2. Stand des Wissens
2.1 Makroskopische und mikroskopische Grundlagen

2.1.1 Der Begriff ,,Bewegungssegment*

Der ,,Bewegungsraum‘ zwischen zwei Wirbeln wird nach Junghanns (1951) auch als Bewe-
gungssegment bezeichnet. Hierzu zdhlt man die Zwischenwirbelscheibe mit unterer und
oberer hyaliner Knorpelplatte, die paarigen Wirbelgelenke und Zwischenwirbellocher sowie
den entsprechenden Abschnitt des Wirbelkanals mit seinem Inhalt. Die Wirbelkorper stehen
durch Disci intervertebrales und die Wirbelbogen durch die Articulationes zygapophysiales
miteinander in Verbindung. Des Weiteren dienen kurze und lange Bandziige der Stabilisie-
rung des Achsenskelettes. Die Bandscheiben beeinflussen den Bewegungsumfang der Wir-
belsdule, die Facettengelenke bestimmen vor allem die Bewegungsrichtung. Die Anteile ei-
nes Bewegungssegmentes stehen sowohl topographisch als auch funktionell in enger
Beziehung zueinander. Folglich wirkt sich die Schidigung einer Komponente stets auch auf
die anderen Abschnitte aus (39-40).

2.1.2 Die humane Bandscheibe und ihre angrenzenden Strukturen

2.1.2.1 Anatomie und Funktion der humanen Bandscheibe

Die Bandscheibe (Discus intervertebralis) ist ein einmalig und komplex zusammengesetztes
Gewebe, welches eine herausragende Rolle in der Druckiibertragung und Flexibilitit des
Achsenskelettes spielt. Die Disci intervertebrales machen insgesamt ein Viertel der Gesamt-
lange der Wirbelséule aus. Die humane Columna vertebralis hat im allgemeinen 23 Zwi-
schenwirbelscheiben, darunter 5 Hals-, 11 Brust- und 4 Lendenbandscheiben sowie je eine
am zervikothorakalen, thorakolumbalen und lumbosakralen Ubergang. Sie werden von kra-
nial nach kaudal breiter und hoher. Thre durchschnittliche Héhe im Bereich der Lendenwir-
belsdule betrdgt beim Menschen 11-16 mm (41-43). Eine Zwischenwirbelscheibe besteht aus
zwei Komponenten unterschiedlicher Entwicklung und Morphologie, dem peripheren Anu-
lus fibrosus und dem zentralen Nukleus pulposus (39). Uber die kollagenen Fibrillen des
dufleren Faserringes steht die Bandscheibe mit den angrenzenden Wirbelkdrperendplatten in
Verbindung (44).

2.1.2.2 Histologie der humanen Bandscheibe

Die Bandscheibe setzt sich aus dem dufleren Anulus fibrosus und dem inneren Nukleus pul-
posus zusammen. Der Faserring besteht aus konzentrisch geschichteten Bindegewebslamel-
len, tiberwiegend vom Typ-I-Kollagen, und Faserknorpel (45). Die Aulenzone des Anulus
fibrosus ist durch eine hohe Faserdichte und eine geringe Zellzahl charakterisiert. Zwischen

den Kollagenfaserbiindeln dieser Zone sind wenige Fibrozyten eingelagert.



In der kontinuierlich {ibergehenden Innenzone nimmt die Zelldichte zu. Man findet Faser-
knorpelzellen mit geringer Menge Knorpelgrundsubstanz (40). Die Faserbiindel werden
durch ihre externen Anteile in der knorpeligen Endplatte sowie in der knochernen Randleis-
te des angrenzenden Wirbelkorpers verankert (44). Die Ausrichtung der Fasern einer Lamel-
le ist im rechten Winkel zu den Kollagenfasern der folgenden, so dass sich im histologischen
Tangentialschnitt ein typisches Fischgratenmuster ergibt. In Bezug zur Spinalachse sind sie
in einem Winkel von 65° angeordnet (46, 47).

Der gallertartige Nukleus pulposus ist im Vergleich zum Faserring zellirmer. Die im Wachs-
tumsalter vorhandenen notochordalen Zellen sind Relikte der embryonalen, aus dem Ento-
derm hervorgehenden Chorda dorsalis (46, 48, 49). Der Gallertkern besteht vorrangig aus
Typ-II-Kollagen, Proteoglykanen und zu mehr als 80 % aus Wasser (44, 50). Das hohe Was-
serbindungsvermogen der Proteoglykane ist verantwortlich fiir die viskoelastischen Eigen-
schaften der Bandscheibe (51). Zwischen Faserring und Gallertkern zeigt sich ein Gefille der
Kollagentypen. Am duleren Rand des Anulus fibrosus findet man mehr als 95 % Typ-I-Kol-
lagen. Dieser Prozentsatz sinkt annidhernd linear auf weniger als 5 % im Nukleus pulposus.
Ein entgegengesetzter Gradient existiert fiir den Typ-II-Kollagen, welcher mehr als 95 % im
Nukleus pulposus und weniger als 5 % in Anulus fibrosus ausmacht (52).

Bis etwa zum zweiten Lebensjahr ist die Zwischenwirbelscheibe vaskularisiert. In der spa-
teren Entwicklung kommt es, aufler in den duBlersten Lamellen des Anulus fibrosus, zur
Riickbildung des Kapillarbettes (48, 53). Die verbleibenden Gefidle werden in ihrem anato-
mischen Verlauf von polymodalen, nozizeptiven Nervenfasern begleitet (54). Der Metabolis-
mus wird nun durch Diffusion, v.a. durch die hyalinen Knorpelendplatten der Wirbelkorper
gewihrleistet. Die Bandscheibe gehort somit zu den bradytrophen Geweben (55). Die Nihr-
stoff- sowie Fliissigkeitszufuhr unterliegt einem Tagesrhythmus. Unter hoher axialer Belas-
tung tagsiiber verursacht der vertikale Druck das Austreten der Stoffwechselprodukte tiber
die Endplatte in das Kapillarbett. Mit dem néchtlichen Minimum der skelettalen Belastung
kommt es zur Umkehrung dieses Mechanismus.

