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1. Einleitung

1.1 Allgemeines und Ursache von Knorpeldefekten

Gelenkknorpel hat als avaskulares Gewebe nur begrenzte Moglichkeiten zur Heilung
(Robert 2011), teilweise heilen Knorpelschaden gar nicht aus (Alford et al. 2005,
Mankin et al. 1982). Daher steigt mir zunehmender GroRe der Knorpellasion die
Gefahr fur degenerative Folgeschaden, insbesondere der Arthrose aufgrund
unzureichender oder fehlender Heilung (Patwari et al. 2001, Solchaga et al. 2001,
Moyad 2011). Dabei sind gewichtstragende Gelenke am haufigsten betroffen. Im
Knie beispielsweise sind Knorpelschaden sehr haufig: Curl et al. (1997) konnten bei
arthroskopischer Untersuchung von 31516 Patienten in 63% der Falle einen
Knorpelschaden im Knie nachweisen. Klinisch kann die Knorpellasion mit
Gelenkschwellung, Schmerzen, funktioneller Beeintrachtigung, Krepitationen und im
fortgeschrittenen Stadium mit Muskelatrophien oder Kontrakturen imponieren,
welche eine Gelenkersatztherapie erforderlich machen kdnnen (Brix et al. 2012,
Heijink et al. 2012). Bei der Osteochondritis dissecans kann durch ein gelostes
Knorpelfragment auch durch Einklemmung ein Extensions- oder Flexionsdefizit
entstehen. Es sind heutzutage auch viele junge Patienten betroffen, sodass hier eine
frihe Behandlung zur Aktivitatserhaltung und zur Vermeidung der Progredienz der
Osteoarthritis indiziert ist (Heijink et al. 2012).

Die Pathogenese der Arthrose, beziehungsweise der Arthrose in Gelenken ist
multifaktoriell und heutzutage noch nicht ganz erklart. Ein Risikofaktor ist das Alter
aufgrund von degenerativen Prozessen, der Zusammenhang zwischen
zunehmendem Alter und dem Auftreten von Arthrose ist jedoch noch nicht vollstandig
verstanden. Bei jungen Patienten stellt haufig ein traumatisches Ereignis mit
chondraler Lasion die Pradisposition fur das Auftreten einer Athrose dar (Hunt et al.
2001). Steinmann et al. (2001) vermuteten, das am haufigsten traumatische
Durchblutungsstérungen, Knochennekrosen und Druckzunahmen im
Knorpelknochenbereich zu den Knorpeldefekten fuhrten. Am meisten waren dabei
Kniegelenkskondylen, Talus und das Ellbogengelenk mit dem Capitulum humeri
betroffen (Steinmann et al. 2001).

Traumatische Ereignisse wie Rotations- oder Stauchungsverletzungen oder

Begleitlasionen bei kapsuloligamentaren Verletzungen konnen Knorpellasionen oder



Einleitung

sogar Knorpel-Knochen-Lasionen, haufig an Patella und Femurkondylen, auslosen
(Imhoff et Konig 2003, Hunt et al. 2001). Diese Ereignisse fuhren meist zu einer
akuten Knorpellasion oder auch zur sogenannten Flake Fracture und konnen mittels
mehrerer Verfahren therapiert werden. In bis zu 40% kann es bei einer Vorderen-
Kreuzband-Ruptur zu einem lokalen osteochondralen Defeket kommen (Johnson et
al.1998).

Aber auch rezidivierende Mikrotraumata oder atraumatische Ereignisse,
beispielsweise Fehlstellungen, kdnnen zu chronischen und degenerativen Schaden
fuhren und somit chondrale und osteochondrale Lasionen hervorrufen (Mont et al.
2000, Imhoff et Kénig 2003). Hierbei entsteht auch haufig das sogenannte bone
bruise, welches durch Mikrofrakturierungen der Spongiosatrabekel gekennzeichnet
ist und bei fehlender Ausheilung zu osteochondralen Lasionen flihren kann (Miller et
al. 1998, Imhoff et Konig 2003). Insgesamt entstehen lokale Knorpellasionen zumeist
durch Trauma, degenerative unklar abgegrenzte Lasionen eher durch

Meniskuslasionen, Fehlstellungen und ligamentaren Instabilitaten (Craig 2003).

1.2 Aufbau und Homdostase des Gelenkknorpels

Es existieren insgesamt vier Knorpelarten, welche sich durch den Anteil und die Art
der vorkommenden Kollagenfasern und Zellen unterscheiden: Elastischer Knorpel,
Faserknorpel, fetaler Knorpel und den in diarthrodialen Gelenken am haufigsten
vertretenen Knorpel, den hyalinen Knorpel (Welsch 2006). Dabei bestehen die
diarthrodialen, echten Gelenke aus diskontinuirlich verbundenen Skelettelementen,
die an den Enden von der Gelenkkapsel, der Capsula articularis, umgeben sind.
Diese enthalt die Synovia, welche von der Membrana synovialis, dem inneren Tell
der Gelenkksapsel, gebildet wird. Der auldere Teil wird von der Membrana fibrosa,
einem straffem kollagenartigem Bindegewebe gebildet (Pschyrembel 2011, Lippert
2006).

Im Folgenden wird jedoch hauptsachlich auf den hyalinen Knorpel Bezug
genommen, da dieser zumeist auf den Gelenkflachen zu finden ist und somit als
einzige Knorpelart fur die vorliegende Arbeit als Hintergrund wichtig ist.

Der hyaline Gelenkknorpel uberzieht nahezu alle Gelenkflachen, die Facies
articulares (Pschyrembel 2011) und ist durch das Fehlen von Blut-, lymphatischen

Gefallen und Nerven gekennzeichnet. Die Nutrition erfolgt ausschlieBlich durch
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Diffusion. =~ Der Hauptbestandteil des Knorpels ist die wasserhaltige
Extrazellularmatrix, welche formstabilisierende Elemente, vor allem Kollagene (Typ
I, VI, IX und X, Xl), Chondronektin und Glykoproteine enthalt sowie das
Proteoglykan Aggrecan, welches an Hyaluronsaure bindet und so 3 - 4 mm grol3e
Molekulkomplexe bildet. Diese, zusammen mit der starken Wasserbindungsfahigkeit
des Aggrecans, geben dem Knorpel seine gelartige Formstabilitat (Von der Mark et
Conrad 1979, Welsch 2006).

In dieser liegen eingebettet die Chondrozyten, welche nur etwa 1% der
Gesamtmasse des Knorpels ausmachen (Brix et al. 2012). Die Chondrozyten
sezernieren gesteuert von Zytokinen die Extrazellularmatrix und sind somit fir den
Knorpelauf- und Abbau verantwortlich. Sie bilden die kleinste zellulare Einheit des
Knorpels und bilden durch mitotische Teilung aus der Mutterzelle eine isogene
Zellgruppe. Gemeinsam mit der direkten Umgebung werden diese
Zellansammlungen auch Chondrone genannt (Behonick et Werb 2003).
Morphologisch ist der hyaline Knorpel in vier Zonen eingeteilt. Die oberste Zone, die
Superfizialschicht, enthalt parallel zur Gelenkoberflache verlaufende Kollagenfibrillen
und flache Chondrozyten. Sie fangt die auf den Knorpel ausgeubten Scherkrafte ab
und bildet eine Barriere gegen Zellen des Immunsystems (Brix et al. 2012, Moyad
2011, Pullig et al. 2001). Die darunter liegende Transitionszone ist eine
Ubergangsschicht zur tiefer liegenden Radidrzone, welche vor allem
Kompressionskrafte abfangt. Dies wird ihr durch radiar zur Oberflache verlaufende
Kollagenfasern ermoglicht. Am tiefsten liegt die kalzifizierte Zone, welche den
Ubergang zum subchondralen Knochen erméglicht, in dem sich die mesenchymalen
Stammzellen befinden. Sie ist mineralisierter Knorpel, der wenige und teilweise
abgestorbene Chondrozyten enthalt. In der Wachstumsphase kann bei Kindern hier
noch enchondrales Knochenwachstum stattfinden (Behonick et Werb 2003, Welsch
2006).

Durch diesen Aufbau ermoéglicht der Knorpel das Abfangen von Stof3- und
Scherkraften und ermdoglicht zusammen mit der Synovia das reibungsverminderte
Bewegen des Gelenks. Dabei wird von der Synovia unter anderem ein Glykoprotein,
das Lubricin, produziert, welches die Gleitfahigkeit des Gelenkknorpels erhoht
(Behonick et Werb 2003, Naujoks et al. 2008). Der hyaline Knorpel ist unter
Druckeinwirkung elastisch, jedoch nicht dauerhaft verformbar (Poole et al. 2001,

Lippert 2006). Hyaliner Gelenkknorpel hat eine Dicke zwischen 2 bis 4 mm und kann
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repetitive Kompression und Zugwirkungen uber lange Zeit aushalten (Sellards et al.
2002).

Fir die Therapie von Knorpellasionen bedeutet dieser Aufbau aber auch, dass man
je nach Therapieform bestimmte Areale beachten muss: Bei der ACI darf man zur
Sicherstellung der Ernahrung die subchondrale Platte nicht verletzten, beim
Microfracturing dagegen ist genau diese Verletzung gewulnscht, damit zur Heilung
mesenchymale Stammzellen aus dem Knochenmark in den Knorpel einwandern
kénnen (Moyad et al. 2011).

1.3 Biochemische Prozesse bei akuter Knorpellasion

Wahrend der hyaline Gelenkknorpel physiologisch eine grolse mechanische Toleranz
besitzt, ist seine Heilungsfahigkeit deutlich eingeschrankt (Colwell et al. 2001,
Johnson et al. 1998). Schaden im Gelenkknorpel heilen nur schwer (Imhoff et al.
1999).

Dennoch besitzt das Knorpelgewebe eine gewisse Stoffwechselaktivitat: Zum einen
durch die Chondrozyten, die die Knorpelmatrix sezernieren (Boyde et al. 2011), zum
anderen durch den subchondralen Knochen. Ist dieser bei Schadigungen mit
einbezogen,kommt es zu einer komplexen biochemischen Reaktion, in der
mesenchymale Stammzellen aus Blut und Knochenmark in die Lasion einwandern
und zumeist zu Faserknorpel ausdifferenzieren, um den vorhandenen Defekt mit
extrazellularer Matrix zu fullen (Boyde et al. 2011, O'Driscoll 1998). Dennoch
entstehen bei jeder Knorpelverletzung apoptotische Chondrozyten, wie Colwell et al.
(2001) zeigen konnten. Dies behindert den Prozess der Heilung. Es werden nach
einer Knorpelverletzung Matrixmetalloproteinasen (MMP), insbesondere die MMP-3
hochreguliert, gleichzeitig werden - moglicherweise durch die MMP-3 -
Proteoglykane vermehrt abgebaut und damit die Wasserbindungskapazitat
vermindert, die Chondrozyten-Apoptose erhdht und der Prozess der Degeneration
begunstigt (Colwell et al. 2001). Zudem konnten Colwell et al (2001) feststellen, dass
in der Synovia 6 Tage nach einem traumatischen Ereignis vermehr Interleukin-1
feststellbar war, sodass auf eine antiinflammatorishe Reaktion geschlossen werden
muss. Moglicherweise werden hierbei weitere katabole Zytokine freigesetzt, welche
einen Knorpelaufbau einschranken (Colwell et al. 2001). Nach einer

Knorpelverletzung kommt es durch den Wasserverlust zu einem erhohten
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Faseranteil und damit zu einer vermehrten Steifheit des Knorpels, wodurch erneute
Defekte durch mangelnde Elastizitat bei nur leichten StoRen verursacht werden
konnen (Alford et al. 2005). Durch die Ausschuttung von Wachstumsfaktoren (TGF-
R, BMP, IGF) wird jedoch die Synthese der Matrix, die Differenzierung und
Proliferation der Chondrozyten wiederum geférdert, sodass es zu einer Auffullung
der chondralen Lasion kommen kann.

Dieses dauert bis zu 6 Monate. Dennoch ist dieses fibrose Gewebe dem
ursprunglichen Knorpel nicht gleichwertig, vor allem differieren die Konzentrationen
an Kollagenen und Proteoglykanen. Im hyalinen Knorpel herrscht vor allem Kollagen
Typ Il vor, im Regenerationsgewebe findet sich aber zumeist Kollagen Typ |,
wodurch sich die strukturellen und mechanischen Eigenschaften des Gewebes
andern (Buckwalter 2002, 1998). Es handelt sich hierbei zumeist um Faserknorpel,
der weniger Belastung standhalt und bei insgesamt schlechter elastischer Funktion
zu fruherer Degeneration fuhrt. Dabei haben Faktoren wie das Korpergewicht,
Bewegung und Alter auch einen gewissen Einfluss auf das Ausmal® der Re- und

Degeneration, nicht dagegen das Geschlecht (Filardo et al. 2013, Cohen et al. 1998).

1.4 Haufigkeit von Knorpellasionen

Knorpellasionen treten gehauft bei ligamentaren Verletzungen auf: Johnson et al.
(1998) fanden bei ihren Patienten mit vorderer Kreuzbandruptur in 20 — 40% der
Falle eine sichtbare Knorpellasion. Maffuli et al (2003) konnte bei 43% ihrer 378
Patienten mit kompletter oder partieller vorderer Kreuzbandruptur eine Knorpellasion
nachweisen, wobei die mediale Femurkondyle im gewichtstragenden Teil am
haufigsten betroffen war. Bei Johnson et al (1998) war keine Knorpellasion nach
Outerbridge | nachweisbar, am haufigsten waren Lasionen Grad Il und Il nach
Outerbridge arthroskopisch zu finden. Bei Curl et al. (1997) zeigten 63% von
insgesamt 31526 arthroskopierten Patienten einen Knorpeldefekt, vor allem fanden
sich 3°-Knorpeldefekte an der Patella, 4°-Knorpeldefekte waren eher an dem
medialen Femurkondylus lokalisiert. 5% der 4°-Defekte fanden sich bei Patienten
unter 40 Jahren (Gradeinteilung der Defekte nach Outerbridge, Outerbridge 2001).

Widuchowski et al. (2007) konnte bei 25124 arthroskopierten Kniegelenken in 60%
der Falle eine chondrale Lasion ausmachen. Hiervon handelte es sich in 67% um

fokale chondrale oder osteochondrale Lasionen, in 29% um Osteoarthritis und in 2%
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um Ostechondritis dissecans. Dabei zeigten sich mit etwa einem Dirittel (36%)
retropatellar und an der medialen Femurkondyle (34%) die haufigsten
Defektlokalisationen. Patienten mit 1 bis 3 Grad Il und Il chondralen Defekten nach
Outerbridge zeigten sich in 7% der Patienten unter 40 Jahre und in 9% der patienten
unter 50 Jahren (Widuchowski et al. 2007).

Aroen (Aroen et al. 2004) beschrieb bei insgesamt 20% seiner 993 Patienten einen
lokalisierten Knorpeldefekt, 11% hatten Knorpelschaden von Grad 3 bis 4. Wie schon
Curl beschrieb, waren auch hier haufig der mediale Femurkondylus und die Patella
als stark belastete Regionen des Kniegelenks von Knorpelschaden betroffen (Curl et
al. 1997).

Etwa 40 - 50% aller chondralen Lasionen der Femurkondylen von Patienten
zwischen 20 - 40 Jahren sind bedingt durch traumatisch erworbene
Patellaluxationen (Boden et al. 1997). Bei Osteochondritis dissecans, bedingt durch
rezidivierende Mikrotraumata der Femurkondylen, zeigen sich die Knorpellasionen zu

85 % im lateralen Teil des medialen Femurkondylus (Bianchi et al. 1999).

1.5 Diagnostisches Vorgehen

Schon laut Hunter 1743 ist der ,(...) ulzerierte(r) Knorpel eine schwierige
Angelegenheit (...)* (Hunter 1995, S. 5). Und auch heute noch ist die einheitliche
Diagnostik von Knorpeldefekten schwierig (Moyad et al. 2011). Bei Knorpelschaden
konnen klinisch unspezifische Symptome wie Erguss, Schwellung, Schmerzen,
Instabilitdten und Bewegungseinschrankungen auftreten, sodass die Anamnese und
klinische Untersuchung unerlasslich sind (Moyad et al. 2011, Brix et al. 2012).
Differenzialdiagnosen  wie  isolierte =~ Meniskopathien  oder  entzindliche
Gelenkerkrankungen ursachlich sein (Luyten et al. 2012, Brix et al. 2012, Duchow et
Kohn 2003). Hilfreich zur Diagnostik von Knorpelschaden konnen radiologische
Verfahren wie das Rontgen und die MRT sein.

Roéntgenaufnahmen ermdglichen den Ausschluss einiger anderer mit ahnlichen
Symptomen einhergehenden Gelenkslasionen. Jedoch zeigen sich rontgenologische
Auffalligkeiten erst spat, oftmals nach vielen Jahren nach Knorpelschaden,
korrelieren dabei aber nicht unbedingt mit dem klinischen Stadium. Die NHANES-
Studie beispielsweise zeigte, dass bei radiologisch gesicherter Arthrose im

Kniegelenk nur 21,4 - 51,9% der Patienten Uberhaupt Schmerzen hatten (Davis et al.
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1990, Swoboda 2001). Oft handelt es sich dann bereits um Arthrose mit typischen
Veranderungen: Es kommt zur Gelenkspaltverschmalerung, Ausbildung von
Osteophyten und chondralen Sklerosierungen (Luyten et al. 2012). Zudem ist der
Knorpel an sich ohne pathologische Kalzifizierung mittels Réntgenaufnahmen nicht
darstellbar (Brix et al. 2012).

Die MRT dagegen ermoglicht mittels knorpelspezifischen Sequenzen den Nachweis
von Odemen, subchondralen Verénderungen oder Stérungen in der
Oberflachenstruktur als frihes Zeichen von Knorpellasionen. Zudem sind die Daten
des MRTs in fettsupprimierten Darstellungen bezuglich Dicke und Volumen des
Knorpels zuverlassig und konnen als Verlaufsparameter fur Veranderungen
insbesondere auch postoperativ dienen (Trattnig et al. 2011). Jedoch stellten
Campbell et al. (2013) fest, dass in 74% ihrer 77 Patienten mittels 1-5-Tesla MRT die
Grosse des eigentlichen chondralen Defekts praoperativ haufig unterschatzt wurde.
Die Arthroskopie ermoglicht die genaueste periphere Darstellung chondraler
Lasionen, ist jedoch ein invasives Verfahren. Im Vergleich der MRT mit der
Arthroskopie stellten Cellar et al (2012) 60% Ubereinstimmende Befunde, die MRT
hatte dabei aber nur eine geringe Sensitivitdt von 0.45 und eine Spezifitat von 0.87
fur chondrale Lasionen im Kniegelenk. Bei 22 ihrer 92 Patienten wurden
arthroskopisch noch 3°- und 4°-Lasionen gefunden ohne einen Hinweis darauf im
zuvor durchgefihrten MRT. Dagegen fanden Holtzmann et al. (2010), dass das
MRT praoperativ als auch fur die Nachkontrolle nach Mikrofrakturierung und
Mosaikplastik eine gute Methode zur quantitativen Beurteilung von osteochondralen

Lasionen ist.

1.5.1 Stadieneinteilung

In klinischer Anwendung war friher die Klassifikation nach Outerbridge (Outerbridge
2001, Brittberg et Winalski 2003) mallgebend, heute wird zumeist die ICRS-
Klassifikation genutzt. Die Klassifikation von Outerbridge, nimmt teilweise Bezug auf
die Tiefe des Knorpeldefekts und auf die Flachenausdehnung des Knorpeldefekts
(Outerbridge 2001). In Grad Il und Il gibt Outerbridge jedoch keine

Tiefenausdehnung an.
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Die im Folgenden dargestellte Klassifikation der ,ICRS", der International-Cartilage-
Repair-Society (Braun et al. 2007, Brittberg et Winalski 2003). Diese Einteilung gibt
es seit 2003 und ist aufgebaut auf der Einteilung nach Outerbridg. Sie wird als
internationaler Standard anerkannt. In der Klassifikation erfolgt die Beurteilung des
Knorpeldefekts aufgrund arthroskopischer Ergebnisse (Brittberg et Winalski 2003).

Mithilfe dieser Klassifikation wurden auch die Einteilung wurden die osteochondralen

Lasionen der vorliegenden Arbeit ausgewertet.

Grad 0 Normaler Gelenkknorpel

Grad 1 Fast normaler Knorpel, oberflachliche Defekte mit Rissen und/ oder

oberflachlichen Fissuren

Grad 2 Knorpeldefekte, die maximal bis 50 % der Knorpeltiefe erreichen

Grad 3 Knorpeldefekte, die mehr als 50 % der Knorpeltiefe erreichen / die
die kalzifizierte Zone durchbrechen / die bis auf den subchondralen
Knochen reichen

Zystenbildung

Grad 4 Tief in den subchondral gelegenen Knochen reichende Lasionen

Tab. 1: ICRS-Klassifikation (Brittberg et Winalski 2003, Braun et al. 2007).

1.6 Therapeutische Moglichkeiten

1.6.1 Konservative Therapie

FUr die Therapie osteochondraler Lasionen gibt es konservative als auch operative
Therapieoptionen.

Die konservative Therapie von Knorpelschaden wird in den meisten Fallen genutzt,
um die Begleitsymptme zu verringern. Eine Heilung der Lasion wird hierdurch aber
nicht sicher erzielt (Falah et al. 2010). Widuchowski et al. (2011) fanden, dass bei
unbehandelten osteochondralen Lasionen Grad IV nach Outerbridge nach
durchschnittlich 15.3 Jahren ein signifikanter Zusammenhang zwischen Lasion und
Auftreten von Osteoarthritis besteht.

Die konservative Therapie kann bei Defekten Grad 1-2 nach ICRS erfolgen (Brix et
al. 2012). Zur analgetischen Therapie werden zumeist nicht steroidale

Antirheumatika verwendet (Kon et al. 2012, Schurmann et al. 2004).
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Physiotherapeutische Ubungen zur Muskelstarkung und zum propriozeptiven
Training, Gewichtsreduktion, Ausdauertraining sowie Anpassung von speziellem
Schuhwerk zum Ausgleich von Fehlistellungen kénnen hier versucht werden. Auch
bestimmte Ernahrung mit Chondroitinsulfat sowie die intraartikulare Applikation von
Hyaluronsaure und Kortikosteroiden finden hier Verwendung, jedoch ohne
wissenschaftliche Evidenz (Moyad 2011, Luyten et al. 2012, Brix et al. 2012). Auch
Kryo- und Elektrotherapie werden in der konservativen Therapie genutzt (Kladny et
Beyer 2001). O'Reilly (O'Reilly et al. 1999) konnte beispielsweise zeigen, dass
tagliche Ubungen zuhause Uber 6 Monate zu einer Schmerzreduktion von 22,5%
und zu einer Zunahme der Kniegelenksfunktion flhren.  Grund hierfur ist
wahrscheinlich, dass Gelenkknorpel ohne physiologische Belastung
Abbauerscheinungen mit einer Verringerung der Knorpeldicke, einem Verlust von
Proteoglykanen, einem erhdhten Wassergehalt und dadurch mit einem Verlust
seiner biomechanischen Eigenschaften einhergeht (Baker et al. 1974). Ein weiterer
Ansatz ist die sogenannte PST, die pulsierende Signaltherapie, als konservative
Malnahme. Hierbei gibt es jedoch keine ausreichende Datenlage. Dabei werden
elektromagnetische Wellen zur Behandlung der jeweiligen Gelenkregion genutzt
(Gierse 2003). Aaron et al. (2006) konnten in klinischen Studien dazu eine erhdhte
Chondrozyten-Differenzierung und starkere Osteogenese unter PST-Therapie
nachweisen. Auch in laborchemischen Studien mit Knorpelzellkulturen konnte eine
erhohte Proteoglykansynthese unter elektromagnetischen Feldern erreicht werden
(Fioravanti et al. 2002).

1.6.2 Chirurgische Intervention

Chirurgische Interventionen erfolgen meist bei osteochondralen Lasionen ab III°
sowie bei peristierenden Beschwerden trotz konservativer Therapie (Madry et al.
2011).

Da diese Methoden darauf abzielen, weitere Folgeschaden zu vermeiden und den
vorherigen Aktivitatslevel des Patienten wieder zu ermdglichen, sollten sie in einem
frihen symptomatischen Stadium eingesetzt werden. Fur die Therapie sind dabei die
Berucksichtigung von Patientenalter, BMI, die sportliche Aktivitat, Komorbiditaten
(kapsuloligamentare Verletzungen, Meniskuslasionen), Beinachsenstellung sowie
Grole und Ort des Defekts wichtig (Madry et al. 2011, Vangsness et al. 2004).
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Es gibt arthroskopische Techniken und offen chirurgische Methoden, dazu zahlen
das Debridement mit Abrasion und Lavage, knochenmarksstimulierende
Behandlungen sowie die Transplantation von Knorpelzellen und

Knorpelknochenzylindern und allogenem Material (Vangsness et al. 2004).

1.6.2.1 Débridement, Lavage

Die arthroskopische Kniegelenksspulung, die Lavage, dient der Entfernung jeglichen
lose  vorliegendes  Gewebes sowie der Auswaschung  vorhandener
Entzindungsenzyme und —zellen sowie loser Knorpelsticke (Gomoll et al. 2012).
Einige Studien konten nach Lavage gute Ergebnisse erzielen (Kalunian et al. 2000,
Petersen et al. 2000), dennoch ist die Effektivitat des Verfahrens umstritten
(Steadmen et al. 2003). Reichenbach kam jedoch zu dem Ergebnis, dass dieses
Vorgehen keine Vorteile fir den Patienten hat. In seiner Studie kam es weder zu
signifikanter Schmerzreduktion noch zur verbesserter Funktionalitat des jeweiligen
Gelenks nach Lavage (Reichenbach et al. 2010). Bei der Kiirettage entfernt der
Operateur lose Knorpelteile (Anders et al. 2011). Das Débridement wurde erstmals
1941 von Magnuson publiziert (Magnuson 1974) und erfolgte damals noch offen
chirurgisch. Heute ist es ein arthroskopischer Eingriff, bei dem Synovektomie,
Osteophytektomie, die lokale Chondroplastik mit Abglattung des Knorpels am Defekt
und gegebenenfalls die Meniskektomie erfolgt (Johnson 2001).

Dabei kann die Lavage bei kleinen Defekten 12 Monate postoperativ zu einer
Schmerzverbesserung in VAS und WOMAC fihren, jedoch nicht zu einer
funktionellen Verbesserung des betroffenen Gelenks. Das Débridement kann bei
schwerer Osteoarthritis noch 5 Jahre postoperativ zur Schmerzverringerng fuhren
jedoch nur bei Defekten im Bereich der medialen Femurkondyle (Health Quality
Ontario 2005).

Insgesamt kdnnen diese Therapieverfahren die Knorpeldegeneration auf Dauer nicht
aufhalten (Anders et al. 2011).

Neben diesen Techniken stehen aber noch weitere operative Verfahren zur
Verfugung, die einen Versuch der kausalen Therapie von Knorpelschaden darstellen.
Sie bedienen sich der Regenerationsmdglichkeiten des Knorpels und des
subchondralen Knochens mithilfe von Knochenmarkszellen oder nutzen

Transplantate zur Wiederherstellung der Gelenkflache (Anders et al. 2011).
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1.6.2.2 Knochenmarksstimulierende Verfahren

Hierzu gehoren die Mikrofrakturierung, die Abrasion sowie die Pridie Bohrung.

Bei allen Verfahren wird der subchondrale Knochen eroffnet um die Einwanderung
mesenchymaler Stammzellen in den Defekt zu ermdglichen (Brix et al. 2012). Dort
sollen sie sich weiter zu Knorpelzellen ausdifferenzieren, meist handelt es sich dabei
um fibréses Knorpelgewebe (Alford et al. 2005). Bei der Abrasion wird die
subchondrale Lamina 1-3mm tief mittels eines Bohrers komplett debridiert und
abgetragen (Alford 2005).

Bei der Pridie-Bohrung wird mittels eines speziellen Bohrers die subchondrale
Lamina eroffnet (Pridie 1959). Durch den Bohrer steigt jedoch die Gefahr fur
Hitzenekrosen (Alford et al. 2005, Brix et al. 2012). Diese beiden Verfahren sind
aufgrund der Bohrung traumatisch fur das Gewebe. Die Mikrofrakturierung als
Erweiterung der Pridie-Bohrung wurde von Steadmen (Steadmen et al. 1999)
aufgebracht. Hier werden in einer gut praparierten Lasion mit speziellem Instrument
in 3-4 mm Abstand Locher in den Knochen eingebracht, sodass Blut- und Fettropfen
austreten konnen. Da auf einen Bohrer verzichtet wird, besteht hier keine
Hitzenekrosegefahr (Brix et al. 2012, Knutsen et al. 2004). Die besten Ergebnisse
werden bei Patienten unter 40 Jahren und bei kleinen Defekten < 2.5 cm? erzielt,
eine Kontraindikationen stellen Achsfehlstellungen und mangelnde
Patientencompliance dar (Mithoefer et al. 2009, Brix et al. 2012). Bae et al. (2013)
konnten nach 5 Jahren in 88.8% und nach 10 Jahren in 67.9% ihrer 134
untersuchten Knie nach Mikrofrakturierung ein gutes Ergebnis erzielen. Nach 6.8
Jahren war bei 51 Patienten eine totale Arthroplastik notwendig. Die
Mikrofrakurierung erzielte im Langzeitverlauf die besten Ergebnisse bei
Defektgroflen < 2 cm? und im Bereich des medialen Femurkondylus. Sakat et al.
(2013) untersuchten bei 4 Patienten grol’e Knorpeldefekte (llI-IV°, 6-8cm?) nach
Pridie-Bohrung und Mikrofrakturierung histologisch. Sie konnten nur in den tiefen
Reparaturzonen nach den Eingriffen Kollagen Typ Il und Safranin-O gefarbte
Proteoglykane nachweisen und den Lasionsgrad im Knorpel nicht verbessern. Sie
kamen zu dem Schluss, dass knochemarksstimulierende Techniken flr grolle

Knorpeldefekte zur Symptomverminderung im Langzeitverlauf nicht geeignet sind.
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1.6.2.3 Tissue Engineerung und Transplantationsverfahren: Einzeitige Intervention

Aktuell gehdért das sogenannte Tissue-Engineering als biotechnologische
Weiterentwicklung zu den am meisten ausgereiften neueren Ansatzen ein- als auch
zweizeitiger Verfahren.

In einigen Studien wurde der Einsatz von Wachstumsfaktoren getestet. Moller et al.
(2000) verwendeten TGF beta-1, welcher eine positive Korrelation mit erhdhter
Matrix-, Kollagen- und Proteoglykansynthese aufweisen konnte. Lohmann et al.
(2000) konnten im Mausversuch zeigen, dass der PDGF in resorbierbaren
Gewebstragern die Differenzierung von chondralen Ruhezellen férdert und
chondrale Hypertrophien verhindern kann.

Zu den Verfahren, die direkt autologes Material zur Therapie der chondralen Lasion
in einer Intervention transplantieren, zahlen die Refixation und die autologe

osteochondrale Transplantation (OCT).

Das zumeist arthroskopische Verfahren zur Refixation haufig traumatisch
entstandener osteochondraler Flakes erfolgt mit resorbierbarem Material, zumeist mit
resorbierbaren Schrauben. Hierbei wird der hyaline Gelenkknorpel erhalten und das
Flake kann zumeist ohne weitere Knorpelschaden wieder implantiert werden
(Wachowski et al. 2011). Wachowski et al. (2011) konnten mithilfe von MRT-
Untersuchungen zeigen, dass nach 6 Jahren eine suffiziente Integration des
osteochondralen Fragments mittels Refixation erreicht werden kann.

1.6.2.3.1 Autologe osteochondrale Transplantation (OATS/OCT)

Bei der osteochondralen Transplantation (OCT) werden aus einem weniger
belastetem Bereich im Kniegelenk ein bis mehrere Knorpelknochenzylinder
entnommen und in die osteochondrale Lasion eingebracht. Dies erfolgt im einzeitigen
Verfahren (Gomoll et al. 2012). Es ist bisher die einzige Technik, die hyalinen
Knorpel direkt in den Defekt einbringen kann (Alford et al. 2005, Madry et al. 2011).
Als Entnahmestellen fur die Knorpel-Knochenzylinder werden gering belaste Areale
wie die mediale und laterale Trochlearegion, die interkondylare Notch sowie der
Sulcus terminalis des lateralen Femurkondylus und der mediale Femurkondylus des

ipsilateralen Knies verwendet, teilweise auch des kontralateralen Knies (Gomoll et al.
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2012, Brix et al. 2012). Zu Beginn der Entwicklung der osteochondralen autologen
Transplantation wurden zunachst sehr grosse Zylinder aus Patella, Trochlea und
dorsalen Femurkondylen entnommen (Outerbridge et al. 1995, Miuller 1978,
Yamashita et al. 1985) und in den Defekt als ganzes Transplantat eingesetzt. Dieses
Vorgehen verhindert jedoch eine Anpassung im Bereich der neuen Gelenkflache im
Defektareal und bewirkt oft biomechanische Beeintrachtigungen an der
Entnahmestelle, die so genannte Entnahmemorbiditat (Robert et al. 2011). Zudem
werden bei der Entnahme Knorpelbricken von 3 mm zwischen den Zylindern
belassen um die Stabilitat zu erhalten (Gomoll et al. 2012).

