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ZUSAMMENFASSUNG

Schatzung und biomechanische Validierung der Knochen-Implantat-Stabilitat

basiert auf klinischen QCT Scans

Johanna Ueberberg

Die vorliegende Studie beschaftigt sich mit der Frage, ob durch klinische
quantitative Computertomographien (QCT-Scans) distaler Femora die Knochen-
Implantat-Stabilitdt eingebrachter Kortikalisschrauben vorhergesagt werden kann.
Hierzu wurden 20 humane fresh frozen Femora nach Einbringen von jeweils drei
Markerschrauben ct-graphisch mittels standardisiertem Knochendichtephantom
auf die lokale Knochendichte hin untersucht. Im Anschluss wurden die Femora mit
jeweils drei Kortikalisschrauben im Bereich der distalen Metaphyse instrumentiert.
Nach Schraubenimplementierung erfolgte ein erneutes CT, welches mithilfe der zu
Beginn eingebrachten Markerschrauben mit dem vorherigen fusioniert wurde zur
Darstellung der lokalen Knochendichte auf der Schraubenoberfliche. Mittels
AMIRA® Software wurde so jeder Schraube ein Knochendichtescore zugeordnet.
Anschliefdend erfolgten axiale pull-out Versuche, bei welchen die maximale, zum
Ausriss benotigte Kraft ermittelt wurde.

Hierbei konnte eine signifikante Korrelation zwischen dem Schraubenscore, der
lokalen Knochendichte entsprechend, und der bendtigten Ausrisskraft
nachgewiesen werden. Die Studie kommt somit zu dem Ergebnis, dass es durch
klinische QCT-Scans moglich ist, die Knochen-Implantat-Interface-Stabilitat
suffizient vorherzusagen. Eine geschlechtsbezogene Auswertung der Ergebnisse

fiihrte zu einer weiteren Prazisierung der Pradiktion.
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1 EINLEITUNG

1.1 Problemstellung

Im Folgenden werden die Epidemiologie distaler Femurfrakturen, anatomische
Besonderheiten des distalen Femurs, die Klassifikation distaler Femurfrakturen
sowie bildgebende Verfahren (quantitative Computertomographie) und schliefdlich

die Komplexitat der osteosynthetischen Versorgung dieser Frakturen erlautert.

1.1.1 Epidemiologie osteoporotischer Femurfrakturen

Im Zuge des demographischen Wandels gewinnen osteoporotische Frakturen und
deren osteosynthetische Versorgung zunehmend an medizinischer und
okonomischer Bedeutung (Court-Brown and Caesar 2006). Im Fokus stehen hierbei
neben der Pravention von Osteoporose vor allem die Entwicklung verbesserter
Knochen-Implantat-Interfaces sowie die Entwicklung neuer Implantate (Tella and
Gallagher 2014). Weltweit waren im Jahr 2000 etwa 9 Millionen Menschen von
osteoporotischen Frakturen betroffen (Johnell and Kanis 2006). Die jahrlichen
Kosten zur Versorgung osteoporotischer Frakturen wurden in der Europaischen
Union im Jahr 2010 auf 37 Milliarden Euro geschitzt und Erwartungen zufolge
werden die Kosten bis zum Jahr 2025 um weitere 25% ansteigen (Hernlund et al.

2013).



Nach einer epidemiologischen Studie von Melton et al. aus dem Jahr 1992 leiden
45% aller weiféen Frauen ab einem Alter von 50 Jahren unter Osteoporose und somit
unter einem deutlich erhéhten Frakturrisiko. Ab dem 70. Lebensjahr steigt die
Pravalenz bereits auf 58% (Melton et al. 1992). Dies verdeutlicht die enorme
Bedeutung der Prophylaxe von osteoporotischen Frakturen sowie im Falle des
Eintretens derselben die bestmogliche osteosynthetische Versorgung. Zur
Diagnostik der Osteoporose werden Knochendichtemessungen (DXA)
herangezogen. Als Osteoporose wird eine Abweichung von mehr als 2,5
Standardabweichungen der Knochendichte im Vergleich zu einer 30-jahrigen Frau
definiert. (Kanis 1994).

Die Haufigkeit distaler Femurfrakturen in Relation zur Gesamtanzahl an Frakturen
des Femurs betragt nur 3-6% (Martinet et al. 2000). In anderen Quellen sind die
Angaben zur Haufigkeit distaler Femurfrakturen jedoch teilweise deutlicher hoher.
Wahrend Ecke et al. eine Haufigkeit von bis zu 18,1% beschreiben, sind es bei
Arneson etal. sogar 31% (Arneson etal. 1988, Ecke, Neubert and Neeb 1980). Haufig
sind junge Madnner im Rahmen von Hochrasanztraumen betroffen, die eine gute
Knochenqualitat aufweisen, meist aber unter einem massiven Weichteilschaden
leiden. Viel haufiger jedoch (bis zu 86%) sind altere Frauen bei
Niederrasanztraumen betroffen (Kannus et al. 2001, Court-Brown and Caesar 2006,
Martinet et al. 2000, Smith et al. 2015, Allieu and Touchais 1988, Wade and Okinaka
1959). Das weibliche Geschlecht ist somit beim dlteren Menschen ein Risikofaktor
fur distale Femurfrakturen.

Auch wenn distale Femurfrakturen bisher nicht als Indikatorfrakturen fiir

Osteoporose gelten, sind diese haufig hiermit assoziiert (Kannus et al. 2001).



Eine aktuelle Studie aus Danemark zeigte eine Inzidenz distaler Femurfrakturen von
8,7/100.000 pro Jahr mit deutlichem Anstieg ab dem 60. Lebensjahr (Elsoe,

Ceccotti and Larsen 2018).

1.1.2 Anatomie des distalen Femurs

Warum stellt nun insbesondere das distale Femur eine so grofde Herausforderung
fir den Unfallchirurgen dar? Um die Komplexitit der distalen Femurfrakturen zu
verstehen bedarf es einem Blick auf die Anatomie.

Das Femur ist der gréfdte Knochen des menschlichen Kérpers und tibertragt beim
Gehen das gesamte Korpergewicht auf Kniegelenke und Fiifse. Das adulte Femur
gliedert sich von proximal nach distal in den Femurkopf, den Schenkelhals, die
intertrochantdre Region, die Diaphyse sowie die distale Metaphyse.

Der am Kniegelenk wirkende Muskel zur Streckung ist der M. quadriceps, fiir die
Beugung m. gastrocnemius, m. semitendinosus, m. semimebranosus, m. biceps
femoris, m. sartorius und m. gracilis. Weiterhin spielt der m. popliteus in seiner
Funktion als Beuger und Innenrotator eine Rolle bei der Stabilisierung der
Aufienrotation (Vap et al. 2017).

Im Rahmen der altersbedingten Degeneration des Knochens durch ein Uberwiegen
der Osteoklastenaktivitat kommt es zu einer Grofdenzunahme des Markraums des

distalen Femurs.



Neben der Anatomie des distalen Femurs spielt die Blutversorgung eine
entscheidende Rolle. Entlang der Linea aspera, einer dorsal gelegenen
Knochenleiste des Femurs, die als Ursprung und Ansatz von Muskulatur dient,
treten die periostalen Blutgefafie an das Femur heran und verlaufen von dort nach
proximal und distal. Schon 1868 wurde von Langer und spédter von Crock die rete
articularia beschrieben, ein Zusammenschluss von Gefdfden zur Blutversorgung des
distalen Femurs (Langer 1868, Crock 1962).

Die mediale Kondyle wird hauptsichlich {iber Aste der arteria genicularis superioris
medialis sowie Aste der arteria genicularis descendens versorgt. Intraossir zeigt
sich medial laut Reddy und Frederick nur ein einziges Gefaf3 mit Bildung einer
Watershedlinie (Reddy and Frederick 1998). Die Autoren vermuteten hierdurch das
haufigere mediale Auftreten von Osteonekrosen. Bestdtigt werden konnte die
medial defizitdre intraossire Blutversorgung nicht. Es konnten im Durchschnitt 30
Perforatorgefdfie der medialen Kondyle nachgewiesen werden (Yamamoto et al.
2010).