Durch den sinkenden intradiskalen Druck stromen Fliissigkeit und Néhrstoffe durch die
Endplatte in die Bandscheibe. Dieser bewegungsabhiangige Austausch von Stoffwechselme-
taboliten, Nédhrstoffen und Fliissigkeit ist von essentieller Bedeutung fiir den Erhalt des Ge-
webes (54, 56). ,,Die Bandscheibe als osmotisches System lebt von der Bewegung™ (7). Unter
Belastung wirkt der Gallertkern als ein nicht komprimierbares Gelkissen. Auf diese Weise
wird der durch Gewicht und Bewegung entstehende Druck nach allen Seiten gleichmiBig
verteilt und die Fasern des Anulus fibrosus werden unter Spannung versetzt (55). Durch den
Faserring wird somit eine zugfeste Hiille gebildet. Sie sichert die Wirbelkorperverbindung
und bietet Widerstand gegen Zug und Rotation (40). Dank des funktionellen Zusammen-
spiels von Faserring und Gallertkern wird die axiale Druckkraft gleichmiBig auf die angren-
zende Deckplatte des Wirbelkorpers verteilt. Die beiden Bandscheibenanteile bilden so be-

trachtet eine funktionelle Einheit.



2.1.2.3 Anatomie und Funktion des Wirbelknochens

Die Wirbel gehoren zu den kurzen irreguldr geformten Knochen. Thre Grundform besteht
aus dem kurzen, zylinderformigen Wirbelkorper (Corpus vertebrae) und dem schlankeren
Wirbelbogen (Arcus vertebrae). Jeder Wirbelkorper ldsst im Ségeschnitt eine dullere Sub-
stantia compacta (Corticalis) und eine innere Substantia spongiosa (Spongiosa) erkennen.
Die Corticalis ist mit Ausnahme der Epiphysen auf3erordentlich diinn und siebartig durch-
brochen. Die Spongiosa, ein dreidimensionales Maschenwerk aus Knochenbilkchen (Trabe-
kel), enthélt in ihren Zwischenrdumen Knochenmarkzellen oder Fett. Die Trabekel sind vor-
wiegend vertikal und horizontal ausgerichtet. [hre Anordnung und Dichte richtet sich nach
den Vektoren der Druck- und Zugbeanspruchung. Die innere Oberfliche des Knochengewe-
bes wird von dem Endost ausgekleidet. Diese diinne Schicht Bindegewebszellen bildet somit
die Grenze zur Knochenmarkhdhle. Das Knochengewebe wird, ausgenommen der hyalinen
Gelenkfldchen, von der Knochenhaut (Periost) umschlossen. Das Periost dient als Anhef-
tungsflache fiir Sehnen und Bander und ist maBgeblich an der Geféfversorgung und Schmerz-
wahrnehmung der Skelettelemente beteiligt (40, 55). Die kranialen und kaudalen Endflachen
eines Wirbelkorpers werden von den Deckplatten gebildet. Zwei benachbarte Wirbel gren-
zen somit je eine Bandscheibe ein. Diese Endfldchen sind auBler der Randleiste von einer
diinnen Lage aus hyalinem Knorpel mit parallel und horizontal verlaufenden Fasern bedeckt.
Die Dicke der Schicht ist sehr variabel, der schmalste Bereich ist in der Nukleusregion. Die
biochemischen Hauptbestandteile sind Proteoglykane, Kollagen und Wasser, die in der quan-
titativen Zusammensetzung dem Gelenkknorpel sehr dhnlich sind. Im Bereich des dulleren
Anulus fibrosus findet man zwischen der Bandscheibe und dem subchondralen Knochen
eine Zone aus kalzifiziertem Knorpel, welche nach zentral diinner oder kaum nachweisbar
wird (39, 57).

Die Endplatte erfiillt die Funktion einer physikalischen Barriere und verhindert das Vordrin-
gen von Nukleusmaterial in die kndcherne Spongiosa. Ferner spielt sie eine entscheidende
Rolle im Stoffwechsel- und Fliissigkeitsaustausch der Bandscheibe (54, 56, 58).

2.1.2.4 Anatomie und Funktion der Wirbelbogengelenke

Die paarig angelegten Facettengelenke sind Diarthrosen zwischen den Gelenkfortsitzen
(Procc. articulares) benachbarter Wirbelkorper. Thre Form, Stellung und folglich auch ihr
Bewegungsausmal sind in den einzelnen Regionen der Wirbelsdule verschieden. Die fibro-
sen Gelenkkapseln werden von kranial nach kaudal straffer und entspringen an den Randern
der Gelenkflachen (Facies articulares) der Procc. articulares. Im anteriormedialen Bereich
werden sie zusitzlich durch ldngs verlaufende Bandziige aus tiberwiegend elastischen Fasern

(Ligg. flava) verstarkt. Hyaline Knorpelplatten iiberkleiden die Facies articulares.



Es sind meniskusartige, gering vaskularisierte Gewebeformationen zwischen den Gelenkfla-
chen nachgewiesen, denen eine mechanische Bedeutung zur Erh6hung der Belastungsfahig-
keit zugeschrieben wird. Die primdre Funktion der lumbalen Wirbelbogengelenke besteht in
der Fiihrung und Stabilisation von Extensions- und Flexionsbewegungen und geringfiigiger
Rotation. (40, 59, 60)

2.1.2.5 Histologie des Knochengewebes

Das zum Binde- und Stiitzgewebe des Korpers zdhlende Knochengewebe besteht grundle-
gend aus Zellen, einer organischen, auch als Osteoid bezeichneten Grundsubstanz und ver-
schiedenen Mineralsalzen. Die organischen Matrixanteile, wie Kollagene, Proteoglykane
und Glykoproteine, sind fiir die Elastizitdt des Knochens verantwortlich und werden von den
Osteoblasten synthetisiert. Diese knochenbildenden Zellen sind einschichtig auf der Oberfla-
che der Trabekel angeordnet. Durch die fortwidhrende Synthese werden sie von der Grund-
substanz eingemauert. Ist eine Zelle vollstdndig von Osteoid umgeben, wird sie als Osteozyt
bezeichnet. Thre Festigkeit erhdlt die Interzellularsubstanz des Knochengewebes durch die
Einlagerung anorganischer Mineralsalze. Calzium-Hydroxylapatit (Cal0O(PO4)6(OH)2), ein
Calziumphosphatkomplex, stellt mit etwa 70 % den prozentual groten Anteil. Des Weiteren
findet man Karbonate, Natrium, Magnesium und Fluorid (51).