Die Mosaikplastik ist heute die am haufigsten verwendeten Technik der OCT,
welche 1993 erstmalig veroffentlicht wurde (Matsusue et al. 1993), damals erfolgte
der Eingriff noch offen chirurgisch. Heute werden mehrere kleine osteochondrale
Zylinder nach Mini-Arthrotomie mit Stanzen enthommen und dann offen chirurgisch
oder arthroskopisch mit press-fit Technik in den Defekt eingesetzt, sodass durch eine
gute Kongruenz der Gelenkflache erreicht werden kann (Robert 2011, Brix et al.
2012, Duchow et Kohn 2000, Hangody et al. 2008). Zuvor wird der osteochondrale
oder chondrale Defekt debridiert und der Lasionsgrad nach ICRS bestimmt (Robert
2011). Die Zylinder haben in der Regel einen Durchmesser von 2-11 mm sowie eine
wahlbare Lange von 10, 15 und 20 mm (Duchow et al. 2000). Zudem kann so die
Entnahmemorbiditat verringert werden: Hangody et al. (2008) konnten bei ihren
Patienten bei weniger als 3% eine Entnahmemorbiditat finden und erzielten bei 92%
ihrer Patienten sehr gute Ergebnisse nach Mosaikplastik.

Fir die Indikation zur OCT mussen mehrere Faktoren bertcksichtigt werden.
Idealerweise sind die Patienten jinger als 50 Jahre, haben chondrale oder
osteochondrale Lasionen, mindestens IlI° nach ICRS und eine GroRe < 4cm?
(Gomoll et al. 2012, Brix et al. 2012). Eine Lasionsgrofle < 2,5 cm? wird aktuell als
ideal flr die Mosaikplastik angesehen (Brix et al. 2012) Dabei liegt die minimale
Grole der chondralen Lasion bei 10 mm, wie Tierstudien zeigen konnten (Convery et
al. 1996) und spater so in der Praxis angewendet wurde (Messner et al. 1996,
Brittberg et al. 1994).

Bei der sogenannten Mega-OATS-Technik werden fokale Defekte, meist aufgrund

von Osteochondrosis dissecans oder anderen fokalen Osteonekrosen groRer als
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4cm? therapiert und mit einem grossen Zylinder aus dem dorsalen Femurkondylus
versorgt (Minzlaff et al. 2010).

Die OCT kann auch nach erfolgloser Mikrofrakturierung oder ACT eingesetzt werden
(Gomoll et al. 2012).

Kontraindikationen fur die Mosaikplastik sind ein Patientenalter > 50 Jahre, nicht
korrigierte  Valgisierung oder Varisierung der Beinachse, noch offene
Epiphysenfugen, akute Entziindung oder Arthrose (Brix et al. 2012). Robert (2011)
gibt frihe Osteoarthritis als absolute Kontraindikation an, Beinachsenfehler mit mehr
als 5° Abweichung mussen gleichzeitig mit therapiert werden um den Erfolg der OCT

zu ermoglichen.

Dabei variiert die Knorpeldicke der autologen Knorpelknochenzylinder je nach
Entnahmeort. Generell ist die Knorpeldicke abhangig von der ausgeubten Belastung
auf ein Areal, so finden sich dickere Knorpelschichten im belasteten Anteilen der
Femurkondylen mit ca. 2.5 mm Dicke und an den weniger belasteten Entnahmeorten
meist dinnerer Knorpel mit etwa 1.8 mm Dicke (Thaunat et al. 2007). Gegenuber der
Notch besitzt die Trochlea eine grolRere Knorpeldicke und ist daher eher als
Entnahmeort geeignet (Thaunat et al. 2007).

Emre et al. (2013) untersuchten 152 Knie nach Mosaikplastik bei osteochondralen
Defekten 111° nach Outerbridge und mittlerer Defektgrofde von 2.7cm? hinsichtlich der
EinflussgroRen Alter, Ort, Defektgrof’e und assoziierte Gelenksverletzungen. Alle
Patienten wurden durchschnittlich 18.2 Monate postoperativ nachuntersucht. Hier
zeigten sich in 1.3% sehr gute, in 94.7% gute Ergebnisse. Nur 6 Patienten hatten ein
maliges Resultat, es traten keine Kniegelenksinfektionen auf. Sie beurteilen die
OCT als erfolgreiche Therapie bei Knorpeldefekten und stellten fest, dass mit
zunehmendem Alter, groRBer Knorpelldasion wund vor allem begleitende
Gelenksverletzungen einen negativen Effekt auf das Score-Outcome haben. Auch
osteochondrale Lasionen an der medialen Femurkondylen bewirken ein schlechteres
Score-Ergebnis als andere Lasionslokalisationen (Emre et a. 2013).

Hong-Chul et al. (2012) zeigten in ihrer Studie bei 82 % ihrer Patienten in der
arthroskopischen Nachuntersuchung im Mittel 5,8 Jahre postoperativ gute bis sehr

gute Ergebnisse nach OCT.
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Hangody et al. (2008) untersuchten mehr als 1000 Mosaikplastiken um
Langzeitverlaufe und Beschwerden an den Entnahmestellen zu untersuchen. Sie
fanden gute oder sogar sehr gute Ergebnisse bei 92% alle Patienten mit
Transplantationen an den Femurkondylen, bei 87% der Patienten mit OCT an der
Tibia und bei 74% bei patellarer oder trochlearer OCT. Zudem verglichen sie die
Ergebnisse mit 413 weiteren arthroskopisch durchgefuhrten Chondroplastiken wie
Abrasion, Mikrofrakturierung und Pridie Bohrungen und konnten dort ein besseres
Langzeitresultat bei den Mosaikplastiken als bei den anderen Techniken nachweisen
(Hangody et al. 2008). Auch Solheim et al. und Marcacci et al. erreichten gute
Langueitergebnisse nach OCT. Die ideale Grenze fur OCT bei einer DefektgrofRe von
2.5 cm? konnte von einigen Autoren widerlegt werden: Hangody et al. (2010)
erreichte gute Ergebnisse bis zu 4 cm? GrofRe bei chondralen und osteochondralen
Lasionen. Auch Bekkers et al (2009) behandelten grofere Defekte als 2.5 cm?
erfolgreich.

1.6.2.3.2 Komplikationen bei OCT

An den Entnahmestellen der osteochondralen Zylinder koénnen nach OCT
Beschwerden auftreten, die sogenannte Entnahmemorbiditat. In der Literatur zeigten
sich bei der Halfte aller Patienten bei OCT vom Knie auf den Talus
Entnahmemorbiditaten (Valderrabano et al. 2003). Das Tibiofibulare Gelenk kann
hier als alternative Entnahmestelle dienen: Espregueira-Mendes et al. (2006, 2012)
entnahmen dort bis zu 6 Plugs um Knorpelldsionen von 4 — 6 cm? wieder
herzustellen und konnten keine Entnahmemorbiditat mit Effekt auf die Aktivitat der
Patienten nachweisen. Eine weitere Komplikation der OCT stellt das Hamarthros dar
(Gomoll et al. 2012).

1.6.2.3.3 Allograft Implantation/ Scaffolds

Tissue engineering zur Knorpelregeneration mit dem Einsatz von synthetisch
hergestellten stabilen Allografts oder Scaffolds haben vielversprechende Ergebnisse
gezeigt (Daher et al. 2009). Dabei wirde das ideale synthetische Allograft zur
Regeneration vom Knorpelgewebe dessen biomechanischen Aufbau imitieren,

ebenso seine Eigenschaften wie Diffusion, Proliferation und Zelldifferenzierung
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(Tohayama et al. 2009). In den letzten Jahren wurden daflr viele verschiedene
chondrale Geruste entwickelt, entweder bestehend aus Komponenten des Knorpels
wie Kollagen oder Hyaluron, aus natlrlichen Polymeren oder Proteinen oder aus
synthetischen  Polyestern  wie  Polyglycoliden, Polypropylenoxiden  und
Polyactidcoglycolid (Gomoll et al. 2012). Die am meisten verwendeten chondralen
Matrizen bestehen aus Kollagen und Hyaluronsaure und werden bei der
matrixinduzierten autologen Knorpeltransplantation genutzt und haufig im
arthroskopischen Verfahren in den Knorpeldefekt eingesetzt (Marcacci et al. 2002,
Robertsson et al. 2000).

Um die gesamte osteochondrale Einheit mit synthetischen Scaffolds zu therapieren,
bendtigt man mehrphasische Polymere um dem chondralen und ossaren Anteilen
gerecht zu werden. Zudem entfallt dann unter Umstadnden das Problem der
Entnahmemorbiditat (Gomoll et al. 2012, Moyad 2011). Hierzu wurde ein poroser
Biopolymer von Smith&Nephew (Andover, MA), der TruFit® Plug entwickelt (Bedi et
al. 2009) aber auch eine 3-dimesionaler pordser triphasischer Plug, der die
osteochondrale Struktur im Nanobereich imitieren soll (Kon et al. 2011, Maioregen®,
Fin-Ceramica S.p.A., Faenza, Italien). Gross et al (2007) untersuchten 60 Patienten
mit Allograft-Implantation in die Femurkondylen bis zu 10 Jahren postoperativ. Mittels
der Kaplan-Meier-Kurve konnte ein Uberleben der Plugs zu 95% nach 5 Jahren und
zu 80-85% nach 10 Jahren ohne erneuten chirurgischen Eingriff. Williams et al.
(2007) evaluierten 19 symptomatische Patienten mit osteochondralen Defekten mit
dem SF-36 und der Alltagsaktivitat. Im Mittel wurde 4 Jahre postoperativ
nachuntersucht. Beide zeigten eine deutliche Verbesserung im Verlauf. 2 Jahre
postoperativ wurde zudem eine MRT-Untersuchung der Kniegelenke gemacht, hier
zeigte sich bei 2% der Patienten ein schlechter Einbau der Plugs, bei 44% zeigten
sich isointense Signale mit dem umgebenden Gewebe, was als gutes Ergebnis
gewertet wurde (Williams et al. 2007).

Giorgini et al. (2013) behandelten 11 Patienten mit frischen osteochondralen
Allografts mit Lasionsgréfien im Mittel von 10.2 cm?, Outerbridge IV°. Die Patienten
wurden im Durchschnitt 25.6 Monate postoperativ nachuntersucht. Hier zeigte sich
im IKDC Score im subjektiven als auch objektivem teil eine Verbessrung um
mindestens eine Klasse, im MRT zeigte sich bis auf einen Patienten eine gute

Osteointegration.

16



Einleitung

Paul et al. (2013) untersuchten 66 Patienten, 31 nach Mosaikplastik und 35 nach
Implantation von TruFit Plugs in den osteochondralen Defekt. Das Follow Up erfolgte
22 Monate postoperativ in der TruFit-Gruppe und 30 Monate postoperativ in der
Mosaikplastik-Gruppe mittels KOOS und EG-5D. 9 Patienten der TruFit Gruppe
bendtigten eine erneute Arthroskopie, 6 davon eine Mosaikplastik, weitere 3
Patienten erhielten ein Debridement und Pridie-Bohrung. Leider erfolgte keine
Angabe Uber die Lasionsgrofien. Paul et al. (2013) konnten mit ihrer Studie ein
signifikant verbessertes Outcome nach Mosaikplastik gegenliber den mit TruFit

behandelten Patienten feststellen.

1.6.2.4 Tissue Engineering und Transplantationsverfahren: Zweizeitige Intervention

Zum sogenannte Tissue-Engineering des Gelenkknorpels in einem zweizeitigen
Eingriff zahlt die autologen Chondrocytentransplantation (ACT). Heutzutage erfolgt
die ACT zunachst mit arthroskopischer Entnahme einer gesunden hyalinen
Knorpelbiopsie aus einem weniger belastetem Areal des Kniegelenks (Brix et al.
2012). Die anschlieBend ausgefilterten erhaltenen Chondrozyten werden
laborchemisch in einer Nahrlosung und in einer 3D-Matrix kultiviert und nach 3
Wochen in den chondralen Defekt eingebracht (Madry et al. 2011, Alford 2005).
Schon 1994 hat Brittberg (Brittberg et Winalski 1994) die Idee aufgebracht, autologe
Knorpelzellen in das Gelenk mit Knorpeldefekt zu reinfundieren. Lange Zeit wurde
jedoch keine suffiziente Applikationstechnik mit guten Langzeitergebnissen
gefunden (Messner 1999). Erst 2001 konnte Marcacci eine 3D-Matrix aus
Hyaluronsaure prasentieren, Uber die kultivierte Chondrozyten erstmalig nicht-fliissig
in den Knorpeldefekt eingebracht werden konnten (Marcacci et al. 2002). Im
Vergleich beider Methoden, der Fruheren, bei der die Chondrozyten als flissige
Losung appliziert wurde, aber auch bei der Neuen, der matrixinduizerten ACT,
konnten in 59-72% der Falle gute bis sehr gute 1-Jahres-Ergebnisse erzielt werden
(Bartlett et al. 2005). Auch Gobbi et al. (2009) konnten sehr gute 5-Jahres-
Ergebnisse mit der ACT erreichen. Bei dem anschlieRend entstehenden Gewebe
handelt es sich in fast der Halfte der Falle um Faserknorpel, bei zwei Drittel der
Patienten entsteht ein Mischgewebe aus hyalinem und Faserknorpel (Anders et al.
2008). Die ACT wird bei llI-IV° Lasionen nach Outerbridge und gro3en Lasionen <
2cm? verwendet (Brix et al. 2012). Kontraindikationen sind akute inflammatorische
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Geschehen im Gelenk sowie eine bestehende Osteoarthritis (Brix et al. 2012).
Peterson et al. (2010) erzielten nach durchschnittlich 12.8 Jahren postoperativ bei
Defekten mit mittlerer Grélze von 5.3cm? gute bis sehr gute Ergebnisse nach ACT,
92% ihrer Patienten wurden den Eingriff nochmals durchfuhren lassen. Die ACT
wurde und wird in vielfaltigen klinischen Studien untersucht, diskutiert wird aber
noch das ideale biologische Tragermaterial der Chondrozyten sowie deren
Kultivierung. Domm et al. (2000) beschaftigten sich mit der Anzichtung
entnommener autologer Knorpelzellen zur Retransplantation. Sie konnten die
Induktion einer Redifferenzierung von Chondrozyten nach Dedifferenzierung zu
fibroblastenahnlichen Zellen bei einem niedrigen Sauerstoffpartialdruck in Alginat-
kultivierten Zellen nachweisen. Temenoff et Mikos (2000) beschreiben die
unterschiedlichen Ansatze mehrerer experimenteller Studien, unter anderem die
Synthese von Polymeren und Matrizen zur Einbringung von Knorpelzellen, wie auch
Jansson et al. (2000). In tierexperimentellen Studien wurden erfolgreich
resorbierbare Polymergeriiste, sogenannte Polydioxan-Vliese als Trager flr
Knorpelzellen verwendet (Perka et al. 2000) sowie Biomaterialien auf
Hyaluronsaure-Basis (Solchaga et al. 1999), welche eine bessere Bindung von
Progenitor-Stammzellen sichern sollten.

Marlovitis et al. (2009) beschreiben die biologischen und operationstechnischen
Vorteile von der matrixassoziierten autologen Chondrozytentransplantation (MACT
oder MACI) mit Kultivierung in unterschiedlichen resorbierbaren 3D-
Tragermaterialien. Hiergegen gibt es aber bereits Bedenken aufgrund der moglichen
Induktion von Tumoren (Rzhaninova et al. 2009).

Heutzutage werden fir die ACI zumeist 3D-Matrizen zum Einbringen der
Chondrozyten  genutzt, zunehmend auch bioaktive Matrizen, welche
Wachstumsfaktoren, Zytokine oder Hormone enthalten konnen (Moroz et al. 2013).
Moroz et al. (2013) untersuchten in ihrer Studie ein auf Thrombozyten-Lysat
aufgebautes, bioaktives 3D-Scaffold, welches mit mesenchymalen Stammzellen aus
dem Knochenmark versorgt wurde. Diese wurden mittels Wachstumsfaktoren zur
Ausdifferenzierung zu Chondrozyten angeregt. Nach Moroz et al. (2013) kann diese
Methode die heute gangige zweizeitige Vorgehensweise bei ACI fur die Entnahme
der Chondrozyten und dem spateren Einbringen der Chondrozytenmatrix, auf einen

Eingriff reduzieren.
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Chang et al. (2013) nutzten in einer Tierstudien an Kaninchen ein Gerlst aus
biokompatiblem porésem Polylactid-co-glycolid (PLGA), in welches autologe
endotheliale Progenitorzellen aus dem peripheren Blut eingebracht wurden. Dieses
wurde anschlieend in einer Operation in einen osteochondralen Defekt des
medialen Femurkondylus implantiert. 12 Wochen postoperativ lie3en sich dort im
Vergleich zur unbehandelten Kontrollgruppe eine Zunahme an Glukosaminglykanen,
Blutgefalten und Kollagen Typ Il nachweisen, zudem zeigte sich eine organisierte
osteochondrale Integration des Scaffolds.

Almqvist et al. (2009) untersuchten zur Behandlung chondraler Defekte im
Kniegelenk eine biologische abbaubare, auf Algen basierende Matrix, welche
allogene ausgereifte menschliche Knorpelzellen enthielt. Sie beobachteten 21
Patienten mit fokalen 3-4° Lasionen nach ICRS im Knie mit mittlerem Durchmesser
von 2.6 cm? In Miniarthrotomie wurden die Algenmatrizen in die Lasionen
eingebracht und anschlieBend mit einem Periostlappen abgedeckt. Almqvist et al.
(2009) konnten so nach 6 Monaten bereits eine statistisch signifikante Verbesserung
von Funktion und Schmerzen nachweisen, im 24-Monats Follow Up zeigten sich
zudem keine Abstossungsreaktionen der allogenen Chondrozyten. Histologisch
zeigten sich in 15.3% der Falle hyalinartiger Knorpel in den ehemaligen Lasionen, in
46.2% eine Mischknorpel und in 30.8% fibrokartilagindses Ersatzgewebe.

Dhollander et al. (2011) beschrieben in ihrer Pilotstudie zur autologen matrix-
induzierten Chondrogenese (AMIC) 5 Falle. Sie brachten in die knorpellasionen ein
Kollagenl/Ill-Polymer ein, unter welches sogenanntes platelet-rich plasma (PRP),
also thrombozytenreiches Plasma eingespritzt wurde. Diese sogenannte AMIC-plus-
Therapie zeigte bei Dhollander et al. (2011) in den Nachuntersuchungen mit dem
MOCART-Score eine signifikante klinische Verbesserung 2 Jahre postoperativ,
wahrend in den MRT-Untersuchungen weder eine signifikante Verbesserung oder
Verschlechterung gefunden wurde.

In einer weiteren Studien konnten Dhollander et al. (2012) an 32 Patienten mit
mittlerer KnorpellasionsgréfRe am Kniegelenk von 3.1cm? bei 3-4°-Lasion nach ICRS
zeigen, dass nach autologer Chondrozyenimplantation, der CCI (chacterized
chondrocyte implantation), 36 Monate postoperativ eine signifikante Kklinische
Verbesserung erzielt werden kann. Dieser Ergebnisse wurden mittels KOOS und
VAS erhoben. Die MRT-Ergebnisse zeigten dabei keine Verschlechterungen, es gab
in 9.4% der Falle ein Therapieversagen.
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Konst et al. (2012) verwendeten die ACI in Kombination mit der OCT und konnten
bei 9 Patienten zeigen, dass dies bei tiefen und grof3en Knorpeldefekten (GroRe 7.1
cm?, 0.9 cm Tiefe) nach 12 Monaten eine signifikante Verbesserung von
Symptomen und Funktionalitat bewirkte. Henderson et al. (2005) fUhrte 2 Jahre
postoperativ eine Arthroskopie bei 22 seiner Patienten mit ACI durch. 13 von 20
Knorpelproben enthielten nahezu hyalinen Knorpel, die restlichen 7 fibrosen Knorpel

und die Transplantate waren gut in die Umgebung integriert.

1.7 Hintergrund der Dissertation

Zur Verminderung der oben beschriebenen Entnahmemorbiditat bei osteochondraler
Transplantation wurden in dieser Studie die synthetisch hergestellten
zylinderformigen TruFit Implantate (Firma Smith & Nephew, London) in die
Entnahmestelle eingebracht. Dazu liegen firmeninterne Daten mit sehr guten
Ergebnissen vor (Saithna et al. 2009). In einer weiteren Studie von Smith &
Nephew, von Spalding et al. (2010), fanden sich bei der Implantation der TruFit
Plugs direkt in den Defekt bei 25 von 30 Patienten gute klinische Ergebnisse nach
24 Monaten, 5 Patienten mussten aufgrund von Beschwerdepersistenz
arthroskopisch revididert werden. Es wurde dabei bei 50% der Patienten nur 1 Plug
eingebracht.

Paul et al. (2013) konnten mit ihrer Studie, bei der die TruFit Plugs direkt in den
Defekt eingestzt wurden jedoch ein signifikant verbessertes Outcome nach
Mosaikplastik gegenuber den mit TruFit behandelten Patienten feststellen.

Carmont et al. (2009) konnte bei einem seiner Patienten mit Einsatz von 3 TruFit
Plugs in den lateralen Femurkondylus bei osteochondralem Defekt eine deutlich

verzogerte Integration eines TruFit Plugs beobachten.

In dieser Arbeit sollten Patienten mit gro3en Knorpelschaden (3-7cm?) nach OCT mit
und ohne Implantation von OBI TruFit Plugs in die Entnahmestellen im
Langzeitverlauf untersucht werden.

Dabei sollte beobachtet werden, ob das Einbringen der TruFit-Zylinder die
Entnahmemorbiditat verringern kann, wann die TruFit Plugs vollstandig resorbiert

werden und welches Gewebe die Plugs ersetzt.
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Weitere Fragen zum Einfluss der ursprunglichen DefektgroRe der Knorpellasion auf
das Endergebnis sowie eine mogliche Verringerung der Entnahmemorbiditat bei mit
TruFit-versorgten Patienten gegeniber der Kontroligruppe mit unversorgt
belassenen Entnahmestellen sollten eruiert werden.

Auch inwiefern Alter und BMI das Endergebnis beeinflussen kdnnen, ab welchem
postoperativen Zeitpunkt die Gewebsauffullung der Entnahmestellen beginnt, und
wie das Langzeitergebnis der mit und ohne TruFit behandelten Entnahmedefekte

ausfallen wurde, waren die zu beantwortenden Aspekte dieser Studie.

1.8 Abgrenzung zu anderen Promotionsarbeiten zu &hnlichem Thema

Eine ahnliche Studie wie die vorliegende Arbeit wurde 2010 von Meike Voss als
Promotionsarbeit publiziert (Voss 2010). Die vorliegende Arbeit baut auf der Arbeit
von Frau Voss auf. Im Gegensatz zu Frau Voss werden in vorliegender Arbeit jedoch
vor allem Langzeitergebnisse nach Knorpel-Knochentransplantation nach 2 und 5
Jahren vorgestellt, wohingegen Frau Voss nur 1 Jahresergebnisse untersuchte. Um
den klinischen als auch radiologischen Verlauf besser verstehen zu konnen wurden
die Einjahresergebnisse von Frau Voss in der vorliegenden Arbeit mit berticksichtigt.
Die Aussagekraft beider Arbeiten wird dadurch erhdht und der wissenschaftliche
Wert gesteigert. Auch wird in vorliegender Arbeit nochmal die aktuellste Literatur zum
Thema Knorpeltherapie als auch zum Thema TruFit Plugs und Implantation

artifizieller Knorpel-Knochenzylinder dargestellt.
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2. Material und Methoden

2.1 Uberblick zur Studie

In dieser Dissertation wurde eine prospektive Fall-Kontrollstudie mit einer
Studiengruppe und einer Kontrollgruppe durchgefuhrt.

Die Studiengruppe wird von einem Patientenkollektiv gebildet, bei welchem die
Defekte durch Entnahme von Knorpel-Knochen-Zylindern mit TruFit Plugs gefullt
wurden. Dazu zahlen alle Patienten bei denen eine OATS durchgefuhrt wurde und
die zwischen 09/2007 und 03/2010 an der Klinik fur Unfallchirurgie, Plastische und
Wiederherstellungschirurgie der Universitatsmedizin Goéttingen operiert worden sind.
Als Kontrollgruppe dient ein weiteres Patientenkollektiv, bei welchem die
Entnahmedefekte nicht mit TruFit Plugs geflllt und somit unbehandelt belassen
wurden. Dieses Kollektiv wurde zwischen dem 01/2006 und dem 04/2007 operiert
und wurde bereits in einer anderen Arbeit sowie in der zugehdrigen Publikation als
Vergleichskollektiv genutzt (Voss 2010, Frosch et al. 2012).

Die Ergebnisse der praoperativen Untersuchungen und bei zweimaligem
postoperativem Follow-Up wurden miteinander verglichen.

Bei allen Patienten, die mit TruFit Plugs versorgt wurden, erfolgten im Verlauf jeweils
ein bis zwei MRT-Untersuchungen um Veranderungen im Verlauf an Entnahme- und
Empfangerstelle radiologisch vergleichen zu konnen. Zusatzlich erhielten auch
Patienten der Kontrollgruppe nach Moglichkeit eine MRT-Untersuchung, um die
Entnahmestellen von Studien- und Kontrollgruppe radiologisch zu vergleichen.

Die Studie wurde von der Ethikkommission der Universitat Géttingen genehmigt. Die

Patienten bestatigten ihr Einverstandnis fir die Teilnahme an der Studie schriftlich.

2.1.1 Indikationsstellung

Es wurden alle Patienten in die Studie aufgenommen, die an der Klinik fur
Unfallchirurgie, Plastische und Wiederherstellungschirurgie der Universitatsmedizin
Gottingen zwischen dem 01/2006 und dem 03/2010 eine OCT bei einem
grof¥flachigen Knorpeldefekt von im Mittel mehr als 3 cm? erhalten haben.

Patienten mit bekannten schweren medizinischen Begleiterkrankungen (z.B.

Diabetes mellitus, andere Stoffwechselerkrankungen) sowie schweren Erkrankungen
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des Knorpel- und Knochengewebes (z.B. Osteogenesis imperfecta) wurden von der

Studie ausgenommen.

2.1.2 Erfassung der Daten

Zur vergleichbaren Datenerfassung wurden pra- und postoperativ zu den
Nachuntersuchungen standardisierte Fragebdgen genutzt.

Dabei wurden die Daten in der vorliegenden Studie praoperativ, etwa ein Jahr
postoperativ sowie zusatzlich in der Studiengruppe zwei Jahre postoperativ und in
der Kontrollgruppe etwa funf Jahre postoperativ mit denselben Fragebdgen erhoben.
Neben den angegebenen Scores (KSS, Tegner, WOMAC, VAS, zur MRT-
Auswertung modifizierter Score nach Henderson et al. (2003)) wurden bei der
Nachuntersuchung noch regelmallig GroRe und Korpergewicht zur Errechnung des
BMI, Dauer der Schmerzsymptomatik praoperativ sowie Anzahl und Art der
vorherigen Operationen am betroffenen Knie erfasst.

Zusatzliche Daten wie Alter bei Operation, Seite und Lokalisation der Lasion, GrolRe
und Grad des Knorpelschadens, Anzahl und GroRe der enthommenen und
eingesetzten Knorpel-Knochen-Zylinder sowie der verwendeten TruFit-Plugs und
schlielllich der Entnahmeort sowie die Empfangerstelle der Knorpel-Knochen-

Zylinder wurden aus dem jeweiligen Operationsbericht Gbernommen.

2.2 QOperatives Vorgehen bei der osteochondralen Transplantation

Zunachst wurde eine Arthroskopie zur genauen Beurteilung der vorliegenden
Knorpellasion und zur Auswertung eventueller weiterer bestehenden Schaden
durchgefuhrt.

Danach erfolgte im offen chirurgischen Verfahren die Zylinderentnahme aus der
Lasion mit dem Knorpelschaden. Damit waren Zahl und Durchmesser der bendtigten
einzusetzenden Zylinder vorgegeben.

Es erfolgte anschlieRend ein vorlaufiger Wundverschluss und der Patient wurde in
Bauchlage gebracht. SchlielRlich wurden Uber einen weiteren, in der Regel 3 - 4 cm
langen Hautschnitt, die Zylinder in einem Abstand von 2-3 mm aus dem dorsalen

medialen Femurkondylus mit einer Hohlstanze ausgestanzt.
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Hiernach wurden in die Entnahmestellen die TruFit Zylindern (Firma Smith &
Nephew, London) in press-fit Technik eingebracht und die Gelenkkapsel wurde mit
Einzelknopfnahten verschlossen. Dann erfolgten die Subkutannaht und die Hautnaht,
auf die Einlage einer Drainage konnte verzichtet werden. Anschlielend wurden die
Knorpel-Knochen-Zylinder in press-fit Technik in die Empfangerstellen trasnplantiert.
Das gesamte Vorgehen erfolgte unter Blutsperre.

v

Abb.1: Operatives Vorgehen bei der OCT
links: 3.-4.-gradiger Knorpeldefekt am Kniegelenk
rechts: Nach Einbau der Knorpel-Knochen-Zylinder in den Defekt

2.3 Aufbau der OBI TruFit Plugs

Die in der vorliegenden Arbeit verwendeten zylindrischen porésen OBI TruFit Plugs
der Firma Smith & Nephew bestehen aus einem vollstandig synthetisch hergestellten
sogenannten PolyGraft-Material. Dieses ist komplett resorbierbar und schutzt das
umgebende Gewebe mechanisch. Das Kompositmaterial ist ein amorphes
Copolymer Poly-DL-Lactid-co-Glycolid (PDGL) mit Calciumsulfat in den Grenzzonen
zum anliegenden Knochen zur Anregung des Knochenwachstums.
Die genaue Zusammensetzung lautet (Smith & Nephew GmbH News 2007, London):

~ 50% Co-Polymer (PDLG), davon 85% Poly (D,L-Lactid), 15% Glycolid

~ 40% Calciumsulfat (nur im Knochenanteil)

~10% PGA-Fasern

- Spuren von Tensiden.
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2.4 Patientenkollektive

2.4.1 Studiengruppe

In die Studiengruppe wurden alle 29 Patienten eingeschlossen, die zwischen dem
09/2007 und dem 03/2010 eine Knorpel-Knochentransplantation am Kniegelenk
erhalten haben und deren Entnahmedefekte mit TruFit Plugs gefullt wurden.

Bei den Patienten wurden insgesamt 15 mannliche und 14 weibliche Patienten mit
einem durchschnittlichen Alter von 36.8 (x 10.7, minimales Alter: 20.3, maximales
Alter 53.6) Jahren nachuntersucht.

Die Knorpellasionen und die Defektlokalisationen fur die OCT bei diesen Patienten
waren 3. - 4. - gradiger Knorpelschaden am medialen Femurkondylus (14) davon mit
M. Ahlbeck (2) und nach erfolgloser Pridie-Bohrung (3) sowie nach Varusfehlistellung
(2) und nach ACT (1), 2. - 3. - gradiger Knorpelschaden am medialen Femurkondylus
(3), davon nach Pridie-Bohrung (1) und nach Varusfehlstellung (1), 3. - 4. - gradiger
Knorpelschaden am lateralen Femurkondylus (2), davon nach Kniedistorsionstrauma
(1), 3. - 4. - gradiger retropatellarer Knorpelschaden (10), davon bei Z. n. unglnstig
verheilter Patellafraktur (1) und nach rezidiviereden Patellaluxationen (1), 3. - 4. -

gradiger Knorpelschaden des Tibiaplateaus (2), davon nach Tibiakopffraktur (1).
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Anzahl

15 20 25 30 35 40 45 50 55 60

Altersverteilung Studiengrupe zum Operationszeitpunkt

Abb. 2: Altersverteilung zum Operationszeitpunkt innerhalb der Studiengruppe.

Praoperativ lag der BMI der Studiengruppe bei durchschnittlich bei 26,4 (£ 3,3)
kg/m?>.
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Anzahl
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BMI Studiengruppe zum Operationszeitpunkt

Abb. 3: Verteilung des BMI innerhalb der Studiengruppe zum Operationszeitpunkt.
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Die Knorpellasionen der Patienten der Studiengruppe betrugen nach der ICRS-
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2.4.1.1 Studiengruppe Subgruppe |

Die Subgruppe | der Studiengruppe besteht aus allen Patienten, bei denen der
dorsale mediale Femurkondylus als Donorstelle der Knorpel-Knochen-Zylinder
verwendet wurde.

