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Einleitung 1

1 Einleitung

Spondylodiszitis

Die Spondylodiszitis ist eine Entzindung der Bandscheibe und der beiden
angrenzenden Wirbelkdrper, die meistens durch bakterielle Infektionen, aber auch
durch entzindliche rheumatische Erkrankungen verursacht wird (Sobottke et al. 2008).
Ihre Inzidenz wird auf 1 : 100 000 bis 250 000 Personenjahre geschatzt (Hadjipaviou et
al. 2000). Es handelt sich somit um eine seltene Erkrankung. Aufgrund der
unspezifischen Symptome kommt es haufig zu einer erheblichen Verzégerung vom
Symptomeintritt bis zur Diagnosestellung. Die Standardtherapie ist die Gabe von
Antibiotika, kombiniert mit einer Immobilisierung (Bettini et al. 2009). Bei progredienter
Entzindung, drohender neurologischer Beeintrachtigung oder Instabilitat kann eine
Operation erforderlich werden (Valancius et al. 2013). Im Falle einer signifikanten
Eiteransammlung im Spinalkanal (epiduraler Abszess) sollte diese chirurgisch

ausgeraumt werden.

Die Stabilisierung der von der Entziindung betroffenen Segmente der Wirbelsdule ist im
Allgemeinen solchen Fallen vorbehalten, bei denen bildgebend oder klinisch eine
Instabilitét vorliegt. Leitlinien auf Grundlage hdherwertiger Evidenz existieren jedoch
nicht (Guerado und Cervan 2012).

Chirurgische Technik und Komplikationen

Die Instrumentierung bei pyogener Spondylodiszitis (Mann et al. 2004 sowie Guerado
und Cervan 2012) ermdglicht Heilung und Fusion des betroffenen Segments, wahrend
gleichzeitig durch langere Bettruhe verursachte Komplikationen reduziert werden
(Shiban et al. 2014b). Trotz der etablierten Rolle der Chirurgie in der Behandlung der
Diszitis sind ihre Komplikationen sowie die optimale chirurgische Vorgehensweise

bisher kaum untersucht worden.
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Die Wundheilungsstorung stellt eine der haufigsten Komplikationen in der chirurgischen
Medizin dar (Mishriki 1990). Die Notwendigkeit der Nachbehandlung einer Wunde fiihrt
zur Verlangerung des Krankenhausaufenthalts und zu weiteren Komplikationen (Guo
und DiPietro 2010). Wundheilungsstorungen werden unter anderem beginstigt durch
fortgeschrittenes Alter, Diabetes, Niereninsuffizienz, Krebserkrankung, Besiedlung
durch resistente Keime, Adipositas, Rauchen und Drogenabusus (Guo und DiPietro
2010).

Bei instrumentierten Wirbelséduleneingriffen treten Wundheilungsstérungen mit einer
Haufigkeit von bis zu etwa 15 % auf (Chen et al. 2009) und potenzieren sich bei

Vorliegen der o. g. Risikofaktoren (Fujii et al. 2012).

Der Einsatz minimalinvasiver Techniken in der Wirbelsdulenchirurgie hat im
Allgemeinen einen positiven Effekt auf die Rate der Wundheilungsstérungen. In einer
Studie wurde eine Wundinfektionsrate von 7 % bei offenen Operationen ermittelt,
wahrend die Infektionsrate bei minimalinvasiver Technik lediglich 4,6 % betrug (McGirt
et al. 2011). Die Rate von Wundheilungsstorungen bei Patienten, die aufgrund einer

Spondylodiszitis operiert wurden, ist bisher noch nicht untersucht worden.

