategorien

»Schaftprojektion gesamt®, ,,Schaftprojektion AP*“ und ,,Schaftprojektion axial®“ gleicht
(jeweils SFC=100%, PJI=100%, AS=100%) —und somit in jeder Schaftprojektion zumindest in

einer Gruen-Zone ein Lockerungssaum vorhanden war— zeigt sich in der ,,Pfannenprojektion

ein deutlich geringeres Vorkommen an Lockerungssdumen fiir die Gruppe SFC (46,2%)

gegeniiber PJI (80,0%) und AS (87,5%).

Eine Signifikanz zwischen den Gruppen konnte jedoch nicht belegt werden (Schaftprojektion

gesamt: p=0,492; Schaftprojektion AP: p=0,153; Schaftprojektionen axial: p=0,815;

Pfannenprojektion: p=0,143). Im Folgenden werden die Lysezonen separat analysiert.
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4.5.2.Schaftbeurteilung (Lockerungssiume in den Gruen-Zonen)

66,7%, 60,0%, 50,0%, 60,0%,
100,0%, 66,7%,
50,0%, 20,0%, 66,7%, 20,0%,
33,0%, 66,7%,

33,3%, 0,0%, 33,0%, 20,0%,
50,0%, 0,0%,

4

16,7%, 20,0%,
16,7%, 17,6%

Gruppe SFC - Gruppe PJI - Gruppe AS -

Abbildung 21 Hdufigkeit des Auftretens von Lockerungssdumen in den
Gruen-Zonen in anterior-posterior Projektion

In der anterior-posterior Projektion zeigt die Gruppe AS in den Zonen 1, 3 und 7, die Gruppe
SFC in Zone 2, das haufigste Auftreten von Lockerungssdumen. In Zone 4 und 6 zeigen sich
fiir diese Projektion gleiche Héufigkeiten fiir die Gruppen AS und SFC. Bis auf Zone 4 und 7
zeigt die Gruppe SFC gegeniiber PJI ein hdufigeres Auftreten von Lockerungssdumen in der
anterior-posterior Projektion. Die bestehenden Unterschiede sind jedoch nicht signifikant
(Zonel: p=0,232; Zone2: p=0,850; Zone3: p=0,187; Zone 4: p=0,987; Zone 5: p=0,313; Zone
6: p=0,214; Zone 7: p=0,840).
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7

66,7%,60,0%,
50,0%,

66,7%, 80,0%,
100,0%,

50,0%, 40,0%, 33,3%,40,0%,
33.3% 66,7%,

33,3%,40,0%,
33,3%,

33,3%,20,0%,
16,7%,

0,00%, 20,0%,
33,3%,

Gruppe SFC - Gruppe PJI - Gruppe AS -

Abbildung 22 Hdufigkeit des Auftretens von Lockerungssdumen in den
Gruen-Zonen in axialer Projektion

In der axialen Projektion ist das prozentuale Auftreten von Lysesdumen in den Zonen 2, 5 und
7 fur die Gruppe SFC, in den Zonen 1,4 und 6 fiir die Gruppe AS, am hochsten. Gruppe PJI
zeigt in Zone 3 der axialen Projektion das haufigste Vorkommen.

Signifikante Unterschiede zeigten sich auch in der axialen Projektion nicht (Zone 1: p=0,313;
Zone 2: p=0,840; Zone 3 p=0,966; Zone 4 p=0,313; Zone 5 p=0,774; Zone 6: p=0,477; Zone:
7 p=0,840).
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4.5.3.Pfannenbeurteilung (Lockerungssiume in den Zonen nach DeLee und

Charneley)
1
1
1
1
1
1
1
1 2
5,90%, 33.2 1 23,50%,
58,30%, - 33,30%,
[
1
1
1
1
1
[C—— | E—
41,20%,
33,30%,
Gruppe SFC - , -
Gruppe AS -

Abbildung 23 Hdufigkeit des Auftretens von Lockerungssdumen in den Zonen
nach DeLee und Charnley

In Zone 1 und 2 fanden sich in der Gruppe AS am héufigsten Lockerungssdume. Gruppe PJI
zeigt in Zone 3 das haufigste Vorkommen, in Zone 2 jedoch keinen Nachweis einer Lysezone.
Signifikante Unterschiede zwischen den Gruppen konnten auch fiir die Beurteilung der

acetabuldren Endoprothesenkomponente nicht nachgewiesen werden (Zone 1: p=0,092;
Zone 2: p=0,109; Zone 3: p=0,623).

