2. MATERIAL UND METHODEN

2.1 Probanden

Mit dem Ziel, erstmals reprasentative Daten unter anderem zur Pravalenz osteopo-
rotischer Wirbelkorperfrakturen zu erheben, schlossen sich 1989 insgesamt 18
europaische Lander in der europaischen Studie zur vertebralen Osteoporose
(EVOS) zusammen. Aus Deutschland beteiligten sich zwischen 1991 und 1993 acht
Studienzentren mit Zufallsstichproben aus der Bevolkerung im Alter zwischen 50
und 79 Jahren. Beide Geschlechter sind je zur Halfte vertreten. Bei 4060 Mannern
und Frauen wurden im Rahmen dieser Studie genormte Rontgenaufnahmen der
lateralen Brust- und Lendenwirbelsdule angefertigt. Drei Jahre nach Erstuntersu-
chung wurden erreichbare Studienteilnehmer zu einer Nachuntersuchung mit erneu-
ten lateralen Rontgenaufnahmen der Wirbelsdule eingeladen, um inzidente ver-
tebrale Frakturen zu erfassen (europdische prospektive Studie zur vertebralen Oste-
oporose, EPOS). 2393 Manner und Frauen erschienen zu diesem Follow-up, wobei
sich im Vergleich zu EVOS bei dem gleichen Kollektiv sicherlich eine andere Selek-
tion ergab. Wie in anderen Osteoporosestudien® ° beschrieben, wurden auch in
EVOS und EPOS inshesondere die Krankeren und Alteren aus der Studie verloren,
die zum Teil durch Anfahrt und Untersuchung Uberfordert, zum Teil verstorben wa-
ren’®. Da es sich bei diesem Personenkreis um Hochrisikoguppen fiir osteoporoti-
sche Frakturen handelt, ist von einem relevanten Selektionsbias auszugehen. Die
beobachteten Inzidenzraten flir osteoporotische Wirbelkorperfrakturen stellen daher

in dieser Arbeit Minimalschatzungen dar.



Tabelle 2.1 Probanden
ID Zentrum gesamt | Manner | Frauen
1 |Bochum 298 160 138
8 |Berlin/Potsdam 248 142 106
9 |Berlin-Steglitz 317 165 152
10 |Libeck 226 143 83
11 |Heidelberg 355 189 166
39 |Jena 416 217 199
43 |Erfurt 258 121 137
47 |Berlin-Charite 275 136 139
gesamt 2393 1273 1120




2.2 Methoden

2.2.1

Rontgenaufnahmen

Die Rontgenaufnahmen wurden sowohl fir EVOS als auch fur EPOS nach dem

gleichen Standardprotokoll entsprechend den Empfehlung fiir die European Ver-

tebral Osteoporosis Study (comité d’actions concentrée d’europe 1989) angefertigt.

a)

Die Patientenuntersuchung erfolgt in linker Seitenlage.

Es wird besonders darauf geachtet, Skoliosen durch Unterpolsterung aus-
zugleichen und die Wirbelsdule der Patienten parallel zur Filmebene zu la-
gern, um Verprojizierungen der Wirbelkdrper gering zu halten. Zur Berech-
nung des VergroRerungsfaktors werden der Film-Fokus-Abstand (FFA) und
der Film-Wirbelsdulenabstand (FOA) fur BWS und LWS getrennt notiert. Nur
wenn FFA und FOA bekannt sind, konnen die absoluten Hohen der Wirbel-
korper berechnet werden. Dies ist notwendig, um einen Vergleich der Wirbel-

korperhohen bei Folgeuntersuchungen zu ermdglichen?.