Der Einsatz von Robotern zur Assistenz bei der Implantation von Pedikelschrauben
fuhrt zu einer mit der herkébmmlichen offenen Instrumentierung vergleichbaren
Erfolgsrate (Schatlo et al. 2014 und Kim et al. 2016). Zu den beschriebenen Vorteilen
der Robotersysteme zahlt unter anderem die Verringerung der Strahlenexposition
(Roser et al. 2013). Chirurgen welche nicht mit minimalinvasiven Techniken vertraut
sind, ermdglicht das Roboterassistenzsystem das perkutane Setzen von
Pedikelschrauben. Hierbei werden statt eines grof3en Schnitts in der Mittellinie mehrere

kleine Hautschnitte gesetzt (siehe Abbildung 1).
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Abbildung 1: postoperative Fotos von Wunden nach Roboter-assistierter Operation (links) und

nach konventioneller Operation (rechts)

Fragestellungen

Die Hauptstudie (Publikation I) wurde durchgefiihrt, um die Frage zu beantworten, ob
die Nutzung minimalinvasiver Technik zu einer Verringerung der Wahrscheinlichkeit

einer Wundrevision nach instrumentierter Chirurgie fir Spondylodiszitis fuihrt.

In einer weiteren Arbeit (Publikation 1) wurde die Genauigkeit eines
Roboterassistenzsystems zur Wirbelsdulen-Instrumentierung bei Patienten mit
metastatischen Wirbelsaulenerkrankungen untersucht. Anlass der Studie war die
Vermutung, dass der mit osteolytischen Metastasen einhergehende Mangel an dichtem
Knochen die Erkennungsgenauigkeit von Rontgenbild-basierten chirurgischen
Assistenzsystemen negativ beeinflusst.

Publikation III schlie3lich beantwortet die Frage, ob die Nutzung des Robotersystems
von der Erfahrung eines Operateurs mit diesem System abhangig ist. Hintergrund sind
Erfahrungsberichte, nach denen die inkorrekte Nutzung des Systems zu schlechteren
chirurgischen Ergebnissen fihren kann (Stuer et al. 2011). Bislang war nur aus der
Perspektive eines einzelnen Chirurgen berichtet worden, dass das Plateau der

Lernkurve erst nach rund 30 Operationen erreicht war (Hu und Lieberman 2014).
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2 Material und Methoden

2.1 Material und Methoden von Publikation |

In der Studie (Publikation I) wurden Daten von 206 Patienten beriicksichtigt, welche bei

pyogener Spondylodiszitis chirurgisch behandelt wurden.

Die Diagnose der Spondylodiszitis beruhte auf weitgehend konkordanten Labor- sowie
klinischen und radiologischen Befunden (Sobottke et al. 2008) . Klinische Befunde sind
vertebrale Schmerzen oder eine neurologische Beeintrachtigung durch epidurale
Kompression sowie Symptome einer Entziindungsreaktion. Die Computertomographie
zeigt typischerweise erosive Veranderungen an den Endplatten. In der
Magnetresonanztomographie zeigen sich sowohl eine Hyperintensitat des
Bandscheibenfaches in Tau-Inversions-Sequenzen sowie ein epiduraler oder
paraspinaler Abszess. Laborchemisch liegen erhdhte Spiegel des C-reaktiven Proteins
sowie erhdhte Leukozytenzahlen vor.

Einige Patienten wurden mit konventioneller Technik, andere mit Hilfe des

Robotersystems (siehe Abbildung 2) operiert.

Abbildung 2: intraoperatives Bild des einsatzbereiten Roboters (blau) vor der Durchfihrung
einer roboterassistierten Spondylodese.
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Es wurden zwei Operationstechniken angewendet: Bei Anwendung der konventionellen
Technik wurde ein langer Hautschnitt entlang der Mittellinie nebst anatomischer
Exposition der dorsalen Elemente unter lateraler Rontgenkontrolle durchgefihrt.
Alternativ  wurde minimalinvasiv unter Verwendung kleiner Hautschnitte mittels
Roboterassistenz operiert. Dabei fand das ,Mazor Spine Assist surgical assistance
system® (Caesarea, Israel) Verwendung (Kantelhardt et al. 2011). Es wurden die

Variablen

e Geschlecht,

e Alter,

e Body-Mass-Index,

e Operationstechnik,

e erhohte Zahl weil3er Blutkdrperchen (> 11.000/pl),
e erhohtes C-reaktives Protein (> 50 mg/l),

e Diabetes mellitus,

e Tumorvorerkrankungen,

e chronische Niereninsuffizienz,

e peripher arterielle Verschlusskrankheit,

e Besiedlung mit Methicillin-resistenten Staphylococcus aureus (MRSA),
e Operationszeit und

e Strahlenexposition

erfasst. Des Weiteren wurden die Dauer der antibiotischen Behandlung (in Wochen)
sowie die Notwendigkeit einer Revisionsoperation zwischen der konventionellen und

der Roboter-Gruppe notiert.