Es handelt sich um 9 mannliche und 12 weibliche Patienten mit einem
durchschnittlichen Alter von 38.3 (£ 10.9, minimal 19.3, maximal 56.2) Jahren zum
Operationszeitpunkt und mit einem mittleren BMI von 26.3 (+ 3.7, 19.7, 34.7) kg/mZ.
Nach der ICRS-Klassifikation lag der Grad der Knorpellasionen im Mittel zwischen
2° und 4°, die mittlere Lasionsgrofde lag bei 5 (x 2, 2,11) cm?.

Die Grunde fur die OCT waren 3. — 4. - gradiger Knorpelschaden (19), davon nach
erfolgloser Pridie-Bohrung (1), nach erfolglosem Microfracturing (1), nach
arthroskopischer Knorpelglattung (4), nach Patellaluxation (1), nach arthroskopisch
resezierter Meniskuslasion (1), bei M. Ahlbeck (2) und bei Varusfehlstellung (1), 2. -
3. - gradiger Knorpelschaden (2), davon bei Varusfehlstellung (1).

Die Defektlokalisationen waren auf die Patella (5), den medialen Femurkondylus
(11), die laterale Femurkondyle (2) und das Tibiaplateau (2) verteilt. Zudem wurde
bei 4 Patienten die mediale (2) und laterale Trochlea (1) und das femorale
Patellagleitlager (1) mit der OCT behandelt.

Defektlokalisation Subgruppe |

Tibiaplateau, 2

Medialer Femurkondylus, 11

i
Em———
-

i

retropatellar, 6

/%

7

Lateraler Femurkondylus, 2

Abb. 6: Verteilung der Defektlokalisationen innerhalb der Subgruppe |I.
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24.1.2 Studiengruppe Subgruppe Il

In die Subgruppe Il der Studiengruppe wurden alle Patienten aufgenommen, bei
denen andere Donorstellen als der dorsale mediale Femurkondylus verwendet
wurden (10).

Es wurden 6 mannliche und 2 weibliche Patienten bei einem durchschnittlichen BMI
von 274 (x 2.3, 24.3, 31.5) kg/m? zum Operationszeitpunkt nachuntersucht, im
Schnitt waren die Patienten bei der Operation 32.1 (£ 9.1, 20.3, 51.3) Jahre alt.

Die Knorpellasionen betrugen nach der I|CRS-Klassifikation 2° bis 4°, die
Lasionsgrofde belief sich durchschnittlich auf 5.5 (x 4.2, 1.5, 15) mm.

Die Indikationen fur die OCT bei diesen Patienten waren 3. - 4. - gradiger
Knorpelschaden (7), davon bei M. Ahlbeck (1), nach schlecht verheilter Patellafraktur
(2), nach erfolgloser Pridie-Bohrung (1), nach erfolgloser autologer
Knorpelzelltransplantation (1), nach schlecht verheilter Tibiakopffraktur (1) und nach
Arthritis (1), 2. - 3. - gradiger Knorpelschaden (1).

Als Defektlokalisationen zeigten sich in dieser Gruppe der mediale Femurkondylus
(2), die Patella (4) sowie das Tibiaplateau (1).

Defektlokalisationen Subgruppe i

i
T

Abb. 7: Verteilung der Defektlokalisationen innerhalb der Subgruppe 1.
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2.4.2 Kontrollgruppe

In die Kontrollgruppe wurden alle Patienten eingeschlossen, die zwischen dem
01/2006 und dem 04/2007 eine OCT erhalten haben, bei der die Entnahmedefekte
jedoch nicht versorgt wurden und keine TruFit Plugs eingebaut wurden.

Hierbei handelt es sich um 9 mannliche und 7 weibliche Patienten.

Zum Operationszeitpunkt lag das mittlere Alter der Patienten bei 39.6 (+ 10.7, 18.7,
56.2) Jahren.

4

Anzahl
N

10 15 20 25 30 35 40 45 50 5

| e N\

Alter zum Operationszeitpunkt in Jahren in der Kontrollgruppe

Abb. 8: Verteilung des Alters zum Operationszeitpunkt innerhalb der Kontrollgruppe.

Der BMI zum Operationszeitpunkt lag bei durchschnittlich 27.4 (£ 2.8, 21.8, 30.8).
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20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32
BMI zum Operationszeitpunkt in der Kontroligruppe

Abb. 9: Verteilung des BMI innerhalb der Kontrollgruppe.

Nach der ICRS-Klassifikation lag der Grad der Knorpelldsionen zwischen 2° bis 4°
und die mittlere GroRe der Knorpelldsionen bei 4.6 (£ 2.2, 2, 10) cm?.

5

DefektgréRe der Kontrollgruppe in cm?

Abb. 10: Verteilung der DefektgréBe innerhalb der Kontrollgruppe.
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Die Lasionsschwere und die Defektlokalisationen fur die OCT bei diesen Patienten
waren 3. - 4. - gradiger Knorpelschaden am medialen Femurkondylus (10), davon mit
M. Ahlbeck (2) , Varusfehlstellung (2) und Osteochondritis dissecans (1), 2. - 3. -
gradiger Knorpelschaden am medialen Femurkondylus (2) davon mit M. Ahlbeck (1)
und Varusfehlstellung (1), 2. - 4. - gradiger Knorpelschaden retropatellar (3), davon
einer mit vorheriger autologer Knorpelzelltransplantation (1) und Z.n. Patellafraktur
(1), 4. - gradiger Knorpelschaden am Humerus (1) nach Schultergelenksluxation.

Die Lokalisationen der Knorpeldefekte verteilten sich auf den medialen
Femurkondylus (12), die Patella (3) sowie auf den ventralen Humerus (1).

Defektlokalisationen in der Kontroligruppe

Ventraler Humerus, 1

. Nt
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Medialer Femurkondylus, 12 |
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_
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7

.
retropatellar, 3 |

Abb. 11: Verteilung der Defektlokalisationen innerhalb der Kontrollgruppe.

2.5 Klinische Evaluation mittels Scores

Zur Beurteilung des pra- und postoperativen klinischen Status der Studien- und
Kontrollgruppe wurden der WOMAC-Score, der Tegner-Score, der American Knee-

Society-Sore (KSS) sowie die Visuelle Analogskala fur Schmerzen (VAS) verwendet.

2.5.1 Psychometrische Testverfahren

2511 WOMAC-Score

Der Western Ontario and McMasters Universities Osteoarthritis Index (WOMAC) ist
ein zuverlassiger und vielgenutzter Score, der 1982 ursprunglich zur Beurteilung von

Arthrose im Knie- und Huftgelenk erstellt wurde. 1996 wurde er von Stucki et al.
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(1996) ins Deutsche ubertragen und zeigte auch hier seine Validitat bezuglich
Bewertungen von funktionellen und physischen Einschrankungen bei Knie- und
Huftgelenksbeschwerden.

Der WOMAC-Score unterteilt sich in drei Bewertungsdimensionen (Schmerz,
Steifigkeit und korperliche Funktion) und enthalt insgesamt 24 Fragen, davon 5
Fragen zu Schmerz, 2 Fragen zu Steifigkeit und 17 Fragen zur korperlichen Funktion
im Alltag.

Zur Bewertung stehen bei allen drei Dimensionen Skalen von 0 bis 10 zur Verfligung
(Stucki et al. 1996), wobei 0 keine Beeintrachtigung in der jeweiligen Dimension

bedeutet, 10 bedeutet starkste Beeintrachtigung in der jeweiligen Dimension.

2.5.2 Aktivitatsscore

2521 Tegner-Score

Der Tegner-Aktivitats-Score wurde 1985 erstellt und dient der numerischen
Erfassung von sportlichen Betatigungen und Arbeitsaktivitaten. Dabei schatzen die
Patienten auf einer Punkteskala von 0 bis 10 ihren eigenen Aktivitatsumfang ein. 0
Punkte stehen dabei flr Bettlagerigkeit und Invaliditat, 10 Punkte bedeuten sportliche

Wettkampftatigkeit auf mindestens nationalem Niveau (Tegner et Lysholm 1985).

2.5.3 Klinische Scores

2.5.3.1 Visuelle Analoge Schmerzskala (VAS)

Die Visuelle Analoge Schmerzskala ist eine bekannte und haufig verwendete
Methode zur Erfassung der subjektiven Beurteilung von Schmerzen durch die
Patienten. Dabei wurden die Patienten aufgefordert auf einer 10 cm langen Linie die
Intensitat ihrer Schmerzen im betroffenen Gelenk innerhalb der letzten drei Tage

anzugeben (0 = keine Schmerzen, 10 = maximal vorstellbarer Schmerz).

2.5.3.2 Knee-Society-Score (KSS)

Der Knee-Society-Score wurde 1989 von der American Knee Society zur Beurteilung

von Kniebeschwerden eingeflhrt. Dabei teilt sich der Score in zwei Teile: Einer dient
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der Beurteilung des Kniegelenks auch mithilfe klinischer Untersuchungen, der
Andere dient der Erfassung der Funktionalitat des Knies im Alltag des Patienten.

In jedem Teil kdnnen jeweils 100 Punkte erreicht werden, sodass bei Erreichen von
200 Punkten eine volle Funktionalitdt und Schmerzfreiheit des Knies des Patienten

zU erwarten ware.

Im ersten Teil des Scores werden Intensitat und Haufigkeit von Schmerzen, Flexion
und Extension, Bandinstabilitaten, eventuelle Beugekontrakturen und Fehlstellungen
des Knies (Varus, Valgus) beurteilt (Insall et al. 1989).

Der zweite Teil des Scores wird erstens mithilfe der Lange der Gehstrecke, zweitens
ob Treppensteigen mit oder ohne Gelande mdglich ist und drittens mit der
Verwendung von Gehhilfen erfasst.

In beiden Teilen gibt es fur Abweichungen von der Norm Punktabzige.

2.6 Radiologische Auswertung der MRTs

Zur objektiven Bewertung von Gewebsregeneration an der Entnahmestelle sowie
von der Zylindereinbringung und der Knorpel- und Knochenangleichung an der
Empfangerstelle wurden in der vorliegenden Studie Magnetresonanztomographien
der betroffenen Knie durchgefuhrt.

Alle MRT-Untersuchungen erfolgten mithilfe eines Standartprotokolls fur Kniegelenke
und wurden mit einem 3.0-Tesla-MRT-Gerat (Fa. Siemens, Erlangen) durchgefuhrt.
Die MRT-Bilder sind Spin-Echo-Sequenzen in T1- und T2-Wichtung sowie
protonendichtgewichtete Bilder in spezieller Fettsattigung in transversaler, coronarer
und sagittaler Aufnahme.

Die verwendete Bildmatrix betrug 512 Pixel, in koronarer Aufnahme 640 Pixel und in
T1 Wichtung 1024 Pixel. Die Schichtdicke betrug stets 3 mm.

Zur Beurteilung der Entnahme- und der Empfangerstelle der Transplantate wurde der
Score von Henderson (Henderson et al. 2003) verwendet, welcher die Fullung mit
Knochen, Signalintensitat des Gewebes, Knochenmarkddeme sowie einen

Kniegelenkserguss mit einbezieht.

Dieser Score wurde in der vorliegenden Arbeit um unten genannte Aspekte erweitert,
welche auch in der Literatur erwahnt werden (Welsch et al. 2009) und durch welche
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eine ausfuhrliche Beurteilung von Knorpel- und Knochengewebe bei den MRT-
Bildern in vorliegender Studie moglich wurde. Hierzu zahlen beispielsweise die
Knorpeldicke, die Knochenkontur des subchondralen Knochens sowie die

Signalintensitat des Knorpelgewebes.

Die Evaluation der Transplantatentnahmestelle (gefullt mit TruFit Zylindern oder als
Leerdefekt belassen) sowie der Transplantatempfangerstelle erfolgten mit unten
dargestelltem Bogen getrennt voneinander, sodass die Ergebnisse von
Entnahmestellen und Empfangerstellen vergleichbar waren.

Bei mehreren Entnahme- und Transplantatstellen wurden beide Stellen unabhangig
voneinander beurteilt und anschlieBend der Mittelwert aus beiden zur

abschlieRenden Beurteilung verwendet.
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1 Punkt 2 Punkte 3 Punkte 4 Punkte Punkte
gesamt
knoécherne komplett > 50% des < 50% des keine Heilung
Fillung des Defektes Defektes
Defektes
Oberflachen- | vollstandiger leichte grélere kantiges
kontur des Angleich der Unebenheiten in Unebenheiten in | Absetzen der
Knochens Oberflachen- der der Oberflachen-
kontur Oberflachenkontur | Oberflachenkontur | kontur
(<1 mm) (> 1 mm)
Nekrose nicht vorhanden | minimal vorhanden | mafRig vorhanden | deutlich sichtbar
(< 50% Nekrose (> 50% Nekrose | (nekrotisch)
des kndchernen des kndchernen
Transplantat- Transplantat-
anteils) anteils)
Osteolyse/ nicht vorhanden | minimal vorhanden | mafRig vorhanden | deutlich sichtbar
Zyste (<5 mm) (> 5 mm) (>10 mm)
Knochen- nicht vorhanden | minimal vorhanden | mafRig vorhanden | deutlich sichtbar
markédem (im (>1cm (in gesamter
Transplantatbett) | Entfernung vom Kondyle
Transplantat) vorhanden)
Signal- normal fast normal abnormal nicht vorhanden
intensitat des | (entsprechend (< 50% (> 50%
Knorpel- dem umliegenden | Hyperintensitat) Hyperintensitat)
gewebes Gewebe)
Oberflachen- | vollstandiger leichte grélere kantiges
kontur des Angleich der Unebenheiten in Unebenheiten in | Absetzen der
Knorpels Oberflachen- der der Oberflachen- | Oberflachen-
kontur Oberflachenkontur | kontur kontur
(<1 mm) (> 1 mm)
Knorpeldicke |normal fast normal (> 50% | abnormal (< 50% | nicht vorhanden
(entsprechend der Dicke des der Dicke des

dem umliegenden

Gewebe)

umliegenden

Gewebes)

umliegenden

Gewebes)

Gesamtpunkt

zahl

minimal: 8

maximal: 32

Tab.2: Evaluation der MRT-Bilder: modifizierter Score von Henderson et al. (2003).
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2.7 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung sowie die graphischen Darstellungen erfolgten mittels
des Programms STATISTICA Version 10 (StatSoft).

Zur Evaluation der klinischen Ergebnisse wurde zum Vergleich der pra- und
postoperativen Werte von Studien- und Kontrollgruppe der Wilcoxon-Matched-Pair-
Test flr verbundene Stichproben verwendet.

Bei voneinander unabhangigen pra- und postoperativen Werten bei dem
Paarvergleich zwischen Studien- und Kontrollgruppe verwendeten wir den Mann-
Whitney-U-Test.

Durch eine Erstellung eines Scatterplots sowie mittels des Kendall-Tau-Tests
konnten mdgliche Korrelationen getestet werden.

Der Vergleich der pra- und postoperativen Resultate zwischen beiden Untergruppen
und Kontrollgruppe erfolgte mit dem Kruskal-Wallis-Test.

Bei allen Tests betrug das Signifikanzniveau 5%.

Bei Werten bezuglich Alter, BMI und Defektgrofe zum Operationszeitpunkt sowie
bei Daten zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung wurden Mittelwert und
Standardabweichung angegeben. Bei den Score-Werten, Angaben zu
vorbestehenden Knieoperationen sowie bei Zylindergroflen und Zylinderanzahl
wurde der Mittelwert mit Standardabweichung, Median, Minimum und Maximum in

Klammern angegeben.
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3. Ergebnisse

3.1  Grundddaten der Gruppen

3.1.1 Grunddaten der Studiengruppe (Mit TruFit Plugs)

Die Studiengruppe enthalt 29 Patienten, von denen 29 ein Jahr postoperativ und 13
Patienten etwa zwei Jahre postoperativ nachuntersucht werden konnten. Zwei der
Patienten erhielten bei der ersten Nachuntersuchung kein MRT. Zum zweiten
Nachuntersuchungszeitpunkt wurden die Ubrigen Patienten aufgrund von
Wohnortwechseln und aufgrund des Studienendes vor Erreichen des zweiten

Nachuntersuchungzeitpunkts nicht nachuntersucht.

Der Nachuntersuchungszeitpunkt lag fur die erste Nachuntersuchung
durchschnittlich bei 12.9 (x 1.7, minimaler Nachuntersuchungszeitpunkt 8.5,
maximaler Nachuntersuchungzeitpunkt 16.2) Monaten.

15 Patienten wurden am rechten Knie, 14 Patienten am linken Knie operiert.

Laut den postoperativen Angaben der Patienten erhielten 21 von 29 Patienten vor
der OCT andere Knieoperationen. In der Studiengruppe sind das durchschnittlich
1.5 (% 1.5, minimal 0, maximal 5) Knieoperationen vor OCT. Dazu zahlen folgende
Eingriffe:

10 Arthroskopien, 2 Pridie-Bohrungen, 1 Mikrofrakturierung, 3 vordere
Kreuzbandplastiken, 1 Entfernung des vorderen Kreuzbandes, 5
Meniskusoperationen, 2 Seitenbandoperation, ACT (2), 1 Resektion freier
Gelenkkdrper, 2 OCT, 2 Bursektomien, 1 Zystenentfernung, 2 Knorpelglattungen, 1
Lavage, 3 Operationen bei einem Patienten mit Tibiakopffraktur und 1 Operation
nach Patellafraktur.

Zusatzlich zur OCT wurden bei 15 Patienten folgende Operationen bei uns
durchgefuhrt: Mikrofrakturierung (6), Abrasionsarthroplastik (3), Knorpelglattung (2)
Meniskusoperation (6), VKB-Plastik (4), partielle Synovektomie (4), Fulkerson-
Osteotomie der Tuberositas tibiae (4), valgisierende Umstellungsosteotomie (2),

Spongiosaentnahme aus dem Beckenkamm und Transplantation in Tibia (1), ACT

(1),
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Durchschnittlich wurden 3.2 (£ 1.6, 1, 9) Zylinder in die Lasionen eingesetzt. Der
Durchmesser belief sich im Schnitt auf 8.6 (+ 2.5, 6, 15) mm. Bei den eingesetzten
TruFit Zylindern in die Entnahmestelle belief sich der mittlere Durchmesser auf 9.4
(£ 1.4, 6, 11) mm bei durchschnittlich 2.4 (x 1.2, 1,5) eingesetzten TruFit Zylindern.

Die Knorpel-Knochen-Zylinder wurden aus dem dorsalen medialen Femurkondylus
(19), aus der Trochlea (4), der medialen Notch (2), aus dem medialen Gleitlager (1)
und aus dem dorsalen lateralen Femurkondylus (1) entnommen. Zusatzlicher
Entnahmeort fur die Zylinder war bei 4 Patienten die mediale (1), laterale (3) und die

proximale Trochlea (1).

3.1.2 Grunddaten der Subgruppe | (Entnahme der Knorpel-Knochen-Zylinder aus

dem dorsalen medialen Femurkondylus)

In die Subgruppe | wurden 21 Patienten aufgenommen, von denen 21 zum ersten
Nachuntersuchungszeitpunkt  untersucht wurden und 10 zum zweiten
Nachuntersuchungszeitpunkt untersucht wurden. Aufgrund von Beendigung der
Studie vor Erreichen des zweiten Nachuntersuchungszeitpunktes (6) sowie aufgrund
von Wohnortwechseln (3) und Terminschwierigkeiten (2) konnten die Ubrigen
Patienten nicht nachuntersucht werden. Eine der Patientinnen lehnte aufgrund ihrer
Schwangerschaft eine MRT-Untersuchung bei der zweiten Nachuntersuchung ab.

Im Schnitt wurden die Patienten nach 12.8 (+ 1.8, minimal 8.5, maximal 15.9)
Monaten sowie nach 25.2 (+ 1.8, minimal 23.8, maximal 28.6) Monaten
nachuntersucht.

Es wurde 8 mal die rechte Seite und 13 mal die linke Seite operiert.

Laut den Patienten wurden durchschnittlich 1.5 (£ 1.5, 0,5) Knieoperationen zuvor
durchgefuhrt, davon:

8 Arthroskopien, 1 Pridie-Bohrung, 1  Mikrofrakturierung, 2 vordere
Kreuzbandplastiken, 1 Entfernung des  vorderen Kreuzbandes, 4
Meniskusoperationen, 1 Resektion freier Gelenkkorper, 1 Mosaikplastik, 1
Bursektomie, 1 Seitenbandoperation, 2 Knorpelglattungen, 1 Lavage sowie bei
einem Patienten mehrfache Repositionen einer Tibiakopffraktur.

Neben der bei uns durchgefiuhrten OCT wurden noch folgende Eingriffe
durchgefuhrt:
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Mikrofrakturierung (3), Abrasionsarthroplastik (3), Meniskusoperation (3), VKB-
Plastik (4), partielle Synovektomie (2), Fulkerson-Osteotomie der Tuberositas tibiae
(1), valgisierende Umstellungsosteotomie (2), Entnahme von Spongiosa aus dem
Beckenkamm und Transplantation in Tibia (1).

Es wurden im Mittel 3.2 (+ 0.9, 2, 5) Zylinder mit einem durchschnittlichen
Durchmesser von 9.7 (£ 2.1, 8, 15) mm eingesetzt. Bei den TruFit-Zylindern, die im
Mittel zu 2.6 (£ 1, 1, 5) Mal an der Enthahmestelle eingesetzt wurden, belief sich die
mittlere GrélRe auf 9.9 (x 1.3, 7, 11) mm.

Bei allen Patienten dieser Subgruppe | wurde als Entnahmeort der dorsale mediale
Femurkondylus gewahlt. Zusatzlicher Entnahmeort war bei vier Patienten die

mediale (2), laterale (1) sowie die proximale Trochlea (1).

3.1.3 Grunddaten der Subgruppe Il (Enthahme der Knorpel-Knochen-Zylinder nicht

aus dem dorsalen medialen Femurkondylus)

In die Subgruppe Il wurden 8 Patienten eingeschlossen, von diesen wurden 8 zum
ersten Nachuntersuchungszeitpunkt und 4 zum zweiten
Nachuntersuchungszeitpunkt untersucht. Ein Patient war unbekannt verzogen, die
weiteren konnten aufgrund von Wohnortwechseln (2) und Beendigung der Studie
vor Erreichen des zweiten Nachuntersuchungszeitpunktes (1) nicht evaluiert
werden.

Es wurden 6 mannliche und 2 weibliche Patienten im Mittel nach 13.3 (x 1.7,
minimal 12, maximal 16.2) Monaten und 25.7 (x 2.1, minimal 24.1, maximal 28.1)
Monaten nachuntersucht. Es wurde 6 mal die linke Seite und 2 mal die rechte Seite
operiert.

Nach den Angaben der Patienten erfolgten vor der OCT durchschnittlich 1.4 (£ 1.7,
0,5) Knieoperationen, dazu zahlten Pridiebohrung (1), Arthroskopien (2), ACT (1),
Operation bei Patellafraktur (2), Bursektomie (2), Eingriffe am Meniskus (2) sowie
die Knorpelglattung (1).

Zusatzlich zur OCT erfolgten bei den Patienten folgende Eingriffe: Arthroskopie (1),
Mikrofrakturierung (2), ACT (1), Fulkerson Osteotomie der Tubersitas tibiae (1),
Abrasionsarthroplastik (1), Kirettage (1), sowie eine Knorpelflake-Refixation (1).

In den Bereich der Knorpellasionen wurden im Schnitt 3.2 (x 2.6, 1, 9) Zylinder mit

einem mittleren Durchmesser von 8.3 (x 1.7, 6, 11) eingebracht. Durchschnittlich
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wurden die Entnahmestellen mit 2.1 (£ 1.5, 1, 5) TruFit Zylindern mit einer mittleren
GroRe von 9.2 (£ 1.6, 7, 11) mm Durchmesser versorgt.

Die Entnahmestellen fir die Knorpel-Knochenzylinder der Subgruppe Il bildeten die
mediale Notch (2), die mediale Trochlea (4), das mediale Gleitlager (1) sowie der
dorsale laterale Femurkondylus (1). Zusatzlicher Entnahmeort bei zwei Patienten
war die laterale Trochlea.

3.1.4 Ergebnisse der Kontrollgruppe (Ohne TruFit, Leerdefekte)

In die Kontrollgruppe konnten 16 Patienten aufgenommen werden, von denen 16
zum ersten und 8 Patienten zum zweiten Nachuntersuchungszeitpunkt kontrolliert
wurden (von denen 1 kein MRT des Kniegelenks erhielt). Fur die Ubrigen Patienten
entfiel eine weitere Nachuntersuchung aufgrund von zu weitem Anfahrtsweg bei
Wohnortwechsel (2), unbekanntem Umzug (2) sowie Terminschwierigkeiten (2).
Eine Patientin hatte nach der ersten Kontrolluntersuchung eine Knie-TEP erhalten
(1).

Dabei erfolgten die Untersuchungen der 9 Manner und 7 Frauen im Mittel nach 13.8
(£ 4.3, minimal 9.1, maximal 27.2) sowie nach 59 (+ 3.9, minimal 51.4, maximal
64.3) Monaten. Zum zweiten Untersuchungszeitpunkt handelte es sich um 5 Manner
und 4 Frauen.

In der Kontrollgruppe erfolgte die OCT 5 mal auf der linken Seite und 11 mal auf der
rechten Seite.

Laut den Patientenangaben wurden vor der OCT im Mittel 1.1 (x 1, 0, 4)
Operationen am Kniegelenk durchgefuihrt. Hierbei handelte es sich um
Meniskusoperationen (2), Pridiebohrungen (2), ACT (1), Arthroskopien (7),
Mikrofrakturierungen (2), Kreuzbandplastik (1), Bursektomie (1) sowie Resektion
freier Gelenkkorper (1).

Bei 13 der Patienten erfolgten wahrend der OCT zusatzliche Eingriffe:
Valgisierende Tibiakopfosteotomie (8), Abrasionsarthroplastik (3), arthroskopische
Synovektomie (1), Kreuzbandplastik (1), Mikrofrakturierung (4),
Abrasionsarthroplastik (3), Fulkerson-Osteotomie der Tuberositas tibiae (1),
Retinakulumspaltung zur Medialisierung der Patella (2) und partielle

Meniskusresektion (1).
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Nach der ICRS-Klassifikation lag der Grad der Knorpellasionen zwischen 2° bis 4°
und die mittlere GrolRe der Knorpellasionen bei 4.6 (+ 2.2, 2, 10) cm>.

Die Defektlokalisation wurde im Mittel mit 3.8 (x 1.3, 1,5) Knorpel-Knochen-
Zylindern mit einem mittleren Durchmesser von 8.6 (1.8, 8, 15) mm versorgt. Als
Entnahmeort diente bei allen Patienten der dorsale mediale Femurkondylus sowie
bei einem Patienten die mediale Trochlea als zusatzliche Entnahmelokalisation fur

zwei Zylinder.

3.2 Entnahmemorbiditat

3.2.1 Entnahmemorbiditat und Auffalligkeiten in der Studiengruppe

Bei der Nachuntersuchung =zeigten 6 der Patienten fraglich temporare
Entnahmemorbiditaten, welche insbesondere im ersten Jahr postoperativ auftraten
und bei 3 der Patienten in der zweiten Nachuntersuchung nicht mehr vorlagen. 3
Patienten davon klagten in der zweiten Nachuntersuchung Uber persistierende
Schmerzen beim Hocksitz, 1 davon konnte keine tiefe Hockposition mehr

einnehmen.

Zudem hatte einer der Patienten, der zur Subgruppe | zahlt, intraoperativ
Hautlasionen durch die Ableitungselektroden der elektronischen Blutstillung erlitten,
wodurch postoperativ zunachst eine intensive Wundversorgung erfolgen musste und
die Rehabilitationsmallnahmen spater durchgefuhrt wurden als bei den anderen
Patienten. Dieser Patient konnte ein Jahr postoperativ nicht auf die Knie knien und

auf keine Leiter steigen.

Die Ubrigen Patienten konnten problemlos und ohne Schmerzen in die Hocke gehen.

Hier wies keiner der Patienten eine Entnahmemorbiditat auf.

3.2.2 Entnahmemorbiditat und Auffalligkeiten in der Subgruppe |

Hier lie} sich bei 3 der Patienten eine temporare Entnahmemorbiditat im ersten
postoperativen Jahr nachweisen, diese verschwand bei 2 der Patienten im zweiten
postoperativen Jahr. Bei den Ubrigen 2 Patienten waren die Schmerzen in

Hockposition bis 24 Monate postoperativ nicht regredient. Einer dieser Patienten (mit

42



Ergebnisse

einer 5 cm? groRen 3° Lasion retropatellar, Enthnahme von 4 x 10 mm Knorpel-
Knochen-Zylindern) konnte auch 2 Jahre nach der OCT nicht mehr in seinem
bisherigen Beruf als Heizungsmechaniker arbeiten, da er sich nicht mehr hinknien
konnte. Sein MRT des Kniegelenks 12 Monate postoperativ zeigt an der
Entnahmestelle, die mit TruFits versorgt wurde, keine kndécherne Durchbauung,
deutliche Osteolysen und keine knorpelige Oberflachenkontur. Die Transplantatstelle
hingegen zeigte sehr gute Heilungsergebnisse. Ein anderer Patient, der noch nach
24 Monaten postoperativ fragliche Entnahmemorbiditaten aufwies (7.5 cm? grolRe 3°
Lasion des medialen Femurkondylus, Varusgonarthrose, erhielt zusatzlich zur OCT
eine VKB-Plastik und eine Tibiakopfosteotomie), konnte sich bei der
Nachuntersuchung nicht hinknien, Hocken war nur unter Schmerzen mdglich und er
berichtete Uber belastungsabhangige Knieschwellung. Hier zeigte sich ebenfalls eine
gute bis sehr gute Integration des Transplantats in die Umgebung, an der
Entnahmestelle mit den eingebrachten TruFit Plugs zeigten sich deutliche Odeme,
keine knocherne Konsolidierung sowie keine Knorpelschicht in der Defektzone.

Seinen Beruf als Krankenpfleger Ubt der Patient noch aus.

Die restlichen Patienten konnten ohne Probleme in die tiefe Hocke gehen und
zeigten keine Entnahmemorbiditaten.

3.2.3 Entnahmemorbiditat und Auffalligkeiten in der Subgruppe |l

Eine Patientin konnte auch bei der zweiten Nachuntersuchung zwei Jahre
postoperativ keine Hockposition einnehmen (3° Knorpelschaden mit 1.5 cm? Grolke
an dem medialen Femurkondylus, Entnahmeort mediales Gleitlager), kann aber ihren
Beruf als Kiuchenhilfe weiter ausuben.

Ein weiterer Patient hatte ein Jahr postoperativ persistierende Krepitationen im
Kniegelenk sowie Narbenschmerzen (osteochondrale Lasion der Patella > 5 cm?,
mediale und laterale Trochlea als Entnahmeort der Zylinder), er wies aber keine

Entnahmemorbiditat auf.
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Weiterhin traten weder eine temporare noch eine andauernde Enthahmemorbiditat
auf. Bei der Nachuntersuchung zeigte sich, dass alle Ubrigen Patienten problemlos

beugen und in die Hocke gehen konnten.

3.2.4 Entnahmemorbiditat und Auffalligkeiten in der Kontrollgruppe

Innerhalb der Kontrollgruppe zeigte sich bei einem Patienten (osteochondrale Lasion
mit 3 cm? an der Schulter) postoperativ eine temporare Entnahmemorbiditat, die sich
mit einem Schnappgerausch in der medialen Kniekehle bei Beugung uUber 90°
aulerte. Dieses war im Verlauf regredient und trat nach einem halben Jahr nicht
mehr auf. In der Nachuntersuchung 12 Monate postoperativ zeigte das MRT eine
gute knécherne Durchbauung der Entnahmedefekte sowie eine Knorpelschicht, die

an das umliegende Gewebe noch nicht ganz angeglichen war.

Zusatzlich wies ein weiterer Patient mit einer ursprunglich grof’en Knorpellasion
(mehr als 8 cm? groRer Knorpeldefekt des medialen Femurkondylus bei M. Ahlbeck)
deutlich persistierende Entnahmebeschwerden auf. Bei tiefer Kniebeugung und beim
Leitersteigen beklagte dieser Patient Schmerzen in der Kniekehle. Bei der
Nachuntersuchung nach einem Jahr zeigte sich im MRT ein ca. 1x1 cm groRer
Defekt an der Entnahmestelle. Der als Lagerist arbeitende Patient ist aber voll
arbeitsfahig.

Bei einem weiteren Patienten zeigten sich funf Jahre nach der OCT (3°
Knorpelschaden > 5cm? am medialen Femurkondylus bei M. Ahlbeck) eine deutliche
Zunahme von Beschwerden im Bereich der Kniekehle beim Treppensteigen sowie
Hinhocken.