Zeitlebens ist das Knochengewebe einem Umbau unterworfen. Dieser auch als Remodelling
bezeichnete Prozess ist an wechselnde Beanspruchung und hormonelle Verdnderungen ad-
aptiert. Die fiir den Knochenabbau verantwortlichen Osteoklasten werden als vielkernige,
amoboid bewegliche, verzweigte Riesenzellen beschrieben. Sie bilden entlang ihrer Reakti-
onszonen sogenannte Howshipsche Lakunen. Diese an den Knochenbéilkchen befindlichen
Reaktionsbuchten sind Ausdruck des Abbaus von interzelluldrer Knochensubstanz.
Osteoblasten als knochenbildende Zellen stehen unter physiologischen Bedingungen in ei-
nem ausgewogenen Zusammenspiel mit den hier beschriebenen knochenabbauenden Osteo-
klasten.

Ihrem dreidimensionalen Aufbau nach unterscheidet man grundsétzlich zwei Knochenar-
ten, den geflechtartigen und den Lamellenknochen. Im Verlauf der Entwicklung wird der aus
einem Flechtwerk unregelméfig angeordneter Knochenbélkchen bestehende Geflechtkno-
chen in Folge von Umbauprozessen durch den mechanisch hoherwertigen Lamellenknochen
ersetzt. Wihrend jeder physiologischen, aber auch pathologischen Knochenneubildung, wie
beispielsweise Frakturheilung und Osteophytenbildung, findet dieser Vorgang statt. Der La-
mellenknochen ist durch eine deutliche Schichtung, bedingt durch Lagen von parallel verlau-
fenden Kollagenfibrillen, die als Lamellen zusammengefasst sind, charakterisiert. Zwischen
den Lamellen befinden sich Lagen von Osteozyten. Baueinheit des Lamellenknochens ist
das Osteon (Havers-System). Ein Geféal3kanal (Canalis centralis, Havers-Kanal) mit seinen

bis zu 20 Lamellen bildet ein solches Havers-System.



Die Havers-Kandle stehen durch kleinere, sogenannte Volkmannsche Kanéle, mit den Gefé-
Ben der d&uBleren und inneren Knochenhaut in Verbindung. Der Raum zwischen intakten, neu
gebildeten Osteonen wird durch Lamellenbruchstiicke ehemaliger Havers-Systeme, den
Schaltlamellen, ausgefiillt. Dieses Gefiige wird gegen die Oberflache und gegen die Mark-
hohle durch eine dulere und innere Generallamelle abgegrenzt (46, 60).

Das Knochengewebe iibernimmt eine Vielzahl an Aufgaben. Es ist ein hochdifferenziertes
Stiitzgewebe, welches an allen Bewegungen des menschlichen Korpers beteiligt ist. Dartiber
hinaus dient es dem Schutz wichtiger innerer Organe und ist an bedeutenden metabolischen
Prozessen beteiligt. So dient der Knochen als Calzium- und Phosphatspeicher, der iiber eine
komplexe endokrine Steuerung mit dem Extrazellulirraum im Gleichgewicht steht. Das in
den Zwischenrdumen der Spongiosa befindliche Knochenmark enthélt Vorlauferzellen der

Hiamatopoese und ist damit mafB3geblich an der Blutbildung beteiligt (40, 51).
2.1.2.6 Histologie des hyalinen Knorpels

Der hyaline Knorpel ist die iberwiegende Knorpelart des menschlichen Stiitz- und Bewe-
gungsapparates. Die Gelenkflichen (Facies articulares) des Skelettes besitzen einen Uber-
zug aus hyalinem Knorpel, so auch die Deckplatten der Wirbelkdrper und die Facies articu-
lares der Wirbelbogengelenke. Der Gelenkknorpel (Cartilago articularis) ist je nach
Topographie und oft auch innerhalb einer Gelenkfliche unterschiedlich dick. Generell be-
steht Knorpel aus Knorpelzellen und der Interzellularsubstanz. Er ist ein relativ zellarmes
Gewebe und dndert von der Oberfléche bis in die Tiefe seinen Aufbau. Die Hauptbestandtei-
le der extrazelluldren Matrix sind Wasser, Kollagen und Proteoglykane. In die amorphe
Grundsubstanz eingebettet sind zu iiber 90 % aus Typ-II-Kollagen bestehende Fibrillen.
Diese Kollagenfaserbiindel streben aus der Tiefe vom subchondralen Knochen ausgehend
senkrecht aufwirts, verlaufen dann bogenformig, um unter der Knorpeloberfliche eine Fa-
serverdichtung zu bilden. Die Strukturbesonderheiten und die glatte Oberfliche geben dem
hyalinen Knorpel die charakteristischen Féhigkeiten, Druck- und Zugspannungen aufzufan-
gen und die Reibung herabzusetzen. Fiir die Druckelastizitit des Knorpels ist maB3geblich
das hohe Wasserbindungsvermdgen der Glykane verantwortlich (61). Zu den zelluldren Be-
standteilen des Knorpelgewebes zdhlt man die Chondroblasten und die Chondrozyten. Die
aus mesenchymalen Vorlduferzellen entstehenden Chondroblasten zeichnen sich durch ein
ribosomenreiches basophiles Zytoplasma aus. Sie synthetisieren die extrazelluldre Matrix
und separieren sich dadurch voneinander. Die fortschreitende Differenzierung zu den ausge-
reiften Chondrozyten erfolgt innerhalb des Knorpelgewebes von innen nach auf3en, so dass
beide Zellarten nebeneinander vorliegen konnen. Insbesondere im hyalinen Knorpel organi-
sieren sich die Zellen, umschlossen von einem Knorpelhof mit Knorpelkapsel zu isogenen

Gruppen, auch Chondrone oder Territorien genannt (46, 51).