Die laterale Femurkondyle wird hauptsachlich durch die inferiore und superiore
arteria genicularis lateralis erndhrt. Es zeigt sich intraossar eine ausgepragte Arkade
von Gefiflen im Sinne von Anastomosen (Reddy and Frederick 1998). Der
posteriore Aspekt des Femurs wird nach Beschreibungen von Crock hauptsachlich
liber die arteria genicularis media versorgt (Crock 1962). Komplikationen wie
Pseudarthrosen sind zwar haufig (bis zu 20%) nach osteosynthetischer Versorgung
distaler Femurfrakturen, sie lassen sich jedoch nicht in direkten Zusammenhang mit

der lokalen Blutversorgung stellen (Henderson et al. 2011).



Zusammenfassend ist durch die anatomischen Besonderheiten des Femurs wie das
trompetenféormige Auslaufen des distalen Anteils und die altersbedingte
Degeneration des Knochens die Implantatverankerung erschwert (Wade and

Okinaka 1959).

1.1.3 Klassifikation distaler Femurfrakturen

Distale Femurfrakturen werden allgemein nach der AO-Klassifikation
(Arbeitsgemeinschaft fiir Osteosynthesefragen) nach Miiller klassifiziert, wie hier in
Abbildung 1 dargestellt. Das Femur erhalt die Ziffer 3 und fiir den distalen Abschnitt
eine weitere 3. A-Frakturen sind vollstandig extraartikulare Frakturen, B-Frakturen
sind partiell intraartikular und C-Frakturen vollstindig artikuldr. Fiir jeden
Frakturtyp werden wiederum 3 Unterkategorien benannt. A1l Frakturen
beschreiben kndcherne Seitenbandausrisse, A2 Frakturen sind suprakondylare
einfache Frakturen und A3 Frakturen beschreiben eine suprakondylare
Triimmersituation. B1 Frakturen sind Frakturen des condylus lateralis, B2
Frakturen korrespondierend des condylus medialis, wahrend B3 Frakturen
unikondylar tangential verlaufen. Bikondyldre bzw. interkondyldare Frakturen
werden als C1 Frakturen bezeichnet, bei C2 Frakturen liegt zusitzlich eine
suprakondyldre Triimmerzone vor. C3 Frakturen beschreiben eine intra- und

suprakondyldre Triimmersituation (Meinberg et al. 2018)



Eine grofe retrospektive Studie aus Danemark mit 302 Femurfrakturen zeigte,
dass die Typ A Frakturen die haufigste Entitdt sind, gefolgt von B- und seltener
noch C-Frakturen (Elsoe et al. 2018). Eine andere Studie mit 77 distalen
Femurfrakturen zeigte jedoch eine deutliche Haufung von A und C Frakturen,
sodass auch komplizierte intraartikuldre Frakturen als haufige Entitat anzusehen

sind (Dang et al. 2018).

33A

Type: Femur, distal end segment, extraarticular fracture 33A

Group: Femur, distal end segment, extraarticular, avulsion fracture 33A1

Subgroups:
Lateral epicondyle fracture Medial epicondyle fracture
33A1.1 33A12

Subgroups:
Spiral fracture Oblique fracture Transverse fracture
33A2.1 33A2.2 33A23
n
Subgroups:
Intact wedge fracture Fragmentary wedge fracture Multifragmentary fracture
33A3.1% 33A3.2% 33A3.3
Zn
. J
e
*Qualifications:
f Lateral
h Medial



33B
Type: Femur, distal end segment, partial articular fracture 33B

Group: Femur, distal end segment, partial articular, lateral condyle, sagittal fracture 33B1

Subgroups:
Simple through the notch Simple through the load bearing surface  Fragmentary fracture
33B1.1 33B1.2 33B1.3

0

Group: Femur, distal end segment, partial articular, medial condyle, sagittal fracture 3382

Subgroups:
Simple through the notch Simple through the load bearing surface  Fragmentary fracture
33B2.1 33B2.2 33B2.3

Db

Group: Femur, distal end segment, partial articular, frontal/coronal fracture 33B3

Subgroups:
Anterior and lateral flake fracture Posterior unicondylar fracture (Hoffa) Posterior bicondylar fracture
33B3.1 33B3.2% (bilateral Hoffa)

33B3.3

Om

*Qualifications:
f Lateral
h Medial

\




33C
Type: Femur, distal end segment, complete articular fracture 33C

Group: Femur, distal end segment, complete, simple articular, simple metaphyseal fracture 33C1

Subgroups:
Above transcondylar axis Through or below transcondylar axis
33C1.1 33C1.3

Group: Femur, distal end segment, complete, simple articular, wedge or multifragmentary metaphyseal fracture 33C2

Subgroups:
Intact wedge metaphyseal fracture Fragmentary wedge metaphyseal fracture Multifragmentary metaphyseal fracture
33C2.1* 33C2.2* 33C2.3

A A &

*Qualifications:
f Lateral
h Medial

Group: Femur, distal end segment, complete, multifragmentary articular fracture, simple, wedge or multifragmentary metaphyseal
fracture 33C3

Subgroups:
Simple metaphyseal fracture Wedge metaphyseal fracture Multifragmentary metaphyseal fracture
33C3.1 33C3.2% 33033

o _ob &

*Qualifications:
f Lateral
h Medial
s Intact
| Fragmentary

Abbildung 1 AO Klassifikation distaler Femurfrakturen

Quelle: Meinberg et al. 2018



Bei periprothetischen Frakturen des distalen Femurs wird das sogenannte Unified
Classification System verwendet, dieses 16st die Rorabeck Klassifikation zunehmend
ab (Duncan and Haddad 2014). Die Klassifikation unterscheidet nach Lage des
Implantates und Festigkeit desselben. Aus der Klassifikation konnen therapeutische
Schliisse zur osteosynthetischen Versorgung gezogen werden. So wird

beispielsweise bei festem Implantat eine Osteosynthese empfohlen, bei einem

gelockerten Implantat ein Wechsel.

Type

V.3

Femur, distal

Al
A Avulsion of

Apophyseal or extraarticular/
periarticular A
Avulsion of

B .
Prosthesis stable,

Bed of the implant or good bone

around the implant 82

Prosthesis loose, good
bone

B3
Prosthesis loose, poor
bone or bone defect

C

Clear of or distant to the implant

Dividing the bone between two im-
plants or interprosthetic or intercalary

F

Facing and articulating with a hemiar-
throplasty

Each of two bones supporting one
arthroplasty or polyperiprosthetic

Abbildung 2 Klassifikation periprothetischer Frakturen am distalen Femur

Quelle: Duncan and Haddad 2014

Lateral epicondyle

Medial epicandyle

Proximal to stable
stem, good bone

Proximal to loose
stem,
good bone

Proximal to loose
stem,
poor bone, defect

Proximal to the
implant and cement
mantle

Between hip and knee
arthroplasties, close to
the knee

Fernur and tibia/patella

Fracture of femaoral
condyle articulating
with tibial hemiarthro-
plasty




1.1.4 QCT-Scans

Zur Darstellung der Frakturmorphologie wird haufig nach initialer konventioneller
Rontgenbildgebung erganzend eine Computertomographie durchgefiihrt. Im
Rahmen der technischen Weiterentwicklung kénnen die hochauflésenden Scans
heutzutage neben einer genauen Abbildung der Fraktur ebenfalls die Qualitat des
Knochens respektive der Knochendichte darstellen. In der Vergangenheit wurden
bereits verschiedene Studien durchgefiihrt, die durch den Einsatz von QCT-Scans
Riickschliisse auf die klinische Knochenqualitit und Osteosynthesestabilitiat
zugelassen haben. Eine erste Darstellung des Mineralgehaltes von Wirbelkérpern
wurde 1980 durch die Kollegen Cann und Genant veroéffentlicht, jedoch noch ohne
die Verwendung eines standardisierten BMD (bone mineral density) Phantoms
(Cann and Genant 1980). Bereits 1991 wurde durch Ciarelli et al. gezeigt, dass die
Knochendichte aus QCT Scans mit der Kompressionsstabilitit verschiedener
metaphysarer Knochen korreliert. Unter anderem wurden am distalen Femur
Kompressionen in allen Dimensionen getestet und festgestellt, dass im distalsten
Anteil der Metaphyse eine isotrope Kompressionsfestigkeit vorliegt, wahrend
weiter proximal vorrangig die ap- und Frontalebene stabiler sind. Erklart wurde
dies durch die Notwendigkeit der Stabilitit des Kniegelenkes bzw. der
nahegelegenen Spongiosaanteile in allen Beuge- und Streckgraden (Ciarelli et al.
1991). In den zu dieser Zeit verwendeten QCT-Scans lag die Schichtdicke noch bei
1 bis 1,5mm, heutzutage wird mit Schickdicken von bis zu 0,6mm gearbeitet, sodass
noch genauere Aussagen getroffen werden konnen. Auch eine pull-out Studie von

