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1 Einleitung

1.1 Ursachen der schmerzhaften

Knietotalendoprothese

Die Implantation einer Knietotalendoprothese ist eine der erfolgreichsten Operatio-
nen in der Orthopédie und unverzichtbarer Bestandteil einer differenzierten Arthro-
setherapie [1-3]|. Aktuelle Operationstechniken und Implantate ermoglichen Stand-
zeiten von tiber 95 % nach 10 Jahren und knapp tiber 90 % nach 15 Jahren [4—
6]. Aufgrund der guten Langzeitergebnisse stellt das Auftreten einer Komplikation
den limitierenden Faktor fiir den Erfolg des Eingriffes dar. Der Begriff Kompli-
kation leitet sich vom lateinischen complicare — erschweren, verwickeln — ab. Im
medizinischen Kontext wird damit die unerwiinschte Folge einer Krankheit oder
eines Eingriffes bezeichnet. Schwere und therapeutische Konsequenz kénnen dabei
erheblich variieren. Da es sich bei der Medizin um eine empirische Wissenschaft han-
delt, ist die Komplikation als integraler Bestandteil des medizinischen Fortschrittes
und Erkenntnisgewinns zu betrachten. Ein Grofiteil des heutigen Wissens leitet
sich aus dem Auftreten von Komplikationen und der wissenschaftlichen Auseinan-
dersetzung damit ab. Mortui vivos docent — Die Toten lehren die Lebenden. Das
Entwickeln einer Losungsstrategie wird erst durch Analyse der Ursache und des Pa-
thomechanismus einer Komplikation bzw. Problems ermdglicht. Dies kann sowohl
die Prévention, als auch die Therapie der Komplikation bedeuten. Entscheidend
dafiir ist die grundlegende Frage, ob es sich um eine vermeidbare oder unvermeid-
bare Komplikation handelt. Folglich kann eine Pravention nur bei grundsatzlich
vermeidbaren Komplikationen erfolgen, wéihrend fiir unvermeidbare Komplikatio-
nen nur die Therapie nach Auftreten derselben bleibt. Beispielhaft sei der britische
Chirurg Sir Robert Liston (1794 —1847) genannt (siche Abb. 1.1). Er erreichte bei
einer Beinamputation eine Mortalitat von 300 %. Wahrend des Eingriffes amputier-

te er versehentlich ebenfalls den Finger eines Assistenten und schlitzte zugleich die
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Kleidung eines hospitierenden Chirurgen auf. Wahrend der betroffene Chirurg um-
gehend vor Schreck starb, erlagen Patient und Assistent im Verlauf einer Gangrén
[7]. Fingeramputation des Assistenten sowie der Tod des zusehenden Chirurgen
sind als vermeidbare Komplikationen zu betrachten. Im Gegensatz dazu sind die
Gangran und der daraus resultierende Tod in Zeiten der fehlenden Antisepsis als

unvermeidbare Komplikation einzuordnen.

Abbildung 1.1: Sir Robert Liston (1794 -1847); Quelle: George Eastman House
International Museum of Photography and Film; Urheber: Hill & Adamson [ge-
meinfrei], via Wikimedia Commons

Solche nicht beherrschbaren Infektionen fiihrten auch zu Beginn der Knieendo-
prothetik (Ende des 19. Jahrhunderts) zu den miserablen Ergebnissen dieses Ope-
rationsverfahrens. Die zu dieser Zeit weiterhin fehlende Antisepsis und die Indika-
tionsstellung bei iiberwiegend tuberkults destruierten Gelenken waren dafiir ver-
antwortlich [8]. Trotz der initialen Fehlschldge hat in den letzten 125 Jahren eine
eindrucksvolle Weiterentwicklung der Knieendoprothetik stattgefunden. Diese be-
trifft sowohl die Operationstechniken, die Antisepsis als auch die Weiterentwicklung
der Implantate selbst. Ergebnis ist eine Reduktion der frithpostoperativen Kompli-
kationsrate in der primdren Knieendoprothetik auf 3,6 % [9]. Die 10-Jahres Revisi-
onsrate wird mit 6,2 % angegeben [10] (sieche Abb. 1.2). Betrachtet man hingegen
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den globalen Anteil an unzufriedenen Patienten mit einer schmerzhaften Knieto-
talendoprothese, so ist dieser mit 23 % fast um das Vierfache hoher [1, 11]. Neben
unerfiillten Erwartungen stellt insbesondere das Auftreten von Komplikationen eine

wesentliche Ursache fiir die Unzufriedenheit dar [12].
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Abbildung 1.2: Kumulative Revisionsraten moderner Knieendoprothesen;
Quelle: The Swedish Knee Arthroplasty Register: Annual Report 2014
(http://www.myknee.se)

Demgegeniiber steht eine kontinuierliche Steigerung der weltweiten Implantations-
zahlen, die nicht alleine durch die demographische Alterung der Bevolkerung zu
erklaren ist [13-15]. Schétzungen zeigen eine Zunahme von 673 % bis zum Jahr
2030 in den USA [15]. Die Rate an Komplikationen konnte im Vergleich dazu je-
doch nicht im gleichen Mafle gesenkt werden und ist somit in Zukunft als deutlich
ergebnisrelevant einzuschatzen [9, 16-18]. Auch volkswirtschaftlich ist dies bedeu-
tend, da die Behandlung von Komplikationen nach Knietotalendoprothese eine er-
hebliche 6konomische Belastung des Gesundheitssystems zur Folge hat [19]. Somit
kommt der Ansatz der bestméglichen Behandlung einer Komplikation im Grunde
zu spét. Neben der Unzufriedenheit des Patienten schlieft sich in den meisten Féllen

eine frithzeitige Revision mit den entsprechenden Risiken, Kosten und inzwischen
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publizierten schlechteren Ergebnissen an [20]. Betrachtet man die zur Revision fiith-
renden biologischen und mechanischen Komplikationen, so zeigt sich eine deutliche
Haufung fir [21, 22]:

e die fehlerhafte Positionierung des Implantates
e die aseptische Lockerung einer Knietotalendoprothese
e die periprothetische Infektion des Kniegelenkes

e die primére Arthrofibrose nach Knietotalendoprothese.

1.1.1 Die fehlerhafte Positionierung des Implantates

Die mechanische Komplikation der fehlerhaften Implantatpositionierung miindet in
einer relevanten biomechanischen Fehlfunktion des Gelenkes. Dabei konnen sowohl
die auf das Gelenk wirkenden Kréfte pathologisch verdandert sein (Kinetik), als auch
eine gestorte Bewegungsfunktion (Kinematik) vorliegen. Ein klinisch symptomati-
sches Gelenk oder ein frithzeitiges Versagen des Implantates sind die Folge [23-25].
Fiir die Beschreibung der Implantatposition miissen alle drei Dimensionen der Po-
sitionierung (Frontal-, Sagittal- und Transversalebene) beriicksichtigt werden. In
der Frontalebene ist trotz kontroverser Diskussionen eine Implantation der Kom-
ponenten + 3° von der Neutralen ein akzeptierter Bereich, in dem nicht mit einer
negativen Beeinflussung der Funktion oder Standzeit zu rechnen ist [26]. Die Aus-
richtung in der Sagittal- und Transversalebene folgt bislang verschiedenen knocher-
nen und/oder funktionellen Landmarken ohne publizierte Grenzwerte einer sicheren
Implantatpositionierung. Die moglichst exakte Ubereinstimmung mit den geplanten
Landmarken stellt daher das Hauptkriterium einer korrekten Positionierung dar [27,
28]. Betrachtet man die Ergebnisse, so muss die konventionelle Operationstechnik
systemunabhéangig als fehleranfillig bewertet werden. In der Frontalebene sind bis
zu 31 % Ausreifier auBlerhalb der empfohlenen + 3° gezeigt worden [29, 30]. Damit
liegen bis zu 1/3 der Patienten nicht im geplanten Zielbereich, mit potentieller Funk-
tionsbeeintriachtigung und kiirzerer Standzeit des Implantates. Die genaue Ursache
fiir diese Ausreifier ist bislang jedoch nicht untersucht. Auf dem Gedanken aufbau-

end, dass die konventionelle Technik eine relevante Rate an Fehlpositionierungen
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verursacht, wurden Technologien zur Verbesserung der Genauigkeit der Implantat-
positionierung entwickelt. Die Navigation basiert auf der mittels Infrarotkameras
registrierten Position von am Ober- und Unterschenkel befestigten Markern. Wah-
rend durch Bewegung die geometrischen Zentren von Hiift-, Knie- und Sprungge-
lenk erfasst werden, erfolgt die Festlegung der knochernen Referenzpunkte durch
den Operateur. Uber eine graphische Oberfliche ist dann die Ausrichtung der Im-
plantatposition anhand dieser Referenzen moglich. In der Frontalebene konnte die
Navigation eine Reduktion von Ausreilern > 3° von der Neutralen, im Vergleich
zur konventionellen Technik, nachweisen [29-33]. Eine Verbesserung konnte jedoch
nicht fiir die Sagittal- und Transversalebene bestatigt werden [34-37]. Dies ist da-
durch zu erklaren, dass die mechanischen Achsen fiir die Ausrichtung in der Fron-
talebene durch die kinematischen Gelenkzentren reproduzierbar zu erfassen sind.
Im Gegensatz dazu basiert die Rotationsausrichtung auf manuell definierten Land-
marken und kurzen Achsen, mit potentiell resultierender Ungenauigkeit. Im Bezug
auf das klinische Ergebnis oder die Haltbarkeit des Implantates konnte fiir die Na-
vigation bisher kein Vorteil im Vergleich zur konventionellen Technik nachgewiesen
werden. Bei gleichzeitig erhohtem zeitlichen und materiellen Aufwand wahrend der
Operation wird der Nutzen dieser Technologie in Frage gestellt [38-40]. Aufgrund
der Méglichkeit zur Uberpriifung der Instrumentenposition und Resektion wird die
Navigation jedoch von einigen Operateuren als intraoperatives Kontrollinstrument
genutzt.