Bei den Ubrigen Patienten lieRen sich keine Entnahmebeschwerden nachweisen

3.2.5 Vergleich der Gruppen

Mithilfe des Mann-Whitney-U-Tests lieRen sich zwischen den einzelnen Gruppen
keine signifikanten Unterschiede bei der Defektgrofle (p = 0,5) oder bei dem
Knorpelschadengrad (p = 0,45) zeigen.
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3.3 _Auswertung der Scores

3.3.1 Voraussetzungen

Vor der statistischen Auswertung der Scores wurde mittels zweiseitigem T-Test
gezeigt, dass weder das Alter (p = 0,404), der BMI (p = 0,274) oder das Geschlecht
(p = 0,771) signifikante Unterschiede in Studien- und Kontrollgruppe aufweist. Somit
kann von einer vergleichbaren Ausgangslage der Gruppen ausgegangen werden.
Die oben genannten Parameter haben keinen gruppenabhangigen Einfluss auf die
Ergebnisse der Score-Werte.

3.3.2 Ergebnisse des WOMAC-Scores

Allen Gruppen wiesen einen Abfall der Score-Werte von pra- nach postoperativ bei
der ersten Nachintersuchung auf. Bei der zweiten Nachuntersuchung 24 Monate
postoperativ zeigte die Kontrollgruppe jedoch einen Anstieg der WOMAC-Score-
Werte, wahrend die Studiengruppe weiterhin einen Abfall der Werte verzeichnen
konnte. Diese Analyse erfolgte mit dem Wilcoxon-matched-pair-Test.
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WOMAC praop 12 Monate | 24 Monate p1 p2 Signi-
postop pPostop | 4 NU |2.NU | fikanz
p1/p2
Studiengruppe 66.1 42.3 33.1
(x43.2, | (£35.1,37, (x24.7, <0.001 | 0.043 jalja
58, 6, 2, 156) 38.5, 1.5,
159) 66)
Subgruppe | 60.9 (£ 39.2 (¢ 35.5
416, 378,302, (& 0.53 | 0.004 | nein/ja
545, 6, | 156) | 574423,
159) 1.5,66)
Subgruppe I 77.8 49.2 29.8
(x 46.9, | (£ 29,6,7,| (x22.6,4, | 0.043 0.07 ja/nein
23, 25, 94) 6.5, 64.5)
159)
Kontrollgruppe 73.3 26.12 41.4
(x (£17.6, 23, | (+28.8, 35, | 0.002 0.21 ja/nein
50.2,66, 0, 61) 13.5, 109)
0, 167)

Tab.3: Ergebnisse der Scorewerte des WOMAC (Mittelwert, Standardabweichung,

Minimum und Maximum in Klammern) sowie Vergleich der pré- und postoperativen

Ergebnisse.
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WOMAC Score von Studien- und Kontrollgruppe im Verlauf
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160 | ]
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WOMAC pra OP WOMAC2.NU WOMAC pra OP WOMAC 2. NU
WOMAC 1. NU WOMAC 1. NU Il 25-75% der Werte
* Extremw erte
Gruppe: 1 Gruppe: 2 o AusreilRer

Abb. 12: Anderung des WOMAC-Scores von préoperativ bis zur zweiten

Nachuntersuchung 24 Monate bzw. 60 Monate postoperativ in der Studien- (linker

Graph) und Kontrollgruppe (rechter Graph).

180

160 r

140 |

120

100 r

o
20 l
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€

O Median

WOMAC 1.NU

WOMAC pra OP WOMAC 2. NU

[ 25%-75%
| Bereich ohne Ausreiler
O Ausreiller

Subgruppe |im Verlauf von pra nach postoperativ

Abb. 13: Anderung des WOMAC-Scores von préoperativ, 12 Monaten postoperativ

bis zu 24 Monaten postoperativ innerhalb der Subgruppe |.

Beim Vergleich der Studien- und Kontrollgruppe untereinander zeigen sich vor der

Operation (p = 0.61), bei der ersten Nachuntersuchung 12 Monate postoperativ (p =
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0.18), sowie bei der zweiten Nachuntersuchung postoperativ (p = 0.69) keine
signifikanten Unterschiede (Mann-Whitney-U-Test).

Werden die Subgruppen | und Il mit der Kontroligruppen verglichen, so ergibt sich
ebenfalls weder praoperativ (p = 0.58) noch zur ersten Nachuntersuchung (p = 0.18)
und auch nicht zur zweiten Nachuntersuchung (p = 0.83) ein signifikanter
Unterschied.

3.3.3 Ergebnisse des Tegner-Scores

Innerhalb aller Gruppen bis auf die Subgruppe | gibt es signifikante Veranderungen
von praoperativ zur ersten postoperativen Nachuntersuchung. Bei der zweiten
Nachuntersuchung zeigen sich nur in der Subgruppe | signifikante Veranderungen

zum praoperativen Status.

Tegner praop 12 24 p1 p2 Signi-
Montate Montate 1 NU |2.NU fikanz
postop postop 01/p2

Studiengruppe 3.1 3.7 4.1
(1,4, | (£0.7,3, | (x0.8,4, | 0.008 0.117 ja/nein
1,5) 2,5) 2,5)
Subgruppe | 3.2 3.8 3.9
(x0.8,4, | (x0.7,3, | (x0.6,4, | 0.027 0.028 jalja
1, 5) 2,5) 3, 5)
Subgruppe i 3 3.7 4.4
(x 1.3, |(x 07,3, (0.9, 4, 0.14 0.18 nein/nein
4.1, 4) 4, 5) 4, 6)
Kontrollgruppe 2.8 3.4 3.6
(09,3, (06,3, | (£0.9,4, 0.02 0.11 ja/nein
1,4) 2,4) 2,5)

Tab.4: Tegner-Score: Werte (Mittelwert, Standardabweichung, Minimum und
Maximum in Klammern) sowie Vergleich der préa- und postoperativen Resultate auf

siginifikante Unterschiede.
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Tegner Score von Studiengruppe und Kontroligruppe im Verlauf

Tegner-Score Punkte

Tegner pra OP Tegner 2.NU  Tegner pra OP Tegner 2. NU | 25'75.% der Werte
Tegner 1. NU Tegner 1. NU © Ausreiler
* Extremw erte

Gruppe: 1 Gruppe: 2
Abb. 14: Verdnderungen des Tegner-Scores in der Studien- (linker Graph) und

Kontrollgruppe (rechter Graph) im Verlauf von prdoperativ bis zur zweiten

Nachuntersuchung 24 bzw. 60 Monate postoperativ.
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0,5 . . . L T Bereich ohne Ausreiler
Tegner pra OP Tegner 2. NU o Ausreiler
Tegner 1. NU * Extremw erte

Subgruppe | im Verlauf von pra- nach postoperativ

Abb. 15: Anderung des Tegner-Scores von préoperativ, 12 Monaten postoperativ bis

zu 24 Monaten postoperativ innerhalb der Subgruppe |.
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Vergleicht man die Studiengruppe mit der Kontrollgruppe gibt es keinen signifikanten
Unterschied zwischen praoperativ (p = 0.175) sowie der ersten (p = 0.146) und
zweiten Nachuntersuchung (p = 0.235).

Beim Vergleich der Werte der Subgruppen mit der Kontrollgruppe ist kein
signifikanter Unterschied praoperativ (p = 0.343), sowie zum ersten Zeitpunkt
postoperativ (p = 0.241) und zum zweiten Zeitpunkt postoperativ (p = 0.253) zu

finden.

3.3.4 Ergebnisse des Knee-Society-Scores (KSS)

Das Aktivitatsnieveau der Patienten wurde mittels des KSS ermittelt. In allen
Gruppen steigt der KSS von praoperativ zu jeder postoperativen Nachuntersuchung

mit signifikantem Unterschied an.

KSS praop 12 Monate 24 p1 p2 Signi-
postop Monate 1 NU |2.NU fikanz
postop ) ) p1/p2
Studiengruppe | 130.5 (= 165.6 179.2
28.8, 139, | (+25.3, (+14, -
63, 195) | 170,109, | 183,109, | < 0:001 | 0.0024 | jafja
200) 200)
Subgruppe | 133.6 (= 1701 (= 177.8 (=
27.1, 235,175, | 16.6, -
139.5,93, | 109, 200) |1825, | <0001 | 0025 | jafia
195) 144, 198)
Subgruppe Il | 123.7 (+ 155.6 (= 181.4 (=
33,130, |27.5,150, |16.6, -
63 162) | 129, 195) | 184, 144, | 0015 | 0.043 | jalja
198)
Kontrollgruppe | 123.8 ( 171.8 (= 179.3 (=
415,127, | 16.9, 17.5, -
34.200) | 172.5, 140, | 180, 150, | :001 | 0008 | jafa
199) 195)

Tab.5: Knee-Society-Score: Werte (Standardabweichung, Minimum und Maximum in

Klammern) sowie Vergleich der préa- und postoperativen Resultate auf signifikante

Unterschiede.
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KSS von Studien- und Kontroligruppe im Verlauf
220

200 1t o
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KSS Werte

100 .

60 1

4t ]
(0]

20 B 25-75% der Werte

KSSpraOP  KSS1.NU  KSS2 NU KSSpraOP  KSS1.NU  KSS2. NU  © Ausreiler
* Extremw erte

Gruppe: 1 Gruppe: 2
Abb. 16: Knee-Society-Score: Verlauf der Resultate in der Studien- (linker Graph)

und Kontrollgruppe (rechter Graph) von prdoperativ bis zur zweiten

Nachuntersuchung 24 bzw. 60 Monate postoperativ.
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220
200
180
160
@ 140
120 +
100
O Median
M 25%-75%
80 | Bereich ohne Ausreiier
KSS pra OP KSS 2. NU o Ausreiler
KSS 1.NU * Extrema

Subgruppe |

Abb. 17: Verlauf des Tegner-Scores von prédoperativ, 12 Monaten postoperativ bis

zu 24 Monaten postoperativ innerhalb der Subgruppe |.

Studien- und Kontrollgruppe unterscheiden sich zu keinem Untersuchungszeitpunkt,
von praoperativ (p = 0.46) zur ersten (p = 0.61) als auch zur zweiten
Nachuntersuchung (p = 0.91), signifikant voneinander.

Untersucht man die Subgruppen mit der Kontrollgruppe findet sich ebenfalls kein
signifikanter Unterschied der KSS-Ergebnisse (praoperativ: p = 0.71, erste p = 0.288
und zweite Nachuntersuchung p = 0.97).
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3.3.5 Ergebnisse der Visuellen Analogen Schmerzskala (VAS)

Die Schmerzen der Patienten wurden mit der VAS erhoben. Hier finden sich in allen

Gruppen eine Verringerung der Werte von praoperativ bis zur einschlieflich letzten

postoperativen Nachuntersuchung.

VAS praop 12 24 p1 p2 Signi-
Monate Monate 1 NU 2 NU fikanz
postop postop 01/p2

Studiengruppe | 5.2 (x 2.3, |3 (x2.2, |28 (%
529 1408 12430 | <9001 |0025| jalja
8)
Subgruppe | 48 (23, |28 (% 3.3 (¢
52,8 124,30, 12930, | 50014 | 029 | ja/nein
8) 8)
Subgruppe Il | 6.1 (x 2.4, | 3.7 (+ 2 (1.4,
6.2.,9) 14,41, 12,0,39) | 9038 |0.043| jalja
5.5)
Kontrollgruppe | 5.3 (x 2.7, | 2.4 ( 3.1 (2,
6.0,95) 118,23 14,05 | 050017 | 0.09 | ja/nein
0, 6)

Tab. 6: Ergebnisse der VAS (Mittelwert , Standardabweichung sowie Minimum und

Maximum in Klammern) mit Vergleich der pré- und postoperativen Ergebnisse.

Innerhalb der Gruppen finden sich keine signifikante Unterschiede von pra- zu

postoperativen Nachuntersuchungen, aul3er in der Subgruppe (p = 0.29) und in der

Kontrollgruppe (p = 0.09) zum zweiten Nachuntersuchungszeitpunkt.
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VAS Werte von Studiengruppe (griin) und Kontrollgruppe (gelb) im Verlauf

10

VAS Werte
o
o

' ' ' ' [8] 25-75% der Werte der VAS
VAS pra OP VAS 1.NU VAS 2. NU o Ausreider
VAS pra OP VAS 1. NU VAS 2. NU + Bxtremwerte

Abb. 18: VAS: Resultate in der Studien- und Kontrollgruppe im Verlauf von

préoperativ bis zur zweiten Nachuntersuchung 24 bzw. 60 Monate postoperativ.
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Visuelle Analogskala
»

0 r -
2 . . . , , , , . . [B Median, 25% - 75%
VAS pra OP VAS 1. NU VAS 2. NU o Ausreiller

* Extrema

Abb. 19: Tegner-Score: Verlauf der Resultate von préoperativ, 12 Monaten

postoperativ bis zu 24 Monaten postoperativ innerhalb der Subgruppe |.
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Untersucht man die VAS-Resultate von Studien- und Kontrollgruppe zeigt sich weder
pra- (p = 0.897) noch zu den postoperativen Nachuntersuchungen (p1 = 0.31 und p2
= 0.6) ein signifikanter Unterschied.

Bei Vergleich der Subgruppen und der Kontrollgruppe untereinander bezlglich der
VAS-Ergebnisse lasst sich ebenfalls kein signifikanter Unterschied feststellen
(préoperativ (p = 0.45) und postoperativ erste Nachuntersuchung p = 0.24,

postoperativ zweite Nachuntersuchung p = 0.56).

3.4 Korrelation von Alter, BMI und Defektgrof3e mit den Score-Ergebnissen

3.4.1 Korrelation vom Alter mit den Score-Ergebnissen

Es wurden innerhalb der Studien- und Kontroligruppe die pra- und postoperativen
Score-Werte hinsichtlich einer Korrelation mit dem Patientenalter bei Operation

gepruft.

Studiengruppe r p Signifikanz
WOMAC praOP 0.173 0.187 nein
WOMAC nach 12 Monaten 0.161 0.221 nein
WOMAC nach 24 Monate 0.271 0.197 nein
Tegner praOP -0.135 0.304 nein
Tegner nach 12 Monaten -0.047 0.718 nein
Tegner nach 24 Monaten -0.336 0.109 nein
KSS praOP -0.285 0.030 ja
KSS nach 12 Monaten -0.150 0.253 nein
KSS nach 24 Monaten -0.263 0.210 nein
VAS praOP 0.093 0.480 nein
VAS nach 12 Monaten 0.155 0.237 nein
VAS nach 24 Monaten 0.293 0.162 nein

Tab. 7: Korrelation von Alter mit Resultaten in der Studiengruppe.
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Innerhalb der Studiengruppe liel3 sich eine signifikante negative Korrelation der
praoperativen Werte des KSS mit dem Patientenalter finden. Diese Korrelation ist mit
r = - 0.285 aber gering. Alle weiteren Werte zeigten keine Korrelationen mit dem

Patientenalter.

Kontrollgruppe r p Signifikanz
WOMAC praOP 0.017 0.928 nein
WOMAC nach 12 Monaten 0.226 0.222 nein
WOMAC nach 24 Monate -0.667 0.012 ja
Tegner praOP 0.145 0.433 nein
Tegner nach 12 Monaten 0.076 0.682 nein
Tegner nach 24 Monaten -0.032 0.904 nein
KSS praOP 0.317 0.087 nein
KSS nach 12 Monaten -0.250 0.177 nein
KSS nach 24 Monaten 0.243 0.360 nein
VAS praOP -0.166 0.369 nein
VAS nach 12 Monaten -0.061 0.743 nein
VAS nach 24 Monaten -0.365 0.170 nein

Tab. 8: Korrelation von Alter mit den Score-Resultaten in der Kontrollgruppe.

In der Kontrollgruppe liel® sich eine negative Korrelation zwischen Patientenalter und
WOMAC-Score zur zweiten Nachuntersuchung 24 Monate postoperativ finden. Diese
ist signifikant und mit r = -0.667 auch grof3. Hieraus lasst sich schliel3en, dass je
geringer das Patientenalter zum OP-Zeitpunkt war, desto héher waren die Score-
Werte des WOMAC zur zweiten Nachuntersuchung.

Alle weiteren Werte zeigten keine Korrelationen mit dem Patientenalter.
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3.4.2 Korrelation vom BMI mit den Score-Ergebnissen

Es erfolgte die Untersuchung, ob es eine Korrelation zwischen BMI und den pra- und

postoperativen Scoreergebnissen in der Studien- und Kontrollgruppe gibt.

Studiengruppe r P Signifikanz
WOMAC praOP 0.161 0.219 nein
WOMAC nach 12 Monaten 0.302 0.021 nein
WOMAC nach 24 Monate -0.129 0.536 nein
Tegner praOP 0.123 0.349 nein
Tegner nach 12 Monaten -0.338 0.009 ja
Tegner nach 24 Monaten -0.107 0.611 nein
KSS praOP -0.282 0.031 ja
KSS nach 12 Monaten -0.152 0.244 nein
KSS nach 24 Monaten 0.013 0.949 nein
VAS praOP 0.126 0.336 nein
VAS nach 12 Monaten 0.284 0.030 ja
VAS nach 24 Monaten -0.362 0.084 nein

Tab. 9: Korrelation von BMI und den Score-Resultaten in der Studiengruppe.

Innerhalb der Studiengruppe konnten signifikante Korrelationen des BMI mit den
Werten des praoperativen KSS (r = 0.123) und den Werten der VAS (r = 0.126)
sowie des Tegner-Score 12 Monate postoperativ gefunden werden. Die Korrelation
ist vom Tegner-Score mit dem BMI mit r = -0.338 nicht klein. Je geringer also der
BMI bei den Patienten der Studiengruppe war, desto besser fiel der Tegner-Score
zur ersten Nachuntersuchung aus. Alle weiteren Werte wiesen keine Korrelationen
mit dem BMI auf.
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Kontrollgruppe r P Signifikanz
WOMAC praOP -0.117 0.528 nein
WOMAC nach 12 Monaten 0.276 0.135 nein
WOMAC nach 24 Monate 0.278 0.297 nein
Tegner praOP 0.087 0.637 nein
Tegner nach 12 Monaten -0.227 0.219 nein
Tegner nach 24 Monaten 0.289 0.278 nein
KSS praOP 0.050 0.787 nein
KSS nach 12 Monaten -0.250 0.176 nein
KSS nach 24 Monaten -0.061 0.819 nein
VAS praOP -0.254 0.170 nein
VAS nach 12 Monaten 0.095 0.606 nein
VAS nach 24 Monaten -0.061 0.819 nein

Tab. 10: Korrelation von BMI mit den Score-Ergebnissen in der Kontrollgruppe

Es konnte in der Kontrollgruppe keine Korrelation vom BMI mit den Score-Werten

gefunden werden.
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3.4.3 Korrelation von Defektgrofle mit den Score-Ergebnissen

Wir untersuchten, ob es eine Korrelation zwischen Defektgrofte mit den pra- und

postoperativen Scoreergebnissen in der Studien- und Kontrollgruppe gibt.

Studiengruppe r P Signifikanz
WOMAC praOP 0.049 0.708 nein
WOMAC nach 12 Monaten 0.008 0.952 nein
WOMAC nach 24 Monate -0.427 0.042 ja
Tegner praOP 0.026 0.845 nein
Tegner nach 12 Monaten -0.129 0.327 nein
Tegner nach 24 Monaten -0.018 0.930 nein
KSS praOP -0.034 0.797 nein
KSS nach 12 Monaten -0.115 0.381 nein
KSS nach 24 Monaten 0.027 0.896 nein
VAS praOP 0.038 0.774 nein
VAS nach 12 Monaten 0.096 0.464 nein
VAS nach 24 Monaten -0.235 0.264 nein

Tab. 11: Korrelation von Defektgré3e mit pré- und postoperativen Ergebnissen in der
Studiengruppe.

Innerhalb der Studiengruppe zeigte sich eine signifikante und negative Korrelation
von DefektgroRe mit den Ergebnissen des WOMAC-Score nach 24 Monaten mitr = -
0.427. Je kleiner der urspringliche Knorpeldefekt war, desto hdhere Werte wurden

im WOMAC zur zweiten Nachuntersuchung erreicht.
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Kontrollgruppe r p Signifikanz
WOMAC praOP 0.455 0.013 ja
WOMAC nach 12 Monaten 0.413 0.025 ja
WOMAC nach 24 Monate 0.229 0.390 nein
Tegner praOP -0.469 0.011 ja
Tegner nach 12 Monaten -0.368 0.046 ja
Tegner nach 24 Monaten 0.012 0.991 nein
KSS praOP -0.558 0.003 ja
KSS nach 12 Monaten 0.077 0.676 nein
KSS nach 24 Monaten -0.031 0.906 nein
VAS praOP 0.324 0.08 nein
VAS nach 12 Monaten 0.179 0.335 nein
VAS nach 24 Monaten 0.438 0.099 nein

Tab. 12: Defektgré3e: Korrelation mit Score-Ergebnissen in der Kontrollgruppe.

In der Kontrollgruppe zeigten sich mehrere Korrelationen von der DefektgroRe und
den Scorewerten: Beim Tegner vor der Operation (r = -0.469), KSS (r = -0.558) und
WOMAC (r = 0.455) praoperativ sowie bei den Tegner Score Werten 12 Monate
postoperativ (r = -0.368). Je kleiner die urspriingliche DefektgroRe war, desto hoher

waren die Tegner-Werte bei der ersten Nachuntersuchung.

3.5 Auswertung des MRT-Bildmaterials

3.5.1 MRT: Resultate der Studiengruppe (mit TruFit)

In der Studiengruppe erfolgte bei 25 Patienten nach einem Jahr postoperativ und bei
11 Patienten nach zwei Jahren postoperativ ein MRT des Kniegelenks mit OCT.

Dabei war beim ersten Untersuchungszeitpunkt aufgrund terminlicher
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Schwierigkeiten ein MRT bei 5 Patienten nicht durchfuhrbar, der zweite
Untersuchungszeitpunkt wurde bei einigen Patienten aufgrund von Beendigung der
Studie nicht mehr erreicht, bei 7 Patienten verhinderten aber Terminprobleme ein

weiteres MRT.

Bis auf einen Patienten mit OCT nach traumatischer Tibiakopffraktur wiesen alle
Patienten an den Empfangerstellen eine gute Integration der Knorpel-
Konochenzylinder in das kndécherne Umfeld mit groftenteils guter Rekonstruktion der

Oberflachenstruktur auf.

Alle mit TruFit-Plugs versorgte Entnahmestellen waren ein als auch zwei Jahre
postoperativ nicht komplett kndchern durchbaut und eine Oberflachenrekonstruktion
war in den meisten Fallen noch nicht vorhanden.

Die Bewertung anhand des modifizierten Henderson Scores betrug 20.2 (+ 3.3, 14,
26) Punkte an der Entnahmestelle und 12.5 (+ 3.7, 8, 26) Punkte an der
Empfangerstelle nach 12 Monaten sowie 15.1 (£ 4.3, 8, 21) an der Entnahmestelle

und 11.8 (£ 1.5, 10, 15) an der Empfangerstelle nach 24 Monaten postoperativ.

MRT- Bewertungen der Entnahmestellen 12 und 24 Monate postoperativ in der Studiengruppe

N

; VN
i

—

1

| N
0 . . B Entnahmestelle 12 Monate postoperativ
8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26  [H Entnahmestelle 24 Monate postoperativ

Abb. 20: Graphische Darstellung der MRT-Bewertungen nach dem modifiziertem

Henderson-Score der Entnahmestellen im postoperativen Verlauf in der

Studiengruppe. Deutliche Verbesserung der Werte nach 24 Monaten postoperativ.
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Anzahl
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MRT-Bewertung der Empfangerstelle der Studiengruppe 12 und 24 Monate postoperativ

B Empfangerstelle 12 Monate postoperativ
I Enpfangerstelle 24 Monate postoperativ

Abb. 21: Graphische Darstellung der MRT-Bewertungen nach dem modifiziertem

Henderson-Score der Empfangerstellen

im postoperativen Verlauf in der

Studiengruppe. Werte 12 Monate postop &hnlich zu denen 24 Monate postoperativ.
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Entnahmestelle 12 Monate | Empfangerstelle 12 Monate
Patient postoperativ postoperativ
1 18 11
2 18 9
3 19 12
4 19 13
5 19 10
6 14 9
7 18 18
8 20 16
9 18 15
10 16 17
11 23 13
12 26 26
13 24 12
14 18 14
15 26 9
16 23 12
17 23 10
18 21 12
19 26 11
20 23 12
21 17 11
22 18 8
23 21 14
24 17 14
25 20 10

Tab. 13: MRT-Bewertung der Studiengruppe 12 Monate postoperativ nach dem
modifizierten Henderson-Score (Henderson et al. 2003). Angegeben ist der jeweilige
Punktwert.
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Entnahmestelle 24 Monate | Empfangerstelle 24 Monate
Patient postoperativ postoperativ
1 13 11
2 8 12
3 21 10
4 16 11
5 14 11
6 12 13
7 13 10
8 11 15
9 17 13
10 21 13
11 20 11

Tab. 14: MRT-Bewertung der Studiengruppe 24 Monate postoperativ nach dem
modifizierten Henderson-Score (Henderson et al. 2003). Angegeben ist der jeweilige
Punktwert.

3.5.2 Radiologische Ergebnisse der Kontrollgruppe (ohne TruFit)

In der Kontrollgruppe erfolgte bei 14 Patienten nach einem Jahr postoperativ und bei
7 Patienten nach funf Jahren postoperativ ein MRT des Kniegelenks. Zum ersten
Untersuchungszeitpunkt konnte aufgrund von Terminschwierigkeiten bei 2 Patienten
kein MRT erfolgen. Zum zweiten Untersuchungszeitpunkt wurde bei den restlichen
Patienten kein MRT aufgrund von Wohnortwechseln (4) und aufgrund von
Terminschwierigkeiten (5) durchgefuhrt.

Alle MRT-Aufnahmen kommen von Patienten, bei denen die Entnahme der Knorpel-
Knochen-Zylinder aus dem dorsalen medialen Femurkondylus erfolgte.

Einer der Patienten hat die Empfangerstelle am Humerus. Hier wurde nur ein MRT
des Kniegelenks durchgefuhrt, sodass keine Werte flr die Empfangerstelle vorliegen.
Bei allen Patienten wurden die Knorpel-Knochen-Zylinder bereits zur ersten
Nachuntersuchung groftenteils homogen in das umgebende Gewebe integriert. An
den Entnahmestellen zeigte sich ein Jahr postoperativ eine knocherne, aber nicht

vollstandige Aufflllung der Defekte. 5 Jahre postoperativ war die Aufflllung zumeist
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fast vollstandig, bei einem Patient traten aber neue Knochenddeme und Zysten auf.
Dieser beklagte auch eine Zunahme der Entnahmemorbiditat.

Die Bewertung anhand des modifizierten Henderson Scores betrug 18.3 (x 3.4, 12,
23) Punkte an der Entnahmestelle und 11.1 (£ 1.8, 8, 13) Punkte an der
Transplantatstelle 12 Monate postoperativ sowie 154 (£ 4.4, 11, 23) an der
Entnahmestelle und 13.7 (£ 2.6, 11, 18) nach 24 Monaten postoperativ.

MRT-Bewertungen der Entnahmestelle der Kontrollgruppe im Verauf

Anzahl
N
1]

1 e

=
= Tt
0 =—. BN Entnahmestelle 12 Monate postoperativ Kontrollgruppe

11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23  [BEl Entnahmestelle 5 Jahre postoperativ Kontrollgruppe

Abb. 22: Graphische Darstellung der MRT-Bewertungen der Entnahmerstellen nach

dem modifiziertem Henderson-Score im postoperativen Verlauf in der Kontrollgruppe.

Verbesserung der Werte nach 5 Jahren postoperativ.

MRT-Bew ertungen der Empfangerstelle der Kontrollgruppe im Verlauf

Anzahl

B Empfangerstelle 12 Monate postoperativ Kontrollgruppe
8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 [ Empfangerstelle 5 Jahre postoperativ Kontrollgruppe

Abb. 23: Graphische Darstellung der MRT-Bewertungen der Empféngerstellen nach

dem modifiziertem Henderson-Score im postoperativen Verlauf in der Kontrollgruppe.
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Entnahmestelle | Empfangerstelle | Entnahmestelle | Empfangerstelle
12 Monate 12 Monate 5 Jahre 5 Jahre
Patient| postoperativ postoperativ postoperativ postoperativ

1 12 10

2 20 13

3 14 15

4 22 13 20 18

5 18 11 13 15

6 13 11

7 19 10

8 15 13

9 18 9 15 11

10 23 11

11 17 9 12 12

12

13 17 11 11 11

14 18 8

15 22 13 23 14

16 22 13

Tab. 15: MRT-Bewertung der Kontrollgruppe 12 Monate und 60 Monate postoperativ
nach dem modifizierten Henderson-Score (Henderson et al. 2003). Angegeben ist

der jeweilige Punktwert.

3.5.3 Vergleich von Entnahme- und Empfangerstelle zwischen Studien- und

Kontrollgruppe 12 Monate postoperativ

Zwischen beiden operativen Verfahren konnte im kernspintomographischen
Vergleich der beiden Gruppen kein signifikanter Unterschied nach 12 Monaten
(Entnahmestelle p = 0.133, Transplantatstelle p = 0.291) festgestellt werden. Im
Vergleich der Ergebnisse der Studiengruppe 24 Monate postoperativ und der
Ergebnisse der Kontrollgruppe 60 Monate postoperativ lassen sich ebenfalls keine
signifikanten Unterschiede zeigen (Entnahmestelle p = 0.93, Transplantatstelle p =

0.104).
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3.54 Vergleich von Entnahme- und Empfangerstelle innerhalb Studien- und

Kontrollgruppe im zeitlichen Verlauf postoperativ

Werden die Entnahmestellen der ersten Nachuntersuchung mit denen der zweiten
Nachuntersuchung verglichen, so zeigt sich in der Studiengruppe ein signifikanter
Unterschied (p < 0.001), ebenso in der Kontrollgruppe (p = 0.0015). Auch die
Transplantatstellen zeigten signifikante Unterschiede im Verlauf, hier aber nur bei der
Kontrollgruppe (p = 0.043).

Vergleicht man Transplantat- und Entnahmestellen innerhalb von Studien- und
Kontrollgruppe, so zeigen sich nur nach 12 Monaten in der Studiengruppe
signifikante Unterschiede (p < 0.001), nicht aber nach 24 Monaten (p = 0.75).

In der Kontrollgruppe ist dies ebenso (12 Monate postop: p = 0.0015, 60 Monate
postop: p = 0.281).

In der Subgruppe | gibt es im Vergleich von Transplantat- und Entnahmestellen bei
12 vs. 24 Monaten postoperativ keine signifikanten Unterschiede (p = 0.06, p =
0.855), aber beim Vergleich der Entnahmestellen und Transplantatstellen zueinander
(12 Monate postop p < 0.001, 24 Monate postop p = 0.028).

Innerhalb der Subgruppe Il konnten zu keinem Zeitpunkt signifikante Unterschiede

zwischen Transplantat- und Entnahmestellen gefunden werden.

MRT-Bewertung der Entnahmestellen von Studien- und Kontrollgruppe im Vergleich - 12 Monate postoperativ

Anzahl
>

\ ﬂ\\
' B Entnahmestelle 12 Monate postoperativ Studiengruppe
12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 [ Entnahmestelle 12 Monate postoperativ Kontroligruppe

Abb. 24: Vergleich der MRT-Bewertungen der Entnahmestellen nach dem

modifiziertem Henderson-Score von Studien- und Kontrollgruppe 12 Monate

postoperativ. Bessere Ergebnisse in der Kontrollgruppe als in der Studiengruppe.
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MRT-Bewertung der Empfangerstellen von Studien- und Kontrollgruppe im Vergleich, 12 Monate postoperativ
b —/—m—

N

8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 B Empfangerstelle 12 Monate postoperativ Studiengruppe
9 11 13 15 17 19 21 23 25 =] Empfangerstelle 12 Monate postoperativ Kontrolligruppe

Abb. 25: Vergleich der MRT-Bewertungen der Empféngerstellen nach dme
modifiziertem Henderson-Score von Studien- und Kontrollgruppe 12 Monate

postoperativ. Ergebnisse zwischen den Gruppen ahnlich, kaum Unterschiede.

3.5.5 Beispiele des MRT-Bildmaterials

MRT-Bilder eines Patienten mit 2°-3°igem 3 cm? groRem Knorpelschaden des
medialen Femurkondylus ein Jahr postoperativ nach der OCT und Transplantation
von 3 x 8mm OCT-Zylindern aus dem dorsalen medialen Femurkondylus. Zudem
wurden intraopertaiv 3 TruFit Plugs mit 9 mm Durchmesser in die Entnahmestelle

eingebracht.
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adiologie

Abb. 26a: Entnahmestelle mit TruFit Plugs am dorsalen medialen Femurkondylus
ein Jahr postoperativ,links T1- und rechts PD-Wichtung.

ydiologie

Abb. 26b: Entnahmestelle mit TruFit Plugs am dorsalen medialen Femurkondylus

zwei Jahre postoperativ, links T1- und rechts PD-Wichtung.
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522

gn. Radiolo. .