Seebeck et al. an humanen Tibiae konnte eine Korrelation zwischen Ausrisskraft
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und der Knochendichte, hier jedoch nicht lokal sondern global gemessen, darstellen
(Seebeck et al. 2004). Den positiven Zusammenhang zwischen der Vorhersagung
eines Implantatversagens und der lokalen Knochendichte am proximalen Humerus
zeigten unter anderem die Kollegen Varga, Grundwald und Windolf. Sie
instrumentierten frakturierte proximale Humeri mittels Plattenosteosynthese und
fiihrten zyklische Belastungen durch. Die vor der Testung durchgefiihrte Messung
der lokalen Knochendichte zeigte sich als bester Parameter zur Abschiatzung der
Stabilitit und war der herkdmmlichen DXA und auch der globalen
Knochendichtemessung iiberlegen (Varga, Grunwald and Windolf 2018). Auch die
Kollegen Wirth et al. zeigten 2011 in einer virtuellen Studie, dass die globale
Knochendichte keine Aussage iiber die Implantatstabilitat treffen kann, sondern die
lokale Knochendichte hier der beste Pradiktor ist. Angewandt wurde die Technik
der lokalen Knochendichtebestimmung in einer japanischen Studie, die einen
positiven Zusammenhang zwischen dem Drehmoment beim Einbringen von
Pedikelschrauben und einer hohen lokalen Knochendichte zeigte (Ishikawa et al.
2018). In diesen Studien wurde jedoch nicht die unmittelbar das Implantat
umgebende Knochendichte bestimmt, sondern die lokale Knochendichte.

QCT-Scans werden aufierdem zur Bestimmung der Knochendichte (BMD)
verwendet. Goldstandard ist weiterhin die DXA, jedoch hat sich in den vergangenen
Jahren die Bestimmung der Knochendichte durch QCT Messungen ebenfalls
etabliert (Engelke et al. 2008). Es konnte im Bereich des proximalen Femurs
nachgewiesen werden, dass die Knochendichte aus QCT Daten signifikant mit der
herkdmmlichen DXA korreliert (Gruber et al. 2013). Referenzwert zum sicheren

Ausschluss einer Osteoporose sind hierbei Werte tiber 120 mgHA/ml (Felsenberg
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and Gowin 1999). Weiterhin konnte mit Hilfe von QCT Messungen gezeigt werden,
dass die Knochendichte im trabekuldaren Knochen schneller abnimmt als im
kortikalen Knochen (Kalender et al. 1989).

Insgesamt ist die QCT der konventionellen DXA gleichberechtigt, teilweise sogar
liberlegen. So konnte nachgewiesen werden, dass die QCT genauere Ergebnisse fiir
bestimmte Volumina erzielt (Lucas et al. 2017). Durch die Computertomographie
konnen zudem zusatzliche Informationen tiber den Knochenstoffwechsel und die
Trabekelstruktur gewonnen werden (Lee et al. 2013). Bendtigt wird hierzu jedoch
ein standardisiertes Knochendichtephantom, welches nicht in jeder Klinik zur
Verfiigung steht. Insgesamt ist die QCT mit einer hoheren Strahlendosis assoziiert
als die konventionelle DXA. Bei jedoch vorliegender Fraktur ist ohnehin haufig eine
Computertomographie notwendig, sodass keine zusatzliche Strahlung appliziert

wird.

1.1.5 Osteosynthesen am distalen Femur

Bei der Versorgung von Frakturen am distalen Femur kommen prinzipiell drei
Osteosyntheseverfahren in Frage: eine Marknagelosteosynthese als geschlossenes
Repositionsverfahren, eine Plattenosteosynthese mit offener Reposition und

interner Fixation (ORIF) oder eine Anlage eines Fixateur externe. Als ultima ratio
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kommt im Extremfall die primidre Endoprothese mit gegebenenfalls distalem
Femurersatz oder sogar die Amputation infrage.

Der prinzipielle Unterschied zwischen osteoporotischem und gesundem Knochen
ist die erschwerte Implantatverankerung und teilweise verlangerte Zeit bis zur
Konsolidierung  aufgrund des herabgesetzten Knochenmetabolismus
(Konstantinidis et al. 2013, Augat et al. 2005).

Da die Implantatverankerung bei osteoporotischen Frakturen aufgrund der
verminderten Knochenqualitit ein Problem darstellt, beispielsweise durch
Ausschneiden distaler Nagelverriegelungen oder Schrauben, wurden in der
Vergangenheit bereits Verfahren zur Erhohung der Stabilitit des Knochen-
Implantat-Interfaces entwickelt. Eine Mdglichkeit besteht in der winkelstabilen
Schraubenverriegelung, eine andere in der additiven Zement-Augmentation von
Schrauben.

Ziel der Osteosynthese ist eine moglichst belastungsstabile Situation bei
anatomischer Reposition. Haufig ist nicht beides zu erreichen, die Implantatwahl
spielt hierbei eine entscheidende Rolle. Eine biomechanische Studie der Kollegen
Wahnert et al. zeigte einen Vorteil der Nagelosteosynthese fiir mobile Patienten in
Bezug auf die Moglichkeit einer axialen Vollbelastung, wohingegen eine
Plattenosteosynthese fiir dltere immobile Patienten vorgeschlagen wird. Grund war
die hohere Torsionswiderstandskraft der Platte im Vergleich zum Nagel (Wahnert
et al. 2011). Diese Ergebnisse wurden durch weitere Studien bestatigt (Pekmezci et
al. 2014) bestatigt, wohingegen eine biomechanische Studie einen Vorteil fiir die
LISS (Less invasive stabilization system) gegeniiber einer Nagelosteosynthese

beziiglich der axialen Belastung sah (Zlowodzki et al. 2004). Eine prospektiv

13



randomisierte Studie aus Indien zeigte eine statistisch nicht signifikante frithere
Konsolidierung bei Femurfrakturen, die mit einem Nagel versorgt wurden bei sonst
dahnlichem postoperativen Outcome (Gill et al. 2017).

Durch Modifikationen der intramedulldren Nagel wie teilweise winkelstabile distale
Verankerungen oder Verankerungen mittels Klinge werden jedoch die
Torsionswiderstandskrafte verbessert und stellen so eine Behandlungsalternative
zur Plattenosteosynthese bei osteoporotischen Femurfrakturen dar (Pekmezci et al.
2014, Wahnert et al. 2013a).

Zunehmend gewinnen winkelstabile Implantate an Bedeutung zur Versorgung
osteoporotischer Frakturen. Wahnert et al. konnten auch bei winkelstabilen
distalen Verriegelungen von Tibianageln sowohl eine hohere Primarstabilitat als
auch bessere Langzeitstabilitdt nachweisen (Wahnert et al. 2013d). Die Erh6hung
der Primarstabilitat gilt auch fiir winkelstabile Plattenosteosynthesen (Koval et al.
1997).

Eine Studie von El-Zayat et al.,, die eine mono- versus polyaxiale winkelstabile
Verschraubung von Plattenosteosynthesen untersuchte, konnte biomechanisch
keinen Vorteil fiir polyaxiale Schrauben zeigen. Gegebenenfalls konnen diese jedoch
einen Vorteil bei einliegender Prothese bzw. einliegendem Nagel bieten (El-Zayat et
al. 2014). Klinisch zeigte eine Studie eine deutliche Uberlegenheit von polyaxialen
Schrauben in Bezug auf die range of motion und die Zeit bis zur Konsolidierung bei
distalen Femurfrakturen (Hanschen et al. 2014).

Auch bei Nageln zur Versorgung distaler Femurfrakturen ist eine winkelstabile
Verriegelung moglich. Studien zeigten hier kontroverse Ergebnisse. Wahrend

Pekmezci et al. eine verbesserte Stabilitat nachweisen konnten, sahen Wild et al.