Patienten-spezifische Schnittblocke wurden ebenfalls zur Optimierung der Implan-
tatpositionierung entwickelt. Anhand einer préaoperativen dreidimensionalen Bild-
gebung (Magnetresonanz- (MRT) oder Computertomographie (CT)) wird ein in-
dividueller Sageblock fiir Femur und Tibia hergestellt. Ziel ist dabei eine Verein-
fachung der Operationstechnik mit Verkiirzung der Operationszeit und moglicher
Verschlankung der Instrumentation [41]. Damit adressiert diese Technologie einen
Hauptkritikpunkt der Navigation, die mit einer Verkomplizierung und Verlangerung
der Operation in Verbindung gebracht wird. Ermoglicht wird dies bei Patienten-
spezifischen Schnittblécken jedoch nur durch eine Verschiebung des Aufwandes in
den praoperativen Bereich. Neben der MRT oder CT muss fiir jeden Patienten
eine softwaregestiitzte Planung, Beauftragung und Bestéitigung der Fertigung der
Patienten-spezifischen Schnittblécke erfolgen, verbunden mit zusétzlichem zeitli-

chen und finanziellen Aufwand. Durch diese erweiterte préaoperative Planung kon-
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nen jedoch erstmals auch die kurzen Achsen fiir die Rotationsausrichtung bertick-
sichtigt werden. Dies spiegelt sich in einigen Studien wider, die nicht nur eine Ver-
besserung der Implantatpositionierung in der Frontalebene, sondern auch eine be-
ziiglich der Rotation belegen konnten [42-49]. ITm Gegensatz dazu zeigen andere
Studien wiederum keine Verbesserung der Genauigkeit im Vergleich zur konventio-
nellen Technik [50-52]. Die Ursachen fiir diese kontroversen Ergebnisse sind bis-
lang nicht geklart. Der haufig unbekannte Fertigungsalgorithmus der Hersteller,
die ausschliefSliche Beriicksichtigung der kndchernen Landmarken sowie die mogli-
che Fehleranfélligkeit der intraoperativen Positionierung der Patienten-spezifischen
Schnittblocke werden als mogliche Griinde genannt [52-54]. Die Bewertung dieser
Technologie ist erst durch weitere Untersuchung der potentiellen Fehlerquellen mog-
lich. Dies gilt insbesondere vor dem Hintergrund, dass auch Patienten-spezifische
Schnittblocke bislang keinen Vorteil beziiglich der Standzeit und des klinischen

Outcomes, im Vergleich zur konventionellen Technik, gezeigt haben [55, 56].

1.1.2 Die aseptische Lockerung einer Knietotalendoprothese

Die zweite wesentliche Gruppe mechanischer Komplikationen stellt die aseptische
Lockerung dar [21]. Hierbei sind die primére und die sekundéare aseptische Locke-
rung voneinander abzugrenzen. Die primére aseptische Lockerung entsteht durch
den unvermeidbaren Abrieb des Polyethylen (PE) iiber die Zeit. Die dabei freige-
setzten Abriebpartikel aktivieren eine inflammatorische Kaskade mit Aktivierung
von Osteoklasten, die wiederum zu einem Abbau des Wirtsknochens und konse-
kutiver Lockerung des Implantates fithren [57]. Um diese ,nattrliche“ Begrenzung
der Standzeit einer Knietotalendoprothese zu verlingern, wurden in den letzten
Jahrzehnten deutlich abriebstabileres PE, beispielsweise durch Zusetzung von An-
tioxidantien, entwickelt [58]. Die sekundére aseptische Lockerung tritt im Gegensatz
dazu meist deutlich frither auf. Neben einer fehlerhaften Positionierung oder Ge-
lenkinstabilitdt kann auch die unzureichende Fixation des Implantates im Knochen
Ursache einer sekundédren aseptischen Lockerung sein [59]. Betrachtet man die Fi-
xationsweise, so wird grundsétzlich zwischen der zementierten, zementfreien oder
teilzementierten (Hybrid-) Fixation unterschieden [60]. Die zementfreie Veranke-
rung kann dabei durch fehlende Osteointegration oder eine Lockerung der ehemals

festen Fixation versagen. Im Gegensatz dazu kann mit der zementierten Veranke-



1 FEinleitung

rung mit Polymethylmetacrylat (PMMA) vorerst immer eine feste Fixation erreicht
werden, die sich jedoch ebenfalls im Verlauf auslockern kann [60]. Die in der Ver-
gangenheit beobachteten hoheren Lockerungsraten zementfreier Tibiakomponenten
haben zur allgemeinen Empfehlung der zementierten tibialen Verankerung gefiihrt
[59]. Das Wissen iiber die Einflussfaktoren der Zementierqualitit stammt jedoch
weitestgehend aus der Hiiftendoprothetik. Die Weiterentwicklung der Zementier-
technik basierte neben der Kompression im Markraum vor allem auf einer besseren
Verzahnung des PMMA-Zementes durch Befreiung des spongitsen Knochens von
Blut und Fett [61]. Daten zur Knieendoprothetik fehlen hier weitestgehend. Die
pneumatische Blutsperre, die schon seit langem zur Reduktion des Blutverlustes
und besseren Visualisierung des Operationsgebietes angewendet wird, ermoglicht
cbenfalls eine Reduktion von Blut und Fett im spongitsen Implantatlager [62].
Inwieweit dies aber Auswirkungen auf die Zementierqualitidt hat, ist bisher unbe-
kannt. Als Hauptvorteil wird neben der Visualisierung die Reduktion des Blutver-
lustes gesehen. Dazu bestehen jedoch kontroverse Daten, die sogar eine Steigerung
des Blutverlustes durch die Blutsperre zeigen [63-66]. Die Nachteile der Blutsperre
sind im Gegensatz dazu unstrittig. Beschrieben sind ein schlechterer intraoperativer
Patellalauf, thromboembolische Ereignisse bei Deflation, Nervenschiaden, vermehr-
ter postoperativer Schmerz und eine schlechtere postoperative Beweglichkeit [67—
71]. Die inkonsistente Datenlage mag Ursache dafiir sein, dass die Anwendung der
Blutsperre sehr inhomogen stattfindet [63-66].

1.1.3 Die periprothetische Infektion des Kniegelenkes

Die wichtigste und zugleich weitreichendste biologische Komplikation in der Knie-
endoprothetik ist die periprothetische Infektion. Die Inzidenz wird in der Literatur
mit 0,3-2 % angegeben [72-74]. Die vermutete Dunkelziffer liegt jedoch aufgrund
der nicht standardisierten Diagnostik weit hoher. Als Risikofaktoren kénnen sowohl
operationsbedingte (,surgical site infection“(SSI)), als auch patientenbezogene Fak-
toren identifiziert werden. Als Risikofaktor fiir eine SSI sind unter anderem der
Chirurg selbst, die Operationszeit und die Hygienestandards im Operationssaal zu
nennen [75, 76]. Auf Seite des Patienten sind Komorbiditéten wie Diabetes melli-
tus, Adipositas per magna, Niereninsuffizienz und chronische Infektionen mit einer

hoheren Infektionsrate vergesellschaftet [75, 77]. Zur Abschatzung sind Parameter
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erforderlich, die eine moglichst gute Korrelation mit dem tatsédchlichen Risiko zei-
gen. Vorhandene Parameter, wie das C-reaktive Protein (CrP), sind jedoch nicht
spezifisch fiir die Infektion und somit in ihrer diagnostischen Wertigkeit fragwiirdig.
Das Besondere bei periprothetischen Infektionen ist, dass die Bakterien auf den Im-
plantatoberflichen adherieren und einen sogenannten ,Biofilm* bilden [78]. Dieser
Mechanismus ermoglicht eine stetige Keimvermehrung und Aufrechterhaltung der
Infektion, ohne vom korpereigenen Immunsystem wirksam erreicht werden zu kon-
nen [79]. Die Méglichkeit, den Biofilm von einer Oberfléche zu entfernen, ist dabei
abhéngig von der Dauer des Bestehens [80]. Aus diesem Grund ist die Zeit, seit der
eine Infektion besteht, entscheidend fiir die Wahl und die Prognose der Therapie.
Ein Erhalt des Implantates ist nur bei aktuten postoperativen oder akuten hidma-
togenen Infektionen und fest integrierter Knietotalendoprothese (Symtomdauer <
3 Wochen) méglich. Hierbei erfolgt ein Wechsel der beweglichen Teile (PE-Inlay)
und ein radikales Débridement des Gelenkes [81]. Eine langer andauernde Infektion
ist im Gegensatz dazu gleichbedeutend mit einem maturen Biofilm, der nicht mehr
sicher von der Implantatoberfliche entfernt werden kann. Daher ist bei Vorliegen
einer solchen chronischen Infektion ein Wechsel des Implantates unumgénglich. Dies
ist sowohl ein-, als auch zweizeitig moglich, wobei der zweizeitige Wechsel als Gold-
standard gilt [82]. Insgesamt ist die Behandlung einer periprothetischen Infektion
sehr zeit- und kostenaufwandig und nicht selten mit einer bleibenden Funktions-

einschrankung des betroffenen Gelenkes verbunden [83].

1.1.4 Die primdre Arthrofibrose nach Knietotalendoprothese

Eine wichtige Differentialdiagnose zur chronischen, schleichenden Infektion stellt
die Arthrofibrose dar. Sie ist damit die zweite klinisch bedeutsame biologische
Ursache der schmerzhaften Knietotalendoprothese [21]. Die Inzidenz wird in der
Literatur mit 312 % angegeben [84]. Dabei stellt diese Diagnose eine Herausfor-
derung dar, da sie allein deskriptiv erfolgt. Die gangigen Einteilungen definieren die
Arthrofibrose allein anhand des Ausmafles der Bewegungseinschrankung [85]. Ent-
scheidend fiir die Therapie ist die Ursache der Arthrofibrose. Hier muss zwischen
primérer und sekundéarer Arthrofibrose unterschieden werden. Wahrend eine sekun-
dére Arthrofibrose (low-grade Infektion, Instabilitit, Impingement oder Fehlposi-

tionierung) durch das Beheben der Ursache erfolgreich therapiert werden kann [86],
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ist eine kausale Therapie der primaren Arthrofibrose, aufgrund der weitestgehend
unbekannten Pathogenese, nicht verfiighbar. Die betroffenen Gelenke kennzeichnet
eine chronisch persistierende Inflammation mit Transformation von Fibroblasten zu
Myofibroblasten [84]. Klinisch préasentiert sich dabei eine schmerzhafte Bewegungs-
einschriankung mit vermehrter Kapselfibrose. Gegenwartig erfolgt die Therapie rein
symptomatisch. Zeigt die Physiotherapie keinen Erfolg, kommt in den ersten Mona-
ten eine Narkosemobilisation oder arthroskopische Arthrolyse in Betracht. Bei lan-
gerem Verlauf werden die offene Arthrolyse oder der Prothesenwechsel empfohlen
[87]. Unabhéngig von der gewéhlten Therapie ist das Ergebnis jedoch meist unbe-
friedigend. Daher ist die Arthrofibrose haufig mit einer dauerhaften Einschrankung

der Gelenkfunktion und Zufriedenheit des Patienten vergesellschaftet.

1.2 Fragestellungen

Aufgrund der individuellen Konsequenzen fiir den Patienten und der Bedeutung fiir
das Gesundheitssystem kommt der Pravention dieser Komplikationen eine iiberge-
ordnete Bedeutung zu. Diese sind in der Synopsis abgebildet (siche Abb. 1.3). Ziel
der vorliegenden Habilitationsschrift ist die Analyse dieser relevanten Ursachen der
schmerzhaften Knietotalendoprothese beziiglich ihrer Entstehung und deren Ein-
flussfaktoren. Erst mit diesem Wissen kann in der Folge die Vermeidbarkeit jeder
einzelnen Komplikation eingeschétzt werden. Als Schlussfolgerung sollen anhand
der Ergebnisse Praventionsstrategien zur Verbesserung der Patientenzufriedenheit
entwickelt werden. Dabei ergaben sich die folgenden wissenschaftlichen Fragestel-

lungen, die in den aufgefiihrten Arbeiten untersucht wurden:

1. Lésst sich die Genauigkeit der konventionellen koronaren Femurpositionierung
durch eine neue, intramedullire Uberpriifung und Korrektur der distalen Fe-

murresektion verbessern?