Der Knorpel ist gefaf3frei. Die Néhrstoffzufuhr dieses bradytrophen Gewebes erfolgt daher
ausschlieBlich durch Diffusion aus der im Gelenkspalt vorhandenen Synovialfliissigkeit und
dem gut durchbluteten subchondralen Knochen. Zum Erhalt des Gelenkknorpels ist somit
die physiologische Bewegung von essentieller Bedeutung. Speziell der Gelenkknorpel hat
ausgenommen im Kindesalter ein geringes Regenerationsvermogen. Als Griinde hierfiir
konnen das fehlende Perichondrium und die mangelnde Vaskularisierung gedeutet werden
(40).

2.1.3 Die Bandscheibendegeneration und ihre Effekte auf angrenzende Strukturen

2.1.3.1 Degenerative Verdnderungen der Bandscheibe

Als ein Ergebnis des normalen Alterungsprozesses éndert sich bereits friithzeitig die Zusam-
mensetzung der beiden Bandscheibenkomponenten. Schon ab dem jungen Erwachsenenalter
konnen signifikante Verdnderungen beobachtet werden (62-64). Der Grad dieser morpholo-
gischen und biochemischen Umstrukturierungen variiert jedoch stark. Nguyen-minh zeigte,
dass eine beeintrachtigte Diffusion von Fliissigkeit in den Gallertkern ein Indikator fiir friithe
degenerative Verdnderungen ist (65). Weitere Arbeitsgruppen konnten die Rolle abnormer
Stoffwechselprozesse bei der Entwicklung und dem Fortschreiten der Bandscheibendegene-
ration belegen (56, 65, 66). Es vermindert sich der kolloidosmotische Druck des Nukleus
pulposus indem der Wasser- und Proteoglykangehalt sinkt (4, 67). Der Faseranteil nimmt zu,
die runden Chondrozyten wandeln sich in ovale Fibrozyten und es kommt zu einem Verlust
der mukoiden Konsistenz (53). Die Folge ist eine abnehmende Elastizitit und Verformbarkeit
sowie hdufig der Verlust an Bandscheibenhdhe. Durch ein auf diese Weise entstehendes Un-
gleichgewicht der Druckverteilung steigert sich die Belastung des Anulus fibrosus, der folg-
lich ebenfalls degenerativen Verédnderungen unterliegt (54). Der Faserring verliert an Span-
nung und kann leichter einreiflen. Die funktionelle Einheit aus beiden Diskusanteilen wird
zunehmend instabil. Schreitet die Degeneration fort, kann es zu Anderungen in der Lamel-
lenstruktur und zu bereits makroskopisch sichtbaren radidren und konzentrischen Rissen
kommen (4, 10, 48, 67). Peng zeigte in seiner Arbeit, dass sich entlang dieser Lasionen eine
Zone von vaskularisiertem, narbenédhnlichem Granulationsgewebe bildet und immunbhistolo-
gisch Nervenfaserwachstum nachweisbar ist. Anulus fibrosus und Nukleus pulposus sind
dann hiufig nicht mehr von einander abgrenzbar (53). RegelméBig klinische Symptome her-
vorrufend, kommt es durch das nach auflen Drangen des Faserrings zu einer Bandscheiben-
protrusion. Aus solch einer Diskushernie kann sich durch vollstindiges Zerreilen des Anu-
lus fibrosus ein Bandscheibenprolaps entwickeln. Nukleusmaterial, begleitet von
Faseranteilen, wird dann nach dorsal und lateral in den Wirbelkanal gepresst und gefahrdet
damit das Riickenmark oder einzelne Spinalnervenwurzeln (9, 68). Es konnen mono- oder

oligoradikuldre Symptome bis hin zu einem Konus-Kauda-Syndrom auftreten(8).



2.1.3.2 Degenerative Verdnderungen der Wirbelkorper

Die beschriebene Kaskade der Bandscheibendegeneration geht meist mit einem strukturel-
len Umbau der benachbarten Wirbelkdrper einher. Eine intakte Bandscheibe iibertriagt die
Last in den zentralen Anteil des Wirbelkorpers. Sind die Disci intervertebrales jedoch ge-
schadigt, kommt es zu einer verdanderten Druckiibertragung auf den subchondralen Kno-
chen, was zu einer gesteigerten Belastung der peripheren Randzone fiihrt (69). Noch vor
einer knochernen Manifestation sind Zellproliferationen mit zunehmender Desorganisation
und GefiBleinsprossung der knorpeligen Endplatte zu beobachten. Neben Einrissen folgen
meist Kalzifizierung und Substanzverlust des Knorpels (48, 62).

Roberts und Mitarbeiter zeigten in ihrer Arbeit eine positive Korrelation zwischen der sub-
chondralen Knochendicke und dem Proteoglykangehalt der angrenzenden Zwischenwirbel-
scheibe. Die Abnahme der Knochendicke kann als eine Antwort auf altersabhéngige Verén-
derungen der Bandscheibenzusammensetzung interpretiert werden (3). Des weiteren wurde
ein verminderter Knochenmineralgehalt der Wirbelkorper als ein Risikofaktor fiir Endplat-
teneinbriiche im Zusammenhang mit Diskusdegeneration belegt (70). Sklerosezeichen mit
Spondylophytenbildung und Mikrofrakturen werden gehéuft in der zweiten Lebenshalfte
nachgewiesen (48, 56, 62). Als Reaktion auf die morphologischen Verdanderungen kann ein
Ungleichgewicht im Metabolismus der Bandscheibe entstehen. Aus der folglich gestdrten
Diffusion und Osmose resultiert ein verminderter Wasser- und Nahrstoffzufluss, womit der

Circulus vitiosus der Degeneration geschlossen ist (65).