14



keinen Vorteil (Pekmezci et al. 2014, Wild et al. 2011). Fiir den Tibianagel konnte
wie bereits genannt ein Vorteil fiir die winkelstabile Verankerung festgestellt
werden (Wahnert et al. 2012).

Neben der Implantatwahl ist die Augmentierung von Schrauben ein weiterer
entscheidender Faktor zur Erh6hung der Knochen-Implantat-Interface Stabilitat
(Benum 1977, Struhl et al. 1990, Wahnert et al. 2013a, Wahnert et al. 2013b,
Wahnert et al. 2013c). Hierbei wird durch Applikation von Knochenzement die
lokale Verankerung der Schraube verbessert und erhoht so die Stabilitit der

Osteosynthese.

1.2 Zielsetzung

Aus der Vielfalt der Osteosynthesemoglichkeiten am distalen Femur sowie der
komplexen Anatomie ldsst sich schlief3en, dass die Art der Versorgung von
Frakturen in diesem Bereich weiterhin eine patientenindividuelle Entscheidung ist.
Bekannt ist, dass eine schlechte Knochendichte mit einem friihzeitigeren
Implantatversagen einhergeht (Wahnert et al. 2014). Nicht bekannt ist, inwiefern
sich die lokale Knochendichte unmittelbar an der Implantatoberfliche auf die
Stabilitait der Osteosynthese am distalen Femur auswirkt und ob es hier
Unterschiede in Bezug auf das Geschlecht gibt. Eine geeignete Methode dies zu

messen sind klinische QCT-Scans, die die lokale Knochendichte ermitteln konnen.
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Wirkt eine hohe lokale Knochendichte stabilisierend, konnte dies einen Effekt auf
die praoperative Planung der Implantatpositionierung haben. Ziel dieser Studie ist
die Darstellung eines Zusammenhangs zwischen den in einem QCT-Scan
gewonnenen Knochtendichtewerten auf der Schraubenoberfliche und den
Ausrisskriften fiir die einzelne Schraube in einem einfachen pull-out Test.
Vereinfacht wird jeder Schraube eine Score anhand der sie umgebenden lokalen
Knochendichte zugeordnet, der gegebenenfalls in einem Zusammenhang mit der
benoétigten Schraubenausrisskraft steht. Um die Nullhypothese aufzustellen wird
Folgendes angenommen: Die Knochen-Implantat-Stabilitit am distalen Femur kann

nicht durch klinische QCT-Scans vorhergesagt werden.
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2 MATERIAL UND METHODEN

Im Folgenden werden die verwendeten Materialien beschrieben und die zur

Durchfiithrung der Studie bendtigten Methoden.

2.1 Material

Es folgt eine detaillierte Auflistung der verwendeten Materialien.

2.1.1 Fresh frozen femora

Fir die Studie wurden 10 paarige humane fresh frozen distale Femora verwendet.
Alle Femora wurden durch das anatomische Institut der Universitdt zu Liibeck
geliehen. Insgesamt wurden 6 weibliche und 4 mannliche paarige Femora zur
Verfiigung gestellt. Die Leichname der Korperspender - beziehungsweise die
verwendeten Korperteile (in diesem Fall distale Femora) - wurden unter
Genehmigung durch das ,Gesetz iiber das Leichen-, Bestattungs- und
Friedhofswesen (Bestattungsgesetz) des Landes Schleswig-Holstein vom
04.02.2005, Abschnitt II, § 9 (Leichenoffnung, anatomisch)“ untersucht. In diesem
Fall ist es gestattet, die Kérper von Kérperspendern/innen zu wissenschaftlichen
Zwecken und/oder Lehraufgaben zu sezieren.

Das Alter der Spender war im Mittel 77,4 Jahre (Standardabweichung +9,49) und

das Geschlechterverhaltnis ausgewogen (Médnner: Frauen 4:6), sieche Abbildung 3.
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Der t-Test fiir unabhdngige Stichproben zeigte, dass die Frauen signifikant alter

waren (p=0,004), im Durchschnitt 11,5 Jahre.

Spenderalter nach Geschlecht

100

1]

&0

Spenderalter

70

60

Geschlecht

Abbildung 3 Boxplot zur Darstellung des Spenderalters in Jahren fiir mannliche
(1) und weibliche Spenderfemora (2)

Die vor Testung der Femora durchgefiihrte Berechnung der BMD, gemessen am
Hiiftkopf mittels AMIRA® Software betrug in der QCT fiir Manner im Durchschnitt
229,9 mgHA/mm? (Standardabweichung +36,06), fiir Frauen 151,4 mgHA/mm?
(Standardabweichung +44,08), siehe Abbildung 4. Auch hier zeigte der T-Test fiir
unverbundene Stichproben, dass die weiblichen Spender im QCT eine signifikant
niedrigere Knochendichte hatten als die madnnlichen Spender (p=0,001). Trotzdem
lag auch im weiblichen Spenderkollektiv in nur einem Fall eine manifeste

Osteoporose vor.
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geschlechtsspezifische BMD Verteilung
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Abbildung 4 Darstellung der Knochendichte (BMD in mgHA/mm?) nach
Geschlechtern aufgeteilt mit Verweisen auf osteopene und
osteoporotische Werte

2.1.2 Implantate

Im Folgenden werden die in der Studie verwendeten Implantate naher

beschrieben.

2.1.2.1 Markerschrauben

Da die Femora zwei CT-Scans unterzogen wurden, die spater zur Datenerhebung

und Auswertung fusioniert wurden, waren Referenzpunkte notwendig. Diese
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Referenzpunkte wurden durch drei Markerschrauben gesetzt, die so eine exakte
Ausrichtung in allen Ebenen ermdglichten. Die verwendeten Markerschrauben
wurden durch die feinmechanische Werkstatt der Universitatsklinik Miinster
mafdangefertigt. Es handelt sich um 60 Titanschrauben mit einem
Gewindedurchmesser von 3mm sowie einer Gesamtlange von 12,5mm bei einer

Gewindelange von 10mm.

Abbildung 5 Markerschraube aus Titan

2.1.2.2 Kortikalisschrauben (4,5x80mm, DepuySynthes)

Verwendet wurden 60 Titan Kortikalisschrauben des

Grofdfragmentinstrumentariums der Firma Depuy Synthes (Depuy Synthes,

20



Solothurn, Schweiz) mit einem Durchmesser von 4,5mm und 80mm Lange. Jedes

distale Femur wurde mit 3 monokortikalen Schrauben versorgt.

Abbildung 6 80mm Kortikalisschraube, Synthes, Grof3fragmentinstrumentarium
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2.2 Methoden

Im Folgenden werden die fiir die Studie angewandten Methoden erldutert.
Untergliedert werden diese in die Vorbereitung der Femora sowie die

Testverfahren.

2.2.1 Vorbereitung der Femora

Die Vorbereitung der Femora bis zur Testung beinhaltet das Setzen von
Markerschrauben sowie einen Vakuumierungsprozess zur Vermeidung von
Luftartefakten im CT. Im Anschluss folgen die Schraubenpositionierung sowie eine

erneute CT-Darstellung.

2.2.1.1 Positionierung von Markerschrauben

Jedes Femur wurde mit 3 Markerschrauben instrumentiert. Bei den rechten Femora
wurde eine Schraube in der intercondylaren ventralen Notch positioniert, die zwei
weiteren Schrauben jeweils an der medialen und lateralen dorsalen Kondyle im
Bereich des Knorpel-Knochen-Uberganges. Analog wurden die linken Femora
instrumentiert, hier wurden die Schrauben im Bereich der Kondylen weiter ventral

platziert, um eine Unterscheidung zu ermoglichen.
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2.2.1.2 Vakuumierung der Femora

Zur Vorbereitung des ersten CTs wurden alle Femora nach 24-stiindigem Auftauen
bei 8° Celsius vakuumiert, um Luftartekfakte im CT zu vermeiden. Zur Durchfiihrung
der CT wurde ein Zylinder aus PMMA verwendet, in welchen je ein Femur mit Hilfe
von 6 Bolzen eingespannt wurde. Zur Stabilisierung der 3 proximalen Bolzen
wurden ca. 3mm tiefe Einkerbungen mit einem 5mm Bohrer im Bereich des
proximalen Schaftendes platziert. Der Zylinder wurde nach Einspannen des Femurs
mit Wasser befiillt und luftdicht verschlossen. Uber eine im Deckel befindliche
Offnung wurde eine Vakuumpumpe angeschlossen und fir 10 Minuten ein
Unterdruck von -1 bar aufgebaut (Abbildung 5). Im Anschluss erfolgte der Tausch
auf einen Deckel ohne Saugvorrichtung und der luftdichte Verschluss des Zylinders.
Beim Wechselvorgang kam der nach oben gerichtete Markraum nicht mit Luft in
Beriihrung. Fiir die Durchfiihrung des CTs wurde der Zylinder in die Waagerechte
begeben, wobei darauf geachtet wurde, dass das Femur, insbesondere der
proximale Markraum nicht mit der restlichen Luft im Zylinder in Berithrung kam

(Abbildung 6).
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Abbildung 7 PMMA-Zylinder

Im wassergefiillten PMMA-
Zylinder eingespanntes
Femur. Uber den
Absaugschlauch wird ein
Unterdruck von -1 bar
aufgebaut.