2. Ist mit Patienten-spezifischen Schnittblocken eine Verbesserung der Implan-
tatpositionierung gegeniiber der konventionellen Technik in drei Ebenen mog-
lich und hat das bildgebende Verfahren zur Planung der Patienten-spezifischen

Schnittblocke einen Einfluss auf die Genauigkeit?
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Abbildung 1.3: Synopsis der relevanten Komplikationen nach Knietotalendopro-
these und deren Einflussfaktoren. Anhand der Analyse der einzelnen Komplikatio-
nen sollen Losungsstrategien zur Pravention erarbeitet werden.

3. Kann die mittels Navigation evaluierte, intraoperative Position des Patienten-
spezifischen Schnittblocks die endgiltige Implantatposition vorhersagen und

ist somit als intraoperative Uberpriifung geeignet?

4. Erfolgt durch die Anwendung einer Blutsperre eine Erhohung der tibialen Ze-

mentmanteldicke und somit eine Verbesserung der Fixation des Implantates?

5. Stellt das praoperativ erhohte CrP im Blut einen unabhéngigen Risikofaktor

fiir die Entstehung einer postoperativen Infektion nach Endoprothese dar?

6. Zeigen Patienten mit Arthrofibrose eine Verdnderung im Genexpressionsmus-
ter der Synovialzellen und Veranderungen der Gelenkfliissigkeit, die eine per-

sistierende Inflammation begriinden?

7. Gibt es einen Zusammenhang zwischen der Konzentration proinflammatori-
scher Zytokine in der Gelenkfliissigkeit und radiologischen Zeichen der Kap-
selfibrosierung bei Arthrofibrose?
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2 Ergebnisse

2.1 Optimierung der Implantatpositionierung in der

primaren Knieendoprothetik

2.1.1 Die Ausrichtung mit der konventionellen

Operationstechnik

Pfitzner T, von Roth P, Perka C, Matziolis G
Intramedullary control of distal femoral resection results in precise coronal
alignment in TKA

Arch Orthop Trauma Surg. 2014; 134:459-465
Link: http://dx.doi.org/10.1007 /s00402-014-1934-7

Zur Pravention der Implantatfehlpositionierung ist die Identifikation der Ursache
conditio sine qua non. Aufgrund der weiten Verbreitung scheint es dabei zuerst
einmal sinnvoll, die konventionelle Operationstechnik zu betrachten. Diese Technik
sieht eine standardisierte Ausrichtung senkrecht zur mechanischen Achse von Femur
und Tibia vor. Es besteht jedoch eine deutliche Diskrepanz zwischen Planung und
tatsachlicher postoperativer Implantatposition, verdeutlicht durch die hohe Rate
an Ausreifiern [29, 30]. Dabei kann die Ursache in der grundsétzlichen Ungenau-
igkeit der Planungsgrundlage, als auch in der Instrumentation selbst bzw. ihrer
Uberpriifung liegen. Betrachtet man die standardisierte prioperative Planung und
standardisierte Ausrichtung des Instrumentariums, so riickt die Durchfithrung der
Resektion als mogliche Ursache der Fehlpositionierung in den Vordergrund. Dar-
auf basierend erscheint die Uberpriifung der durchgefiihrten Resektionen innerhalb
der Operationsroutine als duferst sinnvoll. Die extramedullidre Uberpriifung der Ti-
biaresektion in der Koronarebene ist dabei durch die exponierte Lage des oberen

Sprunggelenkes leicht und sicher durchfithrbar. Eine extramedullidre Kontrolle der
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distalen Femurresektion ist aufgrund der fehlenden Exposition des Hiiftkopfes in
der Regel nicht ohne zusétzliche Strahlenbelastung méglich. Eine intramedullére
Uberpriifung der distalen Femurresektion ist bislang nicht beschrieben. Eine intra-
medullare Technik ist jedoch naheliegend, da bereits fiir die Platzierung der Resek-
tionslehre der Femurmarkraum erdffnet und als Referenz genutzt wird. Darauf auf-
bauend war das Ziel dieser Studie, eine neue Methode zur intramedullaren Kontrolle
der distalen Femurresektion zu entwickeln und die Ergebnisse mit dieser Technik
vorzustellen. Dabei sollte sowohl die Haufigkeit der Notwendigkeit einer Korrektur
der priméren Resektion, als auch die postoperative Genauigkeit dieser Technik un-
tersucht werden. Nach erfolgter Resektion wird der intramedullare Markraumstab
erneut platziert. Mittels Auflage des femoralen Ausrichtinstrumentes (ohne Sége-
block) kann die Ebene der erfolgten Resektion abgelesen und mit der préoperativen
Planung abgeglichen werden. Anhand von 162 priméren Knietotalendoprothesen,
die mit dieser Technik operiert wurden, erfolgte die retrospektive Auswertung. Eine
Korrektur der Resektion wurde standardisiert bei einer Abweichung > 0,5° durch-
gefithrt. Wahrend an der Tibia in nur 22 % der Félle eine Korrektur stattfand,
war die Rate der notwendigen Korrekturen am Femur dreimal so hoch (59 %). Be-
trachtet man die Auswirkung dieser konsequenten Uberpriifung und Korrektur der
Resektion auf die postoperative koronare Implantatposition, zeigen sich nur gerin-
ge Abweichungen von der geplanten mechanischen Achse. Fiir die Ganzbeinachse
lag die Abweichung durchschnittlich bei 1,3° £+ 1,1° (5,5° Varus—4,3° Valgus). Die
Differenz des Femurteils zur mechanischen Achse betrug 0,1° £+ 1,2° (4,3° Varus—
3,7° Valgus), die des Tibiateils 0,3° + 1,2° (4,2° Varus — 2,5° Valgus). Die Rate an
Ausreifiern > 3° betrug 6,8 %. Dass fast 60 % der femoralen Resektionen intraope-
rativ korrigiert werden mussten, unterstreicht die Bedeutung der Resektionen bei
der Fehlpositionierung der Implantate und veranschaulicht die Notwendigkeit einer
Uberpriifung der durchgefiihrten Resektionen. Diese neue Technik zur Uberpriifung
der distalen Femurresektion ist in der Lage, unprézise Resektionen anzuzeigen und
effizient zu korrigieren. Die Rate an Ausreiflern war dabei niedriger als in der Litera-
tur beschrieben und eher mit der Navigation vergleichbar. Damit steht erstmals ein
einfaches und effektives Verfahren zur Uberpriifung der distal femoralen Resektion

fiir eine standardisierte Anwendung zur Verfiigung.
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2.1.2 Die Ausrichtung anhand Patienten-spezifischer
Schnittblocke

Pfitzner T, Abdel MP, von Roth P, Perka C, Hommel H

Small Improvements in Mechanical Axis Alignment Achieved With MRI versus
CT-based Patient-specific Instruments in TKA: A Randomized Clinical Trial

Clin Orthop Relat Res. 2014; 472(10): 2913-22
Link: http://dx.doi.org/10.1007 /s11999-014-3784-6

Patienten-spezifische Schnittblocke wurden mit der Idee eingefiihrt, die Genauigkeit
der Implantatposition grundsétzlich zu verbessern [50]. Anhand von dreimdimen-
sionalen Bilddaten (MRT oder CT) wird ein individuelles, virtuelles Gelenkmodell
erstellt. Zur Planung der Ausrichtung werden neben dem Kniegelenk auch Hiift-
gelenk und Sprunggelenk erfasst und in das Modell integriert. Dies ermdglicht die
Berechnung der mechanischen Achsen von Femur und Tibia. Uber eine Software-
oberflache ist der Operateur damit in der Lage, die Position der Implantate indi-
viduell dreidimensional zu planen. Dabei kann die Prothese virtuell platziert und
die Passform sowie der resezierte Knochen aus jeder Perspektive betrachtet wer-
den. Neben der Achsausrichtung in allen drei Ebenen erfolgt auch die Planung der
Komponentengrofien. Basierend auf dieser Planung wird ein Negativmodell der Ge-
lenkoberfliche aus Nylon mit integriertem Sageschlitz konstruiert und ausgeliefert.
Dieses nutzt als Referenz neben der Gelenkoberfliche die vorhandenen Osteophy-
ten und determiniert die Resektionen in allen Dimensionen. Durch diese einfache
Anwendung sollte ein reduzierter zeitlicher und materieller Aufwand wéihrend der
Operation erreicht werden. Publizierte Studien zeigten jedoch sehr gegensatzliche
Ergebnisse beziiglich der Préazision der Implantatpositionierung [50, 52]. Wéahrend
einige Studien eine hohere Genauigkeit zeigten [42—49], konnte in anderen Studien
kein Vorteil detektiert werden [50-52]. Die Griinde fiir diese widerspriichlichen Er-
gebnisse konnten jedoch in den vorliegenden Studien nicht erkldrt werden. Damit
ist die Frage, ob Patienten-spezifische Schnittblocke eine Verbesserung der Genau-
igkeit in der Implantatpositionierung ermoglichen, anhand der Literatur bislang
nicht eindeutig zu beantworten [50-52]. Es liegen dariiber hinaus kaum Informa-
tionen vor, inwieweit die zur Planung verwendeten Bilddaten einen Einfluss auf

die Genauigkeit der Ausrichtung und damit die spatere Implantatposition haben.
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Insbesondere das bildgebende Verfahren, als Basis der gesamten Planung, wurde
bislang nicht beziiglich des Einflusses auf die Implantatposition untersucht. Dies ist
insofern iiberraschend, da MRT und CT sehr unterschiedliche Fahigkeiten in der
Darstellung verschiedener Gewebe haben. Wahrend die CT eine detaillierte Dar-
stellung der knéchernen Strukturen erlaubt, liegt die Stédrke der MRT in der Dar-
stellung der Knorpel- und Bandstrukturen. Dazu ist bei CT-basierten Patienten-
spezifischen Schnittbldcken eine Schatzung der verbliebenen Knorpeldicke oder eine
komplette intraoperative Abtragung des Knorpels vorgesehen, mit ebenfalls mogli-
cher Ungenauigkeit. Ziel dieser Studie war es, generell zu untersuchen, ob MRT- und
CT-basierte Patienten-spezifische Schnittblocke eine hohere Prézision des postope-
rativen Alignments im Vergleich zur konventionellen Technik aufweisen. Dariiber
hinaus sollte untersucht werden, ob eines der zur Planung verwendeten bildgeben-
den Verfahren préziser ist als das andere. Im Ergebnis zeigte sich eine signifikan-
te Verbesserung der Genauigkeit der Implantatpostionierung in allen drei Ebenen
mit beiden Patienten-spezifischen Schnittblocken gegeniiber der konventionellen
Technik. Im Vergleich zwischen den beiden bildgebenden Modalitiaten erreichten
die MRT-basierten Patienten-spezifischen Schnittblocke eine hohere Genauigkeit in
der koronaren postoperativen Beinachse, jedoch keinen signifikanten Unterschied
bei Femurrotation oder tibialem Slope. Beide Patienten-spezifischen Schnittblocke
fithrten zu einer Verkiirzung der Operationszeit gegeniiber der konventionellen In-
strumentation. In der klinischen Nachuntersuchung nach drei Monaten konnte kein
Unterschied zwischen den Gruppen festgestellt werden. Obwohl in dieser Arbeit
eine signifikant hohere Genauigkeit der Patienten-spezifischen Schnittblocke gegen-
iiber der konventionellen Technik festgestellt werden konnte, war die Effektstér-
ke klein und daher von zweifelhafter klinischer Bedeutung. Die Uberlegenheit der
MRT- gegeniiber den CT-basierten Patienten-spezifischen Schnittblocken in der Ko-
ronarebene kann durch die Uberlegenheit des MRT in der exakten Darstellung der
Knorpeloberfliche begriindet sein. Dies ist entscheidend, da die Knorpeloberfliche
die wichtigste Referenz zur Positionierung des Schnittblockes und Achsausrichtung
darstellt.
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2.1.3 Die Uberpriifung der Position Patienten-spezifischer
Schnittblocke