. Radialogie

Abb. 27a: Transplantatentnahmestelle am dorsalen medialen Femurkondylus ein
Jahr postoperativ nach OCT in links T1- und rechts PD-Wichtung (Kontrollgruppe
ohne TruFit).

Abb. 27b: Transplantatentnahmestelle an der dorsalen medialen Femurkondyle zwei

Jahre postoperativ nach OCT in T1- und PD-Wichtung (Kontrollgruppe ohne TruFit).
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Ein weiterer Patient mit einem 4°igem und 5 cm?® grolem retropatellarem
Konrpelschaden zeigt nach einem Jahr postoperativ folgenden Defekt an der
Entnahmestelle des dorsalen medialen Femurkondylus. Hier wurden 4 OCT-Zylinder

mit 10 mm Durchmesser entnommen und mit TruFit Plugs von 11 mm Durchmesser

wieder aufgefullt:

Abb. 28b: Transplantatstelle 8 Monate postoperativ (links) und 24 Monate
postoperativ (rechts, anderer Patient)
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In der Kontrollgruppe zeigten sich in der radiologischen Darstellung unter anderem
folgende Befunde:

Die folgenden MRT-Aufnahmen stammen von einem Patienten mit einer 2°igen
grof¥flachigen Knorpellasion des medialen Femurkondylus. Er erhielt neben der OCT
eine valgisierende Tibiakopfosteotomie. Aus dem dorsalen medialen Femurkondylus

wurden 3 OCT-Zylinder mit einem Durchmesser von je 10 mm entnommen. Diese

Entnahmestelle wurde nicht mit TruFit Plugs versorgt.

Abb. 29: Entnahmestelle am dorsalen medialen Femurkondylus ein Jahr

postoperativ, ohne TruFit Plugs.

Eine weitere Patientin, die nicht mit TruFit Plugs behandelt wurde, erhielt bei einem
4° Knorpelschaden am dorsalen medialen Femurkondylus und 5 cm? Defektgrolie
eine OCT aus dem dorsalen medialen Femurkondylus mit 5 x 8mm Zylindern.

Zusatzlich erfolgte noch eine valgisierende Umstellungsosteotomie am Tibiakopf.
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diola, . .

Abb 30a: Entnahmestelle am dorsalen medialen Femurkondylus und
Transplantatstelle am medialen Femurkondylus, 27.7 Monate postoperativ, ohne
TruFit Plug, links PD-, rechts T1-Wichtung.

Abb 30b: Entnahmestelle am dorsalen medialen Femurkondylus und
Transplantatstelle am medialen Femurkondylus, 62.1 Monate postoperativ, ohne
TruFit Plugs.

Ein Patient der Kontrollgruppe mit 2°-3° retropatellarem Knorpelschaden mit 6 cm?
Grolke des rechten Knies wurde mit 3 x 1 cm und 1 x 8mm Knorpel-Knochenzylinder
aus dem dorsalen medialen Femurkondylus versorgt. Zusatzlich erhielt er noch eine
laterale Retinaculumspaltung an der Patella. Kurz nach der OP (2 Wochen

postoperativ) erhielt er ein MRT aufgrund von postoperativen starken Schmerzen,
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sodass wir bei ihm auch eine friihe Aufnahme zum Vergleich hatten. Die Schmerzen

waren im Verlauf regredient.

T1-Wichtung, rechts 12.9 Monate postoperativ in PD-Wichtung.

& ¢

Abb. 31b: Retropatellarer Knorpelschaden nach OCT 54.1 Monate postoperativ.
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Abb. 31c: Entnahmestelle am dorsalen medialen Femurkondylus 2 Wochen
postoperativ, links in PD-, rechts in T1-Wichtung.

Abb. 31d: Entnahmestelle am dorsalen medialen Femurkondylus 12.9 Monate
postoperativ links in PD-, rechts in T1-Wichtung. Es zeigen sich deutlich weniger
Hyperintensitdten und Osteolysen als direkt postoperativ in der PD-Wichtung sowie

eine Zunahme der Defektflillung.
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Abb. 31e: Entnahmestelle am dorsalen medialen Femurkondylus 54.1 Monate
postoperativ links in PD-, rechts in T1-Wichtung. Es zeigen sich an der
Entnahmestelle eine gute knbcherne Durchbauung ohne Zysten und Osteolysen.
Die Knorpelschicht tber dem Defekt ist dhnlich dick in der T2-Wichtung und

hypointens in der T1-Wichtung im Vergleich zum umgebenden Knorpelgewebe.
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4. Diskussion

Wahrend die Atiologie und die Folgen von Knorpelldsionen bei gewichtstragenden
Gelenken weitgehend geklart sind (Brix et al. 2012, Gomoll et al. 2012), wird die
ideale Therapie und Regeneration von Knorpelschaden noch immer kontrovers
diskutiert (Benthien et al. 2011). Die Folge, die mit idiopathisch oder traumatisch
erworbenen Knorpellasionen assoziiert ist, ist letztlich fast immer die Arthrose (Brix et
al. 2012).

Es wird weltweit nach alternativen Therapiemethoden zur Regeneration hyalinen
Gelenkknorpels geforscht. Dabei gehort aktuell das sogenannte Tissue-Engineering
als biotechnologische Weiterentwicklung zu den am meisten ausgereiften neueren
Ansatzen (Benthien et al. 2011).

Ein heute haufig genutztes Verfahren zur Behandlung osteochondraler Lasionen
stellt die OCT dar. Es ist das einzige Verfahren bisher, welches eine direkte Deckung
der chondralen Lasionen mit hyalinem Knorpel ermoglicht. Hier werden
osteochondrale autologe Zylinder aus einem weniger beanspruchten Bereich des
Kniegelenks entnommen und in die Korpellasion implantiert (Madry et al. 2011,
Gomoll et al. 2012).

Ob die Methode gegenlber anderen Operationsverfahren besser ist, konnte bisher
noch nicht sicher gezeigt werde (Hong-Chul et al. 2012). In einer Studie von Hong-
Chul et al. (2012) mit 69 Patienten, im Mittel 28.5 Jahre alt und einer
durchschnittlichen Knorpellasion im Kniegelenk von 2.74 cm? (1 — 4 cm?) wurden je
nach Patientenwunsch und nach dessen Aufklarung Uber die unterschiedlichen
Verfahren Mikrofrakturierung, ACT und OCT angewendet. Es stellte sich heraus,
dass bei einem Nachuntersuchungsraum von durchschnittlich 3 Jahren bei allen
Verfahren zu 64% bis 70% (OCT 64%) ein gutes Ergebnis sowie von 10% bis 20%
(OCT 18%) ein exzellentes Ergebnis erzielt werden konnte und sich somit keine
signifikanten Unterschiede zwischen Microfrakturierung, OCT und ACT ergaben.
Emre et al. (2013) zeigten bei 152 Patienten nach Mosaikplastik am Kniegelenk mit
[lI° Lasionen nach Outerbridge und mittlerer Defektgrof3e von 2.7cm? bei im Mittel
18.2 Monate postoperativem Follow-Up in 1.3% sehr gute und in 94.7% gute
Ergebnisse. Nur 6 Patienten erzielten ein maliges Resultat. Emre et al. (2013)

halten daher die OCT fur eine gute Therapie bei osteochondralen Lasionen. Zudem
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konnten sie berichten, dass mit zunehmendem Alter, groRer Knorpellasion und vor
allem bei begleitenden Gelenksverletzungen ein negativer Effekt auf das Score-
Outcome zu beobachten ist. Auch osteochondrale Lasionen an den medialen
Femurkondylen bewirken ein schlechteres Score-Ergebnis als andere
Lasionslokalisationen (Emre et a. 2013).

Lane et al. (2004) konnten im Tierversuch mit Ziegen ein halbes Jahr nach der OCT
keine Integration der Transplantate finden. Sie zeigten, dass noch eine Lulcke
zwischen transplantierten Zylindern und ortsstandigem Gewebe bestand.

In einem weiteren Tierversuch mit 4 Schafen (Tibesku et al. 2004) konnte nach
einem Vierteljahr keine Integration des Knorpels der Zylinder in die Umgebung
gefunden werden. Knéchern war das Transplantat aber bereits gut integriert. In einer
Langzeit-Studie zum Vergleich der Therapie osteochondraler Defekte mit ACI oder
OCT untersuchten Bentley et al. (2012) 100 Patienten mit einer minimalen
Nachuntersuchungszeit 10 Jahre postoperativ. Die Patienten waren zum Operations-
Zeitpunkt im Mittel 31 Jahre alt, die mittlere LasionsgroRe betrug in der ACI-Gruppe
4.5 cm? und in der OCT-Gruppe 4.0 cm? 10 Jahre postoperativ zeigte sich ein
Therapieversagen in 17% der Falle bei der ACI und zu 55% der Patienten nach OCT.
Insgesamt war die klinische Funktion der Patienten mit Gberlebenden Transplantaten
in der ACI-Gruppe besser als nach OCT (Bentley et al. 2012). Auch in unserer Studie
konnten wir beobachten, dass nach 5 Jahren Nachbeobachtungszeitraum teilweise
bei einigen Patienten ein schlechteres Ergebnis zu finden war als nach 12 Monaten
Follow-up. Ob sich die Ergebnisse bei unseren Patienten, ahnlich wie von Bentley et
al. (2012) beschrieben, weiter verschlechtern, bleibt abzuwarten. In der Literatur
werden auch im Langzeitverlauf mit der OCT durchaus gute Ergebnisse beschrieben
(Laprell et al. 2001, Hangody et al. 2004). Moéglichweise trifft dies nur auf Lasionen
(iber 3 cm? Flachenausdehnung zu.

Moglichweise spielen jedoch auch andere Faktoren wie Alter, Geschlecht und
Lasionsart eine Rolle, wie Solheim et al. (2013) in ihren Langzeitergebnissen zeigen
konnten. Sie untersuchten 73 Patienten mit einem Durschschnittsalter von 34 Jahren
zum Operationszeitpunkt 6 und 10-14 Jahre postoperativ. Mittels Lysholm-Score und
VAS zeigten sich signifikant verbesserte Scoreergebnisse zu beiden
Nachuntersuchungsterminen. In 40% aller Falle zeigte sich ein schlechtes Ergebnis
im Langzeitverlauf, wobei dies haufiger bei Patienten alter als 40 Jahre zum

Operationszeitpunkt (59%), bei Frauen (61%) sowie bei einer LasionsgroRe von
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mehr als 3 cm? (57%) auftrat (Solheim et al. 2013). Dagegen fanden Robb et al.
(2012) in ihrer Studie an 55 Patienten 8 Jahre postoperativ, dass weder Geschlecht,
BMI, vorherige Knieoperationen noch Grofle und Ort des Transplantates einen
Einfluss auf das Ergebnis hatten.

Dennoch konnten in einer Langzeitstudie gute Ergebnisse nach OCT erzielt werden.
Es wurden in einer Studie von Laprell und Petersen (2001) 29 Patienten 6 bis 12
Jahre nach OCT nachuntersucht, bei denen sich nach ICRS-Klassifikation zu 90%
ein fast normales bis normales Knie fand.

Auch Robb et al. (2012) fanden bei 55 ihrer Patienten mit einem Durchschnittsalter
von 32 Jahren und einer Nachuntersuchungszeit von im Mittel 5.9 Jahren ein
Uberleben der Zylinder in 87.5% der Falle nach 8 Jahren.

Ollat et al. (2011) fanden bei ihrer Multicenter-Studien an 142 Fallen mit
osteochondraler Lasion 3-4° nach ICRS und einer mittleren Lasionsgrofe von 2,29
cm? in 81,8% zufriedene bis sehr zufriedene Patienten 8 Jahre postoperativ. Zudem
zeigte sich eine signifikante Verbesserung aller Scoreergebnisse (IKDC, ICRS,
Hughston). In 19 Fallen zeigten sich jedoch auch Komplikationen.

Diese Ergebnisse lassen hoffen, dass sich die Zylinder bei der osteochondralen
Transplantation im Langzeitverlauf gut in die Umgebung integrieren.

Zudem besteht die Mdglichkeit, osteochondrale Defekte in mit einer Kombination aus
Mosaikplastik und autologer Chondrozytenimplantation zu therapieren. Konst et al.
(2012) behandelten 9 Patienten mit schweren osteochondralen Lasionen am
Kniegelenk mit einer Durchschnittsgrof3e von 7.9 cm? und einer minimalen Tiefe von
0.9 cm. Der Defekt wurde jeweils mit autolgen osteochondralen Zylindern aus
medialen oder lateralen Femurkondylus versorgt und anschlieRend mit der ACI
abgedeckt. Im 12-Monats Follow Up zeigt sich so eine signifikant verbesserte
klinische Funktion nach KOOS und IKDC-Score. In einem Fall kam es zum
Therapieversagen (Konst et al. 2012).

An der Spenderstelle wurde auch die Entnahmemorbiditat untersucht. Hier zeigte die
Literatur bei arthroskopischer Evaluation eine Aufflllung der Entnahmeorte mit
fibrosem Gewebe (Imhoff et al. 1999). Bei Hangody et al. (2001) als auch bei Jakob
et al. (2002) zeigten sich Faserknorpel, jedoch kein hyaliner Knorpel. In einer
Tierstudie an Schafen war bei Nosewicz et al. (2012) bei osteochondralen Defekten
im Kniegelenk eine inkomplette Bildung der sunchondralen Lamina sowie teilweise

kein Defektschluss auffallig. Kernspintomographisch wurde der Verlauf der Heilung

79



Diskussion

jedoch bisher noch nicht dargestellt, was erstmals in unserer Studie insbesondere
bei goRen Defekten von liber 3 cm? erfolgte.

Die Entnahmemorbiditat wurde in der Literatur mit temporaren Beschwerden bei 15%
der Patienten (Imhoff et al. 1999) beschrieben als auch mit Beschwerden bei bis zu
der Halfte der untersuchten Patienten (Valderrabano et al. 2009), wahrend
Espregueira-Mendes et al. (2012) bei ihren 31 Patienten weder klinisch noch
radiologisch Komplikationen an den Entnahmestellen nachweisen konnten. Bei
Reddy et al. (2007) zeigte sich bei osteochondralen Lasionen am Talus und
Entnahme der osteochondralen Zylinder aus vormals asymptomatischen
Kniegelenken bei 55% der Patienten (6 von 11 Patienten) eine signifikante
Entnahmemorbiditdt 47 Monate postoperativ. Reverte-Vinaixa et al. (2013)
beobachteten bei 1 von 14 Patienten nach Mosaikplastik 4 Jahre postoperativ die
Entwicklung einer Arthrose an den Entnahmestellen. Auch nach & Jahren
Nachuntersuchungszeitraum konnten wir dies in vorliegender Studie trotz der grof3en
Defektgrofle nicht feststellen. Wir fihren dies auf den Entnahmeort der Zylinder
zuruck. Hier scheint der dorsale mediale Femurkondylus vorteilhaft zu sein.

Wir versuchten auch diese mogliche Entnahmemorbiditat bei unseren Patienten
mittels Einbringung synthetischer Knorpel-Knochen-Plugs, den sogenannten OBI
TruFit Plugs der Firma Smith & Nephew, noch weiter zu reduzieren.

Die Verwendung der OBI TruFit Plugs sollte im Rahmen dieser Arbeit klinisch als
auch mittels MRTs untersucht werden. Zudem sollten die Unterschiede gegenuber
einem Defekt ohne Zylindereinbringung sowie eine mogliche Reduktion der
Entnahmemorbiditat evaluiert werden.

Die Indikationen der OCT sind heutzutage vielfaltig. Dazu zahlen lokale
osteochondrale und chondrale Defekte der belasteten Gelenkflachen, chondrale
Degeneration, traumatische Defekte des Kniegelenks akut und im Verlauf,
femoropatellare Arthrose und Osteochondritis dissecans (Brix et al. 2012, Gomoll et
al. 2012). Neben dem Kniegelenk werden aber auch andere Gelenkflachen mittels
osteochondraler Therapie versorgt. Hierzu zahlen der Humerus (Ovesen et al. 2012),
der Talus (Leumann et al. 2013) und die Hufte (Gagala et al. 2013).

Dennoch ist die OCT nur begrenzt einsetzbar. Als Kontraindikationen fur den Eingriff
gelten Infektionen, rheumatoide Arthritiden sowie Tumorerkrankungen (Gomoll et al.
2012, Brix et al. 2012).
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Auch ob das Alter, der BMI oder die Defektgrofe das Ergebnis der OCT beeinflussen
ist umstritten.

Imhoff et al. (1999) sieht eine obere Altersgrenze der OCT bei 45 Jahren, Robert
(2011) erweitert diese bis auf 50 Jahre, ebenso wie Hangody et al. (2004). Das
Patientenalter hat bei Paul et al. (2009) keinen Einfluss auf das klinische Ergebnis.
Aber Robb et al. (2012) und Gudas et al. (2005) erreichen bei ihren Studien
signifikant verbesserte Ergebnisse bei jungen Patienten als bei Alteren, ebenso wie
Emre et al. (2013) bei ihrer Untersuchung von 152 Kniegelenken 3-4° nach ICRS.
Solheim et al (2013) beobachteten bei ihren Patienten bessere Ergebnisse im
Langzeitverlauf nach OCT bei einem Alter < 40 Jahren zum OP-Zeitpunkt als bei
alteren Patienten. Hier zeigte sich sogar signifikant haufiger ein schlechtes Ergebnis

im 10-14 Jahres Outcome.

Eine Untersuchung des Einflusses vom BMI auf die klinischen Ergebnisse
postoperativ findet sich bei Robb et al. (2012) und Paul et al. (2009). Bei Paul et al
(2009) zeigten mehrere Jahre postoperativ nach OCT eine negative Korrelation vom
BMI mit dem Lysholm Score als auch mit dem WOMAC-Score.

Robb et al. (2012) untersuchten in ihrer Arbeit 55 Patienten die im Durchschnitt nach
5.9 Jahren mit dem Oxford Knee Score nachuntersucht wurden und konnten keinen
Einfluss des BMI auf das Outcome feststellen. Ollat et al. (2011) fanden bei 142
Fallen mit osteochondraler Lasion 3-4° 8 Jahre postoperativ keinen signifikanten
Unterschied beim Einfluss vom BMI auf das Endergebnis. Bei unserer Arbeit lag der
BMI im Mittel bei 26.4 kg/m? (Studiengruppe) und bei 27.4 kg/m? (Kontrollgruppe).
Hier konnte praoperativ eine negative Korrelation zwischen BMI und KSS in der
Studiengruppe  beobachtet werden, nicht aber postoperativ. Negative
Zusammenhange von BMI mit dem Tegner Score und von BMI mit der VAS nach 12
Monaten postoperativ zeigten sich auch innerhalb der Studiengruppe. Da die
anderen Scores jedoch keine Zusammenhange mit dem BMI aufweisen, lasst sich
vermuten, dass der BMI nur einen geringen Einfluss auf das postoperative klinische
Ergebnis hat. Ob er, wie wir oben feststellen konnten, jedoch einen Einfluss auf eine
eingeschrankte Kniefunktion bereits praoperativ haben kann, mussen weitere

Studien zeigen.
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Auch die GroRRe der Knorpellasion limitiert den Einsatz der OCT. Wo jedoch genau
die obere Grenze liegt, wird noch immer diskutiert.

Eine LasionsgroRe < 2,5 cm? wird aktuell als ideal fir die osteochondrale
Transplantation angesehen (Brix et al. 2012). Hangody et al. (2004) sieht die fur die
OCT optimale Defektgrole zwischen 1 cm? bis 4 cm? Grolde an, wahrend andere
(Braun et al. 2007, Pietsch et Hofmann 2007) eine Lasionsgrole < 4 cm?
favorisieren. Bei Emre et al. (2013) wurden 152 Kniegelenke 2 Jahre postoperativ
nach OCT mit einem mittleren Lasionsdurchmesser von 2.7 cm? nachuntersucht. Sie
konnten feststellen, dass bei Lasionsgrolen > 3.25 cm? signifikant schlechtere
Ergebnisse erzielt wurden als bei geringerer Lasionsgrofde (Emre et al. 2013). Auch
Solheim et al. (2013) beobachteten im Langzeitverlauf in ihrer Studie 10-14 Jahre
postoperativ, dass bei Lasionsgroten von mehr als 3 cm? signifikant haufiger ein
schlechtes Outcome erzielt wurde.

In einer Studie an chirugischen Abteilungen in Deutschland von Luring et al. (2004)
gaben 84.9% der Abteilungen an, eine OCT bis zu einer oberen Defektgrofie von 3
cm? durchzuflhren. Cole et al. (2009) fuhrten eine OCT nur bei einer Defektgrolie bis
zu 2.5 cm? durch, bei gro3eren Defekten empfehlen sie ein Allograft oder eine ACT.
Bader et al. (2011) empfehlen die Mosaikplastik bei Defekten mit 1- 4 cm? Grof3e und
maximaler Tiefe von 10 mm.

Diese Ergebnisse und die zuvor gezeigten Unterschiede in der Literatur zeigen die
heutzutage noch immer bestehende Diskussion, ob und inwiefern die Grof3e der
Ausgangslasion das postoperative klinische Resultat beeinflusst.

In dieser Arbeit wurden Patienten mit einer mittleren DefektgrofRe von 5.2 cm?
(Studiengruppe) und 4.6 cm? (Kontrollgruppe) mit einer OCT therapiert.

Wir beobachteten einen praoperativen negativen Zusammenhang zwischen
Defektgrole und WOMAC-Score, Tegner-Score als auch KSS innerhalb der
Kontrollgruppe, nicht aber in der Studiengruppe. Je grolRer der Defekt des Knorpels
war, desto mehr Beschwerden hatte der Patient und desto schlechter war die
Kniefunktion praoperativ in dieser Gruppe.

Die postoperativen Zusammenhange mit der Defektgrof3e waren fur uns aber von
grolRerem Interesse, insbesondere da hier in der Literatur kein Ubereinstimmendes
Ergebnis gefunden werden konnte.

Postoperativ zeigte sich bei uns in der Studiengruppe eine negative Korrelation der

Defektgrole mit dem WOMAC-Score 2 Jahre postoperativ. Auch in der
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Kontrollgruppe gab es negative Korrelationen zwischen L&sionsgrofle und dem
Tegner-Score 12 Monate postoperativ sowie dem WOMAC-Score 12 Monate
postoperativ. Die restlichen Scores wiesen keine Korrelationen auf. Dennoch Iasst
unsere Beobachtung vermuten, dass eine gewisse negative Korrelation der
Defektgrofde mit den klinischen postoperativen Ergebnissen besteht.

Zudem besteht bei uns eine signifikante Anderung der Scorewerte von pra- nach
postoperativ in allen Gruppen zu einer verbesserten Kniefunktion und weniger
Beschwerden der Patienten. Somit konnten wir beobachten, dass die OCT auch bei
groRen Knorpeldefekten (wie oben erwahnt therapierten wir Defektgrolen mit
durchschnittlich 5.2 cm? in der Studiengruppe und 4.6 cm? in der Kontrollgruppe) eine

hilfreiche Therapie sein kann.

Die autologen Knorpel-Knochenzylinder konnen an verschiedenen Stellen des
Kniegelenks entnommen werden. Hierzu finden sich folgende Angaben in der
Literatur: Als Entnahmeort wird der distale Femurkondylus an mehreren Stellen
genutzt. Ollat et al. (2011). Thaunat et al. (2010) untersuchten den medialen und
lateralen dorsalen Femurkondylus, empfehlen diesen jedoch als Entnahmestelle
nicht zu nutzen, da die Zylinderentnahme sich dort schwieriger gestaltet als an
anderen Lokalisationen. Es werden noch die laterale Patella (Outerbridge et al.
2002), die interkondylare Notch (Nishida et al. 2012) sowie die proximale mediale
und laterale Trochlea (Robert 2011, Paul et al. 2009, Giannini et al. 2005) als
Entnahmeorte genutzt.

Nishida et al. (2013) untersuchten mittels CT Osteoabsorptiometrie die
Knochendichte der einzelnen Entnahmestellen und empfehlen die proximale laterale
Trochlea als optimale Entnahmestelle flr Knorpelknochenzylinder in der
Mosaikplastik. Sie unetrsuchten dies bei Baseballspielern, Fu3ballern und in der
Normalbevolkerung und fanden dort die geringste Knochendichte. Sie
schlussfolgerten, dass somit dort nur wenig Belastung auf das Gelenk wirkt und

somit die postoperative Enthahmemorbiditat verringert werden kénne.

In unserer Studie wurden vor allem der mediale, weniger auch der laterale dorsale
Femurkondylus als Entnahmestelle genutzt.
Bei uns erhielten 21 Patienten aus der Studiengruppe, die die Subgruppe | bildeten,

eine Zylinderentnahme aus dem dorsalen medialen Femurkondylus, in der
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Kontrollgruppe alle 16 aufgenommenen Patienten. Die restlichen Patienten
(Subgruppe |l der Studiengruppe) erhielten eine Zylinderentnahme aus der medialen
Notch, der medialen Trochlea, dem medialen Gleitlager sowie dem dorsalen
lateralen Femurkondylus. Wir konnten beim Vergleich der Gruppen hinsichtlich der
Entnahmelokalisation (Subgruppe | und Subgruppe Il vs. Kontrollgruppe) keine
signifikanten Unterschiede bei den Score Werten feststellen.

Bei 6 der Patienten aus der Studiengruppe lie3en sich im ersten postoperativen Jahr
noch temporare Schmerzen und fragliche Entnahmemorbiditaten feststellen. Diese
zeigten sich zumeist durch Schmerzen in Kniebeugung und Hockposition. Bei 3
Patienten verschwanden diese Beschwerden im zweiten postoperativen Jahr, 3
Patienten konnten aber keine tiefe Hockposition mehr einnehmen. Zu beachten ist
dabei jedoch, dass die Unfahigkeit die tiefe Hocke einzunehmen bei nur wenigen
dieser Patienten durch Schmerzen an der dorsalen Entnahmestelle verursacht
wurde, sondern meist dadurch, dass die Patienten entweder Uber retropatellare
Schmerzen oder Uber Vernarbungen mit Bewegungseinschrankung klagten.

Ob die teilweise beobachteten Bewegungseinschrankungen durch die Verwendung
des dorsalen Zugangs verursacht wurden, ist unwahrscheinlich, kann letztlich jedoch
nicht mit letzter Sicherheit ausgeschlossen werden.

Auch Emre et al. (2013) konnten bei groRflachigen Defekten eine hdhere
Entnahmemorbiditat feststellen als bei urspringlich kleinen Defekten. Auffallig in
unserer Arbeit ist dennoch, dass die eingesetzten TruFits, die die
Entnahmemorbiditat verringern sollten, bei einigen Patienten selbst zwei Jahre
postoperativ._noch deutliche Defekte mit keinem Ansatz einer knochernen
Durchbauung im MRT aufweisen, wahrend die Transplantate bereits gut integriert
sind. Aufgrund der guten Transplantatintegration kann bei diesen Patienten somit
keine verminderte Heilungstendenz vorliegen. Wahrscheinlich liegt die mangelnde
knocherne Durchbauung in den Entnahmedefekten an der
Materialzusammensetzung der TruFit Zylinder. Komplikationen durch die TruFit

Zylinder selbst konnten in vorliegender Arbeit nicht beobachtet werden.

Dennoch gab es in unseren Analysen keinen Hinweis auf einen signifikanten Nachteil
gegenuber den anderen Lokalisationen, den dorsalen medialen Femurkondylus als

Entnahmeort zu verwenden. Somit lasst sich vermuten, dass dieser bei guten
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klinischen und radiologischen Ergebnissen als Entnahmestelle fur die Knorpel-

Knochen-Zylinder geeignet ist.

In der Literatur gibt es viele gute bis sehr gute Resultate nach OCT. Beispielsweise
erreichten Marcacci et al. (2002) zwei Jahre postoperativ nach der arthroskopischen
OCT zu 78% gute bis sehr gute Ergebnisse bei ihren Patienten. Robb et al. (2012)
erreichte dies sogar bei 87,5% ihrer Patienten bis zu 8 Jahre postoperativ.

Nach offen chirurgischer OCT zeigen sich ahnliche Ergebnisse: Hier berichten Hong-
Chul et al. (2012) in ihrer Studie bei 82 % ihrer 22 Patienten in der arthroskopischen
Nachuntersuchung im Mittel 5,8 Jahre postoperativ gute bis sehr gute Ergebnisse
nach OCT erzielt zu haben.

Ollat et al. (2011) erreichten zu 81,8% zufriedene bis sehr zufriedene Patienten 8
Jahre postoperativ nach Mosaikplastik an 142 Kniegelenken bei Lasionen mit 3-4°
nach ICRS. Hangody et al. (2001) zeigen gute bis sehr gute Resultate bei mehr als 3
Jahren postoperativ bei 94% seiner Patienten nach Einbringen der Knorpel-Knochen-
Zylinder in den Talus, bei 92% nach Implantation der Transplantate in die
Femurkondylen, bei 87% nach Implantation in die Tibia sowie bei 79% nach
Implantation der OCT-Zylinder in die Patella. Brucker et al. (2002) berichten bei 90%
ihrer 21 Patienten Uber verringerte Beschwerden nach Mega-OATS und
Defektgroflen von 4 cm? bis zu 9 cm? 12 Monate postoperativ. 75% der Patienten
konnten sportliche Aktivitaten im Freizeit- oder Amateurbereich (Fufdball, Skifahren,
Inline-Skaten) wieder aufnehmen. Solheim et al. (2013) erreichten nur bei 60% ihrer
60 Patienten im Langzeitverlauf ein gutes bis sehr gutes Ergebnis nach
Mosaikplastik. Bei Paul et al. (2009) erhielt man bei 200 Patienten, von denen 112
Patienten im 2-Jahres-Verlauf nach OCT nachuntersucht wurden, zu 47% sehr
zufriedene Patienten, zu 37% zufriedene Patienten und zu 16% wenig bis nicht
zufriedene Patienten. Nach dem Lysholm-Score wurden zu 51% ausgezeichnete und
zu 21% qgute bis ausgezeichnete Ergebnisse erzielt. Valderrabano et al. (2009)
behandelten 21 Patienten mit OCT am oberen Sprunggelenk, 12 hiervon konnten 6
Jahre postoperativ nachuntersucht werden. Davon waren 11 Patienten zufrieden bis
sehr zufrieden mit dem Ergebnis, einer war mit dem Resultat unzufrieden. Bei
Reverte-Vinaixa et al. (2013) waren die Patienten bei 3-4° Lasionen nach ICRS mit

mittlerem Durchmesser von 3.4 cm? 7 Jahre postoperativ zu 73% sehr zufrieden und
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zu 27 zufrieden. Im MRI zeigte sich bei allen nachuntersuchten Patienten eine gute
ossare Integration der Knorpelknochenzylinder.

In der vorliegenden Arbeit fanden wir bei der Versorgung der Patienten mit und ohne
TruFit Plugs bei der OCT deutliche Verbesserungen der Resultate beim ersten
Follow-Up 12 Monate postoperativ. In der Studiengruppe waren die Score-
Verbesserungen 24 Monate postoperativ grofdtenteils auch signifikant, in der
Kontrollgruppe zeigten sich nach 5 Jahren postoperativ bis auf eine Ausnahme beim
WOMAC-Score, bei dem sich die Score-Werte verschlechterten, ebenfalls

verbesserte Ergebnisse.

Der WOMAC-Score, der die subjektive Kniefunktion der Patienten im Alltag
wiedergibt, zeigte eine signifikante Besserung der Score-Werte von pra- nach
postoperativ in beiden Nachuntersuchungen der Studiengruppe (66.1 praoperativ,
42.3 12 Monate postoperativ und 33.1 24 Monate postoperativ), in der Kontrollgruppe
waren nur die Werte der ersten Nachuntersuchung signifikant verbessert, die des
zweiten Follow-Ups waren wieder geringflgig verschlechtert zum Vorwert, aber
dennoch besser als praoperativ (73.3 praoperativ, 26.1 bei 12 Monaten postoperativ
und 41.4 bei 5 Jahren postoperativ). Somit zeigt dies eine gute Kniefunktion in den
Alltagstatigkeiten und ein dadurch erhohtes Aktivitatsniveau fur unsere Patienten.