Statistische Analyse

Gruppenvergleiche wurden unter Verwendung des Chi®Tests durchgefiihrt.

Kontinuierliche Variablen wurden bei Normalverteilung mittels eines t-Tests, ansonsten
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mittels Mann-Whitney-U-Test verglichen. Das Signifikanzniveau wurde als p < 0,05
definiert. Ergebnisse wurden mittels uni- und multivariabler logistischer Regression
dargestellt. Die gesamte Analyse wurde mit Hilfe statistischer Software (Stata Version
13.1, College Station, Texas) durchgefihrt.

2.2 Material und Methoden von Publikation Il

N=70 Patienten mit metastatischer Wirbelsaulenerkrankung, die sich einer
Instrumentierung unterzogen, wurden in diesen retrospektiven Matched-Cohort-
Vergleich aufgenommen (Publikation 1l). Die Entscheidung, ob Roboter-unterstitzte
oder konventionelle rontgenbasierte Pedikelschrauben-Platzierung verwendet wurde,
wurde nach Verfiigbarkeit des Robotersystems im Operationssaal getroffen. Bei
Patienten, die mit Roboterassistenz operiert wurden, wurden nach praoperativer
Planung und intraoperativer Registrierung Pedikelschrauben implantiert. In der
.konventionellen Gruppe“ wurden anatomische Landmarken sowie anteroposteriore und
laterale Fluoroskopie fiir die Platzierung der Pedikelschrauben verwendet. Der primére
Outcome-Parameter war die Genauigkeit der Schraubenplatzierung auf der Gertzbein-
Robbins-Skala (Gertzbein und Robbins 1976). Die Grade A und B (Uberschreitung der
AuBenwand der Corticalis des Pedikels um <2 mm) wurden hierbei als klinisch

akzeptabel, alle anderen Grade als Fehllage eingestuft (Schatlo et al. 2014).

2.3 Material und Methoden von Publikation Il

Fur diese retrospektive Studie haben wir die Daten von 258 konsekutiven Fallen
untersucht, die mit Hilfe des Robotersystems thorakal oder Ilumbal mit
Pedikelschrauben operiert wurden. Das Datum der Operation und der Name des
Chirurgen wurden dokumentiert. Der primare Outcome-Parameter war die
Schraubengenauigkeit. Postoperative Computertomographie-Scans (CT-Scans) mit
axialen, koronaren und sagittalen Rekonstruktionen wurden bei allen Patienten

durchgefiihrt. Die Genauigkeit der Schraubenplatzierung wurde anhand der zuvor
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beschriebenen Messung des AusmafRes der Uberschreitung der AuRenwand der
Corticalis des Pedikels bewertet.

Die Erfahrung der Chirurgen wurde durch die Zahl der Operationen in Schritten von je
n=5 fur Gruppenvergleiche eingeteilt. Nicht-parametrische Tests (Mann-Whitney-U)
wurden verwendet, um die Rate der fehlliegenden Schrauben auf jeder Erfahrungsstufe
mit der Grundlinie (Operationen 1-5) mit einem Signifikanzniveau von p<0,05 zu

vergleichen.
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3 Ergebnisse und Diskussion

3.1 Ergebnisse und Diskussion von Publikation |

Bei rund einem von sieben Patienten musste aufgrund einer Wundheilungsstérung
(siehe Abbildung 3) eine chirurgische Wundrevision erfolgen. In etwa der Halfte der
Operationen wurde das Robotersystem angewendet (98 Falle, 47,6 %). Die

verbleibenden Falle wurden mit der konventionellen Technik operiert.

Abbildung 3: zwei Beispiele fur eine revisionsbedurftige Wundheilungsstérung nach minimal

invasiver Spondylodese (links) und einem Mittellinienschnitt bei der offenen Technik (rechts).

