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Risikofaktoren und Darstellung der Therapie gelockerter Tumorendoprothesen*

Leiwering, Bettina, geb. Jaeger

Durch differenzierte chirurgische bzw. rekonstruktive Techniken kann heute in 80-
90 % ein Extremitatenerhalt bei Patienten mit malignen Knochentumoren erreicht werden.
Die onkologische Langzeitprognose wird hierbei kaum negativ beeinflusst und auch das
funktionelle Ergebnis ist in der Uberwiegenden Zahl der Patienten gut bis sehr gut.
Allerdings ist die extremitatenerhaltende Therapie von Knochentumoren durch Endo-
prothesen mit spaten Komplikationen, wie der aseptischer Lockerung verbunden.

Eine Analyse potentieller EinflussgroRen auf die Entstehung einer solchen asep-
tischen Lockerung bei 312 Patienten mit malignen Knochentumoren, die in der Klinik und
Poliklinik fur Orthopadie an der Westfélischen Wilhelms-Universitat Minster eine Tumor-
endoprothese vom MUTARS®-Typ erhielten, konnte zeigen, dass im Wesentlichen die
Lokalisation im distalen Femur, die Verankerungstechnik, eine ausgedehnte Muskel-
resektion sowie der Einsatz adjuvanter Therapien die Lockerung begtinstigen kénnen.

Hauptausltser bei der haufigeren Lockerung distaler Femur- und proximaler Tibia-
rekonstruktionen (Lockerungsraten von 14,2 % bzw. 10,0 %) ist die starke mechanische
Beanspruchung insbesondere dieser Gelenkpartie.

Vor allem die reduzierte Primérstabilitit bei groRen Resektionslangen kann ein
Implantatversagen beglnstigen. Die somit zur weiteren Optimierung der Implantatfixation
geanderte Implantationstechnik konnte jedoch einen Beitrag zum verlangerten Rekonstruk-
tionsiiberleben leisten.

Die Applikation von Chemo- und Strahlentherapie bewirkte schwere osteo-depresso-
rische Eigenschaften (Lockerungsrate mit adjuvanter Therapie 11,6 % vs. ohne 1,8 %).

Trotz allem scheint eine Prothesenrevision aufgrund einer aseptischen Lockerung
und eventuell auftretenden Anschlussproblematiken relativ leicht beherrschbar zu sein und

es kann in den meisten Fallen eine gute Funktion wiederhergestellt werden.

Tag der mundlichen Prifung: 05.03.2009
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1. Einleitung

Die Einfihrung effektiver neoadjuvanter Chemotherapieprotokolle hat die
Uberlebensraten von Patienten mit malignen Knochentumoren wesentlich ver-
bessert (Bielack et al. 1999; Paulussen et al. 2001). Wéahrend in den vergange-
nen Jahrzehnten aufgrund grof3er Tumorvolumina und nicht ausgereifter
Operationstechniken zumeist eine Amputation erfolgen musste, so kann heut-
zutage durch den technischen Fortschritt bezuglich der apparativen Diagnostik
zur Bestimmung der Tumorausdehnung und durch differenzierte chirurgische
bzw. rekonstruktive Techniken in 80-90 % ein Extremitatenerhalt erreicht
werden (Enneking et al. 1993, Mutschler et al. 1995, Hillmann et al. 1999). Die
onkologische Langzeitprognose wird hierbei kaum negativ beeinflusst und auch
die Funktion — erhoben anhand des Enneking-Score (Enneking et al. 1993) —
ist bei der uberwiegenden Zahl der Patienten gut bis sehr gut (Hillmann 1999).

Neben der Implantation einer Tumorendoprothese bieten sich als
Rekonstruktionsmdglichkeiten Allografts (Spenderknochen), eine freie oder
gefalRgestielte autologe Fibula, die Clavikula-pro-Humero-Operation, die
Umdrehplastik oder eine Arthrodese an. Die biologischen Verfahren zeichnen
sich durch die natirliche Regenerationsfahigkeit des Knochens aus und
kdbnnen so besonders bei jungen Patienten im Wachstumsalter angewandt
werden. Nachteile wie mangelnde Osteointegration mit langerfristiger
Entlastung, Ermidungsbriche und septische Komplikationen haben Allografts
und autologe Transplantate bei stetiger Verbesserung der Endoprothetik jedoch
in den Hintergrund gedrangt. Die Indikation besteht jedoch noch bei
diaphysédren Defekten bei jugendlichen Patienten (Gebert et al. 2002).
Heutzutage erfolgt in der Mehrzahl der Falle bei einer metadiaphyséren
Lokalisation des Tumors eine endoprothetische Rekonstruktion mit sehr guten
funktionellen und kosmetischen Ergebnissen (Hillmann et al. 1999).

In den Anfangen der rekonstruktiven Tumorchirurgie wurden die
Implantate als Einzelanfertigungen angewandt. Heute sind diese jedoch durch
Prothesensysteme ersetzt worden, die durch ihre Modularitdt eine hohe
intraoperative Flexibilitat in Bezug auf die Resektionslange bieten (Wirganowicz
et al. 1999, Bickels et al. 2000, Zeegen et al. 2004).
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Basierend auf den Erkenntnissen der schon vorhandenen Prothesen-
systeme erfolgte an der Klinik und Poliklinik fur Orthopadie der Westfélischen
Wilhelms-Universitat Miunster die Entwicklung des Modular Universal Tumor
and Revision System (MUTARS®), welches durch seine Modularitat und die
Moglichkeit zur Kombination einzelner Bauteile charakterisiert ist.

Trotz aller Fortschritte ist die extremitdtenerhaltende Therapie von
Knochentumoren durch Endoprothesen mit einer hohen Rate an Kompli-
kationen, wie der periprothetischen Infektion, dem mechanischen Versagen
oder der aseptischen Lockerung, verbunden (Capanna et al. 1994; Kotz et al.
1986 und 2002; Martin et al. 1995, Chao et al. 1985, Cannon et al. 1997).

Fur die aseptische Lockerung werden in der Literatur sehr unterschied-
liche Haufigkeiten angegeben — variierend unter anderem nach Prothesen-
system, zementierter versus unzementierter Verankerung und Prothesen-
lokalisation. So stellt die aseptische Lockerung im Bereich der oberen Extre-
mitat aufgrund der nur geringen biomechanischen Belastung kein wesentliches
Problem dar (Kumar et al. 2003). Fur Prothesensysteme der unteren Extremitéat
jedoch sind Lockerungsraten von 5-44 % beschrieben worden, da hier eine
deutlich hhere mechanische Beanspruchung vorliegt (Wirganowitz et al. 1999;
Mittermayer et al. 2001; Plotz et al. 2002).

Nur wenige Studien jedoch haben die Faktoren untersucht, die den Locke-
rungsprozess im Einzelnen beeinflussen kdnnen und die beschreiben, wie
diese Komplikation chirurgisch beherrscht werden kann.

Wahrend in der Literatur eine Vielzahl von Arbeiten die Inzidenz der
Lockerung beschreiben, so ist doch wenig Uber Risikofaktoren fir eine
Lockerung bekannt. Ziel dieser Arbeit ist es daher, potentielle Einflussgrof3en,
wie zum Beispiel den Verankerungsmodus bzw. die Implantationstechnik, die
Prothesenlokalisation und das Resektionsausmal3, adjuvante Therapien und
das Alter der Patienten zu analysieren. Des Weiteren wird ermittelt, wie die
aseptische Lockerung chirurgisch therapiert wird und ob funktionelle

Einschrankungen durch diese Revisionsoperationen resultieren.
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2. Problemstellung

In der vorliegenden Arbeit sollen folgende Fragestellungen beantwortet werden:

Ermittlung der Lockerungsrate

Risikofaktoren bzw. Beeinflussbarkeit einer aseptischen Lockerung
durch
o die Lokalisation
o die Verankerungs- und Implantationstechnik
o das Resektionsausmalf
o die Differenzierung zwischen intra- bzw. extraartikularer Resektion
o das Alter

o adjuvante Therapien

Therapie der aseptischen Lockerung

Funktionelles Ergebnis vor und nach einer Lockerung

Diskussion und Vergleich mit der Literatur
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3. Material und Methode

3.1 Datenerhebung und Erfassungsbogen

Die Informationssammlung erfolgte anhand der Patientenakten, die auf
die von Interesse bedingten Parameter hin analysiert wurden (Datenerhebungs-
bogen siehe Anhang). Dazu zahlten: Alter, Gewicht, Operationszeitpunkt,
Operationsindikation, Lokalisation und implantierter Prothesentyp. Von
entscheidendem Interesse war insbesondere der Verankerungsmodus -—
zementierte versus zementfreie Rekonstruktion. Indirekter Parameter fir die
entstandene DefektgroRe waren die Angaben Uber ein intra- oder extra-
artikulares Resektionsausmald sowie der Einsatz einer Muskelschwenklappen-
plastik. Entsprechend erfolgte die Rekonstruktion mit angepasster Prothesen-
lange und Schaftgrofie.

Weitere mdgliche Einflussfaktoren auf die Lockerungsrate, wie der Einsatz
einer pra- oder postoperativen Chemo- bzw. Strahlentherapie, wurden erhoben.
Die Risikofaktoren wie Diabetes mellitus, Nikotinabusus und eine Kortison-
einnahme, mit mdglichem negativen Einfluss auf Knochenstoffwechsel und
Knochenqualitéat, konnten aufgrund unzureichender Dokumentation nicht
ausgewertet werden.

Die Analyse der einzelnen Komplikationen und Revisionsgriinde stellten
einen wesentlichen Teil dieser Arbeit dar. Insbesondere unter den
mechanischen Komplikationen stellt der Polyethylenlagerverschleil3, wenn er
vor einer Lockerung auftritt, einen in der Literatur anerkannten Risikofaktor dar.

Bei den regelmafRig durchgefiihrten Nachuntersuchungen wurden die
Patienten ebenfalls hinsichtlich ihrer Beschwerdefreiheit bzw. Schmerzsympto-
matik sowie nach Bedarf an Analgetika, Gebrauch von Hilfsmitteln, Gangbild,
Berufsfahigkeit und subjektiver Zufriedenheit befragt. Nach dem Punktesystem
des Enneking-Scores (Enneking 1993), welches in den oben genannten
Kategorien jeweils maximal 5 Punkte vergibt und fur eine sehr gute Funktion
und Akzeptanz einen maximalen Werte von 30 ergibt, erfolgte somit die
Einschatzung des postoperativen Funktionsstatus sowohl nach Primar- als

auch nach Revisionsoperation.
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3.2 Patientenkollektiv

Zwischen dem 01.03.1991 und dem 31.12.2002 erhielten in der Klinik und
Poliklinik fur Orthopédie an der Westfalischen Wilhelms-Universitat 312 Patien-
ten mit Knochentumoren bzw. Knochendefekten eine Tumorendoprothese vom
MUTARS®-Typ.

3.2.1 Gesamtkollektiv

3.2.1.1 Alter und Geschlecht

Insgesamt befanden sich im diesem Kollektiv 181 mé&nnliche (58,0 %) und
131 weibliche (42,0 %) Patienten. Das Durchschnittsalter der ménnlichen
Patienten lag bei 36,2 Jahren (von 7 bis 80 Jahren). Bei den Patientinnen
betrug das Durchschnittsalter 41,5 Jahre (von 10 bis 88 Jahren). Das
Gesamtdurchschnittsalter lag bei 38,4 Jahren. Der durchschnittliche
Beobachtungszeitraum des Gesamtkollektivs erstreckte sich Uber 2,8 Jahre

(min. 3 Monate, max. 10,6 Jahre).