2.1.3.3 Degenerative Verdnderungen der Facettengelenke

Als definierte Bestandteile eines Bewegungssegmentes und damit im funktionellen Zusam-
menspiel mit den Zwischenwirbelscheiben stehend, sind auch die Wirbelbogengelenke dem
Alterungsprozess unterworfen. So konnten bereits verschiedene Autoren eine verhéltnisméa-
Big friih einsetzende Zellhypertrophie, Fibrosierung der Interzellularsubstanz und Kalzifi-
zierung des hyalinen Gelenkknorpels nachweisen (62, 71). Daraus folgend sieht man im
histologischen Bild eine Zunahme der Grofe und des Volumens der Chondrozyten, die spé-
ter zu Grunde gehen. Vorerst kommt es jedoch zu einer Erhohung der Zelldichte, einherge-
hend mit einer vermehrten Chondronenbildung. Durch Demaskierung von Kollagenfaserag-
gregaten treten in der Interzellularsubstanz so genannte Asbestfasern auf. Als Grund hierfiir
werden ein Wasserverlust und biochemische Verdnderungen der Proteoglykane angenom-
men. Des Weiteren kann es zu Gefdleinsprossungen in den Gelenkknorpel kommen (46,
72). An der Knorpeloberfliche werden vertikale Fissuren, die bis in den subchondralen Kno-
chen reichen kdnnen, sichtbar. Der Gelenkknorpel wird insgesamt diinner; die Dicke der

kalzifizierten Zone nimmt jedoch anteilig zu.



Lewin und Mitarbeiter zeigten in einer ausfiihrlichen Studie den Zusammenhang zwischen
Lebensalter und Degenerationsgrad. Sie beobachteten ein Nebeneinander von degenerativen
und regenerativen Prozessen. Schreitet die Degeneration fort, kommt es zunehmend zu oste-
oarthritischen Veridnderungen, wie Nekrosen die bis zum vollstdndigen Verlust der Knorpel-
substanz fithren konnen. Spétere subchondrale Manifestationen sind Sklerosierung, Zysten-
bildung mit bindegewebiger Proliferation und Osteophytenformationen des Knochengewebes
(59, 72). Die Wechselbeziehung zwischen Bandscheiben- und Facettengelenksdegeneration
wurde von Swanepoel und Mitarbeitern untersucht. Sie stellten lediglich eine schwache Kor-
relation fest (71).

2.1.4 Die Lendenwirbelsiule des Schafes

Die Wirbelsdule des Schafes besteht aus sieben Halswirbeln, zwolf bis vierzehn Brustwir-
beln und sechs bis sieben Lendenwirbeln. Im Gegensatz zum Menschen sind die Wirbelkor-
per charakteristisch hoher als breit. Jedoch sind sie bei beiden Spezies breiter als tief, so dass
sich eine typische ovale Querschnittsform ergibt (73-74). Ein weiterer Unterschied besteht in
der Kriimmung der Lendenwirbelsdule, welche beim Schaf eher einer Kyphose entspricht.
Die Hohe und Breite der lumbalen Facettengelenke sowie die Lange der Dornfortsétze (Pro-
cessus spinosus) ist zwischen Schaf und Mensch vergleichbar. Die End-zu-End-Breite der
Querfortsitze (Processus transversus) weicht geringfiigig voneinander ab. Eine umfassende

Arbeit von Wilke und Mitarbeitern beschreibt die durchschnittlichen anatomischen Dimen-

sionen der ovinen Lendenwirbelsdule und macht damit die Parallelen zum Menschen deut-
lich (75).

Die Bandscheibenhohe des Schafes ist im Vergleich zur humanen, insbesondere im lumba-
len Bereich niedriger (43, 76; Tab. 1).

Anterior (mm) Posterior (mm)

Tab. 1: Durchschnittliche vordere und hintere Bandscheibenhohe L3-L4 des Schafes und des
Menschen (43, 76).

Trotz der anatomischen Unterschiede zum menschlichen Achsenskelett besteht eine gute
Vergleichbarkeit im biomechanischen Verhalten, im Bewegungsausmal} und in der Steifig-

keit zwischen beiden Spezies (75, 77).



Abb. 1: Ovine Lendenwirbelkorper 3 und 4 (L3, L4), Processus spinosus (A), Processus

transversus (B), Processus articularis superior (C), Processus articularis inferior (D)

2.1.5 Die Bandscheibe des Schafes

Die Hauptanforderung an die Zwischenwirbelscheiben des Schafes und des Menschen ist
das Abfedern der auf das Achsenskelett einwirkenden StoB3- und Scherkrifte. Somit wird
deutlich, dass bei weitgehend gleicher Funktion auch der Aufbau der Disci intervertebrales
zwischen beiden Spezies dhnlich sein muss. Die ovine Bandscheibe besteht ebenfalls aus
einem peripheren Anulus fibrosus und einem zentral liegenden Nukleus pulposus. Der
duBere Faserring hat einen Kollagengehalt von 30 %, welcher in den inneren Schichten auf
ca. 20 % sinkt. Im histologischen Tangentialschnitt wird, wie auch bei humanen Préipara-
ten, das typische Fischgriatenmuster des Fasergewebes deutlich. Die Winkelausrichtung
der Kollagenfasern dndert sich von 59° in der d&u3eren Region auf 56° in der inneren Regi-
on des Anulus fibrosus. Uber seinen hohen Faseranteil ist der externe Anulus mit den
Wirbelkorperendplatten verbunden (73, 78; Abb. 2).

Der zentrale Gallertkern als ein Relikt der embryonalen Chorda dorsalis hat dhnlich dem
des Menschen einen Wassergehalt von tiber 80 %. Die wenigen diffus gruppierten Knor-
pelzellen des zellarmeren Nukleus pulposus sind in eine mukoiden Grundsubstanz einge-
bettet (49, 78; Abb. 3).