Beim Tegner-Score, der das sportliche Aktivitatsniveau der Patienten angibt (Tegner
et al. 1985), wurden zu allen Follow-Up-Untersuchungen durchweg verbesserte
Score Werte erreicht, jedoch waren nur die 12-Monats Follow-Ups signifikant
(Studiengruppe 3.1 praoperativ, 3.7 12 Monate postoperativ und 4.1 24 Monate
postoperativ. Kontrollgruppe 2.8. praoperativ, 3.4 12 Monate postoperativ, 3.6 5
Jahre postoperativ). Das bedeutet, dass der Grofteil der Patienten sowohl in
Studien- als auch Kontrollgruppe 1 Jahr postoperativ besser als Level 3 des Tegner
Scores war und somit nach der Definition von Tegner et al. (1985) Wettkampf- und
Freizeitsport, Gehen auf unebenem Boden sowie leichte Arbeit ausuben kann. Zu
den zweiten Nachuntersuchungen konnte in der Studiengruppe im Mittel das
Aktivitatslevel 4 erreicht werden, bei dem nach Tegner der Patient in der Woche
zweimalig Freizeitsport und mittelschwere Arbeit ausiben kann. Die Kontrollgruppe
erreichte dieses Level 5 Jahre postoperativ nur knapp. Dieses Aktivitatsniveau ist im
Vergleich mit der Aktivitat des Bevolkerungsdurchschnitts der Industrielander

durchaus vergleichbar (Tegner et al. 1985).
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Beim Knee-Society-Score, dem KSS, zeigen sich sowohl in der Studien- (praoperativ
130.5, 12 Monate postoperativ 165.6, 24 Monate postoperativ 179.2) als auch in der
Kontrollgruppe (praoperativ. 123.8, 12 Monate postoperativ 171.8, 5 Jahre
postoperativ 179.3) signifikante Verbesserungen. Der KSS schlie3t subjektive
Bewertungen des Patienten wie Stabilitat und Schmerzen generell sowie beim
Gehen und Treppensteigen mit ein, aber auch objektivierbare Groflen durch die

klinische Untersuchung der Kniefunktion.

Die gesunde Durchschnittsbevolkerung erreicht im Mittel mit 65,5 Jahren 177,6
Punkte im KSS (Bremner-Smith et al. 2004) und bei einem mittleren Alter von 72
Jahren sogar 195 Punkte im KSS (Bremner-Smith et al. 2004), was mit unseren
Ergebnissen jeweils beim zweiten Follow-Up kongruent ist und somit flr eine
normale Kniefunktion der Patienten zu dem Zeitpunkt spricht. Da die in der
vorliegenden Arbeit untersuchten Patienten aber im Mittel mit 36,8 und 39,7 Jahren
fast um die Halfte jinger waren als das Vergleichskollektiv von 100 Personen bei
Bremner-Smith, ist der Vergleich der Score-Werte aufgrund der Altersdifferenzen
fraglich. Es ist anzunehmen, dass der Score-Wert in einem so viel jungeren Kollektiv
bei gesunden Patienten besser sein musste als bei einem 65-jahrigen
Vergleichskollektiv und die hier untersuchten Patienten moglicherweise nicht die

Durchschnittsaktivitat inrer Altersgruppe erreichen konnten.

Die Visuelle Analogskala (VAS) als weiterer Score, wird in der Regel als
objektivierbare Messung fur Schmerzintensitaten genutzt. Hier zeigt sich in der
Studiengruppe eine signifikante Verbesserung der Schmerzen von einem
praoperativen Wert von 5.2 zu beiden Follow-Up-Untersuchungen (12 Monate
postoperativ 3, 24 Monate postoperativ 2.8). Auch in der Kontrollgruppe zeigt sich
durchweg eine Verminderung der Schmerzen nach OCT, jedoch ist hier nur die erste
Follow-Up-Untersuchung signifikant verbessert (praoperativ 5.3, 12 Monate

postoperativ 2.4, 5 Jahre postoperativ 3.1).

Dies deckt sich mit den Angaben aus der Literatur. Auch Reverte-Vinaixa et al.
(2013) konnten bei ihren Patienten 4 Jahre postoperativ bei 14 von 17 Patienten
einen VAS-Score von 3 erreichen, nach 7 Jahren erzielten alle 11 nachuntersuchten

Patienten einen Score von 3 auf der VAS, was bei ihnen eine signifikante
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Schmerzreduktion im Verlauf bedeutete. Jedoch therapierten sie deutlich kleinere
Defekte mit 3.4 cm? im Mittel, als in der vorliegenden Arbeit untersucht wurde.

Insgesamt beobachteten wir mittels der Score-Werte gute klinische Resultate nach
OCT und kommen zu dem Schluss, dass die Knorpel-Knochentransplantation bei
Einhaltung der Indikation und Berucksichtugung von Kontraindikationen eine
geeignete Therapie auch von groReren chondralen Defekten ist. Diese Meinung
deckt sich auch mit vielen Angaben aus der Literatur (Paul et al. 2009, Robert 2011,
Hong-Chul 2012, Brix et al. 2012, Gomoll et al. 2012).

Postoperativ kann es nach OCT noch zu spezifischen Komplikationen wie
Zylinderibestand oder Zylindernekrosen kommen. Hong-Chul et al. (2012)
berichteten Uber einen Patienten, bei dem trotz OCT weiterhin Beschwerden
bestanden. Bei ihm zeigte sich im MRT ein uberstehender Zylinder femoral, der auf
der tibialen Seite zu Knorpelabrasionen flihrte. Dieser wurde arthroskopisch
therapiert. Man findet in der Literatur jedoch nur wenige Berichte Uber
Zylindernekrosen. Konst et al. (2012) berichten Uber einen Patienten mit starker
Beschwerdepersistenz, welcher im MRT 6 Monate postoperativ. mehrere
Knochenzysten um den behandelten Defekt herum aufwies — hier zeigte sich spater
jedoch keine Osteonekrose sondern ein reaktiver Prozess mit beginnender
Auffillung mit Fibroblasten und Chondroblasten. Reverte-Vinaixa et al. (2013)
berichten Uber 2 von 17 Patienten mit initialen LasionsgrofRen tber 2 cm? und einem
Alter Uber 45 Jahren, welche zystische Degenration und Nekrosen der
Knorpelknochenzylinder nach OCT aufwiesen. Sie erhielten 2 Jahre postoperativ

eine Revisionsoperation.

Jakob et al. (2002) berichten Uber 4 von 52 Patienten mit Zylindernekrosen, die alle
operativ revidiert werden mussten. Zwei der Patienten wiesen eine Osteochondritis
dissecans mit Fragmentlésung auf, die anderen drei Falle fuhren Jakob et al. (2002)
auf zu grol3e initiale mechanische Belastung postoperativ bei sehr grof3en
vorbestehenden Defektflachen zurick. Somit konnen Osteochondritis dissecans und
groRe Knorpeldefekte in diesem Fall moglicherweise zu Zylindernekrosen gefuhrt
haben. Zusatzlich bemerkte Jakob in der Empfangerstelle eine Zystenbildung in der

Tiefe der Transplantate bei einem Groliteil ihrer Patienten. Sie vermuten diese als
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Folge der Warmeentwicklung wahrend des Bohrens bei der OCT. Insgesamt stellt er
eine verlangerte Reintegrationszeit der Knorpel-Knochen-Zylinder bei Patienten mit

Osteochondritis dissecans fest.

Die OCT ist jedoch durch die gegebenenfalls auftretende Entnahmemorbiditat in ihrer
Anwendung und in der Erfolgsrate begrenzt (Paul et al. 2009, Gomoll et al. 2012).
Robb et al. (2012) berichten Uber keine Entnahmemorbiditat, ebenso Espregueira-
Mendes et al. (2012), die Knorpellasionen mit bis 4-6 cm? Durchmesser therapierten.
Bei osteochondraler Transplantation vom Knie zum Talus stellten Woelfle et al.
(2013) sogar bessere Werte in der Nachuntersuchung ihrer 32 Patienten fest, wenn
zwei und nicht nur ein Knorpel-Knochenzylinder aus dem lateralen Femurkondylus
entnommen wurden. Dies werteten sie jedoch als Zufallsbefund. Chiang et al. (2013)
therapierten in zwei Fallen junge Patienten mit 24 und 27 Jahren mit 3-4° Lasionen
am Talus mit 0,52 und 1,9 cm? Durchmesser. Die osteochondralen Zylinder wurden
dem ipsilateralen Knie entnommen, 2 Jahre postoperativ zeigten sich keine
Entnahmemorbiditaten.

Femoropatellare Enthahmemorbiditat beobachtete Hangody et al. (2001, 2008) nur
bei 3% ihrer Patienten. Robert (2011) stellt in seiner Literaturanalyse fest, dass
Entnahmemorbiditaten bei der OCT regelhaft auftreten, aber meistens nicht mehr als
3 Monate lang persistierten. Bei Zylinderdurchmessen von mehr als 8 mm koénne sich
laut Robert (2011) das Faserknorpel-Ersatzgewebe in den Entnahmestellen zudem
nicht suffizient nachbilden. Geringfugige oder transiente Entnahmebeschwerden
konnten auch Al-Shaik et al. (2002) nachweisen. Bei Paul et al. (2009) erfolgte die
OCT mit bis zu 3 Zylinderentnahmen von bis zu 32 mm Durchmesser am Kniegelenk
und Transplantation in den Talus. Hier zeigten sich funktionelle Beschwerden durch
die Entnahmestellen am Kniegelenk vor allem im ersten postoperativen Jahr. Drei
Jahre postoperativ wurden laut Paul et al. (2009) aber bei 87% der 200 Patienten
eine nur minimale Knieerkrankung nach dem WOMAC-Score festgestellt, nur 1% (2
Patienten) wies eine schwere Knieerkrankung auf. Entnahmemorbiditaten weisen die
Patienten von Koulalis et al. (2003) auch auf, jedoch wirden diese laut den Autoren
psychisch und korperlich-muskular von den Patienten ausgeglichen. Valderrabano et
al. (2009) beobachteten bei mehr als 50% seiner Patienten bei OCT am Talus
Entnahmemorbiditaten im Sinne von Knieschmerzen noch 6 Jahre postoperativ.

Reverte-Vinaixa (2013) stellte bei 1 von 14 nachuntersuchten Patienten 4 Jahre nach
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OCT mit mittlerer L&sionsgroRe von 3.4 cm? eine Osteoarthritis an der
Entnahmestelle fest.

Bei den in der Literatur beobachteten Verlaufen zeigen sich in vielen Fallen
Beschwerden an den Entnahmestellen, die aber zumeist nur fur kurze Zeit auftreten
und transient sind. Nur wenige Falle weisen schwere Entnahmemorbiditaten auf,

selten ist eine erneute Operation notwendig.

Diese Beobachtungen sind mit unseren Ergebnissen kongruent, in denen bei 7
Patienten (6 Patienten der Studiengruppe, 1 Patient der Kontrollgruppe) im ersten
Jahr passagere Entnahmemorbiditaten auftraten. 6 Patienten der Studiengruppe
berichteten Uber in tiefer Hockposition transiente Schmerzen im ersten Jahr
postoperativ, bei 3 dieser Patienten persistierten diese Schmerzen auch noch 2
Jahre postoperativ. Ein Patient der Kontrollgruppe (groRer Knorpeldefekt mit > 8 cm?)
beklagte Schmerzen im Kniegelenk bei starker Beugung und Treppensteigen ein
Jahr postoperativ sowie 5 Jahre postoperativ. Ein weiterer Patient der Kontrollgruppe
berichtete Uber eine Verschlechterung der Kniebeugung im Verlauf der Jahre, nach 5
Jahren postoperativ konnte er keine tiefe Hockposition mehr einnehmen

(Knorpelschaden 3°, > 5 cm? an dem medialen Femurkondylus bei M. Ahlbeck).

Dennoch ist fraglich, ob die Beschwerden dieser Patienten auf die
Entnahmemorbiditdt zurGckzufihren sind oder ob andere Faktoren wie
beispeilsweise Narbenschmerzen oder retropatellare Beschwerden fur die

Beugungseinschrankungen und Schmerzen ursachlich sind.

Die TruFit Plugs der Firma Smith and Nephew sollen nach Herstellerangaben die
Immigration von Korpel- und Knochenzellen aus dem umgebenden Gewebe in die
synthetischen Plugs fordern (Smith & Nephew News 2007). Die synthetischen
porosen Zylinder aus 40% Calciumsulfat und aus 50% Co-Polymer (Poly-D,L-
Lactiden und Glycoliden) sollen nach ihrer Implantation in den Knochen durch
Resorption des Calciumsulfats und Auflésung des verbleibenden Polymergerists
innerhalb von 6 bis 9 Monaten angebaut werden (OBI 2003, Smith & Nephew News
2007) und den einwandernden Zellen in dieser Zeit Stabilitat bieten.
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In einer fruhen Tierstudie von Wiliams et Gamradt (2008) zeigten sich gute
Ergebnisse mit guter Integration der TruFit-Zylinder in den Knochen. Eine weitere
frlhe Studie der Firma Smith and Nephew (Spalding et al. 2010) an 35 Patienten mit
einem mittleren Alter von 34,3 Jahren und 4°-Lasion nach ICRS untersuchte den
Einbau der TruFit Plugs direkt in die osteochondralen Defekte. Die Lasionsgrofie
betrug durchschnittlich 1,94 cm? (1-5 cm?) und befand sich zu 63,3% am medialen
Femurkondylus, die resticihen Anteile verteilten sich zu 23,3% auf die Trochlea und
zu 13,3% auf den lateralen Femurkondylus. In 86,7% waren die Lasionen rein
chondral, die ubrigen 13,3% der Lasionen osteochondral. Die Patienten wurden bis
zu zwei Jahre postoperativ mittels MRT und Funktionsscores (Tegner, IKDC und
KOOS) nachuntersucht, 5 Patienten wurden von der Studie ausgeschlossen, einer
davon aufgrund von entzundlicher Arthritis im Kniegelenk. 30 Patienten erhielten eine
12-Monate-postoperative Nachuntersuchung, 17 Patienten wurden noch 24 Monate
postoperativ untersucht. Es wurden zu 50% (15 Patienten) 2 Plugs eingesetzt, zu je
23,3% (7 Patienten) 1 und 3 Plugs eingesetzt sowie einmal 4 Plugs. Angaben zur
Plug-Lange und -Durchmesser wurden nicht gemacht. 5 Patienten erhielten im
Verlauf eine Arthroskopie aufgrund persistierender Beschwerden. Spalding fand eine
signifikante Verbesserung des Tegner-Scores von durchschnittlich 2,8 Punkten
praoperativ auf 5,6 Punkte 24 Monate postoperativ sowie ebenfalls deutliche
Verbesserungen bei IKDC und KOOS. Im MRT zeigte sich laut Spalding ein
gradueller Aufbau der knochernen Gewebsstrukturen sowie des Knorpels. Eine
lokale verstarkte Signalintensitat durfe man nach Spalding hier nicht als ossare Zyste
und somit als Therapieversagen interpretieren. Warum dies so sei, wurde jedoch
nicht erwahnt. Spalding kommt zu dem vorsichtigen Schluss, dass trotz geringer
Fallzahl der Einsatz von TruFit Plugs fur kleine Lasionen aufgrund der signifikanten
Verbesserungen klinisch gut zu sein scheint. Einschrankend in dieser Studie muss
erwahnt werden, dass nur die Defektstellen beurteilt wurden und nicht zusatzlich, wie
bei der OCT moglich, Entnahmestellen die Scores beeinflusst haben, so wie in
einigen anderen weiter unten genannten Studien. Auch ist die Studie durch die
geringe Follow-Up-Quote nach 2 Jahren in ihrer wissenschaftlichen Aussagekraft
limitiert.

Im Vergleich zu dieser Studie wurden in der vorliegenden Arbeit die TruFit Plugs in

die Entnahmestellen der osteochondralen Zylinder eingesetzt und sehr viel groliere
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Knorpeldefekte mittels der OCT therapiert. Dennoch lasst sich in unserer Studie ein
Jahr postoperativ kein Unterschied im klinischen Outcome der Patienten mit leer
belassenen Entnahmestellen (Kontrollgruppe) und der Patienten mit TruFit Plugs
(Studiengruppe) finden. Auch zwei bis fuinf Jahre postoperativ ist dies ahnlich,
obwohl hier die knécherne Konsolidierung der TruFit Plugs in der Studiengruppe
nach den MRT-Befunden langsamer bis viel weniger erfolgte als urspringlich erhofft.
Zudem  zeigte die Kontrollgruppe 5 Jahre  postoperativ  vermehrt
Entnahmemorbiditaten als ein Jahr postoperativ, was moglicherweise eine Folge der
zunehmenden Belastung der Entnahmestellen zeigt. Angesichts der niedrigen
Fallzahl ist dies jedoch eher spekulativ.

Neben der oben genannten und anderen Veroffentlichungen, die zumeist Uber die
Firma Smith and Nephew publiziert wurden und den direkten Einsatz der TruFit
Plugs in die osteochondrale Lasion vorsehen, gibt es bis jetzt nur wenige Studien
uber den aktuellen klinischen Einsatz und die Resultate der Anwendung von TruFit

Plugs insbesondere an Entnahmestellen der Zylinder im Rahmen der OCT.

Die ersten Autoren, die die TruFit Plugs und ihre operative Anwendung in der
Literatur erwahnten, waren Williams et Gamradt (2008), Carey-Smith et al. (2009)
und Melton et al. (2010). Wiliams und Gamradt (2008) berichteten Uber gute
Resultate und ein in frihklinischen Studien beim Einsatz der TruFit Plugs, zu einem
Zeitpunkt als diese in den USA nicht fur den direkten Einsatz in osteochondrale
Lasionen zugelassen waren, wohl aber fur die Wiederauffullung an Entnahmestellen

osteochondraler Autografts.

Carmont et al. (2009) konnten bei einem Patienten mit Einsatz von 3 TruFit Plugs am
lateralen Femurkondylus bei osteochondralem Defekt deutlich verzdogerte Integration
eines TruFit Plugs beobachten. Erst zwei Jahre postoperativ war der Patient mithilfe
dauernder Rehabilitation beschwerdefrei. Die Autoren empfehlen daher nach einer

solchen Operation kontinuierliche rehabilitative MaRnahmen durchzuflihren.

Neuere klinische Studien liefern widersprichliche Ergebnisse nach der Verwendung
von TruFit Plugs bei osteochondralen Lasionen.

Inigo et al. (2013) untersuchten unter Laborbedingungen, ob das fur synthetische
Plugs haufig genutzte Tragermaterial Poly-L-Lactid-Saure (PLLA) durch die
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Einwanderung mesenchymaler Stammzellen als Grundgerust zur Differenzierung in
hyalinen Knorpel sinnvoll ist. Sie kultivierten die mesenchymalen Stammzellen auf
dem PLLA und setzten diese fir 21 Tage einer Nahrldsung mit Faktoren zur
Chondrogenese aus, was annahernd den Bedingungen in vivo entspricht. Es zeigte
sich eine Zellproliferation innerhalb von 10 Tagen, die danach jedoch sistierte. Nach
21 Tagen wurden in der von den Zellen produzierten Extrazellularmatrix Aggrecan
sowie Kollagen Typ | und X nachgewiesen. Zusatzlich verbesserte sich die Satbilitat
der Plugs. Inigo et al. (2013) bewerten den Einsatz von PLLA als Tragermaterial fur
mesenchymale Stammzellen als geeignet, raumen jedoch ein, dass sich nicht wie
erhofft eine Extrazellularmatrix wie bei hyalinem Knorpel gebildet habe. Dies lage
eventuell aber an den Laborbedingungen, bei denen die Zellen keiner mechanischen
Stimlation ausgesetzt waren.

Hindle et al. (2013) verglichen in ihrer Studie die Versorgung osteochondraler
Lasionen mit TruFit Plugs, die direkt in die osteochondrale Lasion eingebracht
wurden mit herkdmmlicher Mosaikplastik. In den USA ist die Anwendung von TruFit
Plugs hierflr nicht zugelassen. Hindle et al. (2013) untersuchten retrospektiv 66
Patienten mit einem durchschnittlichen Alter von 37,3 Jahren zum
Operationszeitpunkt und einem mittleren BMI von 26,8 kg/m?, 31 Patienten erhielten
eine Mosaikplastik, 35 Patienten wurden mit TruFit Plugs versorgt. 54% der Lasionen
waren traumatisch bedingt, 39,4% durch Osteochondritis dissecans und 6,6% durch
unspezifische Degeneration. 81,8% der Lasionen fanden sich am medialen
Femurkondylus, 10,6% am lateralen Femurkondylus und 7,6% an der Trochlea.
Genaue Angaben zur Lasionsgrofie und —grad werden nicht gemacht, Hindle et al.
(2013) berichten aber Uber den Einbau von 1-5 osteochondralen Zylindern mit 4,5
mm Defektdurchmesser bei der Mosaikplastik, wobei 21 der 31 Patienten 1 bis 2
Zylinder erhielten. In der TruFit-Gruppe wurden die Lasionen mit einem Minimum von
einem 5mm-Plug bis zu zwei 11mm Plugs und vier 7mm Plugs behandelt. Es zeigten
sich keine signifikanten Unterschiede beim Bedarf weiterer operativer Eingriffe bei
beiden Gruppen: 6 Patienten der Mosaikplastikgruppe bendtigten bei
Beschwerdepersistenz weitere operative MalRnahmen und wurden in je drei Fallen
mit TruFit Plugs oder ACI versorgt. In der TruFit-Gruppe wurden 9 Patienten erneut
operiert und erhielten in 3 Fallen eine Mosaikplastik, einer erhielt weitere TruFit
Plugs, einer eine Mikrofrakturierung, einmal eine diagnostische Arthroskopie, bei

einem Weiteren wurden freie Gelenkkorper entfernt, einer erhielt eine
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Umstellungsosteotomie und ein Weiterer bei Verdacht auf Gelenksinfekt eine Lavage
sowie anschlie3ende antibiotische Behandlung bei Staphylococcus aureus Infektion.
Die Patienten wurden im Mittel nach 30 Monaten in der Mosaikplastikgruppe und
nach 22 Monaten in der TruFit-Gruppe nachuntersucht. Bei beiden Gruppen konnte
nach 6 Monaten wieder mit Sport begonnen werden, in 61% der Patienten in der
Mosaikplastikgruppe und in 29% in der TruFit-Gruppe wurde die von den Patienten
gewlnschte sportliche Aktivitat wieder erreicht. In der Scoreauswertung mittels
KOOS und EQ-5D zeigte sich eine signifikant verbesserte Schmerzreduktion der
Mosaikplastikgruppe im Vergleich zur TruFit-Gruppe. Hindle et al. (2013) fUhrten
zudem bei einigen Patienten eine MRT-Untersuchung der betroffenen Kniegelenke
durch, konnte hier bei dne TruFit Plugs zwei Jahre postoperativ einmal einen nicht in
das Umgebungsgewebe integrierten Plug mit groRem perifokalem Odemanteil zeigen
und einen Fall mit Hinweisen auf eine beginnende Integration der TruFit Plugs
zeigen. Insgesamt kommen die Autoren zu dem Schluss, dass Behandlung von
osteochondralen Defekten die Mosaikplastik im Vergleich zur Therapie mit TruFit
Plugs klinisch bessere Ergebnisse erreicht (Hindle et al. 2013). In dieser Studie muss
jedoch das Ergebnis bei fehlenden Angaben zu den behandelten Lasionsgrofien
sowie zur Entnahmemorbiditat kritisch beurteilt werden.

In einer Tierstudie an Goéttinger Minischweinen setzten Betsch et al. (2013) jeweils an
den medialen Femurkondylen kritische osetochondrale Lasionen von 10x6 mm
Grofle und behandelten diese in mehreren Gruppen einmal nur mit TruFit Plugs,
dann mit den Plugs und Thrombpzyten-reichem Plasma (PRP), mit den TruFit Plugs
und Knochenmarksaspirat (BMAC) sowie mit den TruFit Plugs und BMAC sowie
PRP. Das PRP enthalt viele Wachstumsfaktoren und sollte die Ausdifferenzierung
der einwandernden mesenchymalen Stammzellen begunstigen, das BMAC enthalt
bereits selber Stammzellen und zusatzlich ebensolche Wachstumsfaktoren.

6 Monate spater wurden die Femurkondylen histologisch analysiert. Es zeigte sich
eine signifikant erhdhte Konzentration von Wachstumsfaktoren und Thrombozyten
sowie vermehrt hyalines Knorpelgewebe mit Kollagen Typ Il in den mit TruFit Plugs
in Kombination mit BMAC und PRP behandelten Knien im Gegensatz zu den mit
TruFit Plugs allein behandelten Knien. Die Kombination von BMAC und PRP brachte
keinen Vorteil an Wachstumsfaktoren und Knorpelgewebe. Die Autoren bewerten

daher die Zugabe von BMAC und PRP zu den Plugs als guten Ansatz fur eine
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effektive Heilung von osteochondralen Defekten. Genauere Angaben Uber das
entstandene Gewebe bei den nur mit TruFit Plugs behandelten Knien wurden nicht
gemacht (Betsch et al. 2013). Klinische Studien fur die Verwendung von TruFit Plugs
in Kombination mit PRP und BMAC stehen aktuell noch aus.

In einem Fallbericht von Vundelinckx et al. (2012) wurde einem 34-jahrigen Patienten
mit atraumatisch bedingtem schwerem osteochondralem Defekt mit subchondrlaer
Zyste am rechten Femurkopf arthroskopisch und unter Fluoroskopie ein TruFit Plug
eingesetzt. 6 Monate spater erfolgten die klinische Nachuntersuchung sowie ein
MRT der betroffenen Hufte. Mittels HOOS (Hip function and osteoarthritis outcome
score) zeigte sich eine deutliche klinische Verbesserung zu praoperativ, der Patient
war mit dem Ergebnis zufrieden. Im MRT zeigte sich der TruFit Plug in situ mit
UnregelmaRigkeiten am Ubergang zum Knorpelgewebe. Die ehemalige Zyste wurde
vom Plug voll ausgefiillt, am Ubergang um Knochengewebe zeigten sich Hyper- und
Hypodensitaten. Die Autoren bewerten die MRT-Ergebnisse bei bekannter schwerer
Beurteilbarkeit der TruFit Plugs zu einem so frUhen postoperativen Zeitpunkt nicht
(Vundelinckx et al. 2012).

Joshi et al. (2012) konnten bei der Verwendung von TruFit Plugs in osteochondralen
Defekten in frthen Untersuchungen wie Betsch et al. (2013) gute Ergebnisse
erzielen, im mittelfristigen Verlauf von 2 Jahren beobachteten sie aber schlechte
Ergebnisse: Sie behandelten 10 Patienten mit einem durchschnittlichem Alter von
33,6 Jahren, einem BMI im Mittel von 28,8 kg/m? und einer mittleren retropatellaren
Lasionsgrofle von 2,64 cm? (1-5 cm?). Die retropatellaren Lasionen wurden mit im
Mittel 2,3 (1-4) TruFit Plugs mit einem mittleren Durchmesser von 11mm versorgt.
12, 18 und 24 Monate postoperativ erfolgten die Nachuntersuchungen mitels KOOS,
SF-36 und VAS. Patienten mit ligamentaren Beeintrachtigungen, alter als 50 Jahre
oder mit mehr als 10° Abweichung im Patella-Tilt-Test wurden praoperativ
ausgeschlossen. 12 Monate postoperativ zeigten sich bei zwei Patienten schlechte
Ergebnisse: Einer der Patienten hatte initial eine Tibiaplateaufraktur, der andere eine
Patellarfissur und einen groRen osteochondralen Defekt, welcher mit 4 TruFit Plugs
versorgt worden war. Alle anderen Knie ohne Begleitverletzungen zeigten klinisch
gute bis sehr gute Ergebnisse. 18 und 24 Monate postoperativ verschlechterten sich
die Scoreergebnisse bei Zunahme von Knieschmerzen und abnehmender
Gelenksfunktion. Bis auf einen Patienten persistierten diese Symptome teilweise

auch mit Kniegelenkserguss noch 24 Monate postoperativ. Im abschlielenden MRT
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des Kniegelenks zeigten sich Zystenbildungen im subchondralen Knochen sowie
Fissuren im umgebenden Knorpelgewebe. 7 der 10 Patienten mussten aufgrund der
Beschwerden revidiert werden. 2 erhielten eine Arthroplastik mit Verbleiben der
TruFit Plugs, den Restlichen 5 wurden die Implantate entfernt und erhielten eine
Knochenauffullung der Defekte oder eine knochenmarksstimulierende Therapie.
Makroskopisch waren an den entfernten TruFit Plugs weiches Gewebe im oberen
Anteil und zystische Strukturen im unteren Anteil sichtbar. Histologisch zeigte sich an
der teilweise neu gebildeten Oberflache hyaliner Knorpel, aber anstelle von
subchondralem Knochen bei allen Implantaten eine Knochenzyste. Joshi et al.
(2012) empfehlen daher keine weitere Anwendung der TruFit Plugs an
retropatellaren osteochondralen Defekten bei aktiven Patienten.

Ahnliche radiologische Ergebnisse hinsichtlich subchondraler Zystenbildung und
Verschlechterung der Ergebnisse in der MRT-Untersuchung zeigten sich auch in
unserer Studie. Auch klinisch - wenn auch nicht signifikant - zeigten sich bei einigen
Patienten mit radiologischer Zystenbildung klinisch eine Verschlechterungen im
Verlauf. Die Patienten mussten jedoch in keinem der Falle operativ revidiert werden
noch die TruFit Plugs entfernt werden. Zudem therapierten wir nur in geringer Anzahl
retropatellare Defekte und verwendeten die TruFit Plugs nicht zur direkten
Defektfullung sondern flllten mit den Plugs die Entnahmestellen der osteochondralen
Zylinder bei OCT auf.

Auch Dhollander et al. (2012) erreichten bei der Therapie osteochondraler Defekte
mit direktem Einbringen der TruFit Plugs in den Defekt malige Ergebnisse. Sie
behandelten 20 Patienten mit mittlerem Alter von 31,7 Jahren, 8 Mannliche und 12
Weibliche, mit fokalem osteochondralem Defekt am Kniegelenk 3-4° nach ICRS und
mittlerer Grolze von 0,83 cm?. 8 Defekte fanden sich am medialen Femurkondylus, 4
am lateralen Femurkondylus, 5 an der Patella und 3 an der Trochlea. In 85% wurde
nur ein Plug eingesetzt, in 25% wurden 2 Plugs eingesetzt, der mittlere Durchmesser
betrug 9,5 mm (7 - 11 mm). Die Patienten wurden 6 und 12 Monate postoperativ mit
VAS, KOOS und Tegner-Score nachuntersucht. Zusatzlich erfolgte die radiologische
Untersuchung mittels MRT, auf diese wird noch spater eingegangen.

Klinisch zeigten sich signifikante Verbesserungen von praoperativ zu beiden
postoperativen Nachuntersuchungen. 3 Patienten mussten bei
Beschwerdepersistenz und funkioneller Beeintrachtigung operativ revidiert werden,

zwei nach 9 Monaten und einer nach 12 Monaten postoperativ. Die TruFit Plugs
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wurden bei ihnen entfernt und durch autologe osteochondrale Zylinder ersetzt.
Histologisch zeigte sich bei diesen 3 Patienten im Gegensatz zu der Untersuchung
von Joshi et al. (2012) eine gute Defektflllung mit fiborcsem Gewebe, ohne Fissur-
oder Zystenbildung im subchondralen Knochen mit guter Vaskularisierung und sehr
vielen Fibroblasten. In den Plugs wurden teilweise Riesenzellen gefunden, was
Dhollander et al. (2012) als fortschreitenden Abbauprozess der Plugs werteten. Man
muss jedoch einrdumen, dass Dhollander et al. (2012) diese histologische
Untersuchung bereits 9-12 Monate postoperativ durchfuhrten, zu einem Zeitpunkt,
bei dem in der Stduie von Joshi et al. (2012) beim Grofteil der Patienten noch gute
bis sehr gute klinische Ergebnisse erzielt wurden. Joshi et al. (2012) fuhrten die
operative Revision und histologische Untersuchung 24 Monate postoperativ durch,
nachdem sich bei fast allen ihrer Patienten auch die klinischen Score-Ergebnisse
stark verschlechterten. Moglicherweise ist damit das deutlich schlechtere
histologische Ergebnis von Joshi et al. (2012) erklarbar.

Das MRT ist bisher die Bildgebung der Wahl fur die Darstellung osteochondraler
Lasionen (Brix et al. 2012, Gomoll et al. 2012, Recht et al. 2001, Kawahara et al.
1998). Es dient der praoperativen Abklarung von Ort, GrofRe und Tiefenausdehnung
der Knorpellasion und kann als nicht invasives Verfahren auch als
Verlaufsdarstellung zur postoperativen Regeneration des Knorpelgewebes genutzt
werden (Holtzmann et al. 2010). Zudem kann eine gute Beurteilung des
subchondralen Knochengewebes erfolgen (Brix et al. 2012) und das Verfahren ist

nur wenig personenabhangig (Spahn et al. 2007).

Wie unten gezeigt wird, wird die Effektivitat der Behandlung mit OCT auch in der
Literatur mithilfe des MRT evaluiert. Allerdings sind die Angaben innerhalb vieler
Studien nicht immer miteinander vergleichbar, da in alteren Studien keine Scores zur
MRT-Auswertung verwendet wurden, sondern zumeist eine reine Beschreibung der
Signalveranderungen je nach Wichtung erfolgte.