Abdel MP, von Roth P, Hommel H, Perka C, Pfitzner T

Intraoperative Navigation of Patient-specific Instrumentation Does Not Predict
Final Implant Position

J Arthroplasty. 2014 [Epub Nov 11]
Link: http://dx.doi.org/10.1016/j.arth.2014.11.005

Wie im Abschnitt 2.1.2 gezeigt werden konnte, hat die Planungsgrundlage einen
Einfluss auf die Genauigkeit der Patienten-spezifischen Schnittblécke. Neben der
grundséatzlichen Passform ist die korrekte intraoperative Positionierung kritisch zu
betrachten. Wird ein korrekt produzierter Schnittblock nicht an der geplanten Po-
sition fixiert, resultiert eine unkontrollierte Resektion. Da durch die Reduktion der
Instrumente klassische Ausrichtsysteme meist fehlen, ist eine Kontrolle nicht so ein-
fach moglich. Hierfiir wird in vielen Féllen die Navigation eingesetzt. Diese zeigte
jedoch in bisherigen Studien deutliche Abweichungen zur préaoperativen Planung
[88-92]. Im deutlichen Widerspruch dazu stehen jedoch die Studien, die eine hohe
Préazision der Patienten-spezifischen Schnittblocke fiir die postoperative Implantat-
position nachweisen konnten [42-49]. Der Zusammenhang zwischen Schnittblock-
Position und Implantatposition ist zweifellos ebenso wichtig, war jedoch bislang
nicht Gegenstand wissenschaftlicher Untersuchungen. Im Vergleich zur konventio-
nellen Technik kann eine Abweichung erneut in der Datengrundlage der Planung,
in der intraoperativen Positionierung oder durch die Resektion bzw. Implantati-
on begriindet sein. Die Zielstellung dieser Arbeit war es, die mittels Navigation
erfasste intraoperative Schnittblock-Position mit der postoperativen Implantatpo-
sition in allen drei Ebenen zu vergleichen. Die Auswertung der Daten ergab, dass
einzig die koronare femorale Schnittblock-Position keinen signifikanten Unterschied
zur postoperativen Femurposition aufwies. Alle weiteren Parameter zeigten signi-
fikante Abweichungen zwischen navigierter Schnittblock-Position und endgtltiger
Implantatpositon. Anhand der navigierten Kontrolle auf eine korrekte Implantation
zu schlieflen, ist daher nicht moglich. Somit kann die Navigation nicht als zuver-
lassige Methode zur Vorhersage der endgiiltigen Komponentenposition betrachtet

werden.
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2.2 Untersuchung der Ursachen einer aseptischen

und septischen Prothesenlockerung

2.2.1 Verbesserung der zementierten Fixation des Implantates

Pfitzner T, von Roth P, Voerkelius N, Mayr HO, Perka C, Hube R

Influence of the tourniquet on tibial cement mantle thickness in primary total knee
arthroplasty

Knee Surg Sports Traumatol Arthrosc. 2014 [Epub Sep 25]
Link: http://dx.doi.org/10.1007 /s00167-014-3341-6

Die Lockerung einer Prothesenkomponente ist gemeinsame Endstrecke verschiede-
ner Komplikationen nach Knietotalendoprothese. Die Lockerung kann mechanische
Ursachen haben oder durch eine Infektion verursacht sein. Wahrend die aseptische
Lockerung durch den unvermeidbaren PE-Verschleif als natiirliche Lebenszeitbe-
grenzung einer Endoprothese zu bewerten ist, liegt bei Auftreten einer aseptischen
Lockerung in den ersten Jahren der Verdacht einer sekundéren Ursache nahe [21,
22]. Neben einer fehlerhaften Positionierung der Implantate ist hier insbesondere
die Verankerung des Implantates selbst von Bedeutung. Sie ist Grundstein fiir eine
gute Funktion und lange Haltbarkeit. Eine insuffiziente Zementierung kann Ursache
einer schlechten Fixation und frithzeitigen aseptischen Lockerung sein [59]. Dabei
wird nur selten die eigentliche Fixationstrecke zwischen Knochen und Implantat
betrachtet, obwohl sie eine haufige Lokalisation der Lockerung ist [93]. Trotz der
Weiterentwicklung der Zementiertechniken ist kaum bekannt, welche Faktoren tat-
sichlich die Fixationsqualitdt beeinflussen. Da die Empfehlungen zur Zementier-
technik weitestgehend aus der Hiiftendoprothetik iibernommen wurden, existieren
keine Informationen, welche Mafinahmen und Techniken bei der Knietotalendo-
prothese zu einer guten Verzahnung zwischen Zement und trabekuldrem Knochen
fithren. Insbesondere die Blutsperre bietet theoretisch den Vorteil der besseren Ze-
mentverzahnung durch Reduktion der Blutung im trabekuldren Knochen, wurde
dahingehend aber bisher nicht untersucht. Da die Blutsperre jedoch durchaus auch
Nachteile hat, ist eine Risiko-Nutzen Kalkulation sinvoll [67, 68, 71]. Eine verbesser-

te Implantafixation wére ein klares Argument fiir eine Anwendung der Blutsperre.
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Zielsetzung dieser Arbeit war es zu untersuchen, ob die Verwendung einer Blutsper-
re die Dicke des tibialen Zementmantels erhoht und den perioperativen Blutverlust
sowie den postoperativen Schmerz beinflusst. Die Anwendung der Blutsperre re-
sultierte in einer signifikant hoheren kumulierten tibialen Zementmanteldicke. Es
liegen jedoch keine Langzeitdaten vor, ob dies auch tatsachlich eine Verlangerung
der Standzeit bedeutet. Auf der anderen Seite waren der berechnete Blutverlust
und der postoperative Schmerz in der Gruppe mit Blutsperre erhoht. In der Ent-
scheidungsfindung eine Blutsperre zu benutzen, sollten daher sowohl Vor- als auch

Nachteile berticksichtigt werden.
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2.2.2 Risikofaktoren der periprothetischen Infektion

Pfitzner T, Krocker D, Perka C, Matziolis G

Das C-reaktive Protein - Ein unabhangiger Risikofaktor fiir die Entwicklung eines
Infekts nach Primarendoprothetik

Orthopade.2008; 37:1116-1120
Link: http://dx.doi.org/10.1007 /s00132-008-1342-1

Im Gegensatz zur klassischen aseptischen Lockerung tritt die septische Lockerung
meist deutlich frither auf. Sie stellt die schwerwiegendste Komplikation in der Knie-
endoprothetik dar. Trotz des Wissenszuwachses auf dem Gebiet der periprotheti-
schen Infektionen und der Verbesserung der Hygienemafinahmen ist in den letzten
Jahren keine weitere Senkung der Infektionsrate moglich gewesen. Daher treten pa-
tientenbezogene Faktoren, die eine Infektion begiinstigen, in den Vordergrund |75,
77]. Vor allem klinisch unauffillige, chronische Infektionen (dental, dermal, uroge-
nital) konnen das Risiko einer Infektion des Kunstgelenkes erhéhen, sind jedoch
schwer zu diagnostizieren. In Anbetracht dessen werden bessere préaoperative dia-
gnostische Verfahren benotigt, um eine Infektion zu verhindern oder das Infektions-
risiko zumindest einschitzen zu konnen. Laborparamter sind hierfiir pradestiniert,
da sie den systemischen Status des Patienten widerspiegeln und ein Monitoring
erlauben. Das CrP ist ein etablierter Parameter in der Diagnostik der periprothe-
tischen Infektion [94]. Obwohl eine elektive Operation bei Patienten mit erhohten
CrP-Werten in der Praxis haufig verschoben wird, gibt es keine Evidenz beziig-
lich der Wertigkeit als tatsdchlicher Risikofaktor einer periprothetischen Infektion.
Das CrP ist ein Protein der Akuten-Phase-Reaktion, das in der Leber gebildet
wird [95]. Es ist nicht spezifisch fir die Infektion, sondern fiir jegliche Form von
Gewebeschiddigung und Zelluntergang. Eine Erhohung kann durch Gewebescha-
digungen, Operationstraumata, Infektionen, Inflammationen und maligne Tumore
verursacht sein [95]. Zielsetzung dieser Arbeit war es daher zu untersuchen, ob ei-
ne praoperative CrP-Erhohung, ohne klinische Zeichen einer Infektion, das Risiko
einer periprothetischen Infektion erhoht. Als Ergebnis dieser retrospektiven Stu-
die konnte herausgearbeit werden, dass Patienten mit periprothetischer Infektion
préoperativ signifikant hohere CrP-Werte aufwiesen. Ein Grenzwert von 0,5 mg/dl

differenzierte dabei am besten zwischen den Gruppen. Zuséitzlich zeigten sich si-
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gnifikant hohere CrP-Werte bei Patienten mit Diabetes mellitus. Mit dieser Studie
konnte erstmals nachgewiesen werden, dass eine praoperative Erhohung des CrP >
0,5 mg/dl einen unabhéngigen Risikofaktor einer periprothetischen Infektion dar-
stellt. Dabei scheint die Ursache der CrP-Erhéhung nachrangig. Da kein Patient
klinische Zeichen einer Infektion aufwies, ist das CrP als wichtiger Parameter in

der praoperativen Diagnostik zu betrachten.
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2.3 Pathogenese der Arthrofibrose nach

Knietotalendoprothese

2.3.1 Genexpressionsmuster und Zytokine in der
Gelenkfliissigkeit bei Arthrofibrose

Pfitzner T, Geissler S, Duda G, Perka C, Matziolis G

Increased BMP expression in arthrofibrosis after TKA

Knee Surg Sports Traumatol Arthrosc. 2012; 20:1803-1808
Link: http://dx.doi.org/10.1007 /s00167-011-1774-8