3.2.1.2 Indikationen

Die Indikation zum endoprothetischen Ersatz ergab sich bei 243 der
Patienten aufgrund eines primaren Knochentumors (u.a. Osteosarkom, n=131;
Chondrosarkom, n=44; Ewing-Sarkom, n=36; ossares malignes fibroses
Histiozytom, n=15). Bei den verbleibenden 69 Patienten lagen meist Metasta-
sen oder andere Weichteiltumore mit ossarer Infiltration vor. Auch andere
Erkrankungen, wie zum Beispiel periprothetische Frakturen, ausgedehnte
aseptische Lockerungen oder periprothetische Infektionen primarer Endo-
prothesen, haben die Implantation einer modularen Tumorendoprothese nétig

gemacht (siehe Abbildung 1).
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Abb. 1: Indikations-Ubersicht Defektrekonstruktion mit Tumorendoprothese im Gesamtkollektiv (n=312)

3.2.1.3 Lokalisation

Die Defektrekonstruktion erfolgte bei 50 Patienten (16,1 %) mit einem
proximalen Humerusersatz, bei 4 Patienten (1,3 %) mit einem distalen
Humerusersatz und bei 7 Patienten mit einem totalen Humerusersatz (2,2 %).
Bei 70 Patienten (22,4 %) wurde das proximale Femur rekonstruiert (in 2 Fallen
davon in Kombination mit einer Hemipelvektomie). Bei 106 Patienten (34,0 %)
wurde das distale Femur und bei 15 Patienten das totale Femur (4,8 %) ersetzt.
In 40 Fallen (12,8 %) wurde die proximale Tibia und in einem Fall (0,3 %) die
totale Tibia rekonstruiert. In wenigen Einzelfallen wurden diaphysare Defekt-
rekonstruktionen (n=13) oder Oberflachenersatzverfahren (n=5) eingesetzt, die
in den folgenden Auswertungen nicht weiter bertcksichtigt werden sollen.

Da im Bereich des Kniegelenkes nur ein sehr geringer Weichteilmantel
vorliegt, musste gelegentlich nach Resektion des distalen Femurs, aber routine-
mafig bei proximaler Tibiaresektion eine Weichteilverlagerung im Sinne einer
Muskelschwenklappenplastik mittels M. gastrocnemius bzw. M. bizeps femoris
vorgenommen werden. Im Folgenden soll daher lediglich die Lappenplastik bei
distaler Femurresektion aufgezahlt und als mdglicher Risikofaktor fur die

Lockerung ausgewertet werden (siehe Punkt 4.2.5).
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3.2.1.4 Implantationstechnik

Bedingt durch die Umstellung der Implantationstechnikl gab es sowohl im
Gesamtkollektiv als auch im Lockerungskollektiv eine Patientengruppe, welche
nach dem Umstellungstermin mit der veranderten Praparation der Knochen-
markhohle behandelt wurde. Diese abgewandelte Bearbeitungsweise fand
jedoch ausschlief3lich bei den Prothesen, die zementfrei implantiert wurden,
Anwendung (Erlauterung dazu unter Kapitel 3.3).

So wurden 167 Patienten (53,5 %) nach der herkbmmlichen Technik und
145 Patienten (46,5 %) nach dem neuen Verfahren behandelt. Insgesamt fand
die Anwendung von Knochenzement bei 102 Patienten (32,7 %) statt. Bei 205
Patienten (65,7 %) erfolgte die Verankerung zementfrei und bei 5 Patienten
konnte aus der Dokumentation keine Angabe bezilglich der Fixierung
enthommen werden.

Von der am haufigsten angewandten distalen Femurrekonstruktion
(n=106) wurde in 72 Féllen (67,9 %) eine zementfreie Fixierung gewahlt und in
32 Féllen (30,2 %) eine Verankerung mit Zement erreicht. In 2 Fallen fehlten
die Angaben zur Verankerung. Eine Trennung nach Implantationszeitpunkt vor
und nach dem 1. November 1997 — gleichbedeutend mit der Umstellung des
Implantationsverfahrens — zeigt, dass von den insgesamt 106 distalen
Femurrekonstruktionen 60 (56,6 %) nach herkbmmlicher Technik und 46
Implantate (43,4 %) nach neuer Verfahrenstechnik operiert wurden. Von den 60
herkdmmlich durchgefiihrten Femurrekonstruktionen wurden 32 zementiert und
27 zementfrei implantiert. In einem Fall gab es keine Angabe. Es sei hier kurz
vorweggegriffen, dass die distalen Femurrekonstruktionen nach neuer
Implantationstechnik immer (n=46) zementfrei implantiert werden.

Der proximale Tibiaersatz wurde im Gesamtkollektiv insgesamt in 39
Fallen (97,5 %) zementfrei und in einem Fall (2,5 %) zementiert verankert. 4
(10,0 %) dieser Rekonstruktionen wurden nach herkdmmlicher und 36 (90,0 %)

nach neuer Technik implantiert.

' Ab dem 01.11.1997 kam ein verandertes Operationsverfahren zum Einsatz, bei dem die

Knochenpraparation auf das Implantatdesign abgestimmt erfolgte. Details folgen in Kapitel 3.3.
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3.2.2 Lockerungskollektiv

Die Erfassung des Patientenkollektivs mit einer aseptischen Lockerung
erfolgte nach dokumentierter Prothesenlockerung unter Differenzierung zu
einer septischen Lockerung. Bei insgesamt 29 Patienten des Gesamtkollektivs
ereignete sich eine aseptische Prothesenlockerung.

Da es die Aufgabe dieser statistischen Arbeit ist, Einflussfaktoren fur die
aseptische Lockerung einer Prothese aufzudecken, wurde dieses Lockerungs-
kollektiv zu Beginn der Auswertung differenziert betrachtet und aufgrund
einzelner Besonderheiten wurden daraufhin einige Patienten von der
Risikoanalyse ausgeschlossen. Bei diesen Ereignissen handelt es sich um
besondere Pathomechanismen, die eine aseptische Lockerung durch andere
Vorgange bzw. Ereignisse, wie z. B. ein Trauma erklaren kdénnen.

Es wurde somit eine Patientin mit einer ,low-grade“-Infektion einer Ellen-
bogengelenkprothese (histologisch, laborchemisch oder mittels Leukozyten-
szintigraphie gesichert) ausgeschlossen. Eine nachgewiesene Kobalt-Chrom-
Allergie bei einer Patientin mit einer Lockerung der Femurkomponente (nach 12
Monaten) machte ebenfalls einen Prothesenwechsel notig. Die im Folgenden
angewandte Titan-Niob-beschichtete Prothese fihrte in diesem Fall zu keiner
weiteren Implantatliockerung. Die Implantatallergie war demzufolge der
Ausldser und stellt den Risikofaktor fir die aseptische Lockerung dar.

Bei insgesamt 5 Patienten war ein Unfallhergang bzw. eine Fraktur im
Verlauf dokumentiert worden. Einer dieser Patienten erlitt eine dislozierte
Femurspiralfraktur, welche mit einer Plattenosteosynthese versorgt wurde. Bei
bekanntem spastischem Gangbild und Habitus, mit im Verlauf mehrfach
dokumentierten Frakturen als Sturzfolgen, kann die aseptische Lockerung hier
nicht mit Sicherheit als Sturzfolge ausgeschlossen werden. Es erfolgte der
Ausschluss des Patienten. Ebenso geschah dies bei einer Patientin mit einer
Tibiaschaftfraktur und proximalen Prothesenschaftlockerung nach einem
Trauma. Bei 3 weiteren Patienten lag dieses Trauma mit vier, sieben und zehn
Monaten zwar in engem zeitlichen Geschehen vor einem Implantatwechsel, es
lasst sich jedoch retrospektiv in diesen Fallen kein direkter urséchlicher

Zusammenhang zwischen den durch den Unfall auftretenden maximalen
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mechanischen Kraften und einer Implantatiockerung herstellen. Daher erfolgte
kein Ausschluss.

An dieser Stelle soll noch ein Sonderfall erwédhnt werden. Bei einem
Patienten mit distaler Femurprothese kam es nach 6,8 Jahren zur Lockerung
des Tibiaplateaus. Da es sich hierbei um die distale Implantatkomponente
handelt und sich der femorale Schaft als stabil erwies, soll dieser Fall in der
statistischen Auswertung im engeren Sinne nicht zu den distalen
Femurrekonstruktionen gezahlt bzw. mit ausgewertet werden.

Somit erfolgte bei 4 Patienten der Studienausschluss, bei welchen andere
ursachliche Lockerungsmechanismen zu vermuten sind. Das Lockerungs-
kollektiv, auf welches sich in der Deskription und statistischen Auswertung
bezogen wird, setzt sich demnach aus insgesamt 25 Patienten zusammen. Der
Beobachtungszeitraum dieser Patienten erstreckte sich von der Erstimplanta-
tion bis zum letzten Follow-up Uber durchschnittlich 4,5 Jahre (min. 5 Monate
bis max. 10,6 Jahre). Nach durchschnittlich 2,6 Jahren (min. 2 Monate bis max.
7,8 Jahre) kam es zu einer aseptischen Lockerung.

Da einerseits die Uberwiegende Zahl der Patienten im Lockerungskollektiv
einen distalen Femurersatz (60 %) bzw. einen proximalen Tibiaersatz (20 %)
erhalten hatte und andererseits fir die weiteren Prothesentypen nur wenig
vergleichbare Daten vorliegen, soll in der anschlieRenden Ergebnisbeschrei-

bung eine Fokussierung auf diese beiden Rekonstruktionsarten stattfinden.
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3.2.2.1 Indikationen und Prothesentypen

Uber die Indikationen zum endoprothetischen Ersatz im untersuchten
Lockerungskollektiv gibt die Abbildung 2 Auskunft.

Osteosarkom
48%

Metastase
20%

Fibrosarkom
4%
Riesenzelltumor

4%
MFH

Ewing-Sarkom
8%

16%
Abb. 2: Ubersicht iiber die Indikationen im Lockerungskollektiv (n=25)
In Abbildung 3 ist das Verteilungsprofil der implantierten Prothesentypen
zu sehen.

dist.Femur
60%

prox. Tibia
20%

diaphyséare
Implantate  distHumerus prox.
8% 8% Humerus

4%
Abb. 3: Verteilung der Prothesentypen im Lockerungskollektiv (n=25)
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3.2.2.2 Implantationstechnik

Bedingt durch die Umstellung des Implantationsverfahrens wurden aus
dem Lockerungskollektiv 16 Patienten (64,0 %) nach herkdbmmlichem Vorgehen
operiert. Bei 9 Patienten (36,0 %) wurde die neue Technik angewandt. Die Erst-
implantation erfolgte in 20 Fallen (80,0 %) ohne die Anwendung von Knochen-

zement.

3.3 Implantat und Technik

Mit dem MUTARS®-System ist die Defektrekonstruktion im Bereich der
gesamten oberen und unteren Extremitat moglich. Vorteil ist die hohe intra-
operative Flexibilitat dieses modularen Systems, das die Defektrekonstruktion
in 2cm Schritten ermdglicht. Eine Besonderheit ist die Stirnverzahnung
zwischen den Diaphysenanschlusssticken und den Prothesenteilen selbst.
Mittels dieser lassen sich die Rotationsverhdltnisse in 5-Grad-Schritten andern.
Die gelenkbildenden Anteile (distales Femur, proximale Tibia, proximaler
Femur) bestehen aus Kobalt-Chrom-Molybdén, die Resektionshilsen sind zur
Gewichtsreduktion aus Titan-Aluminium-Vanadium. Eine Kombination der
einzelnen Prothesenkomponenten ermoglicht den Ersatz des totalen Humerus,
des totalen Femurs, des totalen Kniegelenks und der totalen Tibia.

Der Prothesenschaft hat einen hexagonalen
Querschnitt und weist eine hervorragende Rota-
tionsstabilitdét auf. Der Femurschaft imitiert die
naturliche femorale Antekurvation, so dass es
zusatzlich zu einer Langsverspannung kommt.
Daruiber hinaus ist so die Implantation volumi-
noserer Schafte moglich.

Nach dem 01. November 1997 wurde das

Praparationsverfahren zur Vorbereitung der

Knochenmarkhoéhle dahingehend verandert, dass

Abb. 4: Diaphysenquerschnitt nach

bei einer zementfreien Verankerung zunachst die }exagonaler Markraumpraparation

konzentrische Aufbohrung erfolgt und im An-
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schluss daran zur weiteren Optimierung der
Primarstabilitat eine hexagonale Markraum-
raspel zum Einsatz kommt. Die hexagonale
Praparation soll den Kontakt zwischen den
dann standardmaflig eingesetzten Hydroxy-
apatit-(HAP)-beschichteten hexagonalen Pro-
thesenschéften und Knochen verbessern.