Abbildung 8 waagerechte Lagerung des PMMA-Zylinders

In der Waagegerechte wird darauf geachtet, dass der Markraum nicht mit Luft in

Beriihrung kommt.
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2.2.1.3 QCT Scan

Alle Femora wurden im Rahmen des Vakuumierungsprozesses vollstindig auf
Raumtemperatur gebracht, da sich ein nicht vollstdndiges Auftauen negativ auf die
zu messende BMD, gemessen mittels DXA, auswirken kann (Wahnert et al. 2009).

Alle Femora wurden nach Vakuumierung im AO Forschungsinstitut Davos mittels
QCT (Quantitative Computertomographie) mit dem Siemens Somatom Emotion 6

(Siemens Health Care GmbH, Erlangen, Deutschland) vermessen.

Abbildung 9 Computertomograph (Siemens Somatom Emotion 6)

Hierbei wurde eine Schichtdicke von 0,63mm verwendet, eine effektive mAs
(effektives Strom-Zeit-Produkt) von 80 bei 110KV und einem Pitch von 1,8. Es
wurde der Rekonstruktionskernel B60s gewahlt. Zur spateren Berechnung der

Knochendichte wurde ein BMD Phantom verwendet (Siemens Osteo phantom,
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Siemens Health- care GmbH, Erlangen, Germany). Aus den DICOM Dateien wurden
mit Hilfe des BMD Phantoms die Hounsefield Units ermittelt und schliefdlich in BMD
Werte in mg calcium hydroxyapatite pro cm3 (mgCaHA/ cm3) umgerechnet.
Knochendichtephantome dienen dazu unabhdngig von Scanparametern
quantitative Messungen der lokalen Knochendichte durchzufiihren und so
vergleichbar zu machen (Kalender and Suess 1987). Das fiir die Umrechnung der
Hounsefield Units in BMD Werte benutzte Programm wurde durch Herrn Dr. med.
Dominik Gehweiler (AO Foundation Davos) geschrieben.

Nach Versuchsdurchfiihrung wurden die Femora aus dem Vakuumbehalter entfernt

und erneut eingefroren.

2.2.1.4 Positionierung der Kortikalisschrauben

Jeweils zwei Schrauben wurden von lateral und eine Schraube von medial im
Bereich des diametaphysiren Ubergangs eingebracht. Um wihrend des
Testvorgangs einen exakt axialen Zug an der Schraube zu ermdéglichen wurden die
Schrauben mit Hilfe von Schraubvorrichtungen eingebracht. Diese wurden zunachst
an der gewlinschten Stelle mit 3 1.0mm K-Drahten fixiert, anschlieféend wurde mit
einem 3,2mm Bohrer monokortikal gebohrt. = Nach dem Entfernen der
einsteckbaren Bohrhiilse wurde die Schraube durch die fixierte Schraubfiihrung

circa 4cm tief eingebracht. Die K-Drahte wurden anschlief3end entfernt.
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Dieser und die folgenden Versuchsdurchfiihrungen wurden im biomechanischen
Labor der Unfall-, Hand- und Wiederherstellungschirurgie der Universitatsklinik

Miinster durchgefiihrt.

einsteckbare Bohrhiilse

fixiert Uber @33
K-Draht (3mal)

bei jeder Schraube
Fixierung Bohr/Schraubfiihrung

Gummiauflage (Dichtung)
(nicht gezeichnet)

P11

Abbildung 10 Planungsskizze fiir die Bohrungen am distalen Femur
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Abbildung 11 Klinisches Foto Bohrungen am distalen Femur

2.2.1.5 CT Scan

Nach Schraubenpositionierung erfolgte die erneute Durchfiihrung eines CTs im
Institut fiir klinische Radiologie der Universitatsklinik Miinster (SOMATOM
Definition AS+, Siemens Health Care GmbH, Erlangen, Germany). Hierbei wurden
dieselben Einstellungen verwendet wie im AO Forschungsinstitut Davos. Die

Femora wurden fur die CT Durchfiihrung nicht aufgetaut, da die Temperatur keinen
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Einfluss auf die bendtigten Daten hat. Das CT wurde durchgefiithrt, um die
Schraubenpositionierung im distalen Femur abzubilden und anschlief3end mit dem

initial durchgefiihrten CT zu fusionieren.

2.2.2 Testverfahren

Im Folgenden werden die angewandten Testverfahren der Biomechanik sowie die
computerbasierte Schraubensimulation und Knochendichtescoreerstellung

erlautert.

2.2.2.1 Testaufbau und Pull-Out

Zunachst werden die Femora aufgetaut und die Temperatur vor Testdurchfiihrung
kontrolliert (Mittelwert 20,42°C). Die Testung erfolgt mittels universeller
Materialpriifmaschine (Zwick/Roell Z05, Zwick, Deutschland) mit 10kN Sensor. Die
Proben werden in eine selbst gefertigte Vorrichtung gespannt, dabei wird der
Schraubenkopf am Aktuator in eine Hiilse eingehangen. Das distale Femur wird
unter einem Gegenhalter frei gelagert. Dieser Aufbau und die standardisierte
Einbringung der Schrauben erméglichen einen axialen Ausriss der Schrauben unter

Elimination von Biegebelastungen.
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Beim Einspannen wird auf die vollstindige Entlastung der Schraube geachtet. Vor
Beginn des Tests wird jede Schraube fotodokumentiert, um spater eine genaue
Zuordnung der Daten zu ermoglichen.

Nach Einspannen der Femora erfolgt ein Nullbabgleich des Sensors. Das Protokoll
sieht einen axialen Zug mit einer Geschwindigkeit von 25mm/min vor. Der Versuch
wird nach Erreichen des maximalen Widerstandsverlusts nach weiteren 40mm

Strecke beendet bzw. nach einer Langendnderung von 80mm.

Abbildung 12 Planungsskizze Versuchsaufbau

Abbildung gedruckt mit freundlicher Genehmigung von Andre Frank,
Funktionsbereich Biomechanik der Klinik fir Unfall-, Hand und
Wiederherstellungschirurgie
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2.2.2.2 Scoreerhebung mittels AMIRA® Software

Zunachst werden mithilfe der Software AMIRA® (version 6.5.0 (FEI Company,
Hillsboro, Oregon, United States of America) die zwei vorhandenen CTs einer Probe
rigide aufeinander registriert, sodass die eingebrachten Schrauben des zweiten CTs
im ersten QCT mit Knochendichtephantom visualisiert werden kénnen. Um im
Folgenden die Knochendichte auf der Schraubenoberfliche darzustellen, werden
Schraubenvolumenmodelle an die entsprechenden Lokalisationen der drei
Schrauben pro Femur manuell mdéglichst exakt vorpositioniert und anschlief3end
rigide registriert. Die Schraubenvolumenmodelle wurden von STL Dateien
(stereolitography Format) abgeleitet, welche dreidimensionale Oberflachen
beschreiben. Die hier verwendete Datei beschreibt eine 4,5mm Kortikalisschraube
von DepuySynthes. Das Schraubenvolumenmodell wird abschliefend auf eine

korrekte Lage in allen Ebenen kontrolliert.
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Abbildung 13 Klinisches Foto Pullout-Versuch

Abbildung 14 Schraubensimulation in der AMIRA® Software

In Griin ist das Schraubenvolumenmodell zu sehen, das exakt auf die einliegende
Schraube angepasst wird.
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Hiernach werden die erhaltenen Koordinaten der Schraubenvolumenmodelle jedes
Femurs im ersten QCT genutzt um die STL Oberflaichenmodelle entsprechend zu
positionieren. Im Anschluss wird mithilfe einer in der Programmiersprache C++ und
den Erweiterungen ITK und VTK (Kitware Inc. Clifton Park, NY) entwickelten
Software (Entwicklung durch Dr.med. Dominik Gehweiler, AO Foundation Davos)

fiir jede Schraube ein Score errechnet.