Im Gegensatz zur Infektion wird bei der priméren Arthrofibrose eine aseptische
Inflammation vermutet. Obwohl genetische Pradisposition, patientenbezogene und
biomechanische Faktoren diskutiert werden, sind Atiologic und Pathogenese bis
heute nicht abschliefend geklart [84]. Bekannt ist, dass die normale postoperati-
ve inflammatorische Reaktion im Gewebe persistiert und eine Transformation von
Myoblasten zu Myofibroblasten stattfindet [84]. Folge ist eine Fibrosierung der Ge-
lenkkapsel mit konsekutiver Bewegungseinschrankung und Schmerz. Die publizier-
ten TherapiemaBinahmen beeinhalten die physiotherapeutische Beiibung, Narkose-
mobilisation, arthroskopische Arthrolyse, offene Arthrolyse oder Revision des Im-
plantates. Wahrend fiir die Physiotherapie lediglich ein Bewegungszuwachs von 5°
beschrieben ist [96], zeigen die anderen Verfahren eine Verbesserung der Beweglich-
keit von 15-45° [87]. Die Wahrscheinlichkeit einer erneuten Abnahme der Beweg-
lichkeit ist hoch und die Ergebnisse der Komponentenrevision sind deutlich schlech-
ter als bei anderen aseptischen Indikationen [97, 98]. Dies ist aufgrund des fehlenden
kurativen Ansatzes nicht weiter iiberraschend. Die einzig sinnvolle Moglichkeit der
Entwicklung einer Strategie zur Pravention und/oder Therapie ist die Identifikati-
on urséchlicher zelluldrer Regulationsmechanismen der Pathogenese. Die bekannte
inflammatorische Komponente der Arthrofibrose legt eine bevorzugte Betrachtung
der inflammatorischen Gene und Zytokine nahe. Das Ziel dieser Studie war es da-
her, die inflammatorischen Zytokine in der Gelenkfliissigkeit bei Arthrofibrose zu
untersuchen sowie deren Effekt auf das Genexpressionsmuster von Synoviozyten

in vitro. Im Vergleich zu gesunden Patienten ohne Arthrofibrose zeigte sich eine

o1


http://dx.doi.org/10.1007/s00167-011-1774-8

2 Ergebnisse

signifikant hohere Konzentration des proinflammatorischen Zytokins Bone mor-
phogenetic protein 2 (BMP-2) in der Gelenkfliissigkeit der Arthrofibrose-Gruppe.
Nach Inkubation mit der Gelenkfliissigkeit der Arthrofibrose-Patienten zeigten die
Synoviozyten wiederum eine 11,5-fache Hochregulation der BMP-2 Genexpression
im Vergleich zur Kontrollgruppe. Damit konnte BMP-2 ein potentieller Marker in
der Diagnostik und Ansatzpunkt in der Therapie der Arthrofibrose sein.
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2.3.2 Korrelation zwischen BMP-2 und Fibrosierung der
Gelenkkapsel

Pfitzner T, Rohner E, Krenn V, Perka C, Matziolis G
BMP-2 Dependent Increase of Soft Tissue Density in Arthrofibrotic TKA

Open Orthop J. 2012; 6:199-203
Link: http://dx.doi.org/10.2174/1874325001206010199

Die zentrale Erkenntnis aus Abschnitt 2.3.1 war der Nachweis einer erhohten Akti-
vitdt von BMP-2 in der Pathogenese der Arthrofibrose nach Knietotalendoprothe-
se. Eine weitere Funktion von BMP-2 ist die Induktion heterotoper Ossifikationen
(HO) [99-102]. Mikroskopische HO wurden bereits im Gewebe bei Arthrofibrose
nachgewiesen [103]. Welche lokalen Faktoren die Fibrosierung der Kapsel beein-
flussen, wurde bislang nicht untersucht. Daraus resultierte die Zielstellung dieser
Studie, die die Frage beantworten sollte, ob die lokale BMP-2 Konzentration in der
Gelenkfliissigkeit bei Arthrofibrose mit der Fibrosierung der der Kapsel bzw. HO
korreliert. Die radiologische Dichte der Gelenkkapsel zeigte eine lineare Korrelation
zur BMP-2 Konzentration in der Gelenkfliissigkeit. Mit steigender BMP-2 Konzen-
tration in der Gelenkfliissigkeit stieg auch die radiologische Dichte des Kapselge-
webes als Zeichen der Fibrosierung. Zusammengefasst zeigte sich, dass die lokale
BMP-2 Konzentration einen direkten Einfluss auf die Weichteildichte bei Arthrofi-
brose nach Knietotalendoprothese hat. Damit konnte der BMP-2 Signalweg als Ziel
zur Beeinflussung der Kapselfibrosierung bei Arthrofibrose nach Knietotalendopro-

these dienen.
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3 Diskussion

3.1 Vermeidbarkeit von Komplikationen

Sowohl medizinisch, als auch 6konomisch betrachtet, sollte der Pravention von Kom-
plikationen in der Knieendoprothetik die grofftmogliche Aufmerksamkeit gelten.
Medizinisch stellen Komplikationen eine relevante Ursache fiir die Unzufriedenheit
nach einer Knietotalendoprothese dar [12]. Neben der Herausforderung der Bereit-
stellung der medizinischen Infrastruktur fir die steigenden Revisionszahlen [13],
muss auch die damit verbundene steigende 6konomische Belastung des Gesundheits-
systems berticksichtigt werden [19]. Folglich ist nicht die Behandlung, sondern die
Vermeidung der Komplikation von zentraler Bedeutung fiir die Zukunft. Vorausset-
zung dafiir ist die Information, ob es sich um eine vermeidbare oder unvermeidbare
Komplikation handelt. Wird eine Komplikation als unvermeidbar oder nicht gezielt
vermeidbar eingeschétzt, ist eine wirksame Pravention unmoglich. Hier bleibt dem
Behandler nur die bestmogliche Therapie im Falle des Auftretens der Komplika-
tion. Die Gruppe mit dem grofiten Potential zur Verbesserung stellen sicherlich
die vermeidbaren Komplikationen dar. Eine suffiziente Pravention steigert die Pa-
tientenzufriedenheit mit gleichzeitiger Senkung der Revisionslast. Um jedoch eine
effiziente Pravention durchfiihren zu koénnen, ist die genaue Kenntnis der Ursache
der Komplikation entscheidend. Erst dieses Wissen 6ffnet die Moglichkeiten, eine
sinnvolle Praventionsstrategie fiir die individuellen Komplikationen zu entwickeln.
In den vorliegenden Arbeiten wurden die Ursachen der relevanten mechanischen
und biologischen Komplikationen analysiert und, wenn moglich, Losungsstrategien
zur Pravention entwickelt (siehe Abb. 3.1). Neben der Einschétzung der Vermeid-
barkeit sollte eine systematische Analyse der Komplikation erfolgen. Nicht nur der
Zeitpunkt im Behandlungsablauf, zu welchem eine Komplikation auftritt, ist von
Relevanz, sondern auch die Art des Fehlers. Liegt ein systematischer Fehler vor,

wird eine grundlegende Anderung der Prozedur erforderlich. Dies fiihrt beim zufél-

65



3 Diskussion

ligen Fehler nicht zu einer Verbesserung des Ergebnisses. Hier ist die Uberpriifung

der Prozedur und befundadaptierte Korrektur des Fehlers erfolgversprechend.

Komplikation

nein
vermeidbar?
‘ Therapie \
zufallig

Anderung der Uberpriifung der
Prozedur Prozedur

Abbildung 3.1: Algorithmus zur Analyse von Komplikationen

Pravention

systematisch

3.2 Analyse der relevanten Komplikationsursachen

nach Knietotalendoprothese

3.2.1 Die Fehler bei der Positionierung des Implantates

Analysiert man die Malpositionierung, so erscheint es sinnvoll, die am weitesten ver-
breitete konventionelle OP-Technik zuerst zu betrachten. In der Koronarebene sind
Ausreifier aulerhalb der empfohlenen 3° in bis zu 31 % beschrieben [29, 30]. Betrach-
tet man, zu welchem Zeitpunkt diese Abweichung entsteht, so kommt zum einen die
praoperative Planung und zum anderen die intraoperative Instrumentation in Fra-

ge. Die inzwischen standardisierte Planung anhand von Ganzbeinstandaufnahmen
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konnte eine hohe Préazision in der Abbildung der tatsédchlichen Anatomie zeigen,
solange sie technisch korrekt ausgefiihrt ist. Das bedeutet, dass keine signifikante
Rotation oder Flexion des Beines vorliegen sollte [104, 105]. Als relevante Quelle
dieser Abweichung konnte im Abschnitt 2.1.1 die intraoperative Umsetzung der Pla-
nung identifiziert werden. Der tibiale Sdgeschnitt zeigte in 22 %, der distal femorale
Sdgeschnitt in 59 % eine korrekturbediiftige Abweichung von > 0,5° im Vergleich
zur Planung. Die Ursache hierfiir ist die Summe aus mehreren Faktoren. In Abhén-
gigkeit von der manuellen Platzierung der Sdgelehren kann eine Abweichung zur
Planung resultieren [106, 107]. Anhand der Daten zeigt sich eine deutlich grofere
Zahl an Abweichungen fiir die distale Femurresektion im Vergleich zur Tibiaresek-
tion. Dartiber hinaus konnen das Spiel des Sageblattes im Schnittblock und die
Ablenkung des Ségeblattes im Knochen die Abweichung begriinden [108-110]. Da,
es sich bei diesen Faktoren nicht um einen systematischen Fehler handelt, der stets
zu einer Abweichung in eine Richtung fiihrt, ist die Uberpriifung der durchgefiihr-
ten Resektionen erforderlich. Kann eine verlissliche Uberpriifung der Resektionen
etabliert werden, ist eine Korrektur moglich und somit die Fehlpositionierung in
der konventionellen Technik als grundsatzlich vermeidbar zu beurteilen.

Patienten-spezifische Schnittblécke wurden unter anderem als technische Losungs-
strategie entwickelt, um die Abweichungen der konventionellen Technik zu vermei-
den [44, 46, 50, 54, 111]. Die Griinde fir eine mogliche Verbesserung werden sowohl
in einer erweiterten praoperativen Planung durch dreidimensionale Bildgebung, als
auch in der Verbesserung der intraoperativen Instrumentation gesehen. Die Ergeb-
nisse zeigen jedoch auch bei Patienten-spezifischen Schnittblocken relevante Ab-
weichungen von der préaoperativen Planung [42, 48, 52, 91, 112]. Somit koénnen
Patienten-spezifische Schnittblocke nach aktueller Datenlage nicht als grundsétz-
lich suffiziente Pravention der Malpositionierung angesehen werden. Die in Frage
kommenden Fehlerursachen sind vergleichbar zur konventionellen Instrumentati-
on. Sowohl die priaoperative Planung mit den zugrunde liegenden dreidimensiona-
len Bilddatensétzen, als auch die intraoperative Positionierung der Schnittblocken
konnen ursédchlich sein. Als bildgebende Verfahren sind sowohl MRT, als auch CT
verflighbar. Eine Unterscheidung wird dabei durch die Hersteller nicht vorgenommen,
was in Anbetracht der sehr unterschiedlichen Darstellungsmoglichkeiten beider Ver-
fahren durchaus verwundert. Im Abschnitt 2.1.2 wurde erstmals analysiert, ob das
der Planung zugrunde liegende bildgebende Verfahren (MRT oder CT) die Genau-
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igkeit der Implantatpositionierung beinflusst. Dabei konnte nachgewiesen werden,
dass die Verwendung MRT-basierter Patienten-spezifischer Schnittblocke eine ho-
here Genauigkeit in der Koronarebene moglich macht. Wahrscheinliche Ursache
ist, dass das MRT grundsatzlich besser geeignet ist, die teils noch von Knorpel
iiberzogene Gelenkoberfliche, die als Referenz fiir die Schnittblocke dient, abzu-
bilden [113-117]. Im Abschnitt 2.1.2 konnte ebenfalls gezeigt werden, dass diese
eine Verbesserung der Implantatpositionierung im Vergleich zur konventionellen
Technik in allen drei Ebenen ermoglichen. Die intraoperative Positionierung kann
jedoch akzidentell von der gewiinschten Position abweichen und damit eine fehler-
hafte Resektion zur Folge haben [41]. Da bei Patienten-spezifischen Schnittblécken
konventionelle Instrumente weitestgehend fehlen, wird héufig die Navigation zur
intraoperativen Uberpriifung der Schnittblockposition genutzt. Erstaunlicherweise
zeigen die vorhandenen Studien zu diesem Vefahren deutliche Abweichungen zwi-
schen geplanter und tatséchlicher Position [88-92]. Es bleibt unklar, ob es sich dabei
um eine ,,echte” Fehlposition oder abweichende Navigationsdaten handelt. Die pu-
blizierte Genauigkeit der Patienten-spezifischen Schnittblocke ldsst an einer echten
Fehlpositionierung zweifeln [44, 46, 50, 54, 111]. Dies ist jedoch von enormer Bedeu-
tung, da eine von der Navigation falschlicherweise als fehlerhaft angezeigte Position
zu einer fehlerhaften Resektion bei der Korrektur fithren wiirde. Im Abschnitt 2.1.3
konnte erstmals gezeigt werden, dass die mittels Navigation erhobene intraoperati-
ve Schnittblockposition keine exakten Riickschliisse auf die finale Implantatposition
zuldsst. Die Genauigkeit in der Ausfithrung der Resektionen und die Implantati-
on durch den Operateur sind die Ursachen. Somit ist eine Malpositionierung hier

ebenfalls als vermeidbar einzuschétzen.