Um den Besonderheiten der Befunderhebung entsprechen zu konnen, wer-
den die Rontgenaufnahmen der seitlichen Brustwirbelsaule (BWS) abwei-
chend von den Leitlinien der Bundesarztekammer erstellt. Auf die anterior-
posteriore Projektion wird zur Reduzierung der Strahlendosis verzichtet und
nur jeweils eine seitliche Rontgenaufnahme der BWS und LWS angefertigt.
Zur Rontgenuntersuchung der BWS wird eine eigens dafur entwickelte Verat-
mungstechnik eingesetzt. Dazu wird eine Expositionszeit von ein bis vier Se-
kunden gewahlt, wahrend der Patient tief ein- und ausatmet. Durch die Be-
wegung von Lunge, Rippen und Zwerchfellschenkeln werden diese verwischt

und nur die BWS scharf abgebildet. Geometrie und Strukturen der Wirbel-



korper sind bei dieser Technik nahezu Uberlagerungsfrei zu erfassen. Zur Re-
duktion der Strahlendosis wurde die Verwendung von Al- und Cu-Filtern

empfohlen.

d) Die Fokussierung des Zentralstrahls erfolgt in Héhe des BWK 7 bzw. des LWK
2 statt wie Ublich in Hohe des BWK 6 bzw. des LWK 3. Zielsetzung der ver-
anderten Fokussierung ist, den thorakolumbalen Ubergang moglichst wenig
verprojiziert darzustellen und den BWK 12 auf beiden Rontgenbildern abzu-
bilden, um die Wirbelkorper sicherer zu identifizieren und dem Untersucher

das korrekte Auszahlen der Wirbelkdrper zu erleichtern.

Auf den Rontgenfilmen werden das Zentrum und die Probandennummer vermerkt,
um eine sichere Zuordnung der Aufnahmen zu gewahrleisten. Weiterhin werden auf

einem anonymisierten Datenblatt folgende Informationen dokumentiert:

- Nummer des Zentrums

- Nummer des Probanden

- Geburtsdatum

- Geschlecht

- Kdrpergewicht

- Korpergrolie

- Datum der Rontgenaufnahme

- Film-Fokus-Abstand (FFA) und Film-Objekt-Abstand (FOA).

Leider sind diese Angaben nicht immer komplett verfugbar. Von einigen Zentren
fehlen auch die FOA-Angaben. Somit ist eine auf den VergrofRerungsfaktor bezo-

gene Korrektur der Hohenangabe nicht méglich und die Absoluthbhe der Wirbel-
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korper nicht verfiigbar. Daher basiert die Gesamtauswertung vorwiegend auf den
Hohenindizes.
Die Orginalréntgenfilme mit dem beiliegenden Datenblatt wurden von den Zentren

zur Auswertung nach Berlin-Steglitz geschickt.

2.2.2 Digitalisiertablett

Das Gerat dient zur Gewinnung von Ortskoordinaten in rechnerverwertbarer Form.
Das Digitalisiertablett ist der Trager des Koordinatensystems.

Uber dieses Digitalisiertablett wird manuell ein frei bewegliches Abtastelement (Fa-
denkreuz) gefihrt. Die Koordinaten des Abtasters werden von dem mikroprozessor-
gesteuerten Melsystem mit einer Genauigkeit von kleiner 0,1 mm und einer Ge-
schwindigkeit von 100 Koordinatenpaaren pro Sekunde mit dem Fadenkreuz ermit-
telt. Die gewonnenen  Koordinatenpaare werden Uber ein Interface an eine
SUNSTATION zur weiteren Verarbeitung tUbertragen.

Der Digitizer besteht aus drei Komponenten: einem Durchlicht-MeRtablett, einer
Maus mit Fadenkreuzcurser und einer Steuereinheit.

Das MeRtablett stellt eine durchscheinende Platte dar, hinter der eine Lichtquelle
installiert ist. Bei der Auswertung werden die Rontgenfilme von einer auf der Platte
befestigten rechtwinkligen Schablone gehalten.

Die Maus mit dem Fadenkreuzcursor ist das Abtastinstrument zum prazisen paralla-
xenfreien Digitalisieren von Mel3punkten. Sie besitzt funf Tasten, die einzeln oder in

Kombination gedriickt werden kdnnen und folgende Funktionen erfullen:

- Punkteingabe

- Wirbelkdrperbestatigung (nach sechs Punkten)

- Uberspringen eines nicht auswertbaren Wirbelkorpers
- neues Rontgenbild

- AbschluB eines Falles (nachdem 13 Wirbelk6rper eingeben sind)
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- Loschen des zuletzt eingegebenen Punktes
- Loschen des zuletzt eingegebenen Wirbelkorpers
- Loschen des gesamten Falles (Loschen nur vor Speicherung des gesamten

Falles moglich).