Bei der zementierten Verankerung wer-
den dagegen die hexagonalen Prothesen-
schéafte in die konzentrisch aufgebohrte Mark-
hohle mit entsprechendem Zementmantel

fixiert.

Abb. 5: Hexagonales Schaft-Design des
distalen Femurs
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\\ Femurschaft

Abb. 6a; MUTARS® Distaler Femurersatz

Systemkomponenten:

Distales Femurimplantat mit PE-Gleit-
flache, kurviertem Femurschatft, in unter-
schiedlichen Durchmessern, zement-
pflichtig (CoCrMo) und zementfrei
(TiAlgV4) mit HAP-Beschichtung,
Tibia-Plateau: zementfrei und
zementpflichtig, zementpflichtiger
Patellartckflachenersatz.

Rekonstruktionslange ab 120 mm

Schaft fur OFE
zementfrei
zementpflichtig

OFE mit

Verriegelungs-

Abb. 6b: MUTARS® Proximaler Tibiaersatz

Systemkomponenten:

Schaft fuir Oberflachenersatz Femur,
OFE-Implantat mit Verriegelungs-
mechanismus, modulare proximale
Tibia mit PE-Gleitflache, Verbindungs-
stuck fur mod. prox. Tibia, Tibiaschaft,
zementpflichtiger Patellartck-
flachenersatz.

Rekonstruktionslange ab 150 mm
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3.4 Diagnose der aseptischen Lockerung

Die klinische Beurteilung einer aseptischen Lockerung ist in vielen Fallen
sehr schwierig. Angaben des Patienten Uber zunehmende Schmerzen und ein
Instabilitatsgefuihl, insbesondere innerhalb der ersten funf Jahre nach Erst-
implantation, veranlassen dazu, den Verdacht einer Lockerung zu auf3ern.

Eine in diesen Féllen durchgefiihrte radiologische Kontrolluntersuchung
kann den Verdacht erharten oder sogar bestatigen, wenn sich bestimmte
réntgenologische Charakteristika, die auf ein Versagen der Knochen-Implantat-
Interaktion hinweisen, darstellen. Dazu gehdren im Einzelnen ein Lysesaum,
Osteolysen sowie eine vertikale Schaftsinterung. Anhand von vergleichenden
Rontgenbildern, welche in anndhernd gleicher Position und Rdntgentechnik
aufgenommen worden sind, wird somit der postoperative Verlauf beurteilt. Das
Ausmessen der Implantatlage zu ausgew&hiten Bezugspunkten bzw. die Uber-
einanderlagerung der Rontgenbilder kann das Ausmal3 einer Migrations-
bewegung und damit eines méglichen Implantatversagens verdeutlichen. Eine
vertikale Schaftsinterung tber 1,5 bis 2 mm in den ersten beiden Jahren besitzt
eine pradiktive Bedeutung im Hinblick auf eine vorzeitige Schaftlockerung.
Lysesaume, also Aufhellungszonen an Knochen-Implanat- bzw. Knochen-
Zement-Grenzen, werden erst bedeutend, wenn sie grof3er als 2 mm sind. Bei
zementfreien Implantaten ist ein nur unvollstéandiger Lysesaum unter 2 mm, der
nicht progredient ist, nicht einmal ungewdhnlich (Katzer 2003).

In der Uberwiegenden Zahl ist die Diagnose aber Kklinisch begriindet,
insbesondere bei eindeutiger Instabilitdt, wenn abnorme Beweglichkeiten der
Extremitat zu beobachten sind. In diesen Fallen gestaltet sich die Prothesen-
wechseloperation weniger schwierig, da die Prothesenschafte ohne grol3en
Aufwand aus dem Knochen entfernt werden kdnnen.

Eher selten ist die aseptisch gelockerte Prothese ein Zufallsbefund im
Rahmen einer Wechseloperation bei Auftreten anderer mechanischer

Komplikationen, wie z. B. dem relativ haufigen Polyethylenverschleif3.
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3.5 Analyse der Rontgenbilder

Da wie beschrieben zur Diagnosestellung bzw. —sicherung im klinischen
Alltag unterstitzend die Rontgenkontrollaufnahmen Anwendung finden, sollte in
der Retrospektive eine Analyse der Aufnahmen im Verlauf erfolgen. Dazu
wurden die entsprechenden Patientenbilder mittels Durchleuchtungsscanner
digitalisiert und anschlie3end chronologisch sortiert.

Um eine Beurteilung Uber das Primarimplantationsergebnis abzugeben,
erfolgte die Evaluation der Rontgenbilder insbesondere im Hinblick auf die
Ubereinstimmung der Antekurvation des Implantatschaftes mit dem Femur-
schaft. In erster Linie diente dazu die erste postoperative Rontgenbildauf-
nahme. Anhand derer wurde des Weiteren beurteilt, ob eine optimale
Anpassung des Implantates an den Knochen erreicht wurde. Ein bereits post-
operativ sichtbarer fehlender Kontakt im Sinne eines fehlenden ,pressfit’s”
wurde bei entsprechender Ausdehnung als eine unzureichende Primarstabilitéat
gedeutet. Allerdings wurde dies nur mit der Einschrankung an Patienten mit

einer Lockerung innerhalb von 24 Monaten gewertet.

3.6 Datenauswertung

Zunachst wurden samtliche Daten in die mit dem Computerprogramm
Microsoft Access 97 erstellte Datenbank eingegeben. Uber eine Abfrage
konnten einzelne Kriterien untereinander verglichen werden. In tabellarischer
Form wurde eine Ubersicht tiber die Daten der Lockerungsfélle erreicht und es
erfolgte die Haufigkeitsanalyse einzelner Merkmale mittels SQL-Abfragen.

Die graphische Auswertung und Bearbeitung der Ergebnisse erfolgte,
nachdem die Daten in das Programm Microsoft Excel 2000 Ubertragen wurden.

Die Signifikanzprifung der ausgewahlten Merkmale wurde mittels Chi-
Quadrat-Test vorgenommen.

Eine Darstellung der Protheseniuberlebenswahrscheinlichkeiten wurde in

Form von Kaplan-Meier-Uberlebenskurven realisiert.
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3.7 Methodenkritik

Eine retrospektive Arbeit beinhaltet einige Nachteile. So ist eine rtck-
blickende Datenerhebung und —auswertung auf eine lickenlose Dokumentation
angewiesen. Die alteren und sehr umfangreichen Krankenakten waren teil-
weise unvollstandig, so dass einige Angaben nicht aufgenommen und ausge-
wertet werden konnten.

Die Auswertung vermuteter Einflussgréf3en auf die aseptische Lockerung,
wie die Einnahme von Kortikosterioden, ein vorhandener Diabetes mellitus oder
ein Nikotinkonsum, welche die Knochenqualitdt mindern kdnnten, konnte
aufgrund nur unzureichender Angaben nicht erfolgen.

Da viele der Patienten grol3e Entfernungen zuriickzulegen hatten, wurden
diese nur in der frihen postoperativen bzw. rehabilitativen Phase nach-
untersucht und anschlieBend in die Weiterbehandlung in heimatnahe
Fachabteilungen entlassen. Diese Patienten standen demzufolge nicht fur das
weitere Follow-up zur Verfigung, was zur Verkirzung des durchschnittlichen
Beobachtungszeitraumes flhrte.

Auch konnten aufgrund der Retrospektive einige Punkte im Nachhinein
nicht mehr untersucht werden. So ist z. B. die Klarung eines ursachlichen
Zusammenhanges zwischen aseptischer Lockerung und Traumafolgen anhand
der Daten nicht méglich.

Grundsatzlich steht mit 312 Patienten im Gesamtkollektiv zwar eine breite
Datenbasis zur Verfligung, dennoch sind einzelne Auswertungen dieser Arbeit
oft nur wenig reprasentativ. Dies liegt daran, dass innerhalb des mit 25
Patienten deutlich kleineren Lockerungskollektivs bestimmte Auspragungs-
merkmale wie zum Beispiel Zementierung oder Prothesentyp nur in Einzelféllen
vorlagen und somit eine winschenswerte multivariate Analyse nicht mdglich
war. Im Folgenden werden diese Positionen mit einem entsprechenden Hinweis

versehen.
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4. ERGEBNISSE

4.1 Lockerungsrate

Bei 25 Patienten des Gesamtkollektivs von 312 Patienten kam es zu einer
aseptisch gelockerten Prothese. Dies entspricht einer Lockerungsrate von
8,0 %.

Die folgende Abbildung 7 stellt in Form von Kaplan-Meier-Kurven das

Prothesentberleben der verschiedenen Prothesentypen dar.

1,2
T
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o
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@ Obere Extremitéat
[ 0,4 11 "
2 Prox Tibia
o — .
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0 20 40 60 80 100 120 140

Zeit in Monaten

Abb. 7: Kaplan-Meier-Uberlebenskurven der versch. Prothesentypen

Die folgende Tabelle 1 stellt eine Ubersicht des Lockerungskollektivs dar.
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pat- | Alter bei | Tiis_nik- Schaftdicke | o ﬁj—gki Follow- —g-zr;g?:icor_
N_T Diagnose Iﬁ Technik Prothesentyp @ E(rlr-]?lp tiert Chemo/ Radiatio Erst.Op Mc%%te m
(mm) (Monate) {Monate) rung
1 | Osteosarkom 14 alt dist. Femur 215 14 nein Chemo 33 70 11
2 | Ewing-Sarkom 16 alt dist. Femur 250 k.A. nein Chemo/ Radiatio 31 73 29
3 | Urothelkarcinommetastase 60 alt diaphys. Femur 200 11 ja Chemo 2 11 k.A.
4 | MFH 46 alt dist. Femur 210 12 nein Chemo 60 60 27
5 | Ewing-Sarkom 14 neu dist. Femur 150 16 nein Chemo 26 42 29
6 | Weichteilmetastase 58 alt diaphys. Humerus 120 k.A. ja Chemo/ Radiatio 1 7 k.A.
7 | MFH 46 alt dist. Humerus k.A. k.A. ja Chemo 6 34 16
8 | Riesenzelltumor 51 alt dist. Femur k.A. 14 nein nein 12 12 k.A.
9 | Osteosarkom 37 neu dist. Femur 140 18 nein Chemo 11 36 k.A.
10 | Osteosarkom 18 neu prox. Tibia 130 12 nein Chemo 11 32 k.A.
11 | Osteosarkom 16 neu dist. Femur 160 16 nein Chemo 15 25 k.A.
12 | Osteosarkom 31 neu prox. Tibia 155 k.A. nein Chemo 27 60 k.A.
13 | Hypernephrommetastase 60 alt prox. Humerus 120 k.A. nein nein 94 108 16
14 | Osteosarkom 20 alt prox. Tibia 120 16 nein Chemo 59 95 29
15 | Osteosarkom 17 alt dist. Femur k.A. 16 ja Chemo 12 28 17
16 | Ewing-Sarkom 24 neu prox. Tibia 155 14 nein Chemo 18 24 k.A.
17 | Osteosarkom 20 alt dist. Femur 180 12 nein Chemo 22 104 15
18 | Osteosarkom 22 alt dist. Femur k.A. k.A. nein Chemo 33 42 k.A.
19 | Osteosarkom 14 alt dist. Femur 150 15 nein Chemo 80 127 27
20 | Fibrosarkom 51 alt dist. Femur 280 k.A. nein Chemo 10 95 5
21 | Osteosarkom 15 neu dist. Femur 160 14 nein Chemo 15 60 k.A.
22 | Osteosarkom 15 neu dist. Femur 230 16 nein Chemo 81 73 k.A.
23 | Hypernephrommetastase 65 alt dist. Humerus 140 8 ja Chemo/ Radiatio 32 42 24
24 | Ewing-Sarkom 15 neu prox. Tibia 235 k.A. nein Chemo 23 55 15
25 | Hypernephrommetastase 59 alt dist. Femur 160 16 nein Chemo/ Radiatio 44 5 k.A.