3.2.2 Die friihzeitige aseptische und septische Lockerung

Die Lockerung einer Knietotalendoprothese kann in aseptische und septische Locke-
rung unterteilt werden. Als Komplikation sind dabei insbesondere die frithzeitigen
aseptischen Lockerungen zu betrachten. Grundséatzlich ist neben einer optimalen
Implantatausrichtung die sichere und anhaltende Fixation der Knietotalendopro-
these entscheidend. Ist diese nicht gewéhrleistet, kann eine friithzeitige Lockerung,
als Komplikation und Ursache der Unzufriedenheit des Patienten, die Folge sein

[59]. Auch hier muss in der Ursachenanalyse wieder zwischen praoperativer Pla-
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nung der Fixation und intraoperativer Umsetzung unterschieden werden. Praope-
rative patientenbezogene Risikofaktoren scheinen dabei keine entscheidende Rolle
zu spielen [118]. Somit ist bereits préoperativ das Fixationsverfahren mit der bes-
ten Haltbarkeit zu favorisieren. Fiir die tibiale Komponente wird die zementierte
Fixation bevorzugt [59]. Abhéngig ist das Ergebnis demzufolge von der Qualitét
der intraoperativen Umsetzung. Als Qualitatskriterium kann unter anderem die
Zementmanteldicke angesehen werden [119-123]. Die relevanten Einflussfaktoren
dieser Zementierqualitéit sind jedoch nicht vollstdndig bekannt. Im Abschnitt 2.2.1
konnte gezeigt werden, dass die Verwendung einer Blutsperre eine Verbesserung
der Zementmanteldicke der tibialen Komponente ermoglicht. Durch die Blutsper-
re wird ein trockenes und von Blut befreites spongioses Knochenbett erzielt, das
eine tiefere Penetration des PMMA-Zementes bewerkstelligt. Pulsatile Lavage und
niedrig-viskoser Zement erzielen einen dhnlichen Effekt [122, 124, 125]. Damit kann
der Operateur durch die intraoperative Zementiertechnik entscheidenden Einfluss
auf die Zementmanteldicke und wahrscheinlich die Haltbarkeit der Verbindung neh-
men. Insofern ist auch eine frithzeitige Lockerung durch schlechte Fixation des Im-
plantates als vermeidbar anzusehen.

Die septische Lockerung tritt in der Regel ebenfalls friithzeitig auf. Die effizienteste
Moglichkeit, die septische Lockerung zu vermeiden, ist die Préavention der Ursache,
also der Infektion. Betrachtet man die Atiologie der periprothetischen Infektion, so
sind im Gegensatz zu den mechanischen Komplikationen die patientenindividuel-
len Faktoren von grofler Bedeutung. Auch hier kann zwischen priaoperativen (pa-
tientenbezogenen) und intraoperativen (operationsbezogenen) Risikofaktoren un-
terschieden werden [75-77|. Die operationsbezogenen Faktoren sind bei moderner
Operationstechnik und flichendeckend vorhandenen, hohen Hygienestandards nicht
beliebig weiter reduzierbar. Das Verstandnis um die individuellen préaoperativen Ri-
sikofaktoren des Patienten ist hingegen bislang nicht ausreichend untersucht [75,
77]. Dabei beeinflusst der immunologische Status des Patienten zum Zeitpunkt der
Operation die Infektionsrate, wie bei immunsupprimierten Patienten gezeigt wer-
den konnte [75]. Die Bedeutung des CrP und eine Erhéhung dieses Parameters bei
klinisch unaufélligem Befund vor einer Knietotalendoprothesen Implantation, ist
derzeit unklar. Die Herausforderung in der Einordnung liegt darin, dass es neben
bakteriellen Infektionen auch bei kardiovaskularen Erkrankungen, Diabetes mellitus
sowie dem kolorektalen Karzinom erhoht sein kann [126-129]. Im Abschnitt 2.2.2
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wurde nachgewiesen, dass ein praoperativ tiber den Grenzwert von 0,5 mg/dl er-
hohtes CrP auch bei klinisch unauffialligem Befund ein unabhéngiger Risikofaktor
fiir eine periprothetische Infektion ist. Urséchlich konnen sowohl schleichende Infek-
tionen, als auch lokale Inflammationen sein. Mit diesem Wissen konnen Patienten
mit einem erhohten Infektionsrisiko aufgrund eines erhohten CrP bereits vor der
Operation identifiziert werden. Damit ist das Auftreten einer Infektion in diesen
Fallen wahrscheinlich als vermeidbar oder zumindest in der Anzahl reduzierbar

einzuordnen.

3.2.3 Die EinfluBfaktoren auf die Arthrofibrose nach

Knietotalendoprothese

Aufgrund der weitestgehend unbekannten Atiologie ist die Analyse der priméren
Arthrofibrose grundsétzlich schwierig [84, 103, 130-132]. Es ist zwar bekannt, dass
eine anhaltende Inflammation stattfindet, jedoch nicht, wodurch sie aufrecht erhal-
ten wird. Hierfiir kommen grundsatzlich eine zellulare Dysregulation sowie lokale
Faktoren in der Gelenkfliissigkeit in Frage. Im Abschnitt 2.3.1 konnte erstmals die
Beteiligung von BMP-2 in der Pathogenese der priméren Arthrofibrose nachgewie-
sen werden. Dabei zeigten sich erhohte BMP-2 Konzentrationen in der Gelenk-
fliissigkeit von Patienten mit Arthrofibrose nach Knietotalendoprothese. Zusétzlich
induzierte der Kontakt mit dieser Gelenkfliissigkeit eine Hochregulation der Gen-
expression von BMP-2 in Synoyialzellen in vitro. BMP-2 ist ebenfalls als potenter
Induktor von HO bekannt [99-102]. Obwohl bei Arthrofibrose meist konventionell-
radiologisch keine HO sichtbar sind, konnten histologisch und per p-CT kleine HO
nachgewiesen werden [103]. Damit konnte die klinisch dominierende Bewegungsein-
schrankung durch BMP-2 induzierte HO unterstiitzt werden. Im Abschnitt 2.3.2
konnte ein direkter Zusammenhang zwischen BMP-2 Konzentration in der Gelenk-
fliissigkeit und radiologischer Dichte der Gelenkkapsel bei Arthrofibrose nachge-
wiesen werden. Die genaue Atiologie und Pathogenese der Arthrofibrose kann nicht
vollumfanglich erklirt werden. BMP-2 konnte jedoch als beteiligter Faktor identifi-
ziert werden. Es bleibt aber unbekannt, ob BMP-2 Ausgangspunkt oder Folge der
anhaltenden Inflammation ist und wie es beeinflusst werden kann. Damit muss die

Arthrofibrose zum gegenwartigen Zeitpunkt als unvermeidbar eingeschéatzt werden.
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3.3 Praventionsstrategien der relevanten

Komplikationen nach Knietotalendoprothese

Die Pravention dieser Komplikationen erscheint aktuell als der aussichtsreichste An-
satz zur Steigerung der Patientenzufriedenheit. Betrachtet man dies systematisch
fiir die Knieendoprothetik, so kann eine solche Préventionsstrategie an zwei unter-
schiedlichen Stellen greifen. Entscheidend ist die Art des vorliegenden Fehlers. Beim
systematischen Fehler sollte die Privention durch die grundsitzliche Anderung des
Prozesses und beim zufilligen Fehler durch die verbesserte Uberpriifung des Prozes-
ses erfolgen. Der limitierende Faktor in der Praxis bleibt dabei die Praktikabilitét.
Nur eine einfache, breit verfiigbare, effiziente und verlassliche Préaventionsmafinah-
me hat Aussicht auf eine regelhafte und breite Anwendung. Anhand dieser Kriterien
und den Ergebnissen der vorliegenden Arbeiten konnen Praventionsstrategien fiir

die relevanten biologischen und mechanischen Komplikationen erarbeitet werden.

3.3.1 Die Vermeidung der Fehlpositionierung des Implantates

Die Préavention der Malpositionierung erfordert, aufgrund der unterschiedlichen
Herangehensweise, eine getrennte Betrachtung von konventioneller Operationstech-
nik und Patienten-spezifischen Schnittblocken. In der konventionellen Technik er-
scheint die Planung anhand konventioneller Rontgenaufnahmen - wenn korrekt aus-
gefithrt - hinreichend prézise [104]. Die beste Planung ist jedoch nutzlos, wenn sie
nicht intraoperativ umgesetzt werden kann [108]. Da die gefundenen Abweichungen
keinen systematischen Fehler zeigen, kann die Privention nur aus der Uberpriifung
der Resektionen bestehen. Wahrend die tibiale Resektion durch einen extramedul-
laren Ausrichtstab optisch einfach durch den Operateur kontrolliert werden kann,
gestaltet sich die Uberpriifung der femoralen Resektion schwierig. Eine extrame-
dullire Uberpriifung ist nur unter Zuhilfenahme des Réntgens moglich und feh-
leranfillig [133-136]. Eine Technik zur intramedulliren Uberpriifung der distalen
Femurresektion ist bislang nicht beschrieben. Dies verwundert insbesondere deswe-
gen, weil die femorale Ausrichtung weit iiberwiegend intramedullar erfolgt. Anhand
der Fehleranlyse der konventionellen Instrumentation wurde eine neue Technik zur
intramedulliren Uberpriifung der distalen Femurresektion entwickelt. Auch die in-