47



EINFLUSS SINGULAR POSITIVER SONIKATIONSKULTUREN AUF DAS OUTCOME NACH HUFTENDOPROTHESEN-REVISIONEN

4.6. KORRELATION ZWISCHEN DER DAUER DER POSTOPERATIVEN ANTIBIOTIKAGABE UND
DEM FUNKTIONELLEN ASSESSMENT

Die Gruppe AS erhielt postoperativ signifikant kiirzer Antibiotika als SFC und PJI (AS:9 Tage;
SFC:22 Tage; PJ1:30 Tage; p=0,017; siehe 4.1.3). Zur Kldrung eines moglichen Einflusses der
Dauer der postoperativen Antibiotikagabe auf die funktionellen Studienergebnisse erfolgte die
Korrelation der Ergebnisse des funktionellen Assessment mit der Dauer der postoperativen

Antibiotikagabe.

4.6.1.Korrelation zwischen der Dauer der Antibiotikagabe und den Ergebnissen
des HHS

Sowohl in der Gesamtpunktzahl, als auch in den einzelnen Doménen des HHS konnte keine

Korrelation zwischen der Dauer der Antibiotikagabe und den Ergebnissen festgestellt werden.

g s |
L = | g =B S Z
HHS £ | 2| EE| £ | & | £2
3z | £ | E5 | E 5 | PE
S = = 2 = = < ] g =
S R s | &°
S © a
Korrelation* | -0,005 0,026 -0,084 | 0,079 -0,136 | 0,185
Gesamt
Signifikanz 0,975 0,862 0,574 0,596 0,363 0,212
SFC Korrelation* | -0,235 | -0,143 | -0,122 | -0,076 | -0,369 | -0,028
Signifikanz 0,305 0,536 0,599 0,744 0,100 0,906
Korrelation* | 0,268 0,184 0,111 0,382 -0,037 0,156
PJI
Signifikanz 0,376 0,548 0,718 0,197 0,905 0,611
AS Korrelation* | 0,225 0,127 n.b.** 0,312 0,060 0,171
Signifikanz 0,460 0,680 n.b.** 0,299 0,847 0,576

* nach Pearson zur Dauer der Antibiotikagabe
** nicht berechenbar, da alle Patienten (AS) die gleiche Punktzahl
in Deformierung und Fehlhaltung erzielten

Tabelle 15 Korrelation zwischen der Dauer der Antibiotikagabe und den Ergebnissen des Harris-Hip-Score

4.6.2. Korrelation zwischen der Dauer der Antibiotikagabe und den Ergebnissen des
WOMAC-Index

Auch die Ergebnisse des WOMAC-Index wiesen keine Korrelation zur Dauer der

Antibiotikagabe auf.
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WOMAC Gesamt- Steifig- Aut?g.s_
punkt- Schmerz . aktivi-
keit .
zahl tiaten
Korrelation* -0,002 -0,058 0,000 0,003
Gesamt —
Signifikanz 0,987 0,699 1,000 0,986
o Korrelation™* 0,192 0,092 0,120 0,212
Signifikanz 0,404 0,692 0,605 0,357
- Korrelation* -0,165 -0,103 0,000 -0,198
Signifikanz 0,589 0,738 1,000 0,517
" Korrelation* -0,244 -0,340 -0,238 -0,005
Signifikanz 0,421 0,256 0,435 0,988
* nach Pearson zur Dauer der Antibiotikagabe