Zunachst werden die vBMD Werte in der Umgebung von 0.6mm um jeden
Schraubenoberflachen-Punkt gemittelt und diesem als Wert zugewiesen. Darauf
basierend wird fiir jedes Schraubenoberflachen-Element (Dreieck) der gemittelte
vBMD pro Flache (Dreiecksflache) errechnet. Der Score bildet die Summe der vBMD

Werte aller Schraubenoberflachen-Elemente.

In der im Folgenden gezeigten Abbildung 15 wird ein virtuelles distales Femur mit
drei eingebrachten Kortikalisschrauben gezeigt. Die Farbgebung auf der
Schraubenoberflache spiegelt die lokal variierenden vBMD Werte wider. Es wird
deutlich, dass die Knochendichte im Gewindeverlauf der Schraube von peripher
nach zentral wechselt. Zunachst liegen bei Durchtreten der Kortikalis hohe vBMD
Werte vor (in gelb beziehungsweise orange dargestellt), weiter peripher hingegen
nehmen die Schrauben eine blaue Farbe an, was einer niedrigen lokalen
Knochendichte entspricht. Fiir jede Schraube liegt jedoch eine individuell variable

Knochendichte im Schraubenverlauf vor (Gehweiler et al. 2017).
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Abbildung 15: Darstellung der Schraubenoberflache
Quelle: Dr.med.Dominic Gehweiler, AO Foundation Davos
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2.2.2.3 Datenerhebung, Auswertung und Statistik

Zunachst wurden die pseudonymisierten Daten mittels Excel (Version 16.29)
erfasst. Nach Erhalt der Versuchsdaten wurden diese ebenfalls in Excel eingefiigt
und im Anschluss in SPSS (IBM SPSS Statistics 25) tbertragen. Ausgangsdaten
waren Alter, Geschlecht sowie die globale Knochendichte gemessen am Hiiftkopf in
mgHA/mm?,

Die Versuchsdurchfiihrung fand im Juli 2018 im biomechanischen Labor der
Unfallchirurgie der Uniklinik Miinster statt. Bei jedem Femur wurde nach
vollstindigem Auftauen die Temperatur in °Celsius mittels Infrarot-Video-
Thermometer an der Knochenoberfliche der Metaphyse gemessen (Voltcraft
IR1000-50CAM) und dokumentiert. Die im Rahmen der Pulloutversuche ermittelte
Maximalkraft (testXpertV10.11) pro Schraube in Newton wurde ebenfalls
eingetragen. Ebenso wurde der Schraubenscore, der die spezifische Knochendichte
an der Implantatoberflache abbildet, erfasst und in SPSS eingefiigt.

Vor der Auswertung der Daten fand eine biometrische Beratung im Institut fiir
Biometrie und klinische Forschung der Universitat Miinster statt. Zur Auswertung
der Korrelation zwischen der lokalen Knochendichte und dem benétigten Pullout
wurde ein gemischtes Modell verwendet, welches berticksichtigt, dass mehrere
Messungen am selben Versuchsobjekt (3 Schrauben pro Femur) durchgefiihrt
werden. Die Daten wurden mittels Shapiro-Wilk Test auf Normalverteilung
untersucht, diese lag vor. Dasselbe Modell wurde fiir die Korrelation der globalen
Knochendichte sowie fiir die geschlechtsbezogenen Korrelationen mit dem

maximalen Pullout verwendet. Das Signifikanzniveau wurde auf 0,05 festgelegt.
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3 ERGEBNISSE

Insgesamt wurden von den 20 zur Verfiigung gestellten Femora, die mit jeweils drei
Schrauben instrumentiert wurden, 19 Femora eingeschlossen. Drei weitere
Messungen mussten aufgrund von technischen Problemen bei der Messung
ausgeschlossen werden. Zweimal kam es bereits beim Einstellen eines Zugs von 0
Newton zu hoheren Kriften, einmal wurde die Messung unterbrochen und eine
weitere Messung automatisch gestartet. Ein distales Femur wurde vollstindig
exkludiert. Hier war es trotz makroskopisch unauffilligem Knochen und
unauffalliger Knochendichte zu extrem niedrigen Pullouts gekommen (41,31N,
13,19N, 31,07N). Der Mittelwert der Pullouts lag bei 576,83 N, aufgeteilt auf

weibliche und mannliche Spenderfemora betrug er 419,94N bzw. 788,29N.

3.1 Korrelation vBMD und Ausrisskraft?

Es wurde zunachst der Zusammenhang zwischen der fiir den Pullout bendétigten
Kraft in Newton und dem errechneten Schraubenscore auf Basis der lokalen
Knochendichte dargestellt. Zur Berechnung wurde ein gemischtes Modell
verwendet, welches bertcksichtigt, dass pro Femur drei Schrauben verwendet

wurden und somit eine mehrfache Testung desselben Knochens vorliegt. Hier zeigt
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sich ein linearer Zusammenhang mit hoher Signifikanz (p<0,001, T-Test fiir

gepaarte Stichproben).

Lineare Zusammenhangsdarstellung des Schraubenscores und des PullOuts
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Abbildung 16 Diagramm Zusammenhangsdarstellung Pullout und Knochendichte

Darstellung des signifikanten Zusammenhangs (p<0,001) zwischen der fiir den
Pullout benétigten Kraft in Newton und des anhand der Knochendichte auf der
Schraubenoberflache berechneten Scores.
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Auf Grundlage des erhaltenen linearen Zusammenhangs zwischen der lokalen
Knochendichte (Score 0,6) und dem Pullout der Schraube  wurde ein
Vorhersagemodell erstellt, um die Vorhersagegenauigkeit des linearen Modells zu
Uberpriifen. Hier zeigte sich, dass der bendtigte Pullout mit einer
Abweichungsgenauigkeit von 14% vorhergesagt werden kann. Ein signifikanter
Unterschied zwischen rechten und linken Femora lief3 sich nicht nachweisen

(gepaarter T-Test, p>0,45).

Genauigkeit des vorausgesagten Pullouts auf Basis des Schraubenscores
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Abbildung 17 Boxplot pradiktiver Pullout-Wert

Boxplot zur Abweichung des tatsachlichen Pullouts vom pradiktiven Pullout-Wert
auf Basis der ermittelten Schraubenscores
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3.2 Korrelation BMD global und Ausrisskraft

Im Folgenden wurde der Zusammenhang der globalen Knochendichte (gemessen
am Hiftkopf) mit der Ausrisskraft pro Schraube verglichen. Zur Berechnung wurde

erneut das gemischte Modell verwendet.

Lineare Zusammenhangsdarstellung der globalen
Knochendichte und des PullOuts
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Abbildung 18 Diagramm Zusammenhang Pullout und globale Knochendichte

Hochsignifikanter Zusammenhang zwischen Pullout und globaler Knochendichte
(p<0,001).

Analog zur Berechnung der Vorhersagegenauigkeit des Modells fiir den benétigten

Pullout auf Grundlage der lokalen Knochendichte wurde diese Berechnung fiir die
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globale Knochendichte durchgefiihrt. Hier zeigten die Berechnungen der
pradiktiven Werte des Pullouts eine durchschnittliche Abweichung von 17% von
dem tatsachlichen Pullout der Schraube (Abbildung 19). Der T-Test bei gepaarten
Stichproben zeigte keinen signifikanten Unterschied zwischen den vorhergesagten
Pullouts auf Grundlage des Schraubenscores und den Berechnungen auf Grundlage
der globalen BMD (p>0,23). Insgesamt liefert die lokale Knochendichte jedoch eine

um 3% genauere Vorhersage und eine deutlich geringere Streubreite der Werte.