tramedullire Uberpriifung hat potentielle Abweichungsmoglichkeiten, verursacht
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durch die Lange und Durchmesser des intramedullédren Stabes, die Markraumweite
sowie den Eintrittspunkt [106, 137, 138]. Die Uberpriifung und Korrektur der Resek-
tionen mit dieser neuen Technik zeigte eine Verbesserung des koronaren Alignments
im Vergleich zur Literatur [30, 33, 139-141]. Die Rate an Ausreiflern > 3° konnte
dadurch auf 6,8 % reduziert werden, was deutlich unter den fir die konventionelle
Technik publizierten Werten liegt [29, 30]. Neben der nachgewiesenen Verbesse-
rung des Alignments liegt der Vorteil dieser Praventionsstrategie in der einfachen,
effektiven, strahlungsfreien und kostenlosen Anwendbarkeit. Die Fehleranalyse der
Patienten-spezifischen Schnittblocke zeigte hingegen, dass die Praventionsstrate-
gie sowohl die praoperative Planung (Wahl des bildgebenden Verfahrens), als auch
die intraoperative Umsetzung betreffen sollte. In der koronaren Ebene zeigte sich
fir das MRT eine hohere Genauigkeit als fiir das CT. Durch diese systematische
Uberlegenheit ist das MRT bei der Wahl des bildgebenden Planungsverfahrens zu
bevorzugen. Mit Patienten-spezifischen Schnittblocken ist eine praoperative Pla-
nung der Rotationsausrichtung erstmals moglich [142]. Grundséatzlich zeigte sich
eine hohere Genauigkeit beider Schnittblock-Systeme in allen drei Ebenen der Im-
plantatpositionierung im Vergleich zur konventionellen Technik. Die Anderung der
Handlungsweise durch Nutzung von Patienten-spezifischen Schnittblocken kénn-
te somit grundsatzlich als Praventionsmafinahme der Malpositionierung angesehen
werden. Die Uberlegenheit im Vergleich zur konventionellen Technik war zwar signi-
fikant, die Effektstéirke jedoch gering. Eine klinische Uberlegenheit ist daher zweifel-
haft, was durch die publizierte Literatur untermauert wird [55, 56]. Dariiber hinaus
kann mit der aktuellen Technik der Patienten-spezifischen Schnittblocke die poten-
tielle zufillige Fehlerquelle der intraoperativen Umsetzung (Fehlpositionierung der
Schnittblocke) nicht sicher vermieden werden. Trotz der in der Theorie vermeint-
lich prézisen Passform bleibt unklar, ob diese auch intraoperativ so exakt umgesetzt
werden kann. Damit ist letztlich auch hier eine Uberpriifung der Resektionen obli-
gat. Da konventionelle Instrumente bei Patienten-spezifischen Schnittblocken in der
Regel wegfallen, wird zur Uberpriifung der Schnittblockposition haufig die intraope-
rative Navigation verwendet. Diese zeigte jedoch erstaunlich grofle Abweichungen
zur Planung [88-92]. Der durchgefithrte Vergleich der intraoperativen Navigati-
on mit der endgiiltigen Implantatposition zeigte keine hinreichende Ubereinstim-
mung. Offensichtliche Griinde sind, dass die Position des Blockes nicht automatisch

der Resektion und die Resektion nicht automatisch der finalen Implantatposition
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entspricht [108-110]. Daher muss die intraoperative, navigierte Uberpriifung der
Schnittblock-Position als Praventionsmafinahme der Fehlpositionierung abgelehnt
werden. Die Nutzung der Navigation (zur Uberpriifung der tatsichlichen Resek-
tionen bei Patienten-spezifischen Schnittblocken) oder die zusatzliche Nutzung von
konventionellen Instrumenten erscheinen als simple und kostengiinstige Praventi-

onsmafinahme hingegen geeignet.

3.3.2 Die Pravention der friihzeitigen aseptischen und

septischen Lockerung

Da die Lockerung nur die physikalische Endstrecke verschiedener Komplikationen
ist, muss die Pravention auf die individuelle Ursache der Lockerung absgestimmt
werden. Fiir die aseptische Lockerung aufgrund einer unzureichenden Implantat-
fixation muss gleichermafien die praoperative Planung und intraoperative Umset-
zung berticksichtigt werden. In der Planung der Fixation ist eine zementierte tibiale
Verankerung allgmein empfohlen [59]. Diese Verankerung ist jedoch abhéngig von
der intraoperativen Zementiertechnik. Die sofortige Stabilitdt wird hierbei durch
Interdigitation des Zementes in die spongitse Trabekelstruktur des Knochens er-
reicht. Es konnte gezeigt werden, dass die Dicke des erreichten Zementmantels einen
Einfluss auf die Stabilitdt hat [119-123]. Daraus folgend kann die intraoperative
Praventionsstrategie einer unzureichenden Zementierung, mit daraus resultieren-
der moglicher Friithlockerung, abgeleitet werden. Blut und Fett in den Trabekeln
bilden den grofiten Widerstand gegen den eindringenden Zement. Erstmals konn-
te in der vorliegenden Arbeit gezeigt werden, dass die Verwendung der Blutsperre
diesen Widerstand reduziert und eine Erhohung der Zementmanteldicke der tibia-
len Komponente ermoglicht. Zudem sollte der Zement sowohl auf Knochen, als
auch auf das Implantat aufgetragen werden [122]. Auch wenn dazu bislang keine
Langzeitergebnisse vorliegen, ist davon auszugehen, dass sich die Rate an Friihlo-
ckerungen durch schlechte Zementierung damit reduzieren 1afit. Dartiber hinaus
hat die dauerhafte Anwendung der Blutsperre auch Nachteile. Neben einem er-
hohten Blutverlust kénnen Schmerz, Bewegungseinschrankung und neurologische
Schiaden auftreten [64, 67, 68, 71, 143]. Eine moglichst kurze Nutzung kann die
Nachteile reduzieren oder verhindern [144-146]. Die Inflation der Blutsperre nur

zur Zementierung scheint als Praventionsstrategie der unzureichenden Zementein-
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dringtiefe und gleichzeitiger Vermeidung der Nachteile erfolgversprechend. Da die
Blutsperre eine weite Verbreitung hat, ist auch diese Mafinahme als einfach, effektiv
und kostengiinstig durchfithrbar einzuschétzen.

Die groere Herausforderung stellt zweifelsohne die Pravention der Infektion dar.
Die Benennung einer singuldren Préventionsstrategie wird den multiplen Einfluss-
faktoren sicher nicht gerecht. Wahrend das CrP ein etabilierter Parameter in der
postoperativen Infektionsdiagnostik ist, fehlen Daten zur praoperativen Wertig-
keit [128, 147, 148]. Die durchgefiihrte Analyse konnte erstmals das préoperativ
erhohte CrP als unabhangigen Risikofaktor der periprothetischen Infektion identi-
fizieren. Dass eine Infektion mit CrP-Erhohung ein Risiko fiir eine periprothetische
Infektion bedeutet, erscheint wenig innovativ. Aufgrund des elektiven Charakters
einer Knietotalendoprothesen-Implantation stellt eine klinisch manifeste Infektion
mit Erhohung der Entziindungsparamter eine Kontraindikation zur Durchfithrung
des Eingriffes dar. Das diagnostische Problem ist jedoch, dass das CrP sehr un-
spezifisch ist. Neben Infektionen konnen auch zahlreiche andere Erkrankungen ei-
ne CrP-Erhéhung verursachen [126-129]. Ohne klinisch eindeutige Infektion bleibt
die Ungewissheit iiber die Ursache der CrP-Erhohung und deren Konsequenz fiir
die Operation. In der vorliegenden Arbeit war die CrP-Erhohung jedoch mit ei-
nem erhohten Infektionsrisiko verbunden, unabhéngig von der Ursache . Inwieweit
das CrP als Surrogatparameter einer klinisch stummen Infektion oder einer sys-
temischen aseptischen Inflammation anzusehen ist, konnte hier nicht differenziert
werden. Unabhangig davon kann die praoperative Préventionsstrategie eindeutig
formuliert werden. Eine praoperatives CrP > 0,5 mg/dl stellt unhabhéngig von
der Ursache einen Risikofaktor fiir eine Infektion dar und sollte daher zum Abset-
zen der Operation fithren. Da auch das CrP zu den in fast allen Kliniken stan-
dardisiert prioperativ erhobenen Laborparametern gehort, ist diese Préaventions-
mafBnahme ebenfalls ohne weiteren medizinischen oder finanziellen Aufwand in der
Klinik implementierbar. Die intraoperative Pravention der Infektion kann sich nur
durch konsequente Einhaltung der Hygienestandards verbessern. Hier ist aufgrund
der natiirlichen Keimlast von Luft, Operateur und Patient jedoch eine natiirliche
Grenze gesetzt [149-151]. Die meisten Mafinahmen konnten dabei keine signifikante
Reduktion der Infektionsraten zeigen [152, 153]. Als verédnderbar durch den Opera-
teur ist aktuell am ehesten die Operationszeit zu werten [75]. Daher sind Mafinah-

men wie zum Beispiel Patienten-spezifische Schnittblocke, die zu einer Verkiirzung
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der Operationszeit beitragen sollen, unter dem Aspekt der Infektionspravention zu
befiirworten. Dariiber hinausgehende Schlussfolgerungen zur intraoperativen Infek-

tionspravention lassen sich nicht ableiten.

3.3.3 Die Ildentifikation von Einflussfaktoren in der Pathogenese
der Arthrofibrose

Die priméare Arthrofibrose ist, aufgrund der gegenwartig weitestgehend unbekann-
ten Atiologie und Pathogenese, als unvermeidbar einzuschitzen [84, 87]. Damit
ist die Ableitung einer Praventionsstrategie mit dem bisherigen Wissen unmog-
lich. Erstmals konnte das proinflammatorische Zytokin BMP-2 als Schliisselfaktor
in Gelenkfliissigkeit, zelluldrer Regulation und moglicher Induktion HO in der Ge-
lenkkapsel identifiziert werden. Dies konnte bedeuten, dass das Mafl an Bewegungs-
einschrankung von der Konzentration des proinflammatorischen BMP-2 abhéangig
ist. Eine Beeinflussung des BMP-2 Signalweges konnte folglich in Zukunft neue An-
sitze zur Therapie und Prévention der Arthrofibrose ermoglichen. Weitere Studien
der Zusammenhénge sind hier erforderlich. Dabei wird vor allem die Frage zu beant-
worten sein, ob die erhéhte BMP-2 Konzentration selbst Ursache der Arthrofibrose
oder nur Surrogatparameter eines weiter unbekannten genetischen oder zelluléren
Prozesses ist. Sollte BMP-2 als ursachlicher Faktor bestatigt werden koénnen, so
ware eine Identifikation von Risikopatienten durch préoperative Bestimmung von
BMP-2 in der Gelenkfliissigkeit vorstellbar. Da aktuell keine sinnvolle Pravention
der priméren Arthrofibrose moglich ist, bleibt nur die Therapie der Erkrankung
nach deren Auftreten. Diese besteht aktuell aus physiotherapeutischen Mafinah-
men, Mobilisation unter Narkose, arthroskopischer Arthrolyse, offener Arthrolyse
oder Revision der einliegenden Endoprothese [87]. Unabhéngig von der Art der
Therapie bleibt das Ergebnis jedoch meist unbefriedigend [87].
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Der endoprothetische Ersatz des Kniegelenkes ist der Goldstandard in der Therapie
der fortgeschrittenen Gonarthrose. Trotzdem ist im Vergleich zur Hiftendoprothe-
tik eine deutlich hohere Rate an unzufriedenen Patienten dokumentiert. Diese ist
zu einem relevanten Teil durch das Auftreten von postoperativen Komplikationen
verursacht. Durch die steigenden Implantationszahlen und schlechteren Ergebnis-
se der Revisionsoperationen kommt die Behandlung der Komplikation medizinisch
und okonomisch betrachtet zu spat. Die Pravention hingegen kann sowohl die Pa-
tientenzufriedenheit steigern, als auch die Revisionslast senken, erfordert aber die
genaue Analyse der Komplikation. Neben der Ursache ist die Einschétzung der
Vermeidbarkeit von relevanter Bedeutung. Wéahrend fiir vermeidbare Komplika-
tionen Praventionsstrategien entwickelt werden koénnen, bleibt fir unvermeidbare
Komplikationen nur die Therapie. Ziel dieser Arbeit war es, die relevanten Kompli-
kationen in der Knieendoprothetik beziiglich ihrer Entstehung und Vermeidbarkeit
zu analysieren. Aufbauend auf diesen Ergebnissen sollten Strategien zur Prévention
dieser Komplikationen und damit zur Steigerung der Patientenzufriedenheit entwi-
ckelt werden. Als relevante Komplikationen wurden die Fehlpositionierung der Im-
plantate, die frithzeitige aseptische Lockerung, die Infektion und die Arthrofibrose
identifiziert.