Tabelle 16 Korrelation zwischen der Dauer der Antibiotikagabe und den Ergebnissen des WOMAC-Index

4.6.3.Korrelation zwischen der Dauer der Antibiotikagabe und den Ergebnissen

des SF-36

Es zeigt sich kein signifikanter Zusammenhang zwischen der Dauer der postoperativen
Antibiotikaapplikation und den Ergebnissen des SF-36, bis auf die Doméne ,,Korperrollen-

funktion in der Gruppe SFC, wobei hier die Ubereinstimmung mit einem linearen

Zusammenhang rund 35% betrigt (r=0,589; r’=34,692).

= 2% 2% | 2oL =
SB36 | g3 | £ | 3£ | 283 | %8
g% | EE | £E | % | 5%
SE £z 2 | £E55 & 5
Korrelation* 0,151 -0,014 -0,013 0,079 0,180

Gesamt —
Signifikanz 0,312 0,931 0,934 0,598 0,225
. Korrelation* -0,400 -0,397 0,316 -0,208 -0,589
Signifikanz 0,073 0,092 0,187 0,366 0,005
PII Korrelation* 0,201 0,307 0,045 0,236 0,062
Signifikanz 0,511 0,331 0,889 0,438 0,841
" Korrelation* -0,065 0,301 -0,513 0,350 0,016
Signifikanz 0,832 0,342 0,088 0,241 0,959
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S = N é é‘) | o .E 5 5
SF-36 Sg |£8E2| 5§ |=22%| SE | £%
= 3 £ % = = = 8 =< e g 2 &=
2 E s 2 s S & =TI = i = 2
N = =1 = = (= -1 Q-
S S Z 8 > ~3E| EZ > =
N O g E =
Korrelation® 0,114 0,020 0,083 0,027 0,283 0,10
Gesamt
Signifikanz 0,447 0,895 0,581 0,856 0,054 0,945
Korrelation* | -0,299 | -0,221 0,019 0,029 -0,292 0,315
Shis Signifikanz 0,187 0,335 0,934 0,902 0,199 0,164
Korrelation® 0,149 0,309 0,431 0,194 -0,216 0,132
il Signifikanz 0,627 0,305 0,142 0,525 0,478 0,668
Korrelation® 0,088 -0,098 | -0,013 | -0,007 | -0,436 | -0,352
o Signifikanz 0,774 0,750 0,967 0,981 0,137 0,238

* nach Pearson zur Dauer der Antibiotikagabe

Tabelle 17 Korrelation zwischen der Dauer der Antibiotikagabe und den Ergebnissen des SF-36

4.6.4.Korrelation zwischen der Dauer der Antibiotikagabe und den Ergebnissen
der VAS

Ein signifikanter Zusammenhang zwischen den Ergebnissen der VAS und der Dauer der

Antibiotikagabe konnte ebenfalls nicht belegt werden.

VAS ..
Gesamt- Hiift-
schmerz
schmerz
Korrelation* -0,07 -0,146
Gesamt
Signifikanz 0,640 0,326
Korrelation* 0,204 -0,060
SFC
Signifikanz 0,375 0,797
Korrelation™ -0,319 -0,112
PJI
Signifikanz 0,289 0,716
Korrelation* -0,313 -0,235
AS
Signifikanz 0,298 0,439
* nach Pearson zur Dauer der Antibiotikagabe

Tabelle 18 Korrelation zwischen der Dauer der Antibiotikagabe und den Ergebnissen der VAS
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4.77. ZUSAMMENFASSUNG DER ERGEBNISSE

Hinsichtlich des primdren Endpunktes —eines frithzeitigen Endoprothesenversagens mit
Notwendigkeit einer erneuten Operation— zeigt sich trotz einer hoheren Reoperationsrate im
Kollektiv SFC kein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen (p=0,928).

Abbildung 26 veranschaulicht die Rangordnung der Gruppen in den Ergebnissen des funktion-

ellen Assessment und weist Kategorien mit signifikanten Unterschieden aus.