Genauigkeit des vorausgesagten Pullouts auf Basis der globalen BMD
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Abbildung 19 Boxplot Genauigkeit pradiktiver Pullout auf Basis der globalen BMD

Boxplot zur Abweichung des tatsachlichen Pullouts vom pradiktiven Pullout-Wert
auf Basis der am Schenkelhals gemessenen Knochendichte.
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3.3 Geschlechterspezifische Auswertung

Geschlechtsbezogene Korrelation zwischen Pullout und Score
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Abbildung 20 Diagramm geschlechtsbezogene Korrelation zwischen vBMD und
Pullout

Separate Zusammenhangsdarstellung fiir mannliche und weibliche Femora in
Bezug auf den bendtigten Pullout und die lokale Knochendichte (Score 0.6)

Insgesamt liegt bei den verwendeten Femora eine signifikant niedrigere
Knochendichte bei den weiblichen Spendern vor bei insgesamt deutlich alterem
weiblichem Spenderkollektiv. Es entstand deshalb die Frage, ob die Schatzung der
Knochen-Implantat-Stabilitat fiir beide Geschlechter gleich gut vorhersagbar ist.
Wir stellten somit die Nullhypothese auf, dass es keinen Unterschied zwischen der
Vorhersagegenauigkeit fliir Manner und Frauen gibt. Die oben abgebildete Grafik

(Abbildung 20) =zeigt den linearen Zusammenhang zwischen der lokalen
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Knochendichte (Score 0.6) und dem Pullout der Schraube aufgeteilt auf die
weiblichen und mannlichen Spenderfemora. Es zeigt sich hier, dass die
geschlechtsbezogenen Regressionsgeraden in ihrer Steigung deutlich voneinander
abweichen. Wird die Anpassungsregressionsgerade (hier in grau abgebildet) somit
zur Vorhersage von bendtigten Pullouts verwendet, sagt sie fiir mannliche Femora
in hohen Scores (hoher lokaler Knochendichte) deutlich genauer aus als bei
weiblichen Femora.

Bei Mannern weicht der tatsachliche Pullout im Mittel 10,6% vom vorhergesagten
Wert ab, wahrend die Abweichung bei Frauen im Mittel 17,3% betragt. Der T-Test
fir unabhangige Stichproben zeigt hierbei, dass in diesem Kollektiv kein
signifikanter Unterschied zwischen der Vorhersagegenauigkeit fiir Manner und
Frauen existiert (p>0,08). Somit muss die Nullhypothese, dass es keinen
signifikanten = Unterschied in Bezug auf die geschlechtsbezogene
Vorhersagegenauigkeit besteht, bestatigt werden bei schwach nicht signifikantem

p-Wert.

Bei der globalen BMD, gemessen am Oberschenkelhals, liegt die
Vorhersagegenauigkeit im Mittel bei Mannern bei 16%, bei Frauen bei 17,5% (T-
Test fiir unverbundene Stichproben: p>0,74). Auch hier zeigt sich somit kein
signifikanter Unterschied zwischen der Vorhersagegenauigkeit der globalen BMD

fir Manner und Frauen.

Berechnet man die Vorhersagegenauigkeit auf Grundlage der lokalen

Knochendichte mit Hilfe des gemischten Models separat fiir Manner und Frauen, so
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kann hierdurch die Vorhersagegenauigkeit bei Miannern um weitere 3% im
Vergleich zur Berechnung ohne geschlechtsbezogene Daten angehoben werden.
Somit liegt anhand des Modells fiir Manner eine Vorhersagegenauigkeit des Pullouts

von 11% vor, wahrend es bei Frauen eine 14%-ige Vorhersagegenauigkeit gibt.

Vorhersagegenauigkeit des Pullouts
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60 54
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40 32

20

Abweichung vom errechneten Pullout in Prozent
=*

mannlich weiblich

Geschlecht

Abbildung 21 Geschlechtsbezogene Vorhersagegenauigkeit des Pullouts

43



4 DISKUSSION

Fir die Durchfiihrung der Studie wurden distale Femora gewahlt, da sie in
besonderem biomechanischem Interesse sind aufgrund ihrer komplexen Anatomie
und der elementaren Funktion in der Ausbildung eines physiologischen Gangbildes.
Im Rahmen eines physiologischen Gangbildes wird das distale Femur mit dem 2,2-
bis 2,5-fachen des eigenen Korpergewichts belastet. Beim Absteigen von Treppen
steigt die axiale Belastung sogar bis auf das 2,8-fache an (Taylor et al. 1998). In einer
weiteren Studie nach Kniegelenksersatz mit der Moglichkeit der Druckerfassung im
femoralen Prothesenschaft konnten bei Aktivititen wie dem Joggen axiale
Belastungen von bis zum 3,6-fachen des eigenen Korpergewichts aufgezeichnet
werden (Taylor and Walker 2001). Der Markraum des Femurs hat im Schaftbereich
einen nahezu runden Querschnitt, der sich nach distal trompetenférmig erweitert
und in den beiden Kondylen auslauft. Die Hauptbelastung wird iiber die mediale
Femurkondyle libertragen (Morrison 1970). Das distale Femur ist jedoch nicht nur
enormen axialen Belastungen ausgesetzt, auch Biegebeanspruchungen spielen eine
grofde Rolle durch die medial des Femurschaftes verlaufende Belastungsachse. Dass
die gemessenen Biegebeanspruchungen gering ausfallen, ist durch die muskulare
Kompensation zu erkldaren. Das auf Biegung i.S. eines Varusstresses beanspruchte
Femur wird durch die sogenannte Zuggurtung des Tractus iliotibialis mit dem m.
tensor fasciae latae und zusatzlich durch den m. vastus lateralis entlastet. Erstmals
wurde dieses Prinzip der Zuggurtung durch F. Pauwels beschrieben (Pauwels
1951). Er beschrieb bei exzentrisch eingeleiteter Last auf den Knochen das

Entstehen von Druck- und Biegebeanspruchungen und deren Neutralisierung durch
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Gegenzug auf der Seite der Biegebeanspruchung. Schatzker et al. bestatigten diese
Erkenntnisse mit einer in vivo Studie 1980, bei welcher es zu einer verminderten
Druckbeanspruchung des medialen Kortex kam durch Anbringen einer lateralen
Platte (Schatzker et al. 1980). Weiterhin fiihrt die Mehrbelastung der medialen
Kortikalis zu einer konsekutiven Dickenzunahme und somit Zunahme der Stabilitat
(Duda, Schneider and Chao 1997).

Neben axialer Druckbelastung und dem Prinzip der Zuggurtung kommt es wahrend
des Gehens ebenfalls zu Torsionskraften im distalen Femur, die ihr Maximum beim
Aufsetzen der Ferse erreichen (Taylor et al. 1998). Kompensiert werden diese
Torsionskrafte u.a. durch die muskuldre und ligamentdre Stabilisierung des
Kniegelenkes. Letztere wird durch das vordere und hintere Kreuzband sowie das
Innen- und Auflenband gewadhrleistet. Insbesondere das vordere Kreuzband
kompensiert die Torsionskrafte des distalen Femurs, welche nach Messungen von
Taylor et al. im Bereich des 0,4-0,58-fachen des eigenen Korpergewichtes liegen.
Neben der Zuggurtung spielt der Tractus iliotibialis auch eine wichtige Rolle bei der
Stabilisierung der Innenrotation des Kniegelenkes (Vap et al. 2017).

Aufgrund der vorgenannten Erkenntnisse, insbesondere durch das
trompetenféormige Auslaufen der Metaphyse, sind Osteosynthesen besonders
komplex. Kommt noch die altersbedingte Degeneration des Knochens hinzu, wird
die Herausforderung einer stabilen Osteosynthese ungemein grofier. Einige Autoren
berichten beispielsweise, dass Nagel mit grofierem Durchmesser verwendet
werden miissen, um eine gute Verankerung zu gewahrleisten (Wade and Okinaka

1959). Nagelverriegelungen haben weiterhin den Nachteil, dass bei extrem
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ausgediinnter Spongiosa und fehlendem distalem Kortikaliskontakt des Nagels nur

zwei Schrauben zur Verriegelung verwendet werden konnen.

Um einen Fortschritt in der Planbarkeit der Stabilitit von Osteosynthesen zu
erreichen wurde diese Studie initiiert.