Die Steuereinheit dient der Stromversorgung des Abtasters und des MeRtabletts. Sie
empfangt aulBerdem die Daten des Abtasters und verfiigt Gber eine serielle Schnitt-

stelle zum Datentransfer zwischen Rechner und Curser.

Zur geometrischen Vermessung der Wirbelkdrper wurden die RoOntgenbilder der
Probanden aus EVOS und EPOS auf einem Durchlicht-Digitalisierboard befestigt
und die Wirbelkorper brtlaufend von BWK 4 bis LWK 4 mit einem Mouse/Calliper-

System vermessen.

2.2.3 Manuelle Auswertung der Rontgenfilme

Die Auswertung der Wirbelkorper erfolgt in fortlaufender Reihenfolge von T4 bis L4.
Zur Orientierung werden auf der BWS-Aufnahme die Wirbelkérper T4, T8 und T12,
sowie auf der LWS-Aufnahme T12 und L4 bezeichnet und markiert.

Danach werden Uber die Tastatur der SUNSTATION bestimmte Probandendaten in

die Datenbank eingegeben:

- Probandennummer
- Zentrumsnummer

- Landernummer

- Anzahl der Filme

- Besuchsnummer

- FOA der Brustwirbelsdule und der Lendenwirbelsaule.
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Weiterhin wurde eine Einteilung der degenerativen Veranderungen der Brust- und

Lendenwirbelséaule nach Kellgren*? durchgefiihrt (Abb 1).

Abbildung 1: Einteilung der degenerativen Veranderungen nach Kellgren.
Grad 1 = fragliche, Grad 2 = leichte, Grad 3 = mittlere, Grad 4 = schwere de-

generative Veranderungen.
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Anschlielend erfolgt die Vermessung der Wirbelkorper. Die Wirbelkdrperhdhen
werden durch sechs Punkte definiert. Die anterioren, medialen und posterioren
Begrenzungspunkte werden entsprechend einer spezifizierten Empfehlung nach

Smith-Bindman et al 1991* eingegeben.

a) Endplatten
Die Endplatten stellen sich in der Regel mit einer Dicke von 1-2 mm auf dem RoOnt-
genbild dar. Die Punkte werden an der aufleren Kante der Begrenzung zum Zwi-

schenwirbelraum gesetzt (Abb.1).

b) Anteriore HOhe

Die Punkte fur die anteriore Hohe werden im vorderen Finftel des Wirbelkdrpers
gesetzt. Die Punkte werden so plaziert, dal? die Verbindungslinie zwischen den bei-
den Punkte direkt entlang der Vorderkante des Wirbelkorpers verlauft (Abb 1). Ante-
riore osteophytdre Anbauten oder Apophysenstdrungen werden nicht mit einbezo-
gen, in diesem Fall werden die Punkte weiter nach posterior gesetzt, jedoch immer

innerhalb des vorderen Flnftels (Abb. 2).

C) Posteriore Hohe
Die Punkte fur die posteriore Hohe werden im hinteren Funftel des Wirbelkorper an

der &uReren Begrenzung der Kortikalis der Endplatten gesetzt (Abb. 1).

d) Mittlere HOhe

Die mittlere (zentrale) Wirbelkbrperndhe wird definiert als geringster Abstand der
Endplatten bzw. der korrekt gesetzten Punkte zueinander in den mittleren drei Flnf-
teln (Abb. 1). Es ist daher zum Teil notwendig, einen der gesetzten Punkte in einer
exakt horizontalen Linie zu verschieben (Abb. 3). Hierbei ist das Fadenkreuz der
Maus behilflich.
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Bei frischen Frakturen der Grund- oder/und Deckplatte werden die Punkte am Ende
der Frakturlinie gesetzt (Abb. 4). Bei Frakturen, die alter als ein Monat snd, wird die
Frakturlinie zum Teil durch Kallusbildung Uberlagert. Die Punkte werden hier an der

Grenze zwischen Kallus und dem normalen trabekul&ren Knochen gesetzt (Abb. 5).

e) Keilwirbel
Bei Vorliegen eines Keilwirbels (anteriore Hohe vermindert), werden die Punkte fiir

die mittlere H6he in die Mitte der zentralen drei Fiinftel gesetzt (Abb. 6).

f) Projektionslinien

Bei Verprojizierungen der Wirbelkdrper und bei Torsionen der Wirbelsaule werden
die Endplatten und die dorsalen Begrenzungen nicht tbereinanderprojiziert, so daf3
Doppelkonturen entstehen. In diesen Fallen stellen sich die Endplattenkonturen
jeweils als Oval dar. Zur Hohenmessung wurde jeweils die Mitte zwischen beiden

als Endplattenpunkt angenommen (Abb. 7).