SFC AS PJI
Harris Hip Score
Gesamtpunktzahl 3 2 1
Alltagsaktivititen 3 2 1
Deformierung & Fehlhaltung 3 1 2
Schmerz 3 2 1
Gehfahigkeit 3 2 1
Bewegungsumfang 1 3 2
WOMAC-Index
Gesamtpunktzahl 3 2 1
Schmerz 3 2 1
Steifigkeit 3 2 1
Alltagsaktivititen 3 2 1
SF-36
Gesamtpunktzahl 3 2 1
HK? Korperliche Gesundheit 2 3 1
HK? Psychische Gesundheit 3 1 2
Korperl. Funktionsfahigkeit 3 2 1 (SFC)
Korperrollenfunktion 2 3 1
Korperliche Schmerzen 3 2 1
Allg. Gesundheitswahrnehmung 3 2 1
Vitalitét 3 1 2
Soziale Funktionsfahigkeit 3 2 1 (SFC)
Emotionale Rollenfunktion 3 2 1
Psychisches Wohlbefinden 3 1 (SFC) 2
VAS
Gesamtschmerz 3 2 1
Hiiftschmerz 3 2 1
Rangordnung Bestes Ergebnis | Mittleres Ergebnis| Schlechtestes Ergebnis
Darstellung 1 2 3
Bestes Ergebnis mit Signifikanz gegeniiber x | 1 (x)

Abbildung 24 Rangordnung Ergebnisse des funktionellen Assessment

2 HK = Hauptkomponente
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Die Gruppe SFC erzielte in den krankheitsspezifischen Scores (HHS, WOMAC-Index) die
schlechtesten Ergebnisse, jedoch ohne signifikanten Unterschied zu PJI und AS.

In sechs von acht Doménen, sowie in der Hauptkomponente ,,Korperliche Gesundheit* und der
Gesamtpunktzahl des SF-36 erreichte die Gruppe PJI das beste Ergebnis. Bis auf die Kategorie
»Korperrollenfunktion® zeigte die Gruppe SFC in allen Doménen des SF-36 und in der
Hauptkomponente ,,Psychische Gesundheit die niedrigste Punktzahl. Hierbei zeigten sich
signifikante Unterschiede in drei von acht Dominen (,,Korperliche Funktionsfdhigkeit*,
»Soziale Funktionsfahigkeit* und ,,Psychisches Wohlbefinden®).

In zwei der drei Doménen des SF-36 mit einer signifikanten Abweichung (,,Korperliche
Funktionsfahigkeit“ und ,,Soziale Funktionsfahigkeit™) erzielte die Gruppe PJI signifikant
bessere Ergebnisse als die Gruppe SFC (pksrperl. FF=0,028 und psozialerr=0,009), wihrend keine
signifikanten Unterschiede zwischen den restlichen Gruppen bestanden.

Die dritte Doméne mit einer signifikanten Abweichung (,,Psychisches Wohlbefinden®) zeigte
signifikant bessere Resultate fiir AS gegeniiber SFC (p=0,016), sonst jedoch keine
Unterschiede.

Fiir den Gesamtschmerz, als auch den hiiftspezifischen Schmerz erreicht die Gruppe SFC die
hochste Schmerzintensitédt auf der VAS, gefolgt von AS und PJI. Bestehende Unterschiede sind
nicht signifikant (pGesamtschmerz=0,113; PHiifischmerz=0,594).

Signifikante Unterschiede zwischen den Gruppen im Sinne einer H&iufung radiologisch
sichtbarer Lockerungssdume um die gewechselte Endoprothesenkomponente bzw. Endopro-
thesenkomponenten konnten nicht ermittelt werden.