Insgesamt war die Rate der erforderlichen chirurgischen Wundrevisionen mit 20% in der
konventionellen Gruppe hoéher als in der Roboter-assistierten Gruppe (8%). Dieser
Unterschied erwies sich als signifikant. Der einzige unabhangige Pradiktor der
Wundheilung nach multivariater Analyse blieb die Anwendung minimalinvasiver Technik
mit einer Odds Ratio von 0,35. Dieses Ergebnis stiitzt die Annahme, dass die Nutzung
mimalinvasiver Methoden eine der wichtigsten chirurgischen MalRnahmen darstellt, um

die Wundheilung gunstig zu beeinflussen.
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Welches der zur Anwendung minimalinvasiver Techniken notwendige Hilfsmittel —
Roboter, Navigation oder Fluoroskopie — hier tberlegen wére, kann hingegen anhand

der vorliegenden Ergebnisse nicht beantwortet werden.

Die Gesamtdauer der Antibiotika-Behandlung war mit ca. 10 Wochen in beiden
Gruppen vergleichbar. Dartber hinaus bestand auch hinsichtlich  des
Implantatversagens kein relevanter Unterschied. Als mogliche Nachteile der Roboter-
Technologie sind die anfangliche Lernkurve und langere Operationszeiten zu nennen
(Schatlo et al. 2015, Publikation III).

Zusammenfassend konnen minimalinvasive Techniken dabei helfen, die Haufigkeit von
Wundrevisionen zu senken (McGirt et al. 2011, O'Toole et al. 2009). In der vorliegenden
Serie wurde eine minimalinvasive Pedikelschraubenfixierung unter Verwendung eines
Robotersystems (Schatlo et al. 2014) durchgefuhrt, was einen méglichen zusatzlichen
Nutzen der Anwendung minimalinvasiver Technik bei Patienten mit Spondylodiszitis

suggeriert.
Demographische Variablen

Mit steigendem Alter steigt das Risiko chirurgischer Infektionen (Ferraz et al. 1992).
Dies wird auf eine Abnahme des Stoffwechsels, geschwachte Immunabwehr und eine
Verzogerung der Epithelialisierung zurtckgefuhrt. Ein Wundverschluss dauert bei
alteren Menschen etwa zwei Tage langer als bei jungeren Personen (Holt et al. 1992).
In der vorliegenden Arbeit erwies sich in der univariaten Analyse ein Alter von mehr als

70 Jahren als Pradiktor fur eine Wundheilungsstérung (Odds Ratio 2,9).
Nebenerkrankungen

Fettleibigkeit ist ein bekannter Risikofaktor flr chirurgische Infektionen (Pierpont et al.
2014). Pathophysiologisch erklart sich dies mitunter durch eine Fehlregulation der
Zytokinsekretion (de Heredia et al. 2012) und eine Beeintrachtigung der zellularen
Immunreaktion (O'Shea et al. 2010). Die Wundheilung bei fettleibigen Patienten, die
sich einer komplexen Wirbels&ulenchirurgie flir pyogene Spondylodiszitis unterziehen,
muss daher besonders aufmerksam beobachtet werden. Die Odds Ratio fur eine
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Wundheilungsstérung bei Adipositas lag bei 2,5, verfehlte aber in der Analyse das
Signifikanzniveau. Obwohl die Studie zu den grolten chirurgischen Serien bei
Spondylodiszitis zahlt, bedarf es mdglicherweise noch hoherer Fallzahlen, um
diesbezlgliche Effekte genauer zu beurteilen. In Ermangelung einer prospektiven
Studie zu diesem Thema bleiben die vorliegenden Daten die einzige Informationsquelle

Uber Wundheilungsstérungen in diesem Patientengut.

Es ist bekannt, dass bei spinaler Instrumentierung ein Diabetes-Patient mit einem
Risiko von 30 % an postoperativen Infektionen erkrankt — im Gegensatz zu einem
Risiko von 11 % bei Patienten ohne Diabetes (Chen et al. 2009). Ein Drittel der
untersuchten Patienten litt an Diabetes. Entgegen unseren Erwartungen (Olsen et al.
2008) zeigte sich kein signifikanter Einfluss von Diabetes auf die Notwendigkeit einer
Wundrevision. Der einzige grundlegende Unterschied zwischen dieser und der
vorliegenden Studie ist die Prasenz einer aktiven Infektion und damit eine bereits
immunkompromittierte Vergleichs-Population ohne Diabetes. Diabetes spielt somit zwar
in der Begunstigung der Infektsituation der Bandscheibe eine Rolle, nicht aber als

negativer Pradiktor fur eine Wundheilungsstérung bei Spondylodiszitis.