Zusammenfassend kann man sagen, dass sowohl im makroskopischen als auch mikrosko-
pischen Aufbau der lumbalen Zwischenwirbelscheibe eine groBe Ahnlichkeit zwischen
beiden Spezies besteht. Insbesondere der Wasser- und Kollagengehalt des Anulus fibrosus
sowie die Winkelausrichtung der Kollagenfasern ist zwischen ovinen und humanen Prépa-

raten vergleichbar (78).
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Abb. 2: Ausschnitt aus dem Anulus fibrosus: Kollagenfasern (Kf) im Langsschnitt (---) mit
eingelagerten Faserknorpelzellen (Pfeile); Nativpriparat; Trichromfarbung nach Masson-
Goldner; Vergr. 20fach

Abb. 3: Ausschnitt aus dem Nukleus pulposus: diffus gruppierte Knorpelzellen (Pfeile) um-
geben von mukoider Grundsubstanz; Nativpriaparat; Trichromfarbung nach Masson-Gold-
ner; Vergr. 40fach

2.2 Aktuelle operative Behandlungsansitze

2.2.1 Operationsindikation

Die Entscheidung fiir einen operativen Eingriff an der Bandscheibe sollte sorgfiltig {iber-
dacht werden. Die Art der Intervention ist stets von der Indikationsstellung abhingig (19,
79). Das Kauda-Syndrom oder motorische Ausfille wichtiger funktioneller Muskeln gelten
als absolute Indikation zur Operation (OP). Zudem stellen ein chronisch-rezidvierendes
Waurzelsyndrom oder anhaltend starke radikuldre Beschwerden trotz konsequenter konser-
vativer Behandlung eine relative OP-Indikation dar (80). Hier spielen durch persistierende
Schmerzen bedingte Einschrankungen der Lebensqualitit, sozialer Riickzug und Arbeitsun-
fahigkeit des Patienten eine entscheidende Rolle bei der Indikationsstellung. Um die richtige
Therapie auszuwéhlen, sollte man auch die Kontraindikationen beachten. Hierzu zihlt man
anhaltende Riickenschmerzen ohne radikuldre Symptomatik, eine Diskrepanz zwischen kli-
nischem Befund und MRT-/CT-Befund, und natiirlich die mangelnde Bereitschaft des Pati-
enten zu einer Operation und den perioperativen Verhaltensmafnahmen. Der therapeutische
Aufwand sollte stets an die klinischen Beschwerden des Patienten und nicht ausschlieflich
an dem Ausmal der im CT oder MRT sichtbaren anatomisch-pathologischen Deformititen
angepasst werden. Eine kausale Therapie degenerativer Bandscheibenerkrankungen ist je-
doch bisher nicht moglich. Der menschliche Organismus ist nicht in der Lage, die altersbe-
dingten Verdnderungen der Strukturelemente zu erneuern, so dass derzeitig jeglicher Be-

handlungsansatz symptomatisch ist (18, 80).
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2.2.2 Perkutane und offene Operationsverfahren

Wie bereits beschrieben, unterteilt man die chirurgischen Therapiemdglichkeiten in perku-
tane und offene Operationsverfahren (Tab. 2). Die Auswahl der richtigen Methode sollte in
erster Linie von der Indikationsstellung und der Erfahrung des Operateurs abhingig ge-
macht werden. Im Rahmen dieser Arbeit soll hier nur auf einige Vertreter der beiden Grup-

pen néher eingegangen werden.

perkutane Verfahren offene Verfahren

Nukleotomie - Mikrochirurgisch

- Perkutane endoskopische - Mikrodiskektomie und —Nukleotomie
Nukleotomie (PEN)

- Perkutane manuelle Nukleotomie (PN)

- Perkutane Lasernukleotomie (PLN)

Diskektomie - Makrochirurgisch

- Perkutane Laserdiskektomie (PLD) Konventionelle Diskektomie

- Perkutane Endoskopische Bandscheibenprothesen
Laserdiskektomie (PELD) - Vollprothesen

- Automatisierte Perktuane Lumbale - Nukleusprothesen
Diskektomie (APLD) Interkorporelle Spondylodese

- Perkutane Transforaminale Endoskopi- - mit spongiosaaugmentierten Cages
sche Diskektomie - mit autologen oder homologen

Knochenspan; mit/ohne Fixateur interne

Chemonukleolyse Interspindse Spacer

Intradiskale Elektrotherapie (IDET) Dynamische Stabilisation

Tab. 2: Operative Verfahren bei degenerativen Bandscheibenerkrankungen in Anlehnung an
Staudinger (81)

2.2.2.1 Nukleotomie bzw. Diskektomie

Nukleotomie bzw. Diskektomie heifit die Entfernung des prolabierten Bandscheibenmateri-
als mit dem Ziel der Dekompression betroffener nervaler Strukturen. Diese Methode stellt bei
nicht erfolgreicher konservativer Behandlung den bisherigen Goldstandard der operativen
Behandlung dar. Hier kommen aktuell verschiedene perkutane und offene Praktiken zur kli-
nischen Anwendung (Tab. 2). Zahlreiche Arbeiten zu dem Auskommen von Patienten nach
Nukleotomie zeigen jedoch ein Fortschreiten der Degenerationskaskade des nun komplex

geschiadigten Bewegungssegmentes (82, 83).
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Das AusmaB der iatrogenen Schiadigung, d.h. die Menge des entfernten Diskusmaterials und
der dorsalen kndchernen Strukturen ist mitentscheidend fiir den spiteren Verlauf, da mit dem
Nukleus auch die Pufferfunktion verloren geht (84-86). Hohenminderung, Instabilitit, Spon-
dylophytenbildung und Spondylarthrose sind zu beobachten (87-91). Mehr als ein Viertel der
nukleotomierten Patienten geben noch signifikante Schmerzen an (82, 92-94).

Die Hiufigkeit von Folgeeingriffen variiert in der Literatur in Abhéngigkeit von der Beob-
achtungsdauer zwischen 5-18 %. Diese Zahlen machen die Grenzen der Nukleotomie deut-
lich. RegelméBig sind im weiteren Verlauf Implantationen von Bandscheibenprothesen und
Fusionen indiziert (95-98).