Die postoperative Antibiotikagabe erfolgte in der Gruppe AS fiir einen signifikant kiirzeren
Zeitraum (p=0,017). In der Gruppe SFC korreliert die Doméne ,,Korperrollenfunktion® des
SF-36 mit der Dauer der postoperativen Antibiotikagabe (r=0,589; p=0,005). Dariiber hinaus
zeigte sich keine Korrelation zwischen den Ergebnissen des funktionellen Assessment und der

Dauer der postoperativen Antibiotikagabe.
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5. DISKUSSION

5.1. PRIMARER ENDPUNKT

Die Sonikation besitzt eine hohe Sensitivitdt (80-82%) und Spezifitét (94-95%) im Rahmen der
Detektion periprothetischer Infektionen, und weist bei positivem Befund auf eine Erreger-
besiedlung der Endoprothese hin (33; 34). Infizierte Endoprothesen besitzen eine deutlich
kiirzere Standzeit (1; 37). Somit wurde als Haupthypothese eine hohere Reoperationsrate bei
singuldr positiver Sonikationskultur (Gruppe SFC) im Vergleich zu Patienten ohne
Erregernachweis in Sonikationskulturen (Gruppe AS) vermutet.

Zwar erzielte die Gruppe SFC die hochste Reoperationsrate (SFC=9,5%; PJ1 7,7%; AS=7,7%),
jedoch ohne Signifikanz zu den Vergleichsgruppen (p=0,928). Ein Zusammenhang zwischen
singulér positiven Sonikationskulturen im Rahmen einer Revisionsoperation und einer erhohten

Reoperationsrate konnten wir somit nicht nachweisen.

Allerdings zeigte sich wihrend unseres Beobachtungszeitraumes ebenfalls kein Unterschied
zwischen Patienten, die die Kriterien einer periprothetsichen Infektion erfiillen (Gruppe PJI)
und Patienten ohne Erregernachweis in Sonikationskulturen (AS).

Dieser Befund unterstiitzt die Ergebnisse der Arbeitsgruppen um Boot, Saleh und Barrack (6;
7; 25). Boot et al. verglichen im Jahre 2015 21 Patienten mit vermuteter periprothetischer
Infektion mit 152 mutmaBlich aseptischen Revisionen (7). Es zeigte sich kein Unterschied
zwischen den Gruppen hinsichtlich der Revisionsrate innerhalb der Nachuntersuchungsdauer
von 7,6 Jahren (7). Die Studiengruppe um Saleh konnte ebenso keinen statistisch signifikanten
Unterschied zwischen einer septischen und aseptischen Kohorte hinsichtlich der Revisionsrate
nach 51 Monaten feststellen (6). Barrack untersuchte eine Kohorte von 692 Knie-TEP-
Revisionen nach einem durchschnittlichem Follow-up von 48 Monaten, und fand gleichfalls
keine erhohte Revisionsrate im Patientenkollektiv mit singuldr positivem Erregernachweis in
intraoperativer Gewebsproben (25).

Im Gegensatz dazu zeigte die Multicenter-Studie der Arbeitsgruppe um Portillo, unter
Einschluss von 116 Patienten mit stattgehabter Endoprothesen-Revisionsoperation, ein
deutliches Uberwiegen septischer Revision (69%) gegeniiber aseptischen Revisionen (16%)
und mechanischen Komplikationen (53%) innerhalb der ersten zwei postoperativen Jahre (1).
Die Diskrepanz unserer Ergebnisse zu denen der Arbeitsgruppe um Portillo kdénnte im

Studiendesign begriindet liegen.
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Portillo untersuchte eine Kohorte von 116 Patienten bei erstmaliger Endoprothesenrevision
zum Zeitpunkt der Revision (1). In unserer Arbeit erfolgte die Untersuchung einer Kohorte nach
erfolgter Revision im Intervall bei primdr vermuteter aseptischer Lockerung.

In der Gruppe der aseptischen Revisionen zeigt Portillos Studie keinen Unterschied fiir die Zeit
von der Primdrimplantation bis zur Revision zwischen Patienten mit Erregernachweis in der
Sonikation oder in einer Gewebeprobe und Patienten ohne Erregernachweis (1). In diesem

Punkt entsprechen die Ergebnisse der Arbeitsgruppe um Portillo den Ergebnissen dieser Arbeit.