Selbst wenn sie zu einer erhéhten Zahl von Wiederaufnahmen fur orthopadische
Indikationen beitragen (Miric et al. 2014), beeinflussten chronische Nierenerkrankungen
und periphere GefalR3krankheiten in der vorliegenden Studie nicht die Revisionsrate.
Diese Daten legen nahe, dass keine der beiden Krankheiten die Entscheidung fir oder

gegen eine operative Behandlung von Spondylodiszitis beeinflussen sollte.
Durchleuchtungszeiten

Einer der potenziellen Nachteile minimalinvasiver Techniken ist es, dass sie die
Strahlenbelastung erhdhen konnen. Deshalb haben wir in dieser Studie
Strahlungsparameter bertcksichtigt. Navigationstechniken kdnnen zu einer Reduktion
der Strahlenbelastung fiur das Operationspersonal fuhren (Villard et al. 2014). Die
vorliegende Studie zeigte ebenfalls eine verminderte Strahlungsdauer fur den Patienten
bei der Verwendung des Roboters mit einem Mittelwert von 123 Sekunden im Vergleich
zu einem Mittelwert von 157 Sekunden in der konventionellen Gruppe (p = 0,014). In

der Literatur werden Vergleichswerte von bis zu 147 Sekunden pro instrumentiertem
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Niveau angegeben (Kim et al. 2008). Die reduzierte Strahlenbelastung bei der
Verwendung von Roboterassistenz war bekannt (Roser et al. 2013). Das zunehmende
Bewusstsein fur strahlungsassoziierte gesundheitliche Gefahren fur medizinische
Fachkrafte kann ein zusatzliches Argument dafiir sein, navigationsbasierte Verfahren zu

nutzen — in diesem Fall die Roboterflihrung (Hadelsberg und Harel 2016).
Resistente Bakterien

Chirurgische Wundinfektionen mit multiresistenten Bakterien stellen aufgrund der
begrenzten Auswahl an wirksamen Antibiotika ein ernstes chirurgisches Problem dar
(Gurusamy et al. 2013). Bisher hat sich nur eine Studie explizit mit den
Herausforderungen beschéftigt, die von multiresistenten Keimen bei der pyogenen
Spondylodiszitis ausgehen (Shiban et al. 2014a). Methicillin-resistente Staphylococcus
aureus (MRSA) sind die Pathogene in zwei Drittel aller multiresistenten Félle von
Spondylodiszitis in der oben erwéhnten deutschen Studienpopulation (Shiban et al.
2014b). Obwohl die Wahl der Antibiotika und der Keimablagerung schwierige Probleme
bleiben, zeigte zumindest die univariate Analyse, dass das Vorliegen von MRSA die
Wundheilung nach der Instrumentierung fir Spondylodiszitis mdglicherweise negativ

beeinflusst.

3.2 Ergebnisse und Diskussion von Publikation Il

Bei Patienten die aufgrund von Wirbelsaulen-Metastasen operiert wurden, wurde die
Genauigkeit der robotergestitzen und konventionell platzierten Pedikelschrauben
verglichen. Die Analyse zeigte keinen Unterschied in der Schraubengenauigkeit
zwischen den Gruppen (chi?, 2-tailed Fisher's exact test, p = 0,89). Eine
Schraubenfehllage in der konventionellen Gruppe fuhrte in einem Fall zu einer zweiten
Operation, in der Robotergruppe waren hingegen keine Revisionen erforderlich. Es gab
keinen Unterschied hinsichtlich Wundinfektionen oder der Dauer des Eingriffs. Dies ist
von besonderer Bedeutung, da der Registrierungsprozess, der im Mittelpunkt des

Bilderkennungs- und Segmentierungssystems des Robotergerats steht, auf den
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Konturen von Wirbeln beruht. Diese Konturen werden durch laterale und
anteroposteriore Rontgenaufnahmen wahrend der Operation mit der praoperativen
Bildgebung verglichen. Theoretisch hatte die durch Tumorzersetzung reduzierte
Knochensubstanz die Registrierung beeintrachtigen konnen. Trotz dieser
Einschrankung fihrte der Einsatz der Roboter-Technologie jedoch zu vergleichbaren

Ergebnissen wie die konventionelle Platzierung von Pedikelschrauben.