Tabelle 1: Lockerungskollektiv (n=25)
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4.2 Einflussfaktoren auf eine aseptische Lockerung

4.2.1 Lokalisation

Durch besonders hohe mechanische Beanspruchung ist der distale
Femurersatz mit einer Lockerungsrate von 13,2 % (14 von 106) der am
haufigsten gelockerte Prothesentyp. Hier kam es durchschnittlich nach 2,7
Jahren (min. 10 Monate, max. 6,8 Jahre) zu einem Implantatversagen. Bei
insgesamt 40 implantierten proximalen Tibiarekonstruktionen lockerten 4
Implantate (10,0 %) nach durchschnittlich 2,7 Jahren (min. 1,5 Jahre, max. 4,9
Jahre). Rekonstruktionen des proximalen Humerus lockerten zu 1,9 % (1 von
52 Fallen) nach 7,8 Jahren. Beim distalen Humerusersatz kam es in 40 % (2
von 5 Fallen) zur Lockerung. Eine ulnare Verankerung lockerte nach 7
Monaten, bei einer zweiten Rekonstruktion des Ellenbogens lockerte nach 2,8
Jahren die Humeruskomponente. Ein einziger Humerusdiaphysenersatz
lockerte bereits nach einem Monat.

Die diaphysare Rekonstruktion des Femurs lockerte in einem von 4 Fallen
(25 %). Bei Patienten mit einem proximalen Femurersatz zeigte sich keine
aseptische Lockerung.

Insbesondere im Kollektiv mit Rekonstruktionen der oberen Extremitat
handelt es sich um eine so kleine Patientengruppe mit entsprechend geringer
Datenlage, dass diese mit der Gesamtdatenlage nicht vergleichbar ist. Es soll
sich daher in der folgenden Auswertung auf die Prothesentypen distales Femur

und proximale Tibia beschrankt werden.

4.2.2 Verankerung

Im Lockerungskollektiv wurde in einem von insgesamt 14 Fallen (7,1 %)
der distale Femurersatz durch eine Zementierung des Schaftes fixiert. Bei den
verbliebenen 13 Rekonstruktionen (92,9 %) wurde eine zementfreie
Verankerung gewéhlt. Des Weiteren war bei 10 distalen Femurimplantaten
(71,4 %) die herkdbmmliche und bei 4 Femurimplantaten (28,6 %) die neue

Technik zur Anwendung gekommen.
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Da das neue Implantationsverfahren seinen wesentlichen Effekt auf die
Primarstabilitat zementfreier Rekonstruktionen hat, kann nur der genaue
Vergleich der entsprechenden Zahlen zementfrei verankerter Rekonstruktionen
eine Aussage liefern. Tabelle 2a zeigt eine Gegenuberstellung der
Lockerungsraten des distalen Femurs. Tabelle 2b stellt die Lockerungsraten

entsprechend fur die proximale Tibia dar.

Distaler Femur:

OP-Technik Verankerung Lockerungen Lockerungsrate
alte Technik zementfrei 9 von 27 33,3 %
alte Technik zementiert 1 von 32 3,1%
neue Technik (zementfrei) 4 von 46 8,7 %

Tabelle 2a: Abhangigkeit der Lockerungsrate von OP-Technik und Verankerung bei distalem Femur

Proximale Tibia:

OP-Technik Verankerung Lockerungen Lockerungsrate
alte Technik zementfrei 1von 3 33,3%
alte Technik zementiert Ovonl 0,0 %
neue Technik (zementfrei) 4 von 36 11,1 %

Tabelle 2b: Abhangigkeit der Lockerungsrate von OP-Technik und Verankerung bei proximaler Tibia

Die Lockerungszahlen — im Besonderen die haufiger gelockerten distalen
Femurrekonstruktionen nach herkdmmlicher, zementfreier Technik — verdeut-
lichen mit einem Signifikanzniveau von a=0,01 den Vorteil der weiterentwickel-
ten Implantationstechnik.

Im Fall der proximalen Tibiarekonstruktionen konnte aufgrund der gerin-

gen Patientenzahl keine Signifikanz nachgewiesen werden.

4.2.3 Resektionsausmalf

Unter onkologisch kurativem Ansatz erfolgt eine Tumorresektion so weit
wie moglich im Gesunden, was bedeutet, dass je nach Tumorvolumen der

befallene Knochen dementsprechend entfernt werden muss.
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Zur Vereinfachung wurden die Resektionslangen bei distaler Femur- und
proximaler Tibiaresektion in Gruppen unter 150 mm, von 150 bis 199 mm und
ab 200 mm eingeteilt. Unter den Angaben im Gesamtkollektiv war bei den
Patienten mit distaler Femurrekonstruktion in 34 Fallen eine Resektionslange
von unter 150 mm, in 21 Fallen unter 200 mm und in 24 Féllen ab 200 mm zu
verzeichnen (durchschnittliche Resektionslange distaler Femur: 170 mm). Bei
27 Patienten waren beziglich der Resektionslange keine Angaben vorhanden.

Im Lockerungskollektiv war in einem Fall mit distalem Femurersatz unter
150 mm, bei 6 Patienten unter 200 mm Knochen und bei 4 Patienten ab 200
mm Knochen reseziert worden (durchschnittliche Resektionslange: 186 mm).
Bei 3 Patienten mit distalem Femurersatz konnten keine Angaben bezuglich der
genauen DefektgroRe registriert werden. Tabelle 3a fasst die Daten aus
Gesamt- und Lockerungskollektiv zusammen und beinhaltet die entsprechen-

den Lockerungsraten.

Distaler Femur:

Resektionslange Lockerungen| Lockerungsrate
<150 mm 1 von 34 2,9 %
150-199 mm 6 von 21 28,6 %
> 200 mm 4 von 24 16,7 %

Tabelle 3a: Abhangigkeit der Lockerungsrate von der Resektionslange bei distalem Femur

Unter den insgesamt 40 proximalen Tibiarekonstruktionen wurde bei 16
Patienten weniger als 150 mm, bei 13 Patienten weniger als 200 mm und in 3
Fallen mindestens 200 mm Knochen reseziert. Bei 8 Patienten gab es keine
Angabe zur Resektionslange.

Bei gelockerter Tibiarekonstruktion lag das Resektionsausmald in einem
Fall unter 150 mm, in zwei Fallen unter 200 mm und im verbleibenden Fall Gber
200 mm (durchschnittiche Resektionslange prox. Tibia: 166 mm). Die

entsprechenden Lockerungsraten sind Tabelle 3b zu entnehmen.
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Proximale Tibia:

Resektionslange Lockerungen| Lockerungsrate
<150 mm 1 von 16 6,3 %
150-199 mm 2von 13 15,4 %
> 200 mm l1von3 33,3 %

Tabelle 3b: Abhangigkeit der Lockerungsrate von der Resektionslange bei proximaler Tibia

Mittels Chi-Quadrat-Test und einer Irrtumswahrscheinlichkeit von a=0,05
lasst sich eine Signifikanz der Ergebnisse bei distaler Femurrekonstruktion

belegen, nicht jedoch bei proximaler Tibiarekonstruktion.

4.2.4 Intra-/extraartikulare Resektion distaler Femur/proximale Tibia

Die Unterscheidung zwischen intra- und extraartikularem Resektions-
ausmal’ benaltet einen entsprechend groéf3eren Weichteildefekt bei extraartiku-
larem Vorehen, da in einem solchen Fall die Gelenkkapsel ohne Er6ffnung
entfernt wird.

Bei der distalen Femurrekonstruktion erfolgte die Tumorresektion bei
insgesamt 87 Patienten (82,1 %) des Gesamtkollektivs intraartikular und bei 16
Patienten (15,1 %) extraartikular (bei 3 Patienten keine Angaben). Zu einer
aseptischen Implantatlockerung kam es bei der intraartikularen Resektion bei
11 Patienten (12,6 %) nach durchschnittlich 2,4 Jahren. Im Falle eines extra-
artikularen Vorgehens kam es in 3 Fallen (18,8 %) ebenfalls nach durch-
schnittlich 2,4 Jahren zu einem Implantatversagen durch Lockerung. Ein
signifikanter Nachteil der extraartikularer Resektion zeigt sich nicht, jedoch
deuten die Zahlen einen Vorteil bei weniger ausgedehnter Resektion an.

Beim proximalen Tibiaersatz erfolgte die Tumorresektion in 38 Fallen
(95,0 %) des Gesamtkollektivs intraartikular und lockerte dann im weiteren
Verlauf bei 5 Patienten (13,2 %) nach durchschnittlich 2,7 Jahren. Ein extra-
artikulares Vorgehen war beim proximalen Tibiaersatz in 2 Fallen méglich,

jedoch kam es bei diesen zu keiner Lockerung.
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4.2.5 Lappenplastik

Aufgrund einer gro3en Weichteilresektion war in 26 Fallen (24,5 %) des
Gesamtkollektivs mit distalem Femurersatz eine Muskelschwenklappenplastik,
bei welcher entweder der M. bizeps femoris verlagert oder ein Gastrocnemius-
schwenklappen durchgefihrt wurde, notwendig.

Bei den Patienten im Lockerungskollektiv mit distalem Femurersatz
erfolgte in 6 Fallen eine Weichteildeckung der Prothese durch eine Lappen-
plastik. Es trat also in 23,1 % der distalen Femurrekonstruktionen mit
Lappenplastik nach durchschnittlich 2,5 Jahren eine Lockerung der Prothese
auf. Im Fall des distalen Femurersatzes ohne Muskelschwenklappenplastik
konnte bei 8 von 80 Patienten und somit einer Lockerungsrate von 10 % kein

signifikanter Zusammenhang (a>0,05) hergestellt werden.

4.2.6 Polyethylenverschleil3

Es handelt sich hier um den
Verschlei? mechanisch besonders
beanspruchter Implantatkomponen-
ten. Dazu zdhlen zum einen die

Prothesengleitlager aus Polyethylen

und auf der anderen Seite die aus-

schlieBlich bei der distalen Femur-

Abb. 8: Modifiziertes Polyethylen-Schloss aus

rekonstruktion in der metallischen Poly-Ether-Ether-Keton (PEEK)

Gelenkrolle enthaltene innen liegen-

de Polyethylenrolle, welche als Verbindungselement zwischen der proximalen
und der distalen Implantatkomponente dient (siehe Abbildung 8). Gerade der
Verschleil3 dieses Verbindungselementes fuhrt zu einer deutlichen Gelenk-
instabilitdt und kann konsekutiv eine aseptische Lockerung mit verursachen.

Im Gesamtkollektiv liel3 sich bei insgesamt 10 Patienten mit distaler
Femurrekonstruktion, losgeldst von einer Implantatrevision, ein Polyethylen-
verschleil3 des Gelenkschlosses, bei einigen Patienten sogar mehrmals, nach-
weisen. Zu einem Verschlei3 des PE-Schlosses, entweder vor der operativen

Revision bei aseptischer Lockerung oder nach erfolgtem Schaftwechsel, kam
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es bei insgesamt 3 Patienten mit distalem Femurersatz. Eine Lockerungsrate
von 30 % spricht fur einen wesentlichen Risikofaktor.

Des Weiteren soll eine Betrachtung des zeitlichen Zusammenhanges
zwischen PE-Verschleild und Lockerungsereignis vorgenommen werden. Bei
einem Patienten lagen zum Zeitpunkt des PE-Verschleil3es leider keine
Angaben vor. In einem weiteren Fall mit distalem Femurimplantat stellte sich
bereits nach 3 Monaten ein PE-Gelenkrollenversagen dar, obwohl diese im
Rahmen der Revisionsoperation standardmaflig ausgetauscht wurde. Die
zeitliche Nahe zum Lockerungsereignis lasst vermuten, dass eine madgliche
Gelenkinkongruenz fir eine UbermaRige Belastung und Abnutzung verantwort-
lich ist. Demgegenuber steht allerdings ein weiterer Patient, dessen PE-Schloss

erst 48 Monate nach Lockerungsrevision ausgetauscht werden musste.

4.2.7 Adjuvante Therapien

Nach etablierten Leitlinien werden das Osteosarkom und das Ewing-
Sarkom durch eine adjuvante Chemo- bzw. Strahlentherapie behandelt.