Die durchgefiihrte Studie kommt zu dem Ergebnis, dass eine Vorhersage der
Knochen-Implantat-Stabilitat mit der angewandten Methode moglich ist.

Es wurde ebenfalls erneut nachgewiesen, dass eine hohe globale Knochendichte zu
einer verbesserten Implantatstabilitat und somit hoherem Pullout fiihrt (Lim et al.
1995, Schneider, Goldhahn and Burckhardt 2005).

Die QCT-Scans sind in der Lage eine Aussage tiber die Knochenimplantat-Stabilitat
anhand der lokalen Knochendichte zu treffen mit einer Vorhersagegenauigkeit von
14%.

Besonders hervorzuheben ist, dass hierbei geschlechterindividuelle Berechnungen
vorgenommen wurden, wodurch es zu einer weiteren Erhohung der
Vorhersagegenauigkeit beziiglich des benétigten Pullouts kommt. Fiir mannliche
Femora betrug die Vorhersagegenauigkeit mit der angewandten Methode 11%, fiir
weibliche Spenderfemora 14%. Dies ist insbesondere im Hinblick auf die
Gendermedizin relevant, da sich auch in der Unfallchirurgie und Traumatologie
Unterschiede aufzeigen. Eine Studie aus den USA zur Evaluation von Unterschieden
in der Anatomie von  proximalen Femora = konnte relevante
Geschlechterunterschiede aufzeigen in Bezug auf eine vermehrte Valgusstellung
und Anteversion des Schenkelhalses bei Frauen (Carmona et al. 2019). Auch im

Bereich der Konfiguration des distalen Femurs gibt es Unterschiede. Im
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Durchschnitt sind weibliche distale Femora schmaler in Bezug auf den Quotienten
aus dem anteroposterioren und mediolateralen Durchmesser (Pinskerova, Nemec
and Landor 2014). Eine weitere Studie zeigte geschlechtsbezogene Unterschiede im
Bereich der Trabekelstrukturen auf durch Finite Elemente Analysen (Barkaoui et al.
2017). Insgesamt zeigt sich in der Literatur eine zunehmende Berticksichtigung der
individuellen Faktoren des Patienten mit besonderem Fokus auf dem Geschlecht.
Die Ergebnisse unserer Studie sind vergleichbar mit der Studie der Kollegen
Seebeck et al. Diese untersuchten im Jahr 2004 an der Tibia inwiefern sich die
Pullouts bei axialem Zug und Biegebelastung in Relation zur lokalen Knochendichte
unterscheiden. Die Kollegen kamen zu dem Ergebnis, dass der bendétigte Pullout bei
Biegebeanspruchungen deutlich hoher ist und dass ein positiver Zusammenhang in
Bezug auf die benotigte Kraft zum Pullout mit der lokalen Knochendichte besteht
(Seebeck et al. 2004).

Auch eine Studie aus dem Jahr 2018 konnte einen positiven Zusammenhang der
lokalen Knochendichte am proximalen Humerus mit der Knochen-Implantat-
Stabilitait nachweisen. Auch hier wurden klinische qCT-Scans verwendet zur
Berechnung der lokalen Knochendichte (Varga et al. 2018).

Ishikawa et al. konnten ebenfalls im Jahr 2018 den Nachweis erbringen, dass die
Messung der lokalen Knochendichte der herkdmmlichen DXA iiberlegen ist in Bezug
auf die Korrelation zwischen der Knochendichte vor Ort und dem benétigten Pullout
(Ishikawa et al. 2018).

Allen diesen Studien gemeinsam ist jedoch, dass sie keine Vorhersage tliber die
Knochen-Implantat-Stabilitat treffen. Die Besonderheit unserer Studie liegt neben

der Softwarenutzung zur Simulation der Schrauben im zu testenden Knochen in der
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Berechnung bzw. Vorhersage des benotigten Pullouts. In unserer Studie wurde nicht
nur eine lokale Knochendichte berechnet, sondern die

implantatoberflachenspezifische Knochendichte.

Die hier durchgefiihrte Studie und ihre Ergebnisse konnten in Zukunft im klinischen
Alltag bei der praoperativen Planung von Osteosynthesen von Bedeutung sein.
Beispielsweise kann so bei komplexen distalen Femurfrakturen die optimale
Schraubenpositionierung im Vorhinein bestimmt und spater durch navigiertes
Einbringen der Schrauben erreicht werden. Hierfiir waren in Zukunft noch weitere
Testungen mit der Frage wie sich die Zunahme der Stabilitit des Knochen-
Implantat-Interfaces durch beste und schlechteste Schraubenpositionierungen
beeinflussen ldsst. Im Bereich der Knieendoprothetik gibt es bereits erste
Untersuchungen, die in vitro bessere Ergebnisse flir das navigierte Einbringen der
Prothese zeigen (Lee et al. 2018). Die fiir die Studie durchgefiihrten
Computertomographien mit dem Referenzphantom (Siemens Osteo phantom,
Siemens Health- care GmbH, Erlangen, Germany) entsprechen den im klinischen
Alltag durchgefiihrten Bildgebungsverfahren, sodass eine einfache klinische

Anwendbarkeit vorliegt. Lediglich die AMIRA® Software wird separat bendtigt.

Weitere Anschlussstudien wiaren wiinschenswert beispielsweise, um den
Stabilitatsgewinn durch eine Augmentation von Schrauben zu bestimmen. Dass
durch eine Augmentation Stabilitdt gewonnen werden kann ist bekannt und wird im

klinischen Alltag haufig angewandt (Kammerlander et al. 2016).
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Limitationen der Studie sind die geringe Anzahl an Femora. Moglicherweise ware
durch eine Erhéhung der Anzahl und insbesondere Einschluss jiingerer Femora mit
hoheren Knochendichten ein genaueres Regressionsmodell moglich. Auch im
Hinblick auf die Entwicklung geschlechterspezifischer Regressionsmodelle ware
dies wichtig.

Weiterhin liegt in der Studie ein axialer Pullout vor, welcher keiner physiologischen
Belastung entspricht. In der Realitit ist der Knochen axialen Belastungen und
Rotationen ausgesetzt.

Besser ware eine dynamische beziehungsweise cyclische Belastung. Dies wurde hier
jedoch nicht durchgefiihrt, da es sich zundchst um eine Validierungsstudie fiir die
Software zur Bestimmung der Schraubenscores handelt. Somit ist in der Realitat von
einer hoheren Stabilitit auszugehen, da der Knochen unter axialer Belastung
hoheren Kraften ohne Implantatversagen beziehungsweise Cutout entgegensteht
(Seebeck et al. 2004).

In vivo werden im Rahmen distaler Femurfrakturen am ehesten minimalinvasive
winkelstabile Plattenosteosynthesen angewandt zur Erhéhung der Primarstabilitat
(Koval et al. 1997). In dieser Studie wurden einfache Kortikalisschrauben
verwendet. Auch hier sei darauf verwiesen, dass es sich bei dem vorliegenden
Studiendesign um eine Validierungsstudie handelt.

Eine weitere Limitation der Studie besteht in Bezug auf das Einfrieren und Auftauen
der Femora mit moglichen Auswirkungen auf die Knochenqualitat.

Im Rahmen der Testungen wurden die Femora zweimal vollstindig bis auf
Raumtemperatur aufgetaut. In der Literatur gibt es bisher nur wenige Daten zu

moglichen Limitierungen von Messungen im Rahmen von Studien mit gefrorenem
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Material. Wahrend viele Kollegen durch mehrfaches Einfrieren und Auftauen weder
einen Einfluss auf Knochendichte, Trabekelstruktur oder Beweglichkeit sahen,
(Hongo et al. 2008) zeigte eine andere Studie eine Schwachung der Torsionskrafte
langer Rohrenknochen (Pelker et al. 1984). Wichtig ist das vollstdndige Auftauen

der Knochen vor Testung.

Zusammenfassend ist die angewandte Methode dieser Studie in der Lage eine
Schiatzung der Knochen-Implantat-Stabilitit vorzunehmen. Zur klinischen
Anwendbarkeit sind jedoch Folgeprojekte notwendig, um die Schatzung im Rahmen

physiologischer Belastungen sowie nach Osteosynthesen vorzunehmen.
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