Fernandez-Sampedro et al. zeigten eine erhohte Rate an Implantatversagen bei diagnostizierter
PPI im Rahmen von Revisionsoperationen in einer prospektiven Kohortenstudie an 198
Patienten (3). Bei einer durchschnittlichen Nachuntersuchungsdauer von 31 Monaten erfolgten
in der Infektgruppe (n=24) neun Reoperationen, in der Gruppe aseptischer Revisionen (n=174)
eine Reoperation (3). Die Mallnahmen zur Diagnosesicherung —und damit die
Gruppenzuteilung der Patienten— unterscheiden sich jedoch zur vorliegenden Studie. Eine
intraoperative Entnahme von zwei Gewebeproben war hier zum Einschluss in die Studie
ausreichend, eine Gelenkpunktion erfolgte nicht. Atkins et al. konnten eine Erh6hung der
Spezifitdt und Sensitivitdt zur Detektion einer PPI durch die Entnahme von mindestens fiinf
Gewebeproben nachweisen, worauf sich dies als klinischer Standard durchsetzte (60).
Potentiell wiirde sich, durch eine Entnahme von fiinf intraoperativen Gewebeproben und die
Durchfiihrung einer Gelenkpunktion, die Zahl der zur Infektgruppe zugehorigen Patienten

erhohen und hitte vermutlich Auswirkungen auf die Ergebnisse.

5.2. SEKUNDARE ENDPUNKTE

5.2.1.Funktionelles Outcome

Eine septische Genese gehort zu den Differentialdiagnosen einer schmerzhaften Endoprothese
und kann zur Einschrankung der Endoprothesenfunktion fiithren (8; 14).

In den krankheitsspezifischen Scores (HHS und WOMAC-Index) zeigte unser Kollektiv keine
signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen. Auch ein signifikanter Unterschied der
Schmerzintensitit konnte weder auf der VAS, noch in den Doménen des HHS, WOMA C-Index
oder SF-36 belegt werden.

Die oben aufgefiihrte Studie der Arbeitsgruppe um Boot (siehe 5.1.) konnte ebenfalls keinen

Unterschied in der Gelenkfunktion zwischen einer aseptischen und septischen Kohorte
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feststellen (7). Hinsichtlich der Schmerzintensitit fanden Boot et al. in ihrem Patientenkollektiv
(176 Hiift-TEP-Revisionen) ebenso keine signifikanten Unterschiede zwischen aseptischen und
vermutet septischen Patienten, wobei in dieser Arbeit das durchschnittliche Follow-up 7,5 Jahre

betrug (7).

In unserem Kollektiv zeigten drei von acht Doménen des SF-36 signifikante Unterschiede
zwischen den Gruppen, wobei sich die Resultate der Gruppen in den Hauptkomponenten und
der Gesamtpunktzahl des SF-36 nicht signifikant unterschieden. In den Doménen ,,Korperliche
Funktionsfahigkeit“ (p=0,026) und ,,Soziale Funktionsfahigkeit“ (p=0,01) erzielte SFC
signifikant schlechtere Ergebnisse als PJI, in der Doméne ,,Psychisches Wohlbefinden*
(p=0,021) schlechtere Ergebnisse als AS.

Ein Vergleich der Ergebnisse des SF-36 mit anderen Studien ist nicht mdglich, da uns keine
Studie bekannt ist, welche eine Erhebung des Outcomes durch den SF-36 nach Revisions-

operationen mit der Thematik einer PPI oder eines singuldren Erregernachweises verbindet.