3.3 Ergebnisse und Diskussion von Publikation Il

13 Chirurgen operierten 258 Patienten wahrend des Beobachtungszeitraums und
platzierten mit Hilfe des Robotersystems 1.265 Schrauben. Hiervon Uberragten 48 den

Pedikel um =23 mm, was einer Fehllagenquote von 3,8 % entspricht.

Die Fehlerrate in den ersten funf Operationen betrug 2,4 % (6/245). Die Rate der
Fehllagen stieg auf 6,3 % zwischen elf und 15 Operationen (10/158, p = 0,20) und
erreichte eine Signifikanz zwischen 16 und 20 Operationen mit einer Rate von 7,1 %
(8/112; p = 0,03). In den darauffolgenden Eingriffen sank sie stetig ab.

Eine mdgliche Erklarung findet sich in lernpsychologischen Konzepten (Kruger und
Dunning 1999): Es gibt einen kritischen Schritt in allen Lernprozessen: ein Ubergang
von einer verminderten Aufsicht (sich seiner Inkompetenz unbewusst) hin zu einem
erhohten Selbstvertrauen eines Chirurgen (sich seiner noch mangelnden Kompetenz
nicht mehr bewusst), der diese neue Technik Ubernimmt, bevor er sie kompetent
beherrscht (Kruger und Dunning 1999). Daher es ist sinnvoll, dass von mit der Technik
noch nicht vertrauter Chirurgen unter kollegiale Supervision operieren, zumindest
wahrend der ersten 25 Operationen. Nach dieser Lernphase kann davon ausgegangen

werden, dass das Plateau der Lernkurve erreicht ist.
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Abbildung 4: Lernkurve bei Operationen mit dem Robotersystem der Firma Mazor. Auf der y-

Achse ist der Anteil der Eingriffe mit mindestens einer Fehllage in Prozent aufgetragen. Auf der

x-Achse ist die Zahl der durchgefiihrten Eingriffe aufgetragen. Der weil3e Balkenanteil beinhaltet

die Eingriffe, bei denen alle Schrauben nicht bzw. nur gering von der beabsichtigten Trajektorie

abweichen. Eine Ziffer von ,82“ im zweiten weillen Balken von links reflektiert somit, dass bei

82% der Eingriffe (nach 10 Eingriffen der Chirurgen) keine Schraubenfehllage (mit Abweichung

>3 mm) aufgetreten ist. Es zeigte sich, dass die Zahl der Operationen mit relevanter

Schraubenfehllage zwischen 10 und 20 Operationen am hodchsten war und anschlielRend

abebbt.



Schlussfolgerung 14

4 Schlussfolgerung

Die diskutierten Arbeiten lassen folgende Schlussfolgerungen zu: 1. Die Nutzung
minimalinvasiver Techniken — im Falle dieser Arbeit mittels Roboter-Assistenz — ist bei
der pyogenen Spondylodiszitis mit einer geringeren Rate von Wundheilungsproblemen
vergesellschaftet. 2. Die intraoperative Strahlenbelastung ist ebenfalls geringer als bei
der Nutzung konventioneller rontgengestiutzter Verfahren. 3. Die robotergestitzte
Platzierung von Pedikelschrauben in der thorakalen Wirbelsaule kann auch bei
metastatischem Befall als sicher eingestuft werden. Basierend auf dieser retrospektiven
Analyse sind die Genauigkeit, die Strahlungszeit und die postoperativen Infektionsraten
vergleichbar mit denen der konventionellen Technik. 4. Das Plateau der Lernkurve fir
die Nutzung von robotischen Assistenzsytemen in der instrumentierten
Wirbels&ulenchirurgie ist nach ca. 25 Féllen erreicht. Diese Zahl Operationen kann als
Anhaltswert fur Chirurgen dienen, die keine vorherige Erfahrung mit der neuen Technik

haben.
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