Adjuvante Therapien wie Chemotherapie bzw. Radiatio wurden bei
insgesamt 199 Patienten (63,8 %) eingesetzt. 151 Patienten (48,4 %) erhielten
ausschlie3lich eine adjuvante Chemotherapie, bei 17 Patienten (5,4 %) kam
ausschlief3lich eine Radiatio zum Einsatz und bei 31 Patienten (9,9 %) wurde
eine Kombination von beidem angewandt. 113 Patienten (36,2 %) erhielten

weder Chemo- noch Strahlentherapie.

Adjuvante Therapie(n) Lockerungen| Lockerungsrate
keine 2von 113 1,8%
Chemotherapie 19 von 151 12,6 %
Radiatio 0 von 17 0,0 %
Kombination Chemo/Radiatio 4 von 31 129 %

Tabelle 4a: Abhangigkeit der Lockerungsrate von der Anwendung adjuvanter Therapien

Die Lockerungsraten in Abhangigkeit von der Anwendung adjuvanter
Therapien zeigt Tabelle 4a. Zusammenfassend betragt die Lockerungsrate
ohne adjuvante Therapien 1,8 %, wahrend bei Einsatz mindestens eines

adjuvanten Regimes durchschnittlich 11,6 % der Implantate lockerten und somit
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ein signifikanter Zusammenhang (a=0,005) zwischen Anwendung adjuvanter
Therapien und einem gehauften Implantatversagen besteht.

Auch die Zahlen der Rekonstruktionstypen distaler Femur und proximale
Tibia unter Anwendung entsprechender adjuvanter Therapie, in Tabelle 4b und
4c dargestellt, verdeutlichen diesen Zusammenhang. Allerdings sind die
Ergebnisse bei der proximalen Tibiarekonstruktion aufgrund des geringen

Anteils im Lockerungskollektiv nicht zu verwerten.

Distaler Femur:

Adjuvante Therapie(n) Lockerungen| Lockerungsrate
keine 1 von 30 3,3%
Chemotherapie 11 von 66 16,7 %
Radiatio Ovon5 0,0 %
Kombination Chemo/Radiatio 2von>5 40,0 %

Tabelle 4b: Abhangigkeit der Lockerungsrate von der Anwendung
adjuvanter Therapien bei distalem Femur

Proximale Tibia:

Adjuvante Therapie(n) Lockerungen| Lockerungsrate
keine Ovon 4 0,0 %
Chemotherapie 5 von 34 14,7 %
Radiatio Ovonl 0,0 %
Kombination Chemo/Radiatio Ovonl 0,0 %

Tabelle 4c: Abhéngigkeit der Lockerungsrate von der Anwendung
adjuvanter Therapien bei proximaler Tibia

Die Ergebnisse einer differenzierten Betrachtung der angewandten adju-
vanten Therapieprotokolle mit der Unterscheidung der Verankerungstechnik, in
Tabelle 4d dargestellt, zeigen zwar die bereits oben zu erkennende Tendenz,
jedoch kann ein signifikanter Zusammenhang hier ebenfalls nicht hergestellt

werden.
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Gesamtkollektiv Lockerungen Lockerungen
(Anzahl) (prozentualer Anteil)

Adjuv. Therapie(n) zementfrei | zementiert| zementfrei| zementiert
keine 2 von 53 0 von 60 3,8 % 0,0 %
Chemotherapie 16 von 124 3 von 27 12,9 % 11,1 %
Radiatio Ovon 8 Ovon9 0,0 % 0,0 %
Kombination 3 von 25 1von 6 12,0 % 16,6 %
Chemo/Radiatio

Tabelle 4d: Abhangigkeit der Lockerungsrate von adjuvanten Therapien, Differenzierung nach
Verankerungstechnik

Im Vergleich dazu soll Tabelle 4e noch einmal die genauen Daten der
distalen Femurrekonstruktion mit entsprechender Berlcksichtigung der Veran-

kerungstechnik darstellen. Die Zahlen sind entsprechend vergleichbar.

Distales Femur Lockerungen Lockerungen
(Anzahl) (prozentualer Anteil)

Adjuv. Therapie(n) zementfrei | zementiert| zementfrei| zementiert
keine 1von 13 0 von 17 7,7 % 0,0 %
Chemotherapie 10 von 54 1von 12 18,5 % 8,3 %
Radiatio Ovon3 0 von 2 0,0 % 0,0 %
Kombination 2von 4 Ovonl 50,0 % 0,0 %
Chemo/Radiatio

Tabelle 4e: Abhangigkeit der Lockerungsrate von adjuvanten Therapien;
Differenzierung nach Verankerungstechnik bei distalem Femur
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4.2.8 Weitere Einflussgrofien

4.2.8.1 Einfluss des Body Mass Index

Das Patientengewicht im Lockerungskollektiv zeigte eine Verteilungsbreite
zwischen 47 kg und 88 kg. Das Durchschnittsgewicht lag bei 66,4 kg. Unter
Einbeziehung der KorpergrofRe konnte der Body Mass Index? errechnet werden.
Es ergab sich ein Durchschnittswert von 22,2 kg/m? fir das Lockerungs-
kollektiv. Mit einem maximalen Wert von 31,6 kg/m2 zeigte ein Patient eine
Adipositas®. Der minimale Wert lag mit 16,9 kg/m2 im Bereich des Unterge-
wichts.

Der BMI-Durchschnittswert im Gesamtkollektiv lag mit einer Spannbreite
von minimal 14,1 kg/m2 und maximal 39 kg/m2 bei 23,5 kg/m2.

Bei einem Signifikanzniveau von a=0,05 konnte keine Signifikanz beziig-
lich eines Zusammenhanges zwischen Ubergewicht und einer aseptischen

Lockerung nachgewiesen werden.

4.2.8.2 Altersverteilung

Das mittlere Alter der Patienten im Gesamtkollektiv betrug bei der Erst-
implantation 38,4 Jahre. Bei den 25 Patienten mit einer Lockerung ergab sich
ein Durchschnittsalter von 32,2 Jahren (min. 13,6 Jahre, max. 64,9 Jahre). 16
von 25 revidierten Patienten (64,0 %) lagen mit ihrem Alter unterhalb des
Durchschnittsalters des Gesamtkollektivs.

Die Betrachtung der Patienten mit distalem Femurersatz zeigte im
Gesamtkollektiv ein Durchschnittsalter von 34,9 Jahren und im Lockerungs-
kollektiv von 28 Jahren. Bei Patienten mit proximalem Tibiaersatz lag das
Durchschnittsalter im Gesamtkollektiv bei 23,2 Jahren und im Lockerungs-
kollektiv bei 21,6 Jahren.

% BMI= Korpergewicht in kg dividiert durch KorpergroRe in m zum Quadrat; Einheit: kg/m2
® Laut WHO gilt folgende BMI-Klassifikation: Untergewicht (< 19), Normalgewicht (19-25),
Praadipositas (25-30), Adipositas (> 30).
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Auch hier konnte kein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Alter

der Patienten und einem Implantatversagen hergestellt werden.

4.3 Analyse der Rontgenbilder

Eine unter Kapitel 3.4.1 beschriebene Analyse der Roéntgenbilder
erhartete den Verdacht, dass es bei einzelnen Patienten zu einem
Implantatversagen aufgrund fehlender Primarstabilitat und nicht im eigentlichen
Sinne um eine aseptische Lockerung gekommen war. Die entscheidenden
Merkmale weisen auf ein nicht optimales Primarimplantationsergebnis hin. Von
immenser Bedeutung ist dabei die optimale Anpassung der Antekurvation des
Implantatschaftes mit derjenigen der Femurdiaphyse, damit es zu einer exakten
Verklemmung des mindestens 12 cm langen Implantatschaftes kommen kann,
wie es von Chao et al. (1985) gefordert wird. Auch die Implantation eines zu
dinnen Schaftes kann eine geringere Primérstabilitdt bedeuten und durch
auftretende Wackelbewegungen eine Auslockerung des Implantatschaftes
begtinstigen.

Von den 15 Patienten mit distaler Femurrekonstruktion lagen bei 13
Patienten Rontgenaufnahmen der rekonstruierten Extremitat vor. Eine definitive
Auswertung der Rontgenbilder erfolgte bei 12 Patienten, da in zwei Fallen keine
Verlaufsrontgenaufnahmen zur Auswertung existierten bzw. bei einem
Patienten mit konsekutiver Oberschenkelamputation die Analyse ausgesetzt
wurde.

Eine regelrechte Implantatlage in der ersten postoperativen Kontroll-
aufnahme konnte in 7 Fallen registriert werden. Bei insgesamt 4 Patienten
konnte nachgewiesen werden, dass die Antekurvation des Implantatschaftes
nicht korrekt mit der des Femurschaftes in Einklang gebracht wurde.

Unter Einbeziehung des Schaftdurchmessers der Rekonstruktion war bei
2 Patienten mit 12 bzw. 14 mm ein zu dinner Schaft implantiert worden, was
eine unzureichende Anpassung an die Knochenmarkhdhle beinhaltete — eine
hinzukommende fehlende Antekurvation begrindete eine verfriihte Lockerung

nach 12 bzw. 21 Monaten.
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Abb. 9a: Distale Femurre- Abb. 9b: Seitlicher Aufnahme der Abb. 9c: Distale Femurre-

konstruktion einer 37 jahrigen distalen Femurrekonstruktion aus konstruktion eines 51 jahrigen
Patientin, 18 mm Schaftdurch-  Abb. 9a, fehlende Antekurvation der Patienten mit 280 mm
messer, zwei Cerclagen proximalen Schaftkomponente Resektionslange und

metaphysérer Verankerung des
proximalen Schaftes

In einem besonderen Fall war bei einer Patientin ein sehr massiver Im-
plantatschaft mit einem Durchmesser von 18 mm eingesetzt worden (Abbildung
9a). Dieser musste durch den Einsatz von Cerclagen abgesichert werden.
Radiologisch stellte sich hier eine nur noch marginal vorhandene Kortikalis-
substanz dar. Bei in diesem Fall zusatzlich nicht eingehaltener Antekurvation
(Abbildung 9b) kann die Lockerung innerhalb von 11 Monaten ebenfalls als ein
Implantatversagen bei unzureichender Primarstabilitat gewertet werden.

Ein weiterer Sonderfall soll Erwahnung finden: Bei einer nahezu
vollstdndigen Femurrekonstruktion mit einer Resektionslange von 280 mm

verblieben in diesem Fall nicht, wie gefordert, 12 cm Knochenschaft, um eine
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entsprechende Verankerungsmadglichkeit zu bieten. Radiologisch bestétigt sich
eine verbliebene Kontaktflache zwischen Knochen und Implantat auf einer
Lange von nur ca. 4 cm (Abbildung 9c). Der Ubrige Schaftanteil der Rekonstruk-
tion ragt in den metaphysaren proximalen Femur hinein, so dass zur weiteren
Stabilisierung hier eine proximale Verriegelungsschraube notwendig gewesen
ware und so eine Lockerung innerhalb von 10 Monaten durch unzureichende
Verankerung erklart werden kann.

Eine Auswertung der proximalen Tibiarekonstruktionen — bei denen eine
Ausrichtung der Antekurvation nicht erforderlich ist — zeigte in allen 4 Fallen

eine regelrechte Positionierung sowie eine gute Implantat-Knochen-Interaktion.

4.4 Therapie der gelockerten Prothese

Tabelle 5 zeigt eine Ubersicht des Lockerungskollektivs mit entsprechen-
den Angaben Uber die erfolgte Therapie der aseptischen Lockerung und
weiteren Komplikationen.

In 21 von 25 Fallen (84,0 %) wurde ein ,konventioneller Prothesenschaft-
wechsel vorgenommen. Dieses bedeutet, dass der gelockerte Implantatanteil
entfernt wurde — wenn notig auch verbliebene Knochenzementreste — und ein
neues Implantat in die vorbereitete Markhohle (Aufbohren des Markraumes und
hexagonale Schaftpraparation bei zementfreier Reimplantation) eingebracht
wurde. Bei unzureichender Knochenqualitit am Ubergang von Prothesen-
korpus und Schaft (bei Sinterung der Prothese) erfolgte eine Knochennach-
resektion. Eine Zementierung der gewechselten Prothesenschéfte erfolgte in
insgesamt 19 Fallen (90,5 %), in 6 Fallen kombiniert mit einer ein- oder
mehrfachen Verriegelung des Schaftes. Bei einem einzelnen Patienten erfolgte
eine unzementierte Reimplantation eines distalen Femurschaftes, diese in
Kombination mit einer proximalen Verriegelung. Bei 2 Patienten gab es zur
Verankerung keine Angaben.