Gegen den Einfluss eines septischen Geschehens auf das funktionelle Outcome sprechen die
Ergebnisse der Gruppe PJI als septische Kohorte und die fehlenden Signifikanzen zwischen AS
und PJI. PJI erzielt die hochste Gesamtpunktzahl aller erhobenen Funktionsscores inklusive des
des SF-36, die hochste Punktzahl in der Hauptkomponente ,,Korperliche Gesundheit™ und das
beste Ergebnis in sechs von acht Domédnen des SF-36. In zwei der drei Doménen des SF-36 mit

Signifikanzen zwischen den Gruppen erzielte PJI bessere Ergebnisse als SFC.

Die differente Zeitspanne der postoperativen Antibiotikagabe in den Gruppen konnte ursdchlich
fiir die fehlenden Signifikanzen zwischen den Gruppen und die guten Ergebnisse der Gruppe
PJI sein. Die Gruppe PJI erhielt signifikant ldnger Antibiotika nach der Revisionsoperation als
AS und SFC (AS: 9, SFC: 22, PJI: 30 Tage, p=0,017).

Fernandez-Sampedro et al. konnten allerdings keine Auswirkung einer ldngeren postoperativen
Antibiotikagabe auf das funktionelle Outcome nach Endoprothesenrevision bei Patienten mit
nachgewiesenem PPI belegen (3). Die Arbeitsgruppe unterschied hierbei jedoch lediglich
zwischen einer ,,schmerzhaften* und ,,nicht schmerzhaften* Prothese, so dass ein genauerer
Vergleich der Ergebnisse mit unseren Daten nicht moglich ist (3).

Einen evidenten Zusammenhang zwischen der Dauer der postoperativen Antibiotikagabe mit
den Untersuchungsergebnissen konnen wir auch fiir unser Kollektiv nicht belegen. Einzig die

Domaéne ,, Korperrollenfunktion des SF-36 korrelierte in einer Gruppe (SFC) mit der Dauer der
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Antibiotikagabe (p=0,05; r=0,589), wobei in dieser Doméne der Gruppenvergleich der
Ergebnisse keine signifikanten Unterschiede zeigte (p=0,265).

Die Anzahl der Voroperationen besitzt einen deutlichen Einfluss auf das Outcome nach
Hiiftendoprothesen-Revisionen (12). Die Gruppe PJI zeigt in unserer Kohorte die geringste
Rate an Voroperationen (Gesamt 2,94; SFC 3,10; PJI 2,46; AS 3,15), jedoch ohne statistische
Signifikanz (p=0,518).

5.2.2.Radiologisches Outcome

Signifikante Unterschiede in der Héaufigkeit radiologisch sichtbarer Lockerungssiaume
zwischen den Gruppen konnten in unserem Kollektiv nicht nachgewiesen werden. Im Gegen-
satz hierzu wies die Studiengruppe um Sierra im Jahre 2011 eine Korrelation zwischen
positivem Sonikationsbefund und der Ausprigung von Osteolysen an 52 Patienten bei
einzeitigem Hiift- oder Knieendoprothesenwechsel nach (5). Die radiologische Beurteilung
durch die Studiengruppe um Sierra erfolgte nach der Paprosky- oder Engh-Klassifikation (5).
Eine Haufigkeit des Auftretens von Lockerungssdumen in verschiedenen Zonen —wie in unserer
Arbeit— wird nicht dargelegt und kann somit nicht verglichen werden (5). Dariiber hinaus
beurteilten Sierra et al. Rontgenbilder vor durchgefiihrter Revisionsoperation und nahmen die
Gruppeneinteilung anschlieBend an Hand des intraoperativen Befundes vor (5). Die deutlich
differente mittlere Prothesenstandzeit zum Zeitpunkt der Rontgenuntersuchung (Sierra et al.:
99,5 Monate; vorliegende Studie: 34,20 Monate) reduziert dariiber hinaus die Vergleichbarkeit
der Ergebnisse (5).

Ob sich eine erhohte Rate an Lockerungssdumen im Kollektiv SFC gegeniiber AS im weiteren

Follow-up entwickelt, sollte in zukiinftigen Verlaufskontrollen untersucht werden.