2.2.2.2 Chemonukleolyse

Bei dem Verfahren der Chemonukleolyse wird durch Injektion der pflanzlichen Proteinase
Chymopapain eine Proteoglykanzerstorung im Nukleus- und Anulusbereich bewirkt. Auf
diese Weise kommt es zur Reduktion des intradiskalen Druckes (21). In der Klinik jedoch ist
diese Behandlungsmethode durch neuere Verfahren, wie z.B. Laser-Diskusektomie und -

Nukleotomie weitestgehend verdrangt worden (18).

2.2.2.3 Intradiskale Elektrotherapie

Die Intradiskale Elektrotherapie als ein minimal-invasives Verfahren beinhaltet das Erwir-
men der Bandscheibe zur Denervierung von schmerzleitenden Nervenfasern, welche fiir
chronische Riickenschmerzen verantwortlich gemacht werden (81). Der Mechanismus und
die Wirksamkeit dieses Therapieansatzes sind jedoch nicht ausreichend nachgewiesen und
gesichert (22, 23, 99).

2.2.2.4 Transplantation von autologen Chondrozyten

Ein anderer, noch in Forschung befindlicher Therapieansatz ist die Transplantation von auto-
logen Chondrozyten aus der Bandscheibe. Die chirurgisch entnommenen Zellen werden in
Zellkulturen vermehrt und zu einem spéteren Zeitpunkt durch einen minimal-invasiven Ein-
griff implantiert. Man hofft durch die Reproduktion der Matrix die mechanische Balance

der Bandscheibe zuriickzugewinnen (39, 100-102).
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2.2.2.5 Bandscheibenprothetik

Die Entwicklungen in der Bandscheibenprothetik haben in letzter Zeit an Bedeutung gewon-
nen. Hierbei unterscheidet man zwei Hauptgruppen: der Ersatz der gesamten Bandscheibe
(Total Disc Replacement) oder des Nukleus allein (54, 103-107). Das Ziel der Forschung auf
diesem Gebiet ist es, durch eine Vollprothese oder durch einen Teilersatz die Gelenkelastizi-
tdt und —mobilitét zu erhalten. Insbesondere bei Nukleusprothesen, jedoch auch bei den Voll-
prothesen sind Materialdislokationen und Wirbelkorperfusionen als Komplikationen zu nen-
nen. In klinischen Studien sind Thromboembolien, neurologische Defizite und kndcherne
Verdnderungen als postoperative Probleme aufgetreten (108-114). Mono- oder bisegmentale
Bandscheibendegeneration stellt nach kritischer Patientenselektion eine Operationsindikati-
on dar. Spondylolisthesen, Rotationsinstabilititen und Facettengelenksarthrosen sind jedoch
Kontraindikationen, welche zu deutlich eingeschrankter Anwendung der Bandscheibenpro-
thesen fiihren (115).

2.2.2.6 Spondylodese

Die verschiedenen Formen erworbener oder iatrogener lumbaler Instabilitdt erfordern eine
chirurgische Stabilisation. Derzeitig stellt die offene chirurgische Fusion, d.h. die vollige
Versteifung des entsprechenden Bewegungssegmentes den Goldstandard dar. Mitunter ist
sogar eine multisegmentale Arthrodese indiziert. Hierfiir sind verschiedene Techniken ent-
wickelt worden. Der Ersatz des Bandscheibenmaterials durch einen Knochenspan (116) oder
die Spondylodese mittels spongiosaaugmentierten Cages mit oder ohne zuséitzlichen Fixa-
teur interne sind inzwischen weit verbreitete Methoden (117-120). Dem Ziel der Wiederher-
stellung der Anatomie und dem Erhalt der mechanischen Funktion werden die unterschied-
lichen Verfahren der Spondylodese nicht gerecht. Studien haben vielfach die aus dem
Funktionsverlust resultierenden biomechanischen und klinischen Nachteile belegt. Beispiele
fiir in vielen Féllen auftretende postoperative Risiken sind die Ausbildung einer Pseudarth-
rose sowie die Morbiditit seitens der Knochenspanentnahme (121, 122). Es sind persistieren-
de Schmerzen bis ein Jahr nach der Operation bei 55 % der Patienten beschrieben (123, 124).
Wundheilungsprobleme, neurovaskuldre Restschdden, Infektionen, Beckenfrakturen und
Blutungen sind andere mdgliche Komplikationen (125). Auch hier ist die Zahl der Folgeope-
rationen mit bis zu 14,7 % betrachtlich (126). Ferner besteht langfristig in Folge der nun un-
physiologischen Druckbelastung eine hohe Inzidenz degenerativer Verédnderungen der An-
schlusssegmente (127-133). Ebenso wird das Indikationsspektrum fiir derartige

segmentfusionierende Eingriffe nach wie vor kontrovers diskutiert (134, 135).
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2.2.3 Die dorsale dynamische Stabilisation als mogliche Alternative

Als eine Alternative zu den genannten Verfahren zihlt die bisher noch unzureichend wissen-
schaftlich untersuchte dorsale dynamische Stabilisation. Die Idee hierbei ist der Erhalt einer
groBeren physiologischen Funktionalitit und die Reduktion bekannter Nachteile der rigiden
Instrumentation und Fusion. Die Grafsche Ligamentoplastie (31-35, 136), das FASS-System
(Fulcrum-assisted Soft Stabilization) (24), das DYNESYS™-System und die Leeds-Keio
Ligamentoplastie (137) sind bereits in wissenschaftliche und klinische Diskussion geratene
Implantate (Abb. 4 und 5).