Bei insgesamt nur 11 Patienten konnte ermittelt werden, in welcher
Relation der Durchmesser des Revisions- zum Primarschaft lag. In 3 Fallen
wurde ein 1 mm kleinerer Prothesenschaft zementiert (proximale Tibia n=2;

distales Femur n=1), um einen konzentrischen Zementmantel zu erméglichen.
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Bei 2 Patienten mit distaler Femurrekonstruktion blieb die SchaftgroRe gleich,
bei 3 Patienten (distales Femur n=2, proximale Tibia n=1) wurde sie um 1 mm
und bei 2 Patienten — mit ebenfalls distaler Femurrekonstruktion — um 3 mm
nach oben variiert. Bei einem weiteren Patienten musste sogar ein 6 mm
gro3erer Schaftdurchmesser gewahlt werden. Bei letztgenanntem Fall handelte
es sich um einen diaphysaren Femurersatz, welcher bereits primar durch
Knochenzement fixiert worden war. Es bleibt zu vermuten, dass die Entfernung
verbliebener Zementreste — meist ein schwieriger Vorgang — einen ausgedehn-
ten Knochensubstanzverlust hinterlassen hatte und somit ein viel groRRerer
Schaftdurchmesser mit erneuter Zementfixierung benétigt wurde. Wahrend
nahezu alle revidierten Rekonstruktionen mittels Knochenzementfixierung
implantiert wurden, konnte nur ein einzelner der genannten distalen Femur-
implantate (mit 3 mm grol3erem Schaftdurchmesser) erneut ohne eine
Zementierung eingebracht werden.

Aufgrund einer asymptomatischen Lockerung eines distalen Femur- sowie
eines proximalen Tibiaersatzes, mit jedoch noch ausreichender Knochen-
substanz, erfolgte bei zwei Patienten keine Revisionsoperation.

Bei einem dritten Patienten wurde zunachst ebenfalls, bei noch aus-
reichender Knochensubstanz, ein konservativer Therapieversuch durchgefuhrt.
Allerdings erfolgte hier im Verlauf von 33 Monaten nach Erstimplantation eines
distalen Femurersatzes auf Wunsch des Patienten eine Oberschenkel-
amputation, bei welcher sich die vermutete aseptische Lockerung der Prothese
histologisch bestétigte.

Die durchschnittliche Operationsdauer der Revisionsoperation betrug 180
Minuten (Minimum 95 min; Maximum 360 min). Bedingt durch den
konsequenten Einsatz einer Blutsperre flr den Bereich des Kniegelenks war
der Blutverlust mit im Durchschnitt 205 ml als gering einzustufen (Minimum 100
ml; Maximum 900 ml).

Es konnte aus der Dokumentation eine Krankenhausaufenthaltsdauer von

durchschnittlich 17 Tagen (min. 7 Tage, max. 29 Tage) entnommen werden.
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Schaftdicke

Liegedauer

% _g_Lockergn == Ze_men bei Revi- | Verriegelung Komplikation nach Lockerung bei Revision Anzah} Ennekinq-_S(_:ore
Nr | Therapie tiert sion (mm) (Tage) Re-OP’s nach Revision
1 | Amputation - - - 29 1 24
2 | Schaftwechsel ja 18 - PE-Verschleil 24 1 k.A.
3 | Schaftwechsel ja 17 Verriegelung (3-fach) 16 1 k.A.
4 | Schaftwechsel ja 15 prox. Verriegelung 27 1 14
5 [ Konservativ - - - - 2 26
6 | Schaftwechsel ja k.A. Verriegelung (1-fach) 12 1 k.A.
7 | Schaftwechsel ja k.A. - k.A. 1 27
8 | Schaftwechsel ja k.A. - k.A. 1 k.A.
9 [ Schaftwechsel ja 17 - PE-Verschlei3 (3 Mo. n. Wechsel) 7 2 k.A.
10 [ Schaftwechsel ja 13 38 1 k.A.
11 [ Schaftwechsel ja 18 - 8 1 k.A.
12 [ Schaftwechsel ja 16 - 9 2 k.A.
13 | Schaftwechsel ja k.A. - PE-Verschleif3 (4 Mo. vor Wechsel) k.A. 1 k.A.
14 | Schaftwechsel ja 15 Verriegelung k.A. 1 28
15 [ Schaftwechsel ja k.A. - 20 1 30
16 [ Schaftwechsel ja 13 - 16 1 k.A.
17 | Schaftwechsel ja k.A. - 2. Lockerung, Schaftbruch (n. 72 Mo.) 15 2 27
18 [ Schaftwechsel ja 14 - k.A. 1 k.A.
19 | Schaftwechsel nein 18 prox. Verriegelung Schraubenluxation k.A. 2 k.A.
20 | Schaftwechsel ja k.A. - PE-Verschlei3 (48 Mo. n. Wechsel) 11 2 20
21 | Schaftwechsel ja 15 - 7 1 k.A.
22 | Wechsel Tibia-Plateau k.A. k.A. - k.A. 1 k.A.
23 | Schaftwechsel ja k.A. Verriegelung 16 1 24
24 | Konservativ - KA. - f\f]:iggi’;giﬂs"he Infektion (n. 48 Mo.), 26 3 KA.
25 | Schaftwechsel ja k.A. - k.A. 1 k.A.

Tabelle 5: Lockerung, Therapie und weitere Komplikationen

Seite 32




4.5 Komplikationen nach Revisionsoperation

Besonderes Augenmerk liegt hier auf den implantatassoziierten Komplika-
tionen, wobei der Verschleil des PE-Schlosses schon im Kapitel 4.2.6
bearbeitet wurde.

Bei einem Patienten des Lockerungskollektives kam es zu einer zweiten
aseptischen Lockerung. In diesem Fall der distalen Femurrekonstruktion
ereignete sich 72 Monate nach der ersten Schaftrevision ein Prothesenschaft-
bruch im Rahmen einer erneuten Lockerung. In der zweiten Schaftwechsel-
operation wurde dann ein 18 mm im Durchmesser messender Schaft zement-
frei, allerdings mit Verriegelung, reimplantiert.

Fur spatere Diskussion sorgt ein Patient mit proximaler Tibiarekonstruk-
tion aus der Gruppe von drei Patienten, bei denen zunachst ein konservativer
Therapieversuch unternommen wurde. Bei diesem kam es nach 48 Monaten zu
einer periprothetischen Infektion mit konsekutivem Implantatausbau und im

Verlauf notwendigen Unterschenkelamputation.

4.6 Reoperationen

4.6.1 Reoperationsrate im Gesamtkollektiv

Insgesamt 104 Patienten des Gesamtkollektivs (33,3 %) wurden aufgrund
von Komplikationen revidiert. In 64 Fallen (61,5 % der revisionsbedurftigen
Patienten), in denen die Patienten nur einmalig nachoperiert werden mussten,
handelte es sich meist um mechanisches Prothesenversagen und PE-
Verschleil. Auch Wundheilungsstérungen, Hamatome oder Serome konnten
bei 13 Patienten (12,5 %) durch eine einmalige Nachoperation behandelt

werden.
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24 Patienten (23,1 %) wurden insgesamt zweimal, 5 Patienten (4,8 %)
dreimal, 9 Patienten (8,7 %) viermal und jeweils 1 Patient (0,4 %) sogar funfmal
bzw. sechsmal revidiert. In diesen Fallen handelte es sich meist um tiefe
Protheseninfektionen oder Wundheilungsstorungen (n=11) bzw. um Patienten

mit multiplen Komplikationen (n=7).

4.6.2 Reoperationsrate im Lockerungskollektiv

Bei 25 Patienten mit aseptisch gelockerter Prothese konnte diese
Komplikation in 17 Fallen (68 %) durch eine einmalige Nachoperation
beherrscht werden.

Bei weiteren Komplikationen waren in 5 Fallen (20 %) zweimalige Nach-
operationen, bei zwei Patienten durch erneute Implantatiockerung, bei zwei
Patienten mit PE-Verschleil3 nach Erstimplantation notwendig. In einem einzel-
nen Fall waren aufgrund einer sich im Verlauf entwickelnden periprothetischen

Infektion und einer Wundheilungsstérung drei Reoperationen notwendig.

4.7 Funktion

Anhand des Enneking-Scores (Enneking et al. 1993, siehe Punkt 3.1)
konnte fur insgesamt 12 Patienten des Lockerungskollektivs, bei denen diese
Daten anhand der Aktenanalyse erhoben werden konnten, ein durchschnitt-
licher Funktionswert von 21 von moglichen 30 Punkten (min. 11, max. 29
Punkte) vor der Lockerung errechnet werden. Bei insgesamt 9 Patienten
errechnete sich ein mittlerer Score-Wert nach der Schaftwechseloperation von
24 Punkten (min. 14, max. 30 Punkte).

Ein direkter Vergleich der Funktion vor und nach einem Implantatversagen
war in insgesamt 9 Fallen moglich. Es zeigten 5 Patienten vor der Lockerung
ein unzureichendes Ergebnis mit Scorewerten zwischen 11 bis 17 Punkten,
welche sich nach der Prothesenrevision auf Werte von 20 bis 27 besserten
(durchschnittlich 12,8 Punkte Verbesserung).
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Daneben konnte in 3 Fallen eine FunktionseinbulRe nach der Revision

aufgedeckt werden. In zwei Fallen handelte es sich lediglich um Kkleine

Punktabweichungen (Verschlechterung um 1 bzw. 3 Punkte). In einem Fall

verschlechterte sich allerdings die Funktion um 13 Punkte, wobei dies in der

disseminierten Tumorerkrankung der Patientin begrindet ist.

Abbi

[dung 10 stellt die Funktionsanderungen als Differenz der

vergleichbaren Einzelwerte in Form eines positiven bzw. negativen Ausschlags

dar.

15+

10

-10 4

-15 -

e g

20 1 15 17 8 23 14 5 4
Patienten-Nr.

Abb. 10: Veranderung der Enneking-Funktionswerte nach Revision

Seite 35



5. DISKUSSION

Durch verbesserte Technologien im Bereich der extremitatenerhaltenden
Chirurgie sowie Fortschritte innerhalb der chemotherapeutischen Behandlungs-
strategien ist es heute zumeist moglich, Patienten mit malignen
Knochentumoren vor einer Amputation zu bewahren. Es konnte die 5-Jahres-
Uberlebensrate der Betroffenen von weniger als 10 % auf Gber 60 % gesteigert
werden (Bielack et al. 2004), so dass an die Rekonstruktionsverfahren heute
auch langfristig erhdhte Anspriche bei zumeist jungen und sportlich aktiven
Patienten gestellt werden (Unwin et al. 1996). Alternative Rekonstruktions-
verfahren, wie der Ersatz durch Spenderknochen (Allografts), freie oder
gefalRgestielte autologe Fibula, die Clavikula-pro-Humero-Operation oder die
Umkehrplastik, sind weitgehend in den Hintergrund gertickt worden. So wird
heute die Mehrzahl der Knochendefekte mit einer Tumorendoprothese
rekonstruiert (Mittermayer et al. 2002; Blunn et al. 2000; Ham et al. 1998).
Wahrend zu Beginn der Tumorendoprothetik individuelle Onepiece-
Stahlprothesen verwendet wurden, welche intraoperativ keine Variations-
maoglichkeiten lieBen, so erfolgt heutzutage die Defektrekonstruktion mit
modularen, zumeist aus Titan hergestellten Implantaten. Mit dem Wandel des
Implantatdesigns und der Optimierung der Implantationstechniken hat sich in
den letzten 30 Jahre auch die 5-Jahres-Uberlebensrate der Tumor-
endoprothesen, trotz der besseren Uberlebenschancen der meist eher jungen
und korperlich sehr aktiven Patienten und folglich héheren Anforderungen an
die Implantate, von 20 % auf 85 % verbessert (Mittermayer et al. 2002).