5.3. LIMITATIONEN DER STUDIE

Die Einschlusskriterien fiir diese Studie umfassten eine Vielzahl erhobener diagnostischer
MaBnahmen. Insbesondere die Sonikation der explantierten Endoprothese bei
Wechseloperationen gehort bis heute nicht zum Standardprozedere, wodurch nur eine begrenzte
Patientenanzahl (n= 85) zur Verfligung stand. Von diesen konnten nur 55,3% zur klinischen

Nachuntersuchung und somit zur Teilnahme an der Studie gewonnen werden.
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DISKUSSION

Die Ergebnisse dieser Studie beziehen sich auf das mittelfristige Outcome nach endopro-
thetischen Revisionsoperationen (durchschnittliches Follow-up = 34,20 Monate). Eine Aussage

beziiglich des langfristigen Outcomes ist nicht mdglich.

Dartiber hinaus stellen die Ergebnisse den Querschnitt einer Patientenkohorte nach
Endoprothesen-Revisionsoperation dar. Zustinde die durch die Revisionsoperation nicht
adressiert wurden (z.B. muskuldre Insuffizienzen) oder vorbestehende Einflussfaktoren mit
Auswirkung auf das Outcome (z.B. vorbestehende Immobilitidt) werden durch das gewéhlte
Studiendesign nicht erfasst. Ein Vergleich mit pridoperativen funktionellen Daten —im Sinne
einer Lingsschnittstudie— wiirde eine differenzierte Betrachtung ermdglichen. Durch diese
konnten Verzerrungen reduziert und Verdnderungen im Léngsschnitt beschrieben werden.

Infolgedessen erhoht sich die Aussicht signifikante Unterschiede nachweisen zu kdnnen.

57



EINFLUSS SINGULAR POSITIVER SONIKATIONSKULTUREN AUF DAS OUTCOME NACH HUFTENDOPROTHESEN-REVISIONEN

5.4. ZUSAMMENFASSUNG UND FAZIT

Die vorliegende Studie bietet nur vereinzelt Hinweise auf ein schlechteres mittelfristiges
Outcome nach Revisionsoperationen fiir Patienten mit singuldr positiven Sonikationskulturen.
Ein signifikanter Unterschied hinsichtlich der Reoperationsrate konnte im Untersuchungs-
zeitraum nicht nachgewiesen werden.

Ein vermehrtes Auftreten von Lockerungssiumen oder signifikant schlechtere klinische
Ergebnisse in  den  krankheitsspezifischen = Messinstrumenten  (Harris-Hip-Score,
WOMAC-Index) bei singuldr positiver Sonikationskultur zeigten sich gegeniiber einer
aseptischen Kohorte nicht.

Signifikanzen konnten ausschlieBlich in drei von acht Doménen des krankheitsiibergreifenden
Messinstrumentes (SF-36) erhoben werden, wobei sich keine signifikanten Unterschiede fiir
die Gesamtpunktzahl und die Hauptkomponenten zeigten.

In diesen drei Dominen zeigt jeweils eine Vergleichsgruppe signifikant bessere Resultate als
SFC (,,Korperliche Funktionsfahigkeit: p=0,026; ,,Soziale Funktionsfdhigkeit“: p=0,01;
»Psychisches Wohlbefinden*: p=0,021), ohne dass Signifikanzen zwischen den Vergleichs-

gruppen selbst bestiinden.

Die Hypothese: Singuldr positive Sonikationskulturen im Rahmen von Endoprothesen-
Revisionsoperationen fiihren zu einer erhohten Reoperationsrate oder einem schlechteren

klinischen und radiologischen Outcome, konnten wir somit nicht bestatigen.
Bei kleiner Fallzahl (n=47) sowie fehlenden Vergleichswerten (prdoperativer Befund), sollten

zukiinftige Studien —mit einer grofBeren Fallzahl und im Léngsschnitt durchgefiihrt— zur

weiterfithrenden Klarung der Fragestellung erhoben werden.
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