Aus diesen sechs Mel3punkten werden die vordere (a), mittlere (m) und die hintere
Hohe (p) fur jeden der Wirbelkorper bestimmt. Aus dem Verhdltnis der genannten
Hohen zueinander (a/p und m/p) und zu den Hohen der Nachbarwirbeln (p/pp,
p/piow) Wird errechnet, ob ein Wirbelkorper als deformiert @ngestuft wird. Bei dem
in dieser Arbeit zur Anwendung kommenden Algorithmus nach Felsenberg/Kalender
wird eine prévalente Deformierung als eine Minderung der anterioren oder mittle-
ren Hohen um mehr als 25% im Vergleich zur posterioren Hohe definiert. Diese
Berechnungen erfolgen automatisch und werden ebenfalls in der Datenbank ge-
speichert.

Die Richtigkeit und Reproduzierbarkeit der manuellen Vermessung wurde an einem
Wirbelkorperpraparat tberprift'Y. Es wurde eine Genauigkeitsrate von 99,5% er-

zielt. Die mittlere Reproduzierbarkeit des Verfahrens war =>99,1%.
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Nach Abschlu der Messung wird ein radiologischer Kommentar zu den Ursachen
moglicher Deformitaten sowie eine Befundung des gesamten Falles eingegeben

und anschlieBend der Fall gespeichert.

2.2.4 Definition der Wirbelkérperdeformation

Die Berechnung einer Wirbelkorperdeformation nach Felsenberg/Kalender ist un-
abhéangig von Referenzwerten. Bei dieser Methode wird eine keilférmige Deformati-
on (wedge) angenommen, wenn die anterioren Wirbelkdrperhhen um 25% niedri-
ger liegen als die posterioren (a/p-Index). Eine Konkavitdtsdeformation (konkav,
bikonkav) wird angenommen, wenn die zentrale Hohe um mindestens 25% kleiner
ist als die posteriore Wirbelkbrperhdhe (m/p-Index). Zur Berechnung eines Kom-
pressionswirbels (crushed) werden die posterioren Hohen von jeweils zwei Wirbel-
korpern kranial und kaudal vom zu bestimmenden Wirbelkdrper zum Vergleich

herangezogen. Hierbei wird ebenfalls ein Wert =25% angenommen.

2.2.5 Radiologische Differentialdiagnose einer vertebralen Deformation

2.2.5.1 Osteoporotische Wirbelkorperfraktur

Eine osteoporosebezogene Fraktur liegt immer dann vor, wenn eine entsprechende
Abnahme der Hohenindizes gemessen wird und keine der unten genannten Krite-
rien eine andere Genese der Deformation zulassen. Typisch sind die Einsenkungen

der Grund- und/oder Deckplatten bei Erhalt der Zwischenwirbelhdhe.

2.2.5.2 Degenerative Wirbelkdrperdeformation

Eine Deformation aufgrund von Verschleilverdnderungen wird angenommen, wenn
eine subchondrale Sklerosierung der Grund- und Deckplatten vorliegt, Osteophyten
nachweisbar sind, die entsprechend der Klassifikation nach Kellgren den Grad I

tberschreiten, der Zwischenwirbelraum verschmélert oder ein Vakuumphanomen
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nachweisbar ist. Die degenerativen Verdnderungen missen den deformierten Wir-

belkorper direkt betreffen.

2.2.5.3 Wirbelkorperdeformation bei der traumatischen Fraktur

Eine traumatische Fraktur wird angenommen, wenn die ventrale Wirbelkdrperkante
eine typische Knickbildung aufweist oder die anterioren Wirbelkdrperelemente deut-
lich ventral einer gedachten Linie durch die ventralen Endplattenpunkte der nicht

deformierten Wirbelkorper lokalisiert sind.