Die Analyse zeigte nachweisbare Ursachen und Einflussfaktoren der jeweiligen Kom-
plikation. In der konventionellen Operationstechnik kann besonders die Instrumen-
tation der distalen Femurresektion zu einer Fehlpositionierung fithren. Ausrich-
tung und Durchfiihrung der Resektionen ergeben teils erhebliche Abweichungen
von der Planung. Im Vergleich zur konventionellen Technik ermoglichen Patienten-
spezifische Schnittblocke zwar eine Verbesserung des Alignments, zeigen jedoch Ab-
weichungen untereinander. Hier konnte gezeigt werden, dass das MRT dem CT in
der Planung iiberlegen ist. Damit hat die Auswahl des Planungsverfahrens direkten

Einfluss auf die Genauigkeit der Implantatausrichtung. Als weitere Moglichkeit fiir
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eine Fehlpositionierung konnten die intraoperative Positionierung des Patienten-
spezifischen Schittblocks und erneut die Ausfiithrung der Resektionen herausgear-
beitet werden. Dies geht daraus hervor, dass die mittels Navigation tiberpriifte
Position der Patienten-spezifischen Schnittblocke keine Ubereinstimmung mit der
spateren Implantatposition zeigte.

Eine frithzeitige Lockerung kann sowohl aseptisch, als auch septisch begriindet sein.
Die Versagensursache bei frithzeitiger aseptischer Lockerung ist nach Ausschluss ei-
ner Fehlpositionierung in der Fixation des Implantates zu suchen. Im Bereich der
tibialen Komponente erfolgt diese tiberwiegend zementiert. Die Einflussfaktoren der
Zementierqualitdt sind folglich mogliche Ursachen einer frithzeitigen aseptischen
Lockerung. Die Benutzung der Blutsperre konnte hier erstmals eine Verbesserung
der Zementierqualitdt nachweisen. Die Ursache der septischen Lockerung ist die
periprothetische Infektion. Operations- und patientenbezogene Faktoren stellen die
wichtigsten Modulatoren des Risikos dar. Die durchgefiihrte Analyse zielte auf die
Bedeutung dieser Risikofaktoren fiir die periprothetische Infektion. Eine prédopera-
tive Erhohung des C-reaktiven Proteins (CrP) > 0,5 mg/dl war mit einem erhdhten
postoperativen Infektionsrisiko verbunden.

Da die Ursachen der priméren Arthrofibrose weitestgehend unbekannt sind, steht
die Erforschung moglicher Einflussfaktoren und Regulationsmechanismen im Vor-
dergrund. Aufgrund der bereits nachgewiesenen pathologischen Inflammation wur-
den Genexpressionsmuster und Zytokine der Inflammation bevorzugt betrachtet.
Das proinflammatorische Zytokin Bone morphogenetic protein 2 (BMP-2) konnte
als Einflussfaktor in der Gelenkfliissigkeit und der Genregulation von Synovialzel-
len bei Arthrofibrose identifiziert werden. Die Konzentration des BMP-2 in der
Gelenkfliissigkeit zeigte dariiber hinaus eine lineare Korrelation mit der Zunahme
der Fibriosierung der Gelenkkapsel.

Eine effektive Praventionsstrategie kann nur bei grundsétzlicher Vermeidbarkeit
einer Komplikation funktionieren. Als Resultat der Analyse kénnen Fehlpositio-
nierung, frithzeitige aseptische Lockerung durch unzureichende Fixation und peri-
prothetische Infektion grundséatzlich als vermeidbar oder zumindest in der Anzahl
verminderbar angesehen werden. Bei jeder vermeidbaren Komplikation ist die Zu-
ordnung hilfreich, ob sie durch einen systematischen oder einen zufélligen Fehler
verursacht wird. Wahrend der systematische Fehler durch die grundlegende Ande-

rung des Prozesses behoben wird, ist zur Vermeidung des zufélligen Fehlers eine
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vermehrte Prozesskontrolle notwendig.

Der zuféllige Fehler in der Positionierung der Femurkomponente in der konventio-
nellen Technik erfordert die Intensivierung der Kontrolle als Praventionsstrategie.
Hierfiir wurde ein neues Verfahren zur intraoperativen Uberpriifung der Resekti-
on entwickelt. Die Effektivitdt der Préventionsstrategie zeigte sich in einer Ver-
besserung der Genauigkeit in der Koronarebene. Die Abweichung in der Planung
der verschiedenen Patienten-spezifischen Schnittblocke ist als systematischer Feh-
ler zu werten. Da das MRT dem CT in der Darstellung tiberlegen ist, sollte dies
bei der Auswahl des Planungsverfahrens bevorzugt werden. Fehler bei der Positio-
nierung der Patienten-spezifischen Schnittblécke sind zuféllige Fehler und bediirfen
der Kontrolle der Positionierung. Die dafiir genutzte Uberpriifung der Schnittblock-
Position mittels Navigation zeigte jedoch keine Ubereinstimmung mit der spéteren
Implantatposition. Daher ist die isolierte Navigation der Schnittblock-Position als
Praventionsstrategie nicht ausreichend. Die Erweiterung der Prozesskontrolle muss
hier aus der zusétzlichen Uberpriifung der Resektionen und Implantatposition be-
stehen.

Die optimierte Zementiertechnik stellt die wichtigste Praventionsstrategie der unzu-
reichenden Fixation und friihzeitigen aseptischen Lockerung dar. Durch Anderung
des Zementierprozesses kann dieser systematische Fehler moglicherweise vermie-
den werden. Da die Blutsperre die Zementierqualitat verbessert, ist das Zementie-
ren unter Blutsperre als Pravention zu betrachten. Die Vermeidung der septischen
Lockerung besteht in der Pravention der Infektion. Das als Surrogatparameter ei-
nes erhohten Infektionsrisikos identifizierte CrP ist als systematische Fehlerursa-
che einzuordnen. Die notwendige Anderung der Handlungsweise zur Pravention
besteht eindeutig in der Verschiebung der elektiven Operation bei préaoperativer
CrP-Erhohung > 0,5 mg/dl.

Im Gegensatz zu den vorherigen Komplikationen ist die Arthrofibrose mit dem
gegenwartigen Wissensstand als unvermeidbar anzusehen. Eine sinnvolle Praven-
tionsstrategie der Arthrofibrose ist daher nicht vorhanden. Eine kausale Therapie
lasst sich aus der vorliegenden Arbeit nicht ableiten. In der genetischen Regulation
der Inflammation und in der Pathogenese der Kapselfibrosierung konnte BMP-2
nachgewiesen werden. Ein zukiinftiger Therapieansatz konnte in der Modulation
des BMP-2 Signalweges bestehen.

Ziel aller Préaventionsmafinahmen ist die Steigerung der Patientenzufriedenheit.

78



4 Zusammenfassung und Ausblick

Dies ist das tibergeordnete Kriterium, an dem sich jedes elektive Operationsver-
fahren messen lassen muss. Dabei sollten neben den Komplikationen auch die be-
stehenden Limitationen der Knietotalendoprothese als nicht biologischer Ersatz
berticksichtigt werden. In Zukunft sind daher sowohl die Vermeidung von Kom-
plikationen, als auch die Optimierung der Implantate und Operationstechniken zu
beachten. Thematisch werden die Schwerpunkte in der Individualisierung und der
Biologisierung der Knieendoprothetik liegen.

Die Individualisierung betrifft Design und Ausrichtung der Komponenten. Zuktnf-
tige Designs werden daran gemessen werden, ob sie die individuelle, natiirliche Ki-
nematik rekonstruieren konnen und dabei gleichzeitig eine ausreichende Sicherheit
in der Anwendung ermoglichen. In der Ausrichtung wird die bislang apodiktisch
geforderte Wiederherstellung einer geraden Beinachse zunehmend durch eine indi-
viduelle Ausrichtung ersetzt werden [154, 155]. Die Herausforderung wird in der
Definition des zu erreichenden Ziels in einem degenerativ veranderten Gelenk be-
stehen. Dafiir sind die aktuell ausschliellich statischen Betrachtungen allein unge-
eignet, so dass ergidnzende dynamische und funktionelle Untersuchungen zukiinftig
notwendig sein werden. Fir die Umsetzung einer individuellen Planung kénnen die
Ergebnisse dieser Arbeit helfen, die richtige Technologie zu identifizieren.

Die biologischen Faktoren finden bei dieser iiberwiegend mechanischen Betrachtung
keine ausreichende Beriicksichtigung. Unter Biologisierung ist die Beachtung der
relevanten biologischen Faktoren, die die Knieendoprothetik beeinflussen, zu ver-
stehen. Ansatzpunkte kénnen Modifikationen von Material und Oberfléche sein, die
eine verbesserte Fixation oder ossiare Integration ermoéglichen. Durch Oberflachen-
beschichtungen konnten die aktuell bioinerten Implantate mit einer individuellen
biologischen Funktion ausgestattet werden. Eine Verbesserung des Einwachsver-
haltens durch Wachstumsfaktoren oder die Infektionsprophylaxe durch Antibiotika
sind dabei denkbar. Neben den lokalen biologischen Wechselwirkungen wird das
Versténdnis der systemischen Risikofaktoren weiter an Bedeutung fiir Risikostrate-
fizierung und Optimierung der Patientenvorbereitung gewinnen.

Neben der kontinuierlichen Verbesserung der Knieendoprothetik diirfen die zuneh-
menden Erwartungen der Patienten an Aktivitdt und Lebensqualitit nicht aufler
acht gelassen werden. Deren Erfiillung ist eine wichtige Determinante der Zufrie-
denheit [156]. Um eine weitere Steigerung zu erreichen, wird die Anpassung dieser

Erwartungen an die realen Ergebnisse des Operationsverfahrens notwendig sein.
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