Abb. 4: Grafsche Ligamentoplastie (30)

Abb. 5: DYNESYS™-System (30)

Aus den vorliegenden Arbeiten gehen u.a. Riickenschmerzen, verursacht durch Instabilitit
(138), Diskushernien (27), Spinalstenosen (139, 140) und andere Formen der degenerativen
Bandscheibenerkrankungen (37, 141) als mogliche Indikationen fiir eine posteriore dynami-
sche Stabilisation hervor. Insbesondere das 1994 von Dubois und Mitarbeitern erstmals im-
plantierte Dynamische Neutralisationssystem fiir die Lendenwirbelsdule (DYNESYS™)
bietet sich bei degenerativen Verdnderungen in frithen Stadien mit geringer Instabilitit und
Bandscheibenprolapsen an (27, 29, 142). Das non-fusion Pedikelschraubensystem erlaubt
eine mobile Lastenverteilung und kontrolliert Bewegungen des Segmentes in allen Ebenen,
wihrend es die erforderliche Stabilitit gewdhrleistet. Biomechanische in vitro Testungen
anhand von menschlichen Lendenwirbelsdulen konnten nachweisen, dass bei Praparaten mit
DYNESYS™-Versorgung im Vergleich zum Fixateur interne ein Bewegungsausmal} dhn-
lich dem einer intakten Wirbelsdule hergestellt werden konnte (143, 144). Uni- und multiseg-

mentale Anwendungen sind moglich.
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Es existieren bereits einige Studien, die das Auskommen von Patienten nach dynamischer
Stabilisation untersucht haben (27, 29, 36-38, 140). Putzier und Mitarbeiter stellten fest, dass
das System in der Lage ist, ein Fortschreiten des Degenerationsprozesses, insbesondere bei
beginnenden pathologischen Verdnderungen, sowohl im vorderen als auch im hinteren Wir-
belsdulenabschnitt, d.h. in den Facettengelenken zu verhindern (27). Ein Vergleich von zwei
Patientengruppen nach Nukleotomie mit DYNESYS™ versus Nukleotomie allein zeigte in
einer Beobachtungszeit von 34 Monaten bei zusdtzlicher Stabilisation signifikant weniger
radiologische Degenerationszeichen. Weder ein Fortschreiten an Hohenminderung des Band-
scheibenraumes noch Knochensklerosierungen und Anbauten als Zeichen der progressiven
Degeneration konnten im MRT beobachtet werden. Eine signifikante Verbesserung der sub-
jektiven Beschwerden war drei Monate postoperativ in beiden Gruppen zu verzeichnen. Im
weiteren Verlauf kam es jedoch bei den Patienten nach alleiniger Nukleotomie wiederum zu
einer Zunahme der Beeintrachtigungen (36). Eine andere prospektive Studie berichtet liber
ein verbessertes klinisches Auskommen von Patienten mit lumbaler Spinalstenose und dege-
nerativer Spondylolisthesis nach interlamindrer Dekompression und dynamischer Stabilisa-
tion mit dem DY NESYS™-System. Zudem konnte radiologisch keine signifikante postope-
rative Progression der Spondylolisthesis beobachtet werden. Der Beobachtungszeitraum
betrug mindestens zwei Jahre (37).

Ahnlich aussichtsreiche Ergebnisse beziiglich der Verminderung von Schmerzen und Funk-
tionsbeeintrachtigungen unter dem Einsatz des Dynamischen Neutralisationssystems bei
unterschiedlichen Indikationen beschreiben auch andere Arbeitsgruppen (29, 38, 140). Ein
Einzelfallbericht, der in der MRT die Rehydrierung der Bandscheibe aufzeigen konnte, un-
terstiitzt die Hypothese der Bandscheibenregeneration unter der Anwendung von dynami-
schen Stabilisationssystemen (145).

Derzeitig sind neben der hier vorliegenden Arbeit keine Literaturquellen zu dem Einsatz
bekannter dynamischer Stabilisationssysteme am Grofitiermodell zu finden. Die Arbeits-
gruppe um Guehring, Kroeber und Unglaub untersuchte jedoch die Wirkung einer Distrak-
tion mittels Fixateur auf ein degeneriertes Bandscheibensegment am Kaninchenmodell. Sie
konnte in ihren Studien eine erhohte Genexpression der Bandscheibe sowie die Reduktion
intradiskaler Driicke nach dynamischer Distraktion des Bandscheibenfaches nachweisen
(146-149).

Zusammenfassend kann anhand dieser Resultate festgestellt werden, dass die dynamische
Stabilisation eine Alternative zur Spondylodese sein kann (27, 29, 36, 38).

Die bisherigen Erfahrungen zur dorsalen dynamischen Stabilisation sind ausschlieBlich im
Rahmen von in vitro Arbeiten an menschlichen Wirbelsdulen sowie an Hand von klinischen
Studien gewonnen worden. Ein tierexperimenteller Beleg dieser Daten in Form von umfas-
senden biomechanischen, radiologischen und histologischen Untersuchungen am Grof3tier-

modell steht allerdings noch aus.
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In Anbetracht der beschriebenen Studienergebnisse ist die Hypothese erlaubt, dass die Imp-
lantation eines experimentellen posterioren dynamischen Stabilisationssystems (SYN-
THES®, Stratec Medical, Schweiz) beim nukleotomierten Schaf die Degeneration der Band-
scheibe, der angrenzenden Wirbelkorper sowie der Facettengelenke im Vergleich zur
alleinigen Nukleotomie verzogert. Das aus Titan (TiA16Nb7 und CpTi) und Polycarbonat-
Urethan (PCU) bestehende dynamische Element der Firma SYNTHES® bietet im Vergleich
zu bekannten dynamischen Stabilisationssystemen praktische Vorteile im klinischen Ge-
brauch. Die Applizierbarkeit des Implantates auf bereits standardméBig angewandte Pedikel-
schraubensysteme, z. B. das Click ' X-System, ermdglicht nicht nur eine isolierte dynamische
Stabilisation, sondern es konnen auch Anschlussstabilisationen an eine vorangegangene Fu-
sion vorgenommen werden.

In der vorliegenden Arbeit gilt es, am Groftiermodell Schaf die oben genannte Hypothese
und die bereits vorhandenen Erkenntnisse aus histologischer Sicht zu bestitigen und zu un-

termauern.
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