Dennoch gibt es weiterhin Komplikationen, die im Wesentlichen die
Prognose der Rekonstruktionen bestimmen. Zu nennen sind die tiefe Infektion
und die aseptische Lockerung der Prothesenschafte. Unter einer Reihe von
Autoren gilt heute die aseptische Lockerung als eines der schwerwiegendsten
und haufigsten Probleme der Tumorendoprothesen (Horowitz et al. 199S3;
Unwin et al. 1996; Mittermayer et al. 2001/2002).
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5.1 Lockerungsraten

Durch eine Analyse mehrerer Studien konnten verschiedene Lockerungs-
raten zusammengetragen werden. Die Vergleichbarkeit der Zahlen wird aber
aufgrund unterschiedlicher Prothesensysteme und unterschiedlicher Angaben
zur Implantatlokalisation eingeschrankt. So zeigt sich in einer Komplikations-
analyse von Wirganowicz et al. (1999) bei 278 Patienten mit unterschiedlichen
Prothesentypen verschiedener Firmen eine aseptische Lockerungsrate von
insgesamt 44 %. Etwa drei Jahre spater beschrieben Plotz et al. (2002) bei 60
Patienten mit sogenannten ,custom-made®“-Prothesen verschiedener Firmen —
sowohl zementiert als auch unzementiert — eine Lockerungsrate von insgesamt
5 %. Unwin et al. (1996) errechneten fur die sogenannte ,Stanmore-Prothese” —
eine rein intramedullar verankerte Rekonstruktion — eine Lockerungsrate von
7 %.

Ritschl und Capanna et al. gaben 1992
fir die KMFTR®-Prothese, welche mittels
einer zusatzlichen externen Plattenverschrau-
bung an der &auf3eren Kortikalis eine zu-
satzliche Fixation erzielen soll, bei 206 nach-
untersuchten Patienten eine Lockerungsrate
von nur 5,8 % innerhalb von 8 Jahren an. Bei
Vergleichbarkeit des Implantatsystems war
bei Mittermayer et al. (2002) bei 251
KMFTR®-Rekonstruktionen der unteren Ex-
tremitat eine Lockerungsrate von 8,4 % zu
verzeichnen.

Retrospektiv  wurde die zusatzliche

extramedullare Schaftverankerung nachteilig

bewertet, da sich die Schraubenfixation — als apb. 11: 35-jahriger Patient, z.n. KMFTR®-

" . . Prothesenimplantation 1992 bei
transossare Verbindung zwischen extra- und  osteosarkom des distalen Femurs, Z.n.
. " . Entfernung der Schrauben, aktuell:
intramedulléarer Verankerung — als eine Soll- Lockerung und Bruch des Schatftes

bruchstelle mit schnellerer Materialermidung
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und Implantatbruch erwiesen hat. Ein weiterer Nachteil dabei war, dass durch
die zu rigide distale Verankerung ein Stress-shielding am Ubergang von
Prothesencorpus und Schaft induziert wurde.

In Anbetracht der Ergebnisse und der rasanten Weiterentwicklung der
Rekonstruktionssysteme finden heutzutage ausschlief3lich Implantate mit rein
intramedullarer Schaftverankerung Anwendung.

Hierbei ist der intramedullaren Schaftlange eine besondere Bedeutung
zum Erreichen einer optimalen Primarstabilitdt und damit der Beeinflussung der
Prothesentberlebensdauer beigemessen worden. So handelt es sich nach
Chao et al. (1985) bei 12 cm um die optimale Schaftlange, bei der ein
Verklemmen des Implantatschaftes in der Diaphyse ermdéglicht werden kann
und bei der die distale Verankerung seltener zum Stress-shielding fuhrt.

In der hier durchgefiuihrten Studie kam es im Gesamtkollektiv in 8 % der
Falle zu einer aseptischen Lockerung. Mit dieser Zahl bestatigt sich ein gutes

Endoprothesensystem und eine ausgereifte Implantationstechnik.

5.1.1 Lokalisation

Die aseptische Lockerung ist nach weitlaufiger Meinung Uberwiegend ein
biomechanisches Problem, da diese erwiesenermal3en durch ein gehauftes
Auftreten im stark belasteten Kniegelenkbereich (Chao/Sim et al. 1985; Gebert
et al. 2002) auffallt. Rekonstruktionen im Huft- und Schulterbereich haben im
Vergleich zu dieser Lokalisation eine bessere Uberlebenswahrscheinlichkeit
(Malawer/Chao et al. 1995). Um eine entsprechend sinnvolle Einordnung der
erhobenen Daten und eine Vergleichbarkeit der Ergebnisse zu erhalten, sollen
im Folgenden insbesondere die Defektrekonstruktionen der unteren Extremitat,
also die Zahlen bezuglich distaler Femur- und proximaler Tibiarekonstruktionen
berlicksichtigt werden.

Bereits bei Ham et al. (1998) zeigte sich die hochste Komplikationsrate bei
distalen Femurrekonstruktionen mit 60 % (9 von 15 Fallen). Von insgesamt 15
distalen Femurrekonstruktionen wurden jedoch nur vier Implantate aufgrund
mechanischer Komplikationen revidiert. In nur einem Fall war eine aseptische

Lockerung daflr verantwortlich, was einer Lockerungsrate von 6,7 % entspricht.
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Horowitz et al. (1993) beschreiben die Lockerungsraten4 der unter-
suchten, fast ausschliel3lich zementierten, Rekonstruktionen abhangig von der
Lokalisation mit 0 % fur proximale und 22 % fur distale Femurimplantate sowie
27 % fur proximale Tibiarekonstruktionen.

In einer Untersuchung von Unwin et al. (1996) war bei 124 von insgesamt
1001 untersuchten Patienten eine Revision notwendig, bei 71 dieser Patienten
aufgrund einer aseptischen Lockerung. Auf die Gesamtzahl der einzelnen
implantierten Rekonstruktionstypen bezogen, kam es in 9,9 % der Falle (49 von
493) bei einer distalen Femurkomponente zur aseptischen Lockerung, gefolgt
von proximalen tibialen Implantaten mit 6,5 % (16 von 245) und proximalen
Femurimplantaten mit 2,3 % (6 von 263). Auch hierbei handelte es sich
ausschlief3lich um zementierte Implantate.

Mittermayer et al. (2002) konnten ahnliche Ergebnisse auch bei unzemen-
tierten Rekonstruktionen nachweisen. Hier zeigten ebenfalls die distalen
Femurimplantate (5-Jahres-Lockerungsrate: 24 %) und die proximalen Tibia-
komponenten (5-Jahres-Lockerungsrate: 15 %) eine schlechtere Uberlebens-
wahrscheinlichkeit als proximale Femurprothesen (5-Jahres-Lockerungsrate:
4 %).

Im Zuge dieser Arbeit konnte das in der Literatur beschriebene bevorzugte
Auftreten der aseptischen Lockerung bei Rekonstruktionen im Kniegelenk-
bereich bestatigt werden. Mit einer Lockerungsrate von 13,2 % entsprechend
14 von 106 implantierten distalen Femurprothesen (ohne Differenzierung der
Verankerungstechnik), liegt in diesem Gelenkbereich die Pradilektionsstelle fir
eine aseptische Lockerung. An zweiter Stelle folgen mit einer Rate von 10,0 %
(4 von 40) die proximalen Tibiarekonstruktionen, was die Hypothese der
vermehrten mechanischen Belastung des Kniegelenkes als Lockerungs-
pradiktor ebenfalls bestatigt.

Die hohe Beanspruchung der Kniegelenkanteile bzw. die immense

Kraftiibertragung zwischen Knochen und Implantat ist zum einen selbst und in

* Zum Zwecke der leichteren Vergleichbarkeit wurde in diesem Kapitel die
Uberlebenswahrscheinlichkeit S in eine Lockerungswahrscheinlichkeit L mittels L=1-S

umgerechnet.

Seite 39



bestimmten Fallen auch durch eine vermehrte Varus- oder Valgusfehlbelastung
des Kniegelenkes Uber verstarkte mechanische Scherkrafte in der Lage, einen
verfrihten Polyethylenabrieb und somit eine beschleunigte Auslockerung im
Gelenk (Ritschl/ Capanna et al. 1992; Wirganowicz et al. 1999; Gasser et al.
2000) zu bewirken.

Demgegeniber missen die geringeren Lockerungsraten von proximalen
Femurprothesen dadurch erklart werden, dass bei diesen Patienten oft eine
gluteale Insuffizienz mit Trendelenburg’schem Hinken zu finden ist und die
Patienten somit unter einer deutlichen Immobilitat leiden. Grol3e mechanische
Belastungen durch korperliche Aktivitat konnen damit als Risikofaktor vernach-

lassigt werden.

5.1.2 Neue vs. alte Implantationstechnik

Fir die dauerhafte Prothesenstabilitat — insbesondere bei der unzemen-
tierten Schaftimplantation — ist die Primarverankerung von ausschlaggebender
Bedeutung, so dass zur weiteren Steigerung der Primarstabilitat der zement-
freien Rekonstruktionen eine Modifikation der Implantationstechnik der
MUTARS®-Tumorendoprothesen eingefiihrt wurde. Es sollte nun eine exakte
Praparation der Knochenmarkhéhle mit einer hexagonal geformten Raspel in
einem zusatzlichen Arbeitsschritt erfolgen. Messungen in einem standardi-
sierten biomechanischen Versuchsaufbau an Leichenfemura hatten einen

Vorteil des neuen Verfahrens, insbesondere der Rotationsstabilitdt aufgedeckt.
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Bei der konventionellen

80

Technik wurden eine minimale o

primare Rotationsstabilitat von " fFf = &S

33,0 Nm und eine maximale 89 ij P
primare Rotationsstabilitat von E 50 / sl

112,2 Nm gemessen (Median ?;: 40 %53“ //

47,95 Nm). Bei der neuen Im- = - a'teTeC“”"f
plantationstechnik betrug die i il i
minimale primare Rotations-

stabilitdat 53,0 Nm und die

maximale primare Rotations- 15 20 25 20 5 20

stabilitat 74,5 Nm (Median Weg s [nm]
Abb. 12: Exemplarische Darstellung einer experimentellen
70,9 Nm) (GOSheger 2002)- Messung der Rotationsstabilitét im Vergleich beider Techniken

Der Effekt einer weiteren Steigerung der primaren Rotationsstabilitat tber
70 Nm wird diskutiert, da ein gewisses MalR an Mikrobewegungen zwischen
Implantat und Knochen fur eine Osteoblastenaktivierung und damit zur
Osteointegration notwendig scheint (Pillar et al. 1981; Fischer et al. 1992).

Die in Kapitel 4.2.2 aufgefihrten Ergebnisse bestatigen auch im hier
untersuchten Kollektiv den signifikanten Vorteil der neuen, weiterentwickelten
Implantationstechnik mit Lockerungsraten von 8,7 % bei distalen Femurprothe-
sen bzw. 11,1 % bei proximaler Tibiarekonstruktion im Vergleich zu jeweils
33,3 % Lockerungen nach Anwendung der herkdmmlichen Implantations-
technik.