Die Beurteilung der Knorpellasionen orientiert sich aber zumeist an Defektflllung,
Oberflachen- und Knorpelstruktur, Integration in das umliegende Gewebe, Struktur
des subchondralen Knochens sowie Auftreten von Osteolysen (Recht et al. 2003,
Ollat et al. 2011).
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Eine weitere Bewertungsmdglichkeit ist der MOCART-Score, das magnetic
resonance observation of cartilage repair tissue scoring system (Brix et al. 2012,
Marlovitis et al. 2004). Dieser wird vermehrt in neueren Studien verwendet, unter
anderem in der groRen Multicenter-Studie der franzdsischen Gesellschaft fur
Arthroskopie (Ollat et al. 2011) als auch in neueren Evaluationen zum Einsatz
synthetischer Knorpelknochenzylinder bei osteochondralen Lasionen (Dhollander et
al. 2012).

Im MOCART-Score werden Defektfullung, Integration des Transplantates in die
Umgebung, Struktur, Oberflache und Signalintensitat des Reparaturgewebes,
subchondraler Knochen und Lamina sowie Adhasionen und Ergussbildung mit
einbezogen (Brix et al. 2012). Nach wenig mehr als 9 Jahren postoperativ nach OCT
konnte hiermit bei 75% der Patienten eine Integration der Zylinder in das umgebende
Gewebe beobachtet werden, in 62,5% fand sich intaktes Defektgewebe und in 70,8
% zeigten sich im MRT homogene Gewebsschichten. Der MOCART-Score korreliert
gut mit dem IKDC und wurde als gute Beurteilung fur postoperative OCT-Verlaufe
angesehen (Marlovitis et al. 2004).

Ein neueres MRT-Verfahren, das sogenannte dGEMRIC, soll auch biochemische
Eigenschaften des Knorpels beurteilen konnen, unter anderem den
Glukosamingehalt des Reparaturgewebes als Parameter flr hyalinen Knorpel. Dazu
muss jedoch 90 Minuten vor der Untersuchung ein Kontrastmittel intravenés
verabreicht werden und der Patient das Knie mehrfach bewegen um eine Diffusion
des Kontrastmittels in den Knorpel zu erreichen. In gesundem Knorpelgewebe
reichert es sich weniger an als in degeneriertem Gewebe (Brix et al. 2012, Surowiec
et al. 2013, Matzat et al. 2013).

In vorliegender Studie wurde das herkdmmliche MRT ohne Kontrastmittelgabe
genutzt, welches als Bildgebung fur den Verlauf insbesondere nach Mosaikplastik
eine gute Darstellungsmoglichkeit ist (Holtzmann et al. 2010).

Dennoch kénnen hochgradige Defekte in der Groflenausdehnung im Grofteil der
Falle zum arthroskopischen Befund unterschatzt werden (Campbell et al. 2013). In
ihrer Studie untersuchten Campbell et al. (2013) 92 Patienten mit symptomatischer
osteochondraler Lasion am Kniegelenk praoperativ mittels MRT und verglichen die
Werte bezlglich LasionsgroRe mit den arthroskopisch erhobenen Befunden.
Wahrend sich mittels MRT eine mittlere Defektgralke von 1,04cm? zeigte, fand sich

arthoskopisch eine mittlere Defektgrof3e von 2,99cm?. In 74% aller Falle wurde die
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osteochondrale LasionsgroRe in der MRT-Untersuchung praoperativ unterschatzt
(Campbell et al. 2013). Moglicherweise muss man daraus schlielen, dass auch
postoperativ im Verlauf die wahre Lasionsgrofle im MRT unterschatzt wird. Im
Gegenteil hierzu fanden Hong Chul et al. (2012) bei Knorpellasionen héherer Grade
von 3 — 4° ahnliche Ergebnisse von Arthroskopie und MRT-Befunden: Sie beurteilten
82 % (14 von 17) ihrer Patienten mit OCT mit einem ICRS Grad 1 bis 2 durch
Arthroskopie, im MRT wurden 85 % mit einem Outerbridge Grad 1 bis 2 beurteilt.
Dagegen zeigte sich bei geringgradigen Knorpellasionen von 1 — 2°, dass diese oft
nicht einfach beurteilbar sind und eher falsch positiv eingeschatzt werden (Spahn et
al 2007).

Es wurden in der Literatur bereits einige Studien prasentiert, die eine Beurteilung der
Knorpelverhaltnisse nach OCT-Operation mittels des postoperativen MRT
durchfihrten. Ziel ist hier die Beurteilung von Knorpel-Knochen-Zylindern, deren
Einheilung in das ortsstandige Gewebe sowie die Evaluation der Entnahmestellen
bezlgliche Defektflllung und Defektheilung (Robert 2011).

Die osteochondralen Zylinder zeigen dabei nach bereits 6 bis 14 Wochen
postoperativ eine solide ossare Einheilung (Pearce et al. 2001 im Tierversuch)
teilweise auch erst spater, wie einige Autoren beobachteten. Konst et al. (2012)
beobachteten bereits 3 Monate postoperativ nach OCT beginnende Integration der
Knorpelknochenzylinder in das umgebende Gewebe, der Knorpeldefekt war komplett
gefullt. Espregueira-Mendes et al. (2012) fanden 18-24 Monate postoperativ nur in
26% ihrer Patienten beginnende Integration der Zylinder, Reverte-Vinaixa et al.
(2013) konnten jedoch noch 4 Jahre postoperativ eine gute knécherne Integration
und Wiederherstellung der Knorpeloberflache bei 93% ihrer Patienten und 7 Jahre
postoperativ bei allen ihren Patienten beobachten. In ihrer Studie mit
Zylinderentnahme am lateralen Femurkondylus und Transplantation dieser in das
Capitulum humeri bei Ostechondrosis dissecans sportlich aktiver Patienten, stellten
Iwasaki et al. (2009) fest, dass die Knorpel-Knochen-Zylinder um 6 Monate
postoperativ in die Umgebung gut eingewachsen waren. Hong-Chul et al. (2012)
konnten bei 85 % ihrer mittels OCT therapierten Patienten Outerbridge Grad 1 bis 2
eine gute Integration der Zylinder zwischen 12 bis 14 Monaten postoperativ
erreichen. Bei kongruenten Oberflachen der Transplantzylinder in 84,2 % ihrer Falle,
konnten Oztiirk et al. (2006) im MRT bei 15,8% ihrer Patienten 1 mm hohe

99



Diskussion

Unterschiede zwischen den Zylindern und der ortsstandigen Knorpelschicht
feststellen. Ein Jahr postoperativ konnen die transplantierten Zylinder noch gut im
MRT sichtbar sein (Robert 2011). 6 Monate postoperativ kénnen um das
Transplantat herum noch Odeme bestehen, welche im Verlauf regredient werden
konnen, wie Reverte-Vinaixa et al. (2013) bei 5 ihrer 17 Patienten zeigen konnten. 1
Jahr postoperatib zeigte sich bei ihnen eine gute Oberflachenkongruenz und

Zylinderintegration bei 88,2% ihrer Patienten.

4 Jahre postoperativ beobachteten Reverte-Vinaixa et al. (2012) bei einem
symptomatischen Patienten mittels MRT Osteoarthritis an der Entnahmestelle.
Insgesamt stellt sich die MRT-Untersuchung als valides Monitoring flr
osteochondrale Lasionen und die Therapie mit OCT dar (Gomoll et al. 2012, Brix et
al. 2012, Robert 2011).

Neuere Studien sollten zeigen, ob auch synthetische Knorpelknochenzylinder mittels
MRT beurteilbar sind. In einer der ersten Studie zur Beurteilbarkeit von synthetischen
Knorpelknochenzylindern aus PLG (Poly-DL-Laktid und Glycolid) im MRT
untersuchten Steitparth et al. (2009) 12 Schafe, bei denen am linken Hinterbein im
Knie Defekte mit einem Durchmesser von 7,3 mm und einer Tiefe von 10 mm gesetzt
wurden sowie eine Kontrollldsion mit einem Durchmesser von 8,3 mm am
kontralateralen Kondylus. Diese Defekte entsprechen einer Gréfde von 15 mm beim
Menschen (Streitparth et al. 2009). In die erstgenannten Defekte wurden
anschlieBend in zwei Gruppen zwei unterschiedlich harte synthetische Polygraft
Zylinder der Firma Smith & Nephew eingebracht, die in der Zusammensetzung den
in unserer Studie verwendeten TruFit Plugs gleichen. Nach diesem Eingriff durften
sich die Schafe unter initialer Schmerzmedikation mit 75ug Fentanyl/h transdermal
frei bewegen und voll belasten. 6 Monate postoperativ wurde dann unter Betaubung
zur Beseitigung von Bewegungsartefakten eine MRT-Aufnahme des operierten
Kniegelenks angefertigt und von zwei untereinander geblindeten Radiologen

ausgewertet. Danach wurden die Kniepraparate histologisch untersucht.

Dabei wurden Parameter wie Defektfullung, Hypertrophien, Integration in den
subchondralen Knochen, Struktur des Reaparaturgewebes, Oberflachenstruktur von
Knorpel und subchondralem Knochen, Zysten und Odem berticksichtigt (Streitparth
et al. 2009).
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Histologisch zeigten sich exzellente Ergebnisse bei 2 Knien, gute Resultate in 9
Knien und ein schlechtes Ergebnis. Dabei zeigte sich eine signifikante Verbesserung
des Defektgewebes bei den harteren biosynthetischen Plugs gegenlber der
Ausgangssituation. Insgesamt schnitten diese Plugs (79% des Wakitani Scores)
gegenuber den weicheren Plugs (68,7% des Wakitani Scores) und dem
unbehandeltem Defekt (58,9% des Wakitani Scores) besser ab. Die Scaffolds waren
nur noch an der Basis sichtbar, waren gut eingewachsen mit leichter Sklerose des
Knochens um den Plug herum. Die Halfte der Plugs war abgebaut, die Oberflache
bei beiden Plug-Arten mit Faserknorpel bedeckt. Streitparth fand, dass die MRT-
Ergebnisse gut mit den histologischen Resultaten korrelierten. Auch hier schnitten
die harteren Plugs besser ab. Die unbehandelten Defekte erreichten jedoch
schlechte Ergebnisse, hier fand sich wenig Defektheilung, der subchondrale
Knochen war unregelmalig, zystisch durchsetzt und sklerotisch, an der Oberflache
hatte sich Faserknorpel gebildet. Die MRT-Auswerung ergab Folgendes: In 3 Fallen
wurde nach den Plugs eine vollstandige Defektfullung, sehr gute Integration und
Oberflachenrekonstruktion erreicht. Hier bildete sich in mehr als 60 % hyalin-
ahnlicher Knorpel an der Oberflache, im MRT war ein isointenses Signal sichtbar. In
9 Fallen war das Signal des Reparaturgewebes hyperintens, in insgesamt 10 Fallen
zeigte sich im MRT eine homogene Struktur und gute artikulare Kontur. In den Fallen
mit guten Ergebnissen (7 Schafe, > 60 % hyaliner Knorpel) zeigte sich eine
o0demahnliches Signal in und um dem Implantat sowie Hyperintensitaten in den
histologisch gut eingebauten subchondralen Strukturen (Streitparth et al. 2009).
Diese zeigte histologisch fibroses Gewebe und trabekularen Knochenbau, laut
Streitparth zeigt dies kndcherne Umbauprozesse. 5 Schafe (< 60 % hyaliner
Knorpelbildung) zeigten im MRT unregelmallige subchondrale Strukturen mit
weniger Signalintensitat, sklerotischem Knochen sowie teilweise Degradation des
Plugs.

Nur in zwei Fallen wichen MRT-Bewertung und histologische Auswertung
voneinander ab. Im ersten Fall zeigte das Schaf gute histologische Ergebnisse, im
MRT wurden diese als exzellent beurteilt. Im zweiten Fall wurde die Defektfullung im
MRT als komplett beurteilt, wahrend histologisch eine inkomplette Fullung mit mehr

als 50 % vorlag.
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Insgeamt kommen Streitparth et al. (2009) zu dem Schluss, dass das MRT als
zuverlassige Bewertung fur biologisch abbaubare synthetische Knochen-Plugs
benutzt werden kann, sofern eine Knorpel-spezifische MRT Sequenz genutzt wird.
Die fettsupprimierte 3D Wichtung sieht er dabei als aussagekraftigste Wichtung an.
Komplette Defektfullung und gute Integration, ein isointenses Signal des
neugebildeten Knorpels aber auch Knochenmarksddem und verstarkte
Signalintensitat der Plugs gehen mit einem guten histologischen Ergebnis und mit

Faserknorpelbildung bei progredienten knéchernen Umbaustrukturen einher.

Eine klinische Kurzzeitstudie am Patienten zur Beurteilung von TruFit Plugs fuhrten
Dhollander et al. (2012) durch. Sie versorgten 20 Patienten (8 mannliche, 12
weibliche) mit einem durchschnittlichen Alter von 31,7 Jahren bei einem fokalen
Knorpeldefekt am Femurkondylus (8), Patella (5) oder Trochlea (3) mit 1 bis maximal
2 TruFit Plugs. Die Defektgrof3e betrug im Mittel 0,83 cm? (0,38 — 1,58 cm?), der
Lasionsgrad 3 und 4 nach ICRS. Zusatzlich zur Plug-Implantation in den
Knorpeldefekt erfolgten 2 Fulkerson Osteotomien, 1 laterales Release und 2
Meniskusoperationen. Die Beurteilung der Operation erfolgte 6 und 12 Monate
postoperativ mittels klinischer Tests (KOOS, KSS, Tegner und VAS) sowie mittels
einer MRT-Untersuchung mit 1,5 und 3 Tesla MRT und dem MOCART Score. 12
Monate postoperativ wurden nur noch 15 Patienten nachuntersucht. Klinisch zeigten
sich bei 3 Patienten (20%) direkt postoperativ persistierende oder sogar verstarkte
Beschwerden, die sich im Verlauf nicht besserten. Zwei dieser Patienten wurden
nach 9 Monaten mittels OCT revidiert, der Dritte nach 12 Monaten postoperativ. Bei
den anderen Patienten (80%) verbesserten sich die Werte von KOOS signifikant,
was fur verbesserte Beschwerdesymptomatik im Alltag spricht, der Tegner-Score
verschlechterte sich gegenuber praoperativ, die VAS verbesserte sich signifikant, die
Schmerzen der Patienten waren 12 Monate postoperativ somit geringer.

Die MRT-Auswertung mit dem MOCART-Score zeigte, dass von 6 (Ergebnis im
Mocart: 69,61 % = 11,28 %) zu 12 Monaten postoperativ (66,32 % = 7,16 %) keine
weitere Verbesserung bezuglich Defektfullung, Knorpeldicke und Knorpelstruktur
erreicht werden konnten. Laut Dhollander war auch auffallig, dass bei den 3
revisionsbedurftigen Patienten keine Auffalligkeiten im MRT im Vergleich zur

restlichen Kohorte zu finden waren (Dhollander et al. 2012). Histologisch zeigte sich
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bei diesen Patienten eine gute fibrése Fullung der Defekte. Aber zwischen
subchondralem Knochen und Defektigewebe fand sich eine deutliche
Transitionszone. Das Reparaturgewebe war zwar vaskularisiert, aber es fehlten
Fibroblasten. In Teilen des restlichen Plugs fanden sich bei allen 3 Patienten

Riesenzellen, die fur einen Abbau- und Umbau-Prozess der Plugs sprechen.

Insgesamt weist Dhollander darauf hin, dass in allen MRT-Bildern eine sehr auffallige
Odembildung im und um den knéchernen Teil des Plugs zu finden ist. Er vermutet,
dies sei eine Folge des ablaufenden Resorptionsprozesses der Plugs vom
subchondralen Gewebe (Dhollander et al. 2012). Da er 12 Monate spater noch keine
grofRen Unterschiede bei den MRT-Aufnahmen bezuglich der knéchernen Integration
und des Plug-Abbaus finden konnte, empfiehlt er langerfristige Studien als 12

Monate-Evaluationen nach Implantation der Plugs.

Bedi et al. (2010) untersuchten 26 Patienten einem durchschnittlichen Alter von 28,7
Jahren, bei denen eine OCT durchgefuhrt wurde mit den Entnahmestellen an der
medialen und lateralen Trochlea. In die Entnahmestellen wurden — wie auch in der
vorliegenden Arbeit — TruFit Plugs mit einem Durchmesser von durchschnittlich 9
(max. 11) mm eingesetzt. Dabei wurde die laterale Trochlea und die mediale
Trochlea mit 1-5 (im Mittel: 2) TruFit Plugs versorgt. Die Nachuntersuchung mittels
MRT erfolgte nach 6 bis zu 39 Monaten postoperativ und orientierte sich mittels
Punktebewertung an subchondralem Odem, Defektfiillung, Hypertrophie bei Knorpel
und Knochen, Plugstruktur und Plugposition. Sie beobachteten 12 Monate
postoperativ mittels MRT eine komplette Defektfullung in 26% der Falle und eine
nahezu komplette Fullung in 52% der Falle. Fast alle Plugs wiesen Hyperintnsitaten
gegenuber dem umgebenden Knorpelgewebe auf, eine Integration und Isointensitat
zeigten nur 3% der Plugs, 83% waren nur teilweise mit dem umgebenden Gewebe
verwachsen. Bei mehr als 16 Monaten postoperativ zeigten die MRT-
Untersuchungen bessere Ergebnisse: Eine nahezu komplette bis komplette
Defektfullung lag bei 90 % der Plugs vor, eine ebenmalige Struktur bei 70 %, bei 44
% ein isointenses Signal, was eine gute Integration mit und in das umliegende
Gewebe vermuten Iasst, sowie bei 64 % eine gute Integration mit dem ortsstandigen
Gewebe. Bei 26% waren noch Prozesse der Gewebsumstrukturierung und
Integration erkennbar (Bedi et al. 2010). Bei Implantation mehrerer Plugs zeigten

sich Korrelationen mit abnormalen hyperintensen Signalen, schlechtere ICRS
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Resultate, diskrete knocherne Hypertrophie und starkere Resorptionen an den
Randern zwischen Plug und ortsstandigem Gewebe als bei der Implantation von nur
einem Plug Bedi (Bedi et al. 2010) und seine Mitautoren meinen abschliel3end, dass
auch bei schlechten MRT-Ergebnissen nach einem Jahr von einer Integration und
Umbauprozessen im Sinne einer Defektheilung mit Abbau der TruFits und Integration
in das umgebende Gewebe ausgegangen werden kann, wie die MRT-Untersuchung
zeige. Neben deutlicher und signifikanter Verbesserung der Entnahmestellen durch
die Plugs mit zunehmendem zeitlichem Abstand zur Operation stellten Bedi et al.
(2010) auch eine progressivere Defektheilung bei nur einem Plug als bei mehreren

Plugs fest.

Hindle et al. (2013) untersuchten als eine der wenigen Studien bisher die OCT und
den Einsatz von TruFit Plugs an insgesamt 64 Patienten im Vergleich, wie bereits
oben beschrieben. Sie fuhrten bei ihren Patienten keine routinemafigen MRT-
Untersuchungen durch, konnten aber 2 Jahre postoperativ nach Einsetzen der TruFit
Plugs in den Defekt bei einem Patienten eine beginnende ossare Inkorporation
nachweisen, wahrend ein anderer zum selben Zeitpunkt noch subchondrale
Odembildung ohne ossére Integration des TruFit Plugs aufwies. Insgesamt kommen
Hindle et al. (2013) bei signifikant besseren Aktivitatsscore-Resultaten bei
Mosaikplastik als bei TruFit Plugs zu dem Schluss, dass zur Behandlung

osteochondraler Defekte die herkommliche Mosaikplastik besser geeignet sei.

Joshi et al. (2012) konnten wie oben beschrieben bei ihren 10 Patienten mit einer
durchschnittlichen retropatellaren Lasionsgrof3e von 2.64 cm? (1-5 cm?) und direkter
Versorgung der Lasionen mit im Mittel 2,3 (1-4) TruFit Plugs 24 Monate postoperativ
mittels MRT und MOCART-Score nachuntersuchen. Es zeigte sich bei allen
Patienten eine fehlende Integration der TruFit Plugs, der subchondrale Knochen war
zystisch durchsetzt und von hyalinartigem Knorpelgewebe uberlagert, welches aber
teils Fissuren aufwies. 70% der Patienten wurden revidiert, nur 20% erhielten eine
Arthroplastik mit Verbleiben der TruFit Plugs. Das MRT-Ergebnis deckte sich mit der
anschlieBenden histologischen Untersuchung, welche starke Zystenbildung in den
revidierten Plugs im subchondral liegenden Teil bestatigte. Joshi et al. (2012)
empfehlen daher keine weitere Anwendung der TruFit Plugs an retropatellaren

osteochondralen Defekten bei aktiven Patienten. Dieses sehr schlechte Ergebnis
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nach Anwendung der TruFit Plugs ist in der Literatur bisher das Einzige, andere
Studien sind wie bei Hindle et al. (2013) oder Dhollander et al. (2012) auch
zurtckhaltend in der Weiterempfehlung der Anwendung der TruFit Plugs, fordern
jedoch Langzeitstudien zur genauen Beurteilung der klinischen Anwendbarkeit der
Plugs. Zudem muss als Limitation der Studie von Joshi et al. (2012) auf die geringe
Patientenanzahl (10) hingewiesen werden, ebenso wie auf die spezielle
Defektlokalisation retropatellar.

Insgesamt zeigt die Studie von Joshi et al. (2012) jedoch, dass das MRT als
Verlaufsmonitoring bei TruFit Plugs geeignet ist, da histologisches und
radiologisches Ergebnis einander entsprachen.

In einer aktuellen und der ersten Studie zur Beurteilung von TruFit Plugs mit
dGEMRIC untersuchten Bekkers et al. (2013) 13 Patienten mit mittlerem Alter von 32
Jahren und fokalem osteochondralen Defekt am medialen (7) oder lateralem (6)
Femurkondylus 12 Monate postoperativ nach Einsetzten von TruFit Plugs in die
osteochondrale Lasion. Die LasionsgroRe betrug durchschnittlich 1,9 cm? 3 der
Lasionen waren bedingt durch Osteochondritis dissecans. Es wurden im Mittel 1,9
TruFit Plugs mit Durchmesser von 7-11 mm eingesetzt. 12 Monate postoperativ
waren 11 Patienten beschwerdefrei und das Knie frei beweglich, 2 Patienten klagten
Uber persistierende Knieschmerzen, welche jedoch nicht durch die Ausgangslasion
bedingt wurden: Einer litt an einer Bakerzyste, ein Weiterer entwickelte einen
chondralen Defekt an anderer Stelle im Kniegelenk. Im dGEMRIC (delayed
Gadolinium enhanced MRI of cartilage) zeigte sich 12 Monate postoperativ der
knoécherne Anteil der TruFit Plugs als noch gut sichtbar in T1-Wichtung, wahrend der
Knorpelanteil in den Wichtungswerte keine Unterschiede zum umgebenden Knorpel
zeigte. Es zeigte sich keine Degeneration des umgebenden Knorpelgewebes. Auch
im TruFit Plug zeigten sich Umbildungsprozesse, welche in den Wichtungen ahnliche
Werte erzielte wie das umgebende Knochengewebe. Bekkers et al. (2013) kommen
daher zu dem Schluss, dass die TruFit Plugs zur Behandlung kleiner
osteochondraler Defekte geeignet sind und das umgebende Gewebe nicht
beeintrachtigen. Ob sich an der Gelenkoberflache hyaliner Knorpel nachgebildet hat,
lieBen die Autoren zur Evaluation in weiteren Studien offen. Zudem muss in weiteren
Studien die Beurteilbarkeit von TruFit Plugs mit dieser neuen Methode noch weiter

gepruft werden.
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In nur wenigen Studien werden  osteochondrale  Defekte  mittels
Computertomographie (CT) untersucht. Barber et Dockery (2011) beobachteten 9
von 20 Patienten, welche aufgrund osteochondraler Defekte an medialem oder
lateralem Femurkondylus eine osteochondrale autologe Transplantation erhielten
und deren Entnahmestellen mit TruFit Plugs aufgefullt wurden. Sie wahlten das CT
anstelle eines MRT, da so residuelle Implantatteile besser dargestellt und mittels
Hounsfieldeinheiten (HU) besser beurteilt werden konnten. Aufgrund der
Strahlenbelastung erhielt jeder Patient maximal eine CT-Untersuchung, sodass keine
Verlaufsuntersuchung an einem Knie stattfinden konnte. Die Untersuchungen
erfolgten in mehreren Intervallen von 2 bis 63 Monaten postoperativ. Von 2 zu 4
Moanten postoperativ kam es zu einer Zunahme der Knochendichte in HU von 79 zu
84 HU, nach 13 Monaten postoperativ fiel diese Dichte auf 19 HU, was ahnlich zu
fibrosem Narbengewebe ist, jedoch nicht zu Knochengewebe (131-430 HU). Diese
Werte wurden auch 24-Monate postoperativ erzielt. Der in die Knorpellasion
eingebrachte Knorpelknochenzylinder wies dagegen 24 Monate postoperativ
knochenahnlcihe Dichtwerte mit 304 HU auf. 63 Monate postoperativ konnte im
TruFit Plug in den Entnahmestellen eine Zunahme der Knochendichte (61 HU)
nachgewiesen werden, jedoch war diese Dichte geringer als die des umgebenden
Knochens (322) und zudem nicht im ganzen Bereich der Entnahmestelle
nachweisbar. Insgesamt zeigten sich radiologisch keine Anzeichen fur die Integration
des TruFit Plugs in die Umgebung noch beginnende Ossifikation. Die Autoren weisen
darauf hin, dass der TruFit Plug CT-morphologisch eine Stabilitat von fibrosem
Gewebe habe und so keine strukturelle Unterstitzung zur Bildung subchondralen
Knochens geleistet habe, wie urspringlich vom Hersteller vorgesehen. Mit Hinsicht
auf Studien, bei denen die TruFit Plugs bereits zur direkten Versorgung
osteochondraler Defekte in gewichtsbelastete Areale des Kniegelenks eingebracht
worden sind und nicht wie bei Barber et Dockery (2011) in nicht belastete Areale,
raten die Autoren bei ihren Ergebnissen von einer solchen Anwendung der TruFit
Plugs ab. Jedoch muss man darauf hinweisen, dass in der Studie von Barber et
Dockery (2011) nur insgesamt 9 Patienten nach TruFit untersucht wurden und jedes
CT von einem anderen Patienten stammt, sodass keine Verlaufsbeobachtung eines

Defektes mdglich war. Zudem sind die Befunde von Barber et Dockery (2011) nicht
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histologisch abgesichert und die Untersuchung von TruFit Plugs mittels CT bisher
nicht weiter validiert.

In dieser Arbeit verwendeten wir zur Beurteilung der MRT-Aufnahmen den Score von
Henderson (Henderson et al. 2003) und modifizierten ihn um folgende Parameter:
knocherne Defektfullung, subchondrales Knochenmarkddem, Signalintensitat des
chondralen  Gewebes, Knorpeldicke, Osteolysen und Zysten  sowie
Oberflachenkontur von Knorpel und Knochen. Fur die einzelnen Parameter wurden
Punkte vergeben, das Gesamtresultat zeigt sich somit in der erreichten
Scoresumme. Diese erlaubt einen Vergleich der jeweiligen Lokalisationen, was auch
in der statistischen Auswertung genutzt wurde. Die Entnahme- und Empfangerstellen

wurden einzeln evaluiert.

In unserer Studie zeigte sich im MRT bis auf einen Patienten mit traumatischer
Tibiakopffraktur eine gute Integration der Knorpel-Knochen-Zylinder in die
Umgebung, die Gelenkflachen waren gut rekonstruiert und im MRT zeigten sich in
den meisten Fallen bereits ein als auch mehrere Jahre postoperativ ein homogenes
isointenses Signal der transplantierten Zylinder. Die Entnahmestellen, die in der
Studiengruppe mit TruFit Plugs aufgefullt wurden, zeigten nach einem Jahr
postoperativ eine geringe knocherne Durchbauung, die Randgebiete der Plugs
wiesen in fast allen Fallen hyperintense Signale auf, die auf Zystenbildungen und
subchondrale Knochenddeme hinweisen. Diese Beobachtungen decken sich mit den
Ergebnissen von Bekkers et al. (2012) und Dhollander et al. (2012), obwohl diese die
TruFit Plugs direkt in die osteochondrale Lasion einsetzten. Das schlechte
radiologische Ergebnis von Joshi et al. (2012), bei dem sich fast ausschliellich
subchondrale zystische Strukturen zeigten und bei dem die Patienten nahezu alle
operativ revidiert werden mussten, konnen wir dagegen nicht bestatigen. Im
Gegenteil: Im modifizierten Score nach Henderson et al. (2003) verbessern sich die
Score-Werte der Studiengruppe vom ersten zum zweiten postoperativen Jahr
signifikant, dennoch ist das Ergebnis im MRT auch bei der zweiten
Nachuntersuchung 24 Monate postoperativ noch schlechter als das der einjahrigen
Nachuntersuchung der Empfangerstelle. In der Kontrollgruppe zeigte sich an den
Entnahmestellen, die leer belassen wurden, ein Jahr postoperativ eine beginnende
bis gute Defektheilung. Die Defekte waren nahezu vollstandig durchbaut, zeigten

jedoch teilweise noch Hyperintensitaten im Zentrum der Entnahmestellen. Die
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subchondrale Lamina war noch nicht sichtbar, auch eine durchgangige
Knorpelschicht war nicht vollstandig gebildet worden. 5 Jahre postoperativ zeigte
sich bei den untersuchten Patienten insgesamt eine signifikante Verbesserung der
Score-Ergebnisse an den Entnahmestellen, im einzelnen Vergleich der Werte der
nachuntersuchten Patienten war aber in vielen Fallen eine diskrete klinische als auch
radiologische Verschlechterung, in einem Fall sogar eine deutliche klinische
Verschlechterung eingetreten. Dies kann einerseits daran liegen, dass die Score-
Werte mit einem Abstand von mehreren Jahren erhoben wurden und die Qualitat der
MRT-Bilder zu damals deutlich differierte. Andererseits beklagte der Patienten mit
der deutlichen Score-Wert-Verschlechterung aber eine Zunahme der
Entnahmemorbiditat in den letzten zwei Jahren, was mit seinem MRT-Ergebnis gut

korrelieren wirde.

Insgesamt waren die Entnahmestellen in der Kontrollgruppe besser durchbaut als
vier Jahre zuvor, es zeigte sich teilweise eine neue Knorpelschicht, die aber
vergleichsweise zur Umgebung dinner war. Die Knochenkontur war wieder gut
hergestellt aber mit Unregelmafigkeiten bis zu 1 mm. Im Vergleich zur
Studiengruppe mit 20,2 Punkten schneidet damit die Entnahmestelle der
Kontrollgruppe mit 18,3 Punkten ein Jahr postoperativ tendenziell besser ab, die
Daten waren jedoch nicht signifikant unterschiedlich. Wenn man das Ergebnis der
Entnahmestellen bei der zweiten postoperativen Nachuntersuchung vergleicht, so
erreicht die Studiengruppe erneut einen tendenziell schlechteren Wert mit 15,1
Punkten, die Kontrollgruppe hingegen 13,7 Punkte, jedoch keine Signifikanz. Da aber
die Werte der Kontroligruppe an dieser Stelle erst 5 Jahre postoperativ erhoben
wurden, die der Studiengruppe aber schon nach 2 Jahren postoperativ, ist der
Vergleich als kritisch zu bewerten — die Kontrollgruppe hat diesen Vorsprung in der
Heilung mit 3 Jahren mehr erreicht. Aussagen Uber eine mogliche bessere Heilung
der Kontrollgruppe an den Entnahmestellen gegenuber der Studiengruppe mit den

TruFits zwei Jahren postoperativ lassen sich hieraus deshalb nicht ableiten.

Einen deutlichen Nachteil der TruFit Plugs kann man bei der ersten als auch zweiten
Nachuntersuchung gegenuber dem Leerdefekt nicht finden. Einen Vorteil sehen wir
bei insgesamt schlechteren Werten gegenuber der Kontrollgruppe aber ebenfalls

nicht.
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Die Ergebnisse von Bedi et al. (2010) zeigten eine bessere Integration und Auffillung
der Plugs mehr als 16 Monate postoperativ im Vergleich zum Ergebnis nach einem
Jahr postoperativ. Diesen Beobachtungen kénnen wir uns anschliel3en, aber eine
nahezu komplette bis komplette Defektflllung, die bei Bedi et al. (2010) mit mehr als
90 % der Falle angegeben wird, kdnnen wir in dieser Studie nicht bestatigen. Hier ist
die Fullung der Entnahmestellen zwei Jahre postoperativ nur in 63,6 % grofRer als 50
% des Defekts, nur in einem dieser Falle, bei einem jungen sportlichen Patienten,
war der Defekt komplett verheilt. In den restlichen 36.4 % war der Defekt mit weniger
als 50 % Reparaturgewebe aufgefullt. Bei den Nachuntersuchungen der
Kontrollgruppe 5 Jahre postoperativ, zeigte sich aber von der Verteilung her ein
ahnliches Bild: Es fanden sich in 71,4 % eine Defektflllung mit mehr als 50 %, in nur
einem Fall eine komplette Defektheilung und in 14,3 % eine geringere Aufflllung des
Defekts als 50 %.