2254 Wirbelkorperdeformation bei M. Scheuermann

Ein M. Scheuermann wird als Ursache einer Deformation angenommen, wenn
Schmorl’sche Knorpelknétchen, wellige Grund- und Deckplattenkonturen, ver-
schmaélerte Zwischenwirbelrdume, Hyperkyphose oder mehrsegmentige Verformun-

gen vorliegen. Der Nachweis eines Edgren-Vaino-Zeichens gilt als pathognomisch.

2.2.5.5 Weitere Wirbelkdrperdeformation
Radiologisch werden ebenfalls Deformationen aufgrund eines M. Bechterew, eines
M. Forestier, einer Osteomalazie, einer persistierender Chorda dorsalis oder weite-

rer seltener Ursachen von der osteoporotischen Deformation abgegrenzt.

2.2.6 Datenbank

Alle MeRdaten werden online vom Digitalisiertablett tber eine SUN-Station in eine
Datenbank (Informix, UNIX-basiert) eingelesen. Die Datenbank enthalt folgende
Daten: die absolute Wirbelkdrperhdhe (anterior, medial und posterior) der Wirbel-
kdrper BWK 4 bis LWK 4, die Deformations-Indizes a/p, m/p, pplup, pp2up,
ppllow, pp2low, Angaben zu Nebenbefunden und den radiologischen Befund zur

Genese der Deformationen.



17

Diese Daten werden in eine Excel-Datei implementiert. Es erfolgt ein Vergleich der
Daten und Rontgenbilder aus der Baseline und dem Follow-up zur Sicherung der
Plausibilitat der Messungen (siehe nachsten Punkt). Anschlielend wird die Daten-

bank um die folgenden Informationen erweitert:

- Deformation EVOS / EPOS ja oder nein

- Ursache der Deformation (osteoporotisch, degenerativ, traumatisch, M.
Scheuermann, anderes)

- Anzahl der Frakturen in EVOS und EPOS

- Deformationsform (keilférmig, konkav, bikonkav, crushed)

- Befundkonstanz bzw. Befundverschlechterung.

2.2.7 Definition der inzidenten Fraktur

Als inzidente osteoporotische Fraktur werden alle Wirbelkorper eingestuft, die einen
a/p- oder m/p Index unter 75% aufwiesen, sowie sich im Vergleich mit der Vorun-
tersuchung um mehr als 15% verschlechtert hatten. Unterschieden wird zwischen
neuen Frakturen bei vorher frakturfreien Probanden (fx-i) sowie neuen Frakturen bei

pravalenten Frakturen oder Verschlechterung vorbestehender Frakturen (fx-a).

Zum Vermeidung von Fehlern bei der Ermittlung der Inzidenz geht es in einem ers-
ten Schritt darum auszuschlielen, daB festgestellte Veranderungen der a/p- und
m/p-Indices auf Melfehlern oder aufnahmetechnischen Unterschieden zwischen
Erst- und Zweitaufnahme beruhen. Alle Wirbelkorper, fur die eine der beiden Ho-
hendifferenzen mehr als 15% betrug, werden einer erneuten radiologischen
Kontrolle unterzogen und die MeRdaten gegebenenfalls korrigiert.  Alle
morphometrisch gefundenen Deformationen werden einer klinisch-radiologischen
Differentialdiagnose unterzogen, um die Frage nach der Ursache (osteoporotisch

ja/nein) zu klaren.
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2.2.8 Reproduzierbarkeit der manuellen geometrischen Vermessung

Der Fehler bei der Reproduzierbarkeit bei zehnfacher MeRwiederholung desselben
Bildpaares betrug 0,82% fur die anteriore, 0,94% fur die mediale und 0,48% flr
die posteriore Hohe. Der Fehler fiir die Wiederholbarkeit einer Verlaufskontrolle
(erneute RoOntgenaufnahme nach drei Jahren) betrug: 1,38% (anterior), 1,88%

(medial) und 1,81% (posterior), sofern keine Befundveranderung aufgetreten war.