An den Empfangerstellen lassen sich zwischen den Gruppen auch Kkeine
signifikanten Unterschiede feststellen. Wahrend die Kontrollgruppe ein Jahr
postoperativ jedoch tendenziell bessere Score-Werte mit 11,1 Punkten erzielt und die
Studiengruppe 12,5 Punkte, verschlechterten sich die Werte in der Kontrollgruppe 5
Jahre postoperativ auf 13,7 Punkte. In der Studiengruppe verbesserten sich die
Werte an der Empfangerstelle 2 Jahre postoperativ auf 11,8 Punkte. Die
Verschlechterung innerhalb der Kontrollgruppe liegt moglicherweise in der
unterschiedlichen Qualitat der MRT-Bilder und der damit verbundenen veranderten
Interpretation der Bilder. Ein anderer Grund ist aber auch mdglicherweise die
niedrige Patientenzahl (7) zur zweiten Nachuntersuchung der Kontrollgruppe, die zu
klein ist um als reprasentatives Kollektiv zu gelten.

Im Vergleich zu Bedi et al. (2010) der mit seiner Arbeit eine bessere Heilung der
TruFit Plugs nach mehr als 16 Monaten zeigen konnte und im Vergleich zu
Dhollander et al. (2012), der aufgrund der von ihm angenommenen
Resorptionsvorgange nach einem Jahr postoperativ vermutete, dass die Plugs im
zweiten postoperativen Jahr besser mit knochernem Gewebe ersetzt werden
wurden, konnen wir zwar eine signifikante Verbesserung der MRT-Ergebnisse im
zweiten postoperativen Jahr bestatigen, nicht aber einen Vorteil gegentber der
herkdbmmlichen OCT ohne TruFit Zylinder. Unsere Ergebnisse sind ahnlich zudenen

von Barber et Dockery (2011), welche auch 24 Monate postoperativ als auch 63
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Monate postoperativ keine knocherene Durchbauung der TruFit Plugs in den
Entnahmestellen darstellen konnten. Auch verwendeten wir wie Bedi (Bedi et al.
2010) und Barber et Dockery (2011) die TruFit Zylinder in den Entnahmestellen flr
die autologen Knorpel-Knochenzylinder und nicht wie Dhollander et al. (2012) oder
Joshi et al. (2013) direkt in dem Defekt. Aul’erdem therapierten wir groRe
Knorpeldefekte mit 5.2 (1.5 — 15) cm? in der Studiengruppe und 4.6 (2 - 10) cm? in
der Kontrollgruppe, sodass wir auch mehr TruFit Plugs (3.2 (1 - 9) in der
Studiengruppe und 3.8 (1 - 5) in der Kontrollgruppe) einsetzten als Bedi et al.
(2010), die im Mittel 2 (1 -5) Plugs verwendeten und als Dhollander et al. (2012), die
bei 17 von 20 Patienten nur 1 Plug verwendeten und bei den restlichen 3 Patienten
zwei Plugs einsetzten oder Bekkers et al. (2013), welche nur Defektgréfien von 1.9
cm? und auch im Mittel nur 1.9 TruFit Plugs einsetzten. Auch in der Studie von Joshi
et al. (2012) wurden nur Lasionen von durchschnittlich 2.64 cm? behandelt und im
Schnitt 2.3 TruFit Plugs eingesetzt, bei Hindle et al. (2013) fehlen Angaben Uber die
Lasionsgrofden, jedoch lasst sich bei einem Einbau von einem TruFit Plug mit
maximal 11 mm Grofde in 94% der Falle auf kleine Defektgro3en schlie3en. Durch
die vergelichsweise hohe Plug-Zahl verringerte sich bei uns aber nicht der
Durchmesser der Plugs, er betrug 8.6 (6 - 15) mm in der Studiengruppe und 8.6 (8 -
15) mm in der Kontrollgruppe. Gegenuber vielen anderen bisher publizierten Studien
(Joshi et al. 2013, Dhollander et al. 2012, Bedi et al. 2010, Bekkers et al. 2013,
Hindle et al. 2013) wurden in der hier vorgestellten Studie grundsatzlich Defekte Uber
3 cm? therapiert, was beim Vergleich und der Interpretation der Ergebnisse zu

bertcksichtigen ist.

Bei der geeigneten Pluganzahl beschreiben Gersoff et al. (2005) bei dem Einsatz
von nur einem TruFit Plug einen guten Einbau in das umliegende Gewebe,
Streitparth et al. (2009) berichten in ihrer MRT-Studie an Schafen ebenfalls Uber
bessere Ergebnisse bei nur einem Plug und auch Bedi et al. (2010) stellt eine
bessere Integration und Resorption an den Pluggrenzen bei einem gegenlber
mehreren Plugs fest. Dhollander et al. (2012) machen bei ihrer Arbeit keine Angaben
zu Vorteilen bei bestimmter Pluganzahl, da sie aber in 94% der Patienten nur einen
Plug einsetzten aber dennoch nur ein maRig gutes Ergebnis nach einem Jahr
erzielten, lasst sich insgesamt keine sichere Angabe Uber geeignete Pluganzahlen

machen. Joshi et al. (2013) behandelten mit einer héheren Pluganzahl von im Mittel
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2.3 TruFit Plugs. Bei ihrem insgesamt aber schlechten Ergebnis mit einer
Revisionsrate von 70% ist es fraglich, ob dies an der Pluganzahl lag, generell an den

TruFut Plugs oder an dem Einsatz der Plugs direkt in den osteochondralen Defekt.

Aufgrund dieser Beobachtungen kénnen wir aber vermuten, dass bei der grolden
Anzahl an Plugs, die wir verwendeten, ein verlangerter Integrationsprozess der
TruFit Plugs zu insgesamt maRig guter Verbesserung bei schlechteren Werten

gegenuber der Kontrollgruppe gefuhrt haben kdnnte.

Auch die bei Joshi et al. (2012), bei Dollander et al. (2012) und bei Bekkers et al.
(2013) erwahnten MRT-Ergebnisse mit Hyperintensitaten, subchondralem Odem und
teilweiser Zystenbildung an den Randern der TruFit Plugs zum umgebenden
Gewebe, insbesondere bei mehrfachen Plugeinsatz, kdnnte in diesem Prozess eine
Ursache sein. Da in dem von uns verwendeten MRT-Score Knochenmarksédem,
Zystenbildung sowie Hyperintensitaten bei Knorpel- und Knochengewebe mit
bewertet werden und eine hohere und somit schlechtere Punktbewertung erhalten,
konnte die grolle Anzahl der verwendeten Plugs sowie der Kkilrzere
Nachuntersuchungsraum der Studiengruppe gegenuber der Kontrollgruppe zu

schlechteren Ergebnissen der Plugs in der MRT-Bewertung gefuhrt haben.

Die erschreckenden Ergebnisse von Barber et Dockery (2011) in der
Computertomographie der truFit Plugs weisen sogar auf eine komplett fehlende
knocherne Durchbauung in den TruFit Plugs hin, mit damit verboundenem Mangel an
Stabilitat. Ob dies den Tatsachen entspricht oder bei einigen Limitationen der Studie
ein Zufallsbefund ist mussten weiter Studien ergeben. Jedoch ist nach wie vor
fraglich, ob das CT uberhaupt ein gutes Verlaufsmonitoring fur TruFit-Zylinder und
osteochondrale Lasionen allgemein sein kann. Zumal aktuell das dGEMRIC
hinsichtlich osteochondraler Lasionen vermehrt genutzt wird und offenbar

zuverlassige Ergebnisse erzielen kann.

Schlussendlich kann man in dieser Arbeit beobachten, dass die Transplantation von
autologen Knorpel-Knochen-Zylindern ein gutes und effektives Vorgehen zur
operativen Therapie von Knorpellasionen ist. Zudem lasst sich festhalten, dass auch

der dorsale mediale Femurkondylus, insbesondere bei grofien Defekten von mehr
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als 5 cm? als Entnahmeort fur die autologen Knorpel-Knochenzylinder genutzt
werden kann.
Es lasst sich mittels der klinischen Scores aber auch insbesondere mit den MRT-
Ergebnissen kein Vorteil der Therapie der Entnahmestellen mit TruFit Plugs
gegenuber dem Leerdefekt finden. Ein signifikanter Nachteil war aber auch nicht
festzustellen.

Auch zwei Jahre postoperativ lasst sich in unserer Studie keine sichere Aussage
Uber den Vor- oder Nachteil von TruFit Plugs machen. Da aber 5 Jahre postoperativ
bei den Patienten mit Leerdefekt im Bereich der Entnahmestellen teilweise neue
Beschwerden auftraten, lasst sich nur vermuten, ob die Verwendung von TruFit
Plugs diese mdglicherweise verhindern koénnten. Allerdings ist nicht sicher
auszuschlielen, dass fur diese neu aufgetretenen Beschwerden, auller den
Entnahmestellen, auch andere Ursachen wie Narbenschmerzen und retropatellaren
Problemen ursachlich sein konnten. Unsere Ergebnisse lassen hier keine exakten
Ruckschlisse zu, dennoch musste diese Hypothese in weiteren Studien mit langerer
Nachuntersuchungszeit Uberpruft werden. Bei teilweise sehr schlechten Ergebnissen
in anderen Studien, bei denen die TruFit Plugs direkt zur Therapie einer
osteochondralen Lasion genutzt wurden, sollte man die Verwendung der TruFit Plugs
gegebenenfalls auf die Entnahmestellen beschranken. Aber auch dieser Ansatz
sollte mittels valider Langzeitstudien nach Verwendung der TruFit Plugs Uberpruft

werden.
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5. Zusammenfassung

5.1 Problemstellung und Ziele der Arbeit

Die Knorpel-Knochen-Transplantation (OCT) wird in der Literatur als
Standardverfahren bei hohergradigen Knorpelschaden angegeben, ist jedoch durch
die GrolRe der Knorpellasion begrenzt. Bisher werden 3 cm? Defektflache als obere
Indikationsgrenze der OCT angesehen (Luring et al. 2004). Daruber hinaus werden
Entnahmemorbiditaten bei ca. 15% aller Patienten im 1- bis 2- Jahres-Verlauf
beschrieben (Imhoff et al. 1999).

In der vorliegenden Dissertation sollte untersucht werden, ob eine Knorpellasion von
mehr als 3 cm? erfolgreich mit der OCT therapiert werden kann. Dazu sollten in der
vorliegenden Arbeit, nicht wie bereits aus der Literatur bekannt, die seitlichen Anteile
des Gleitlagers sondern der dorsale mediale Femurkondylus als Entnahmeregion
verwendet werden. Zusatzlich sollte gepruft werden, ob eine Fullung der
Entnahmestellen mit OBI TruFit-Implantaten der Firma Smith & Nephew (London)
auch im Langzeitverlauf die gegebenenfalls entstandene Entnahmemorbiditat
reduzieren kann und ob Parameter wie Alter, BMI und DefektgroRe das Outcome

beeinflussen.

5.2 Material und Methoden

Eingeschlossen wurden Patienten, deren Knorpelschaden mittels OCT behandelt
wurden und deren Knorpeldefekt groRer als 3 cm? war. Die Studiengruppe stellen
Patienten dar, bei denen die Entnahmedefekte nach der Knorpel-Knochen-
Transplantation (OCT) mit TruFit Plugs aufgeflllt wurden. Die Kontrollgruppe wird
von Patienten gebildet, deren Entnahmestellen nicht mit TruFit Plugs versorgt
sondern unbehandelt belassen wurden.

Die Patienten wurden praoperativ, sowie 1 Jahr und 2 oder mehr Jahre postoperativ
nachuntersucht. Dabei erfolgte jeweils die klinische Untersuchung und die Erhebung
von VAS-Skala, Tegner-Score, KSS und WOMAC-Score. Zudem erhielten die
Patienten bei der postoperativen Nachuntersuchung ein MRT. Dabei wurden die

Empfanger- und die Entnahmestellen mit dem modifizierten Score nach Henderson
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(Henderson et al. 2003) beurteilt. Bei p < 0.05 wurden die Resultate als signifikant
betrachtet.

Die statistische Auswertung und die graphischen Darstellungen wurden mithilfe des
Programms STATISTICA Version 10 (StatSoft) erstellt. Zur Evaluation der klinischen
Ergebnisse wurde zum Vergleich der pra- und postoperativen Werte von Studien-
und Kontrollgruppe der Wilcoxon-Matched-Pair-Test fur verbundene Stichproben
verwendet.

Bei voneinander unabhangigen pra- und postoperativen Werten bei dem
Paarvergleich zwischen Studien- und Kontrollgruppe wurde der Mann-Whitney-U-
Test genutzt.

5.3 Ergebnisse
In die Studie konnten insgesamt 46 Patienten eingeschlossen werden, davon 29
Patienten in die Studiengruppe (15 mannliche, 14 weibliche) und 16 Patienten in die

Kontrollgruppe (9 mannliche, 7 weibliche).

5.3.1 Klinische Ergebnisse

Das mittlere Alter in der Studiengruppe betrug 36.8 (x 10.8) Jahre zum Zeitpunkt
Operation, in der Kontrollgruppe 39.7 (£ 10.7) Jahre. Der durchschnittliche BMI
betrug zum Operationszeitpunkt bei den Patienten der Studiengruppe 26.4 (+ 3.3)
kg/m?, in der Kontroligruppe 27.3 (3.0) kg/m2. Die Defektgrofle lag zudem in der
Studiengruppe im Mittel bei 5.5 (£ 2.9) cm?, in der Kontrollgruppe bei 4.6 (£ 2.2) cm?.
In der Studiengruppe wurden im Durchschnitt 3.2 (+x1.6) Zylinder entnommen und
ebenso 3.2 (£ 1.6) Zylinder eingesetzt, wahrend in der Kontrollgruppe im Mittel 3,9 (+
1,3) Zylinder entnommen wurden und 3.8 (x 1.3) Zylinder wieder eingesetzt wurden.
Die Grolle der Zylinder betrug dabei in der Studiengruppe 9.3 (£ 2.0) mm, in der
Kontrollgruppe dagegen 8.5 (£ 1.8) mm.

Die Nachuntersuchungen erfolgten im Verlauf durchschnittlich 12.9 (£ 1.7) Monate
und 25.4 (£1.9) Monate postoperativ in der Studiengruppe, in der Kontrollgruppe
wurde im Mittel nach 13.8 (x 4.3) Monaten sowie 58.9 (+ 4.0) Monaten postoperativ

nachuntersucht.
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In der Studiengruppe traten bei 6 Patienten temporare Entnahmemorbiditaten auf,
bei 3 Patienten traten persistierende Beschwerden auch noch 2 Jahre postoperativ
als fragliche Enthahmemorbiditaten auf.

In  der Kontrollgruppe bestand bei einem Patient eine persistierende
Entnahmemorbiditat, bei 1 weiteren Patienten traten Beschwerden an der
Entnahmestelle erst nach zwei bis drei Jahren postoperativ auf und persistierten
auch noch nach 5 Jahren postoperativ.

In die Subgruppe |, in der 21 Patienten der Studiengruppe mit dem dorsalen
Femurkondylus als Entnahmeort aufgenommen wurden, erfolgte die
Nachuntersuchung bei 21 Patienten 12.8 (x 1.8) Monate postoperativ und die zweite
Nachuntersuchung bei 10 Patienten 25.2 (+ 1.8) Monate postoperativ. Das
durchschnittliche Alter betrug 38.3 (+ 10.9). Es wurden im Mittel 3.2 (+ 0.9) Zylinder
in den Defekt und 2.6 (£ 1) TruFit Plugs in die Entnahmestelle eingesetzt.

In der Subgruppe Il, in der andere Orte als der dorsale mediale Femurkondylus als
Entnahmestelle dienten, wurden 8 Patienten der Studiengruppe aufgenommen, die
im Mittel 13.3 (x 1.7) Monate postoperativ und 25.7 (+ 2.1) Monate postoperativ

untersucht wurden.

53.2 Ergebnisse des WOMAC-Scores

Die Ergebnisse de WOMAC-Scores lagen in der Studiengruppe praoperativ bei 66,1
(x 43,2), in der Kontrollgruppe bei 73,3 (£ 50,2) und fielen postoperativ bei den
Nachuntersuchungen in der Studiengruppe auf 42,3 (£ 35,1) sowie 33,3 (+ 24,7) und
bei der Kontrollgruppe auf 26,1 (+ 17,6) sowie 41,4 (+ 28,8). Hier traten signifikante
Verbesserungen in Studien-, Subgruppe Il und der Kontrollgruppe zur ersten
postoperativen Nachuntersuchung auf (p < 0.001, p = 0.043 wund p = 0.002).
Signifikante  Verbesserungen der Werte zur zweiten  postoperativen
Nachuntersuchung zeigten sich bei der Studiengruppe und der Subgruppe | ( p =
0.043 und p = 0.004)

533 Ergebnisse des Tegner-Scores

Beim Tegner-Score lagen die praoperativen Werte der Studiengruppe bei 3.1 (£ 1),

in der Kontrollgruppe bei 2.8 (+ 0.9). Postoperativ ergaben sich folgende Werte bei
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den Nachuntersuchungen: In der Studiengruppe stiegen die Werte auf 3.72 (+ 0.7)
sowie 4.1 (x 0.8) Punkte. In der Kontrollgruppe stiegen die erreichten Punkte
postoperativ auf 3.4 (x 0.6) und 3.6 (x 0.8). Eine signifikante Verbesserung des
Score Ergebnisses ergab sich hier bei der ersten postoperativen Nachuntersuchung
in Studien -, Kontroll- und Subgruppe | (p = 0.008, p = 0.02 und p = 0.028) sowie bei
der zweiten postoperativen Nchuntersuchung bei der Subgruppe | mit p = 0.028.

5.3.4 Ergebnisse der VAS

Die Studiengruppe wies praoperativ bei der VAS fur Schmerzen noch einen
Mittelwert von 5.2 (x 2.3) auf. Postoperativ fiel dieser Werte bei den
Nachuntersuchungen auf zunachst 3.0 (+ 2.2) und dann auf 2.8 (x 2.4). In der
Kontrollgruppe wurden praoperativ noch 5.3 (x 2.7) Punkte ermittelt. Postoperativ
ergaben sich dann bei der ersten Nachuntersuchung 2.4 (+ 1.8) und bei der nachsten
3.1 (x 2.0) Punkte. Signifikant verbessert zeigten sich zur ersten postoperativen
Nachuntersuchung alle Gruppen, zur zweiten Nachuntersuchung nur die
Studiengruppe und die Subgruppe Il (Studiengruppe: p1 < 0.001, p2 = 0.025,
Kontrollgruppe: p1 = 0.0017, Subgruppe II: p1 = 0.038, p2 = 0.043 und Subgruppe I:
p1=0.0014).

535 Ergebnisse des Knee-Society-Scores

Der Wert des KSS belief sich in der Studiengruppe praoperativ auf 130,5 (+ 28,8)
Punkte, in der Kontrollgruppe auf 123.8 (+ 41.5) Punkte. Postoperativ ergaben sich
bei der ersten Nachuntersuchung in der Studiengruppe 165.6 (£ 25.2) Punkte, in der
Kontrollgruppe 171.8 (£ 16.9) Punkte. Diese Werte konnten in den zweiten
Nachuntersuchungen nochmals gesteigert werden: In der Studiengruppe auf 179.2
(x 14.0) Punkte und in der Kontrollgruppe auf 179.3 (£ 17.5) Punkte.

5.3.6 Ergebnisse der Magnetresonanztomographie

Insgesamt erhielten 36 Patienten unserer Studie eine MRT-Untersuchung, davon 29
Patienten der Studiengruppe und 7 Patienten der Kontrollgruppe. Hier betrug der

Mittelwert nach dem modifizierten Henderson-Score bei der ersten postoperativen
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Nachuntersuchung an der Entnahmestelle 20.2 (+ 3.3) Punkte und an der
Implantationsstelle 12.5 (x 3.7) Punkte. Bei der zweiten Nachuntersuchung lag der
Wert an der Entnahmestelle bei 15.1 (+ 4.3) Punkten und an der Empfangerstelle bei
11.8 (£ 1.5) Punkten.

In der Kontrollgruppe wurden 14 Patienten etwa 1 Jahr postoperativ mit dem MRT
nachuntersucht und es wurden im Mittel 18.3 (£ 3.4) Punkte an der Entnahmestelle
und 11.1 (x 1.8) Punkte an der Implantationsstelle ermittelt. Etwa finf Jahre
postoperativ konnten 7 Patienten vom Kollektiv eine MRT-Untersuchung erhalten.
Hier wurden durchschnittlich an der Entnahmestelle 15.4 (£ 4.4) Punkte erlangt, an
der Empfangerstelle 13.7 (+ 2.6) Punkte.

Im Vergleich beider Operationsverfahren ist weder radiologisch noch klinisch ein
signifikanter Unterschied feststellbar. Im Langzeitverlauf verschlechtert sich jedoch
die Implantationsstelle radiologisch bei den Patienten der Kontrollgruppe. Dagegen
kann nach zwei Jahren ein besseres radiologisches Resultat bei der Studiengruppe
erzielt werden als bei der Ein-dahres-Nachuntersuchung, welches sich auch mit den

klinischen Daten deckt.

5.4 Diskussion

Die erzielten Resultate dieser Arbeit zeigen, dass die OCT eine geeignete und
effektive Therapie fur Knorpellasionen auch mit grolen Defekten ist. Zudem ist der
dorsale mediale Femurkondylus insbesondere bei gro3en Defekten eine gute
Entnahmestelle fur die Knorpel-Knochen-Zylinder und zeigt nur eine geringe

Entnahmemorbiditat trotz der groRen Defekte.

Mithilfe der klinischen Scores konnte kein signifikanter Unterschied zwischen den
Operationsverfahren aufgezeigt werden, die radiologischen Ergebnisse lassen
ebenfalls keine sichere Abgrenzung zu. Dennoch ist auffallig, dass die kndcherne
Durchbauung bei Verwendung von TruFit Plugs nach einem Jahr tendenziell weniger
gut ist, als die bei den Leerdefekten und auch zwei Jahre postoperativ noch nicht
vollstandig erfolgt ist. Dies bendtigt moglicherweise noch mehr Zeit und musste mit

langer dauernden Studien evaluiert werden.
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Zudem muss angemerkt werden, dass bei den unbehandelten Entnahmedefekten bei
einigen Patienten radiologisch eine sehr gute knocherne Durchbauung nach 5
Jahren vorlag, bei einigen jedoch auch ein verschlechtertes Ergebnis mit neu
aufgetretenen Beschwerden an der Empfangerstelle festzustellen war. Aufgrund der
geringen Fallzahl 1asst sich hier jedoch kein abschlieRendes Urteil fallen.
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6. Anhang

6.1 WOMAC Score

Fragebogen zu den Beschwerden im betroffenen Gelenk

Sie werden gebeten, nach diesem Muster die Starke Ihrer Schmerzen, Ihre
Steifigkeit oder Behinderung anzugeben. Bitte vergessen sie nicht, je mehr rechts
Sie das X" ankreuzen, umso mehr Schmerzen, Steifigkeit oder Behinderung haben
Sie.

A) Schmerzfragen

Die folgenden Fragen beziehen sich auf die Starke lhrer Schmerzen, die Sie im
kranken Gelenk haben. Bitte geben Sie fur jede Frage die Starke der Schmerzen an,
die Sie in den letzten 2 Tagen verspurt haben. Bitte kreuzen Sie die zutreffenden

Kastchen an.

Wie starke Schmerzen haben Sie beim

1. Gehen auf ebenem Boden

keine Schmerzen (1 [ [ [0 [ extreme Schmerzen
2. Treppen hinauf- oder hinuntersteigen

keine Schmerzen (101 (11011001 extreme Schmerzen
3. Nacht im Bett

keine Schmerzen (1 (111 [] [0 extreme Schmerzen
4. Sitzen oder Liegen

keine Schmerzen (1 (111 [] ][]0 extreme Schmerzen
5. Aufrecht stehen

keine Schmerzen [ 0 0000000 extreme Schmerzen
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B) Fragen zur Steifigkeit

Die folgenden Fragen beziehen sich auf die Steifigkeit (nicht die Schmerzen) Ihres
kranken Gelenkes. Steifigkeit ist ein Gefuhl von Einschrankung oder Langsamkeit in
der Beweglichkeit, wenn Sie lhre Gelenke bewegen. Bitte geben Sie fur jede Frage
die Starke der Steifigkeit an, die Sie in den letzten 2 Tagen verspulrt haben. Bitte

kreuzen Sie die zutreffenden Kastchen an.

1. Wie stark ist die Steifigkeit gerade nach dem Erwachen am Morgen?
keine Steifigkeit [ [ (111 1 00 [J extreme Steifigkeit

2. Wie stark ist Ihre Steifigkeit nach Sitzen, Liegen oder Ausruhen im spateren
Verlauf des Tages?

keine Steifigkeit [ [ 11 [ [ )1 [J [ extreme Steifigkeit

C) Fragen zur korperlichen Tatigkeit

Die folgenden Fragen beziehen sich auf lhre korperliche Tatigkeit. Damit ist lhre
Fahigkeit gemeint, sich im Alltag zu bewegen und um sich selbst zu kimmern. Bitte
geben Sie flr jede der folgenden Aktivitdten den Schwierigkeitsgrad an, den Sie in
den letzten 2 Tagen wegen Beschwerden in lhrem kranken Gelenk gespurt haben.

Bitte kreuzen Sie die zutreffenden Kastchen an.

Wie groB ist ihre Schwierigkeit beim
1. Treppen hinuntersteigen

keine Schwierigkeiten [ 7 (1[0 [0 [ [ [ extreme Schwierigkeiten
2. Treppen hinaufsteigen

keine Schwierigkeiten [ [1 [1 [J [1 [J [J [ [1 [ extreme Schwierigkeiten
3. Aufstehen vom Sitzen

keine Schwierigkeiten [ [1 [1 [J (1 [J [J [ [1 [ extreme Schwierigkeiten
4. Stehen

keine Schwierigkeiten 1 (1 (1 [0 [1 [J [J [J [J [J extreme Schwierigkeiten
5. Sich zum Boden biicken

keine Schwierigkeiten 1 (1 (1 [0 [1 [J [J [J [J [J extreme Schwierigkeiten
6. Gehen auf ebenem Boden

keine Schwierigkeiten [ [1 [ [J [1 [J [J [ [1 [ extreme Schwierigkeiten
7. Einsteigen ins Auto/Aussteigen aus dem Auto

keine Schwierigkeiten 1 (1 (1 [0 [1 [J [J [J [J [J extreme Schwierigkeiten

120



Anhang

8. Einkaufen gehen

keine Schwierigkeiten [ [1 [ [J (1 [J [J [ [1 [ extreme Schwierigkeiten
9. Socken/Strumpfe anziehen

keine Schwierigkeiten [ [1 [1 [J [1 [J [J [ [1 [ extreme Schwierigkeiten
10. Aufstehen vom Bett

keine Schwierigkeiten 1 (1 [1 [0 [1 [J [J [J [J [J extreme Schwierigkeiten
11.Socken/Strimpfe ausziehen

keine Schwierigkeiten 1 (1 (1 [0 [1 [J [J [J [J [J extreme Schwierigkeiten
12.Liegen im Bett

keine Schwierigkeiten [ [1 [ [J [1 [J [J [ [1 [ extreme Schwierigkeiten
13.Ins Bad/aus dem Bad steigen

keine Schwierigkeiten [ 11 (1 [1 [0 [0 [J [J [J [] extreme Schwierigkeiten
14.Sitzen

keine Schwierigkeiten [ 11 (1 (1 [0 [0 [J [J [J [] extreme Schwierigkeiten
15.Sich auf die Toilette setzen/Aufstehen von der Toilette

keine Schwierigkeiten [ [1 [ [J [1 [J [J [ [1 [ extreme Schwierigkeiten
16. Anstrengenden Hausarbeiten

keine Schwierigkeiten [ [1 [1 [J [1 [J [J [ [1 [ extreme Schwierigkeiten
17.Leichte Hausarbeiten

keine Schwierigkeiten 1 (1 (1 [0 [1 [J [J [J [J [J extreme Schwierigkeiten

Anhang 1: WOMAC Score.
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6. 2 Tegner Aktivitdtsscore

[ 1 10 Wettkampf- bzw. Leistungssport
Fussball, nationales oder internationales Niveau
[ 19 Wettkampfsport
Fussball, niedriges Ligen, Eishockey, Ringen, Gymnastik
[ 18 Wettkampfsport
Squash, Badminton, Leichtathletik (Sprungsportarten), Abfahrtski
[ 17 Wettkampfsport
Tennis, Leichtathletik (Laufsportarten), Handball, Basketball, Motorrad
Freizeitsport
Fussball, Eishockey, Squash, Leichathletik (Sprungsportarten),
Orientierungslauf, Crosslauf
[16 Freizeitsport
Tennis, Badminton, Handball, Basketball, Abfahrtsski, Jogging (mind. 5 mal
waochentlich)
[15 Arbeit
Schwere Arbeit (z.B. Bauarbeiter)
Wettkampf- und Freizeitsport
Radfahren, Skilanglauf
Freizeitsport
Jogging auf unebenen Untergrund (mind. 2 mal wochentlich)
[14 Arbeit
Mittelschwere Arbeit (z.B. Fernfahrer)
Freizeitsport
Radfahren, Skilanglauf, Jogging auf ebenem Untergrund (mind. 2 mal
wochentlich)
[13 Arbeit
Leichte Arbeit (z.B. Krankenschwester)
Wettkampf- und Freizeitsport
Schwimmen

Gehen im Wald moglich
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[12 Arbeit
Leichte Arbeit
Gehen auf unebenem Grund moglich, aber Gehen im Wald unmoéglich
[11 Arbeit
Sitzende Tatigkeit
Gehen auf ebenem Untergrund maoglich
[ 1 0 Bettlagerigkeit oder Invaliditat, Rente wegen Knieproblemen oder

Sprunggelenksproblemen

Anhang 2: Tegner Score.
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6.3 Knee Society Score (KSS)

A) Kniescore rechts: [] links: [ ]
. Schmerzen:
[1Kein Schmerz..........oooie (50)
[ 1leicht oder gelegentlich...........cccccoiiiiiiiiiiiiii (45)
[] nur beim Treppensteigen............ccccceeeeeennnn. (40)
[] beim Gehen und Treppensteigen................. (30)
malfdiger Schmerz
[1gelegentlich...........cccciiiiiiie (20)
[1StANdig...cocveeeeiiie i (10)
[]1starker Schmerz...........coooooiiiiiiiice e, (0)
Il. Extension/ Flexion: / /
1 Punkt pro 5°, max. 25 Punkte............cccceiriins L
M. Stabilitat:
anterior-posterior
[1<5mMM. e, (10)
[15-10mMmM..c e (5)
[1>10mm.. (0)
medio-lateral
[1 <5 e (15)
[16°%-9% s (10)
[110°-14° e (5)
[1> 15 e (0)
IV. Abazige:
Beugekontraktur
[1 <5 e (0)
[15°-10° e (-2)
[1 115150 e (-5)
[116°%-20° .. (-10)
[1>20% e (-15)
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Streckdefizit
[TKEIN. e, (0)
[Junter 10° ., (-5)
[110°-20° o (-10)
[JUber20°. ... (-15)

Valguseinstellung
[15°-10° (normal).......cevveeiiiieeiieieiieeeeeeiiiee (0)
[14°oder11°. e, (-3)
[13°0der12°. e (-6)
[12°0der13° e (-9)
[11°0der14°. ... (-12)
[10°0der15°. ..., (-15)
[1Varusoder>15° ..., (-20

B) Funktionsscore

Gehstrecke:
[Junbegrenzt...........ooorrr (50)
[JUbEr 1000 M...uuiiiiiiiiiiiiiee e (40)
[1500-T000 M..ettiiiiiiiiiiiiieee e (30)
[1weniger als 500 M..........ouuuiiiiiiiiiiiiiiiiiieee e (20)
[1hausgebunden...........ccccoeiiiiiiiiiii (10)
[1gehunfahig........cooommimiiiiiiii (0)
Treppensteigen:

[ 1 normal hoch und herunter............cccccccciiiinnns (50)
[ 1 normal hoch, herunter mit Gelander........................ (40)
[ 1 hoch und herunter mit Gelander............cccccceeeeee. (30)
[ 1 hoch mit Gelander, herunter unmaoglich.................. (15)
[1unMOGlICh. ... (0)
Abziige:

[11 GehstoCK........uuuuiiiiiiiiiei e, (-5)
[12 GehstOCKe.....coooiiiiiiiiieeei e, (-10)
[ 1 Gehstutzen oder Gehwagen..............ccccvvvvveeeeeenen. (-20)

Anhang 3: Knee Society Score.
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6.4 Visuelle Analoge Schmerzskala

Markieren Sie mit einem Strich, wie stark Sie den Schmerz durchschnittlich in den

letzten Tagen in Ihrem operierten Gelenk empfinden

0 steht fur keinen Schmerz und 10 fiir den maximal vorstellbaren Schmerz

0 10

Anhang 4: Visuelle Analoge Schmerzskala.
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