Zur weiteren Verbesserung der Primarstabilitat erfolgte simultan zur
neuen hexagonalen Praparationstechnik die Verwendung von Hydroxyapatit-
beschichteten (HAP) Titanschaften, wahrend zuvor Cobalt-Chrom-Molybdan-
Schéafte verwendet wurden. Die besonderen Werkstoffe Titan und Hydroxy-
apatit konnen als bioaktive Materialien die Osteointegration der Implantat-
schafte weiter fordern. Die Knochenzellen zeigen bei beiden Stoffen eine
erhohte Affinitdt bzw. Wachstumsaktivitat, weshalb sie als Schaftmaterialien
bzw. als Beschichtung Anwendung finden (Albreksson et al. 1981; Debrunner,

Orthopéadische Chirurgie).
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Titanlegierungen als Material fir die Rekonstruktionskomponenten haben
als weitere positive Eigenschaften eine hohe Korrosionsbestandigkeit, eine
hervorragende Korpervertraglichkeit sowie eine hohe Festigkeit bei geringem
Gewicht und besondere Elastizitatseigenschaften bewiesen (Steinemann et al.
1985; Gasser et al. 2000). Die Sonderstellung der mikroporésen, mit bioaktiven
Materialien beschichteten Oberflache ist in einer Verbesserung der
Implantationseigenschaften insbesondere zementfreier Rekonstruktionen zu
sehen. Die Widerstandskraft gegen Rotationskrafte wird durch eine zunehmen-
de Kontaktflache zwischen Knochen und Implantatschaft gestarkt (Kendrick et
al. 1995). Bauer et al. (1991) zeigten, dass das resorbierte Hydroxyapatit auf
direktem Weg durch Knochen substituiert wird und Engh et al. (1983) konnten
in einer Studie nachweisen, dass das Erreichen von Knochenwachstum an die
sogenannten "porous-coated” Schéfte, also Implantate mit aufgerauter
Oberflache, eine verbesserte Anpassung des Implantatschaftes in der Mark-
hohle von 63 % auf 93 % erzielt. Das Ausmald der mikroporésen Oberflachen-
strukturierung Uber den Implantatschaft kann zusatzlich Einfluss auf die
Knochenumbauvorgange nehmen. Es gibt diesbeziglich diverse Unter-
suchungen, nach deren Auswertung es aktuell haufiger zur Anwendung von
meist im proximalen Anteil beschichteter Rekonstruktionsschafte kommt (Engh
et al. 2002). Nach einer Studie von Blunn et al. (2000) kann eine Reduzierung
der mikroporésen Schaftstruktur auf das proximale Drittel einen Knochen-
substanzverlust durch sogenanntes ,stress-shielding® (siehe 3.4) verringern.
McAuley et al. (2000) beschreiben, dass bei ausgedehnter poroéser Ober-
flachenstrukturierung ein Knochenanwachsen hauptséchlich an der femoralen
Diaphyse erreicht wird, gleichzeitig aber ein proximaler Substanzverlust durch
das ,stress-shielding” induziert werden kann.

Es darf daraus nicht der falsche Eindruck entstehen, dass Schéafte mit
rauer Oberflache "unverrtickbar" sind. Auch bei ihnen finden sich gefiirchtete
Mikrobewegungen, die aufgrund des durch die Oberflachenstrukturierung
potenzierten ,Schmiergeleffektes” zu vermehrtem Knochen- bzw. Prothesen-
abrieb fuhren kdonnen. Der entstehende Metallabrieb kann zu einer Metallose

und Osteolysen und damit zu einer Lockerung fuhren (Fischer et al. 1992).
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Wie Dbereits erwahnt, wurde das MUTARS®-Endoprothesensystem im
Zuge der Umstellung der Implantationstechnik standardmafig mit einer HAP-
Beschichtung versehen. Eine Nachuntersuchung der MUTARS®-Rekonstruktio-
nen 2002 hatte bereits gezeigt, dass durch die Anderung der Implantations-
technik mit hexagonaler Markraumpraparation und standardmafiger
Hydroxyapatitbeschichtung eine verbesserte Primarstabilitdit und demzufolge
eine Annaherung der Lockerungsrate an die Ergebnisse der Literatur erzielt
werden konnte. Im aktuell untersuchten Lockerungskollektiv erhielten 9
Patienten (davon distaler Femur n=5, allerdings in einem Fall zementiert
angewandt; proximale Tibia n=4) einen HAP-beschichteten Prothesenschaft.
Gleichbedeutend mit der Rate der neu angewandten Implantationstechnik
errechnet sich daraus eine Lockerungshaufigkeit von 6,2 % (9 von 145;
getrennt nach Lokalisation entsprechend 8,7 % bei distalem Femur bzw.
11,1 % bei proximaler Tibia), demnach eine zufriedenstellende Interface-

situation.

5.1.3 Ergebnis der radiologischen Auswertung

Eine unzureichende postoperative Primérstabilitit — insbesondere der
zementfreien Rekonstruktionen — kann zu einer aseptischen Lockerung flihren
(Kendrick et at. 1995; Naidu et al. 1996; Archibeck et al. 2000). Da es sich
hierbei um Implantationsfehler mit zum Beispiel nicht genau angepasster
Antekurvation von Femurschaft und Diaphyse handelt, kommt es zu einem
,verfrihten“ Implantatversagen. Das bedeutet, eine Lockerung tritt innerhalb
von 24 Monaten oder weniger ein, was in 7 von 12 dokumentierten Fallen, mit
58,3 % also mehr als der Halfte, vorlag. Allerdings konnten retrospektiv nach
radiologischer Analyse nur bei 5 Patienten ein Implantationsfehler nachge-
wiesen werden. Tabelle 6 gibt Uber die Patienten und Uber weitere ausgewéhlte
Parameter eine Ubersicht.

Einen deutlicher Zusammenhang zwischen der verfriihten Lockerung und
Méngeln bei der Implantationstechnik wird durch die Falle ohne radiologisch
nachweisbare Implantationsfehler, in denen es dennoch zu einer Lockerung

innerhalb von 5, 13 bzw. 15 Monaten kam, widerlegt.
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Eine nachtragliche Betrachtung, insbesondere des Primarimplantations-
zeitpunktes bzw. der angewandten Implantationstechnik, zeigt, wie wichtig eine
sorgfaltige Rekonstruktionsanpassung ist. Bei einem Uberwiegen der
herkdbmmlichen Technik — von insgesamt 5 Patienten mit nachvollziehbarem
Implantationsfehler bzw. einer Verankerungsproblematik, war in nur einem Fall
das neue Verfahren eingesetzt worden — liegt die Vermutung nahe, dass im
Rahmen der neuen Implantationstechnik ein genaueres Anpassen der
Implantate durch die hexagonale Markraumpraparation erfolgt. Insbesondere
auch im Laufe der Zeit nehmen die Erfahrung mit dem Rekonstruktionstyp zu,
so dass es zu einem zunehmend optimiertem Implantationsablauf bzw. einem
verbesserten Primarimplantationsergebnis kommt. Dies setzt allerdings einen

gewissen Einsatzzeitraum eines Implantates voraus.

Zeit bis Schaftdurch-

Pat- | Locke- messer (mm) M .
—— tations- Implantationsfehler
Nr. rung bei Primér- technik
(Monate) implantation —
2 30 k. A. alt Antekurvation nicht korrekt
4 83 12 alt regelrechte Implantatlage
5 26 16 neu regelrechte Implantatlage
Antekurvation nicht korrekt,
B 12 14 alt Schaftdurchmesser zu diinn
9 11 18 neu Antekurvation nicht korrekt,

Schaftdurchmesser zu grof
15 13 16 alt regelrechte Implantatlage
Antekurvation nicht korrekt,

17 21 12 alt Schaftdurchmesser zu dinn

18 32 k. A. alt regelrechte Implantatlage

19 80 15 alt regelrechte Implantatlage

20 | 10 A A | impantat-Knoohen ca. 4 ém. metaphysér
21 15 14 neu regelrechte Implantatlage

25 5 16 alt regelrechte Implantatlage

Tabelle 6: Ubersicht der analysierten Réntgenbilder
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5.1.4 Zementierung vs. zementfreie Fixation

Kann eine gute Primarstabilitat nicht erreicht werden, wird in der Regel auf
eine Zementierung des Implantatschaftes zurtickgegriffen. Bedingt wird dies
haufig aufgrund einer metaphysaren Knochenresektionsgrenze, welche eine
zementfreie ,Press fit* Implantation nicht moglich macht oder durch eine
chemo- und entlastungsbedingte Osteopenie. Die Notwendigkeit einer Zement-
fixation kann aber auch zum Erreichen einer raschen primaren Stabilitat genutzt
werden, um insbesondere édlteren Patienten, meist ab dem 60. Lebensjahr, eine
frihe Mobilisation zur Komplikationsprophylaxe zu erméglichen.

Der angewandte Polymethylmethacrylat-Knochenzement kann jedoch
erwiesenermallen die Widerstandskraft der Osteoblasten gegeniber der
Entzindungsreaktion im umliegenden Gewebe der Implantate schwachen, so
dass diese Zellen vermehrt zugrunde gehen und es konsekutiv zum
Knochensubstanzverlust kommen kann (O"Grady et al. 2001). Auch aufgrund
seiner schlechten Biegekraftbestandigkeit gilt der Knochenzement als
schwachstes Glied in der Verankerungskette (Griss et al. 1993). Wahrend der
Knochen auf Belastungsanderungen mit Umbauvorgangen reagieren kann,
neigt der unbelebte Werkstoff des Knochenzementes bei Uberbeanspruchung
eher zu VerschleiRerscheinungen. Als Hinweise dafur dienen die Ergebnisse
einer Langzeitstudie von Horowitz et al. (1991), in der eine Zunahme der
aseptischen Lockerung von zementierten Tumorprothesen von 19 % nach funf
Jahren auf 33 % nach zehn Jahren festgestellt werden konnte.

Die Zahlen der Literatur, auch wenn sie beziglich der aseptisch
gelockerten distalen Femurrekonstruktionen und einer zementierten bzw.
zementfreien Verankerung begrenzt sind, bestatigen dennoch eine gtinstigere
Verankerungssituation unter Verwendung von Knochenzement. So gaben Plotz
et al. (2002) Lockerungsraten von insgesamt 5% fur die Gesamtheit der
untersuchten Implantate im Kniebereich an, wobei sie eine Lockerungsrate von
11 % bei unzementierten Prothesen beschrieben und bei den zementierten von
0 %. Die aktuellen Ergebnisse stellen, unter ausschliel3licher Betrachtung der

distalen Femurrekonstruktionen, ahnliche Zahlen dar. Mit einer Lockerungsrate
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von 3,1 % (1 von insgesamt 32 distalen Femura) in dieser Studie lockerten die
zementierten Implantate deutlich seltener im Vergleich zu einer Lockerungsrate
von 18,1 % (13 von insgesamt 72 distalen Femura) bei zementfrei einge-
brachten Prothesenschaften. Der scheinbare Vorteil der zementierten Implan-
tate ist am ehesten in der gunstigeren Primarstabilitat begriindet, welche durch
die initiale, optimale Anpassung an die Knochenmarkhodhle entsteht. Die
Weiterentwicklung der Implantationstechnik stellt allerdings ebenfalls — wie
unter Kapitel 5.1.3 erlautert — ein alternatives Vorgehen mit sehr guter
Prognose (Lockerungsrate 6,2 %) dar. Es behéalt seine Position neben einer
Zementfixierung insbesondere, da die Auswirkungen der thermischen Reaktion
wahrend der Zementaushéartung als mogliche Schwachstelle in der dauerhaften
Verbindung zwischen Knochen und Implantat noch nicht weiterreichend
untersucht worden sind. Daher fiel die Entscheidung im hier untersuchten
Kollektiv bei den Uberwiegend jingeren Patienten auch im Hinblick auf spatere
Wechseloperationen haufiger (in 65,7 %) zugunsten einer zementfreien
Verankerung.

Eine Kombination der beschriebenen Vorteile wurde von Unwin et al.
(1996) in der sogenannten Hybridtechnik genutzt. Sie bauten sowohl auf die
rasche Primarstabilisation durch Schaftzementierung und versuchten durch
einen HAP-beschichteten Prothesenteller ein ,Uberwachsen* desselben zu
erzielen. Uber diesen sogenannte ,Bridging-Effekt* sollte die Implantatfestigkeit
weiter gesteigert werden. lhre Ergebnisse bestatigten mit einer Lockerungsrate

von 7,1 % bereits 1996 eine sehr gute Implantatfixation.

5.1.5 Prothesenschaftlange und Weichteilgeweberesektionausmal

Uni- und multivariante Analysen konnten aufdecken, dass eine uber
40 %ige Resektion des distalen Femurknochens und die Resektion aller
Vastusmuskeln des Musculus quadrizeps negative Faktoren fur das Prothesen-
Uberleben darstellen. Die unterschiedlichen Ausmal3e der Tumorresektion
haben nach der Untersuchung von Kawai et al. (1999) einen gréf3eren Einfluss
auf das Prothesenuberleben als das Prothesendesign. Ein extraartikulares

Resektionsausmald mit entsprechender Weichteilresektion bedingt in der Regel
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einen groReren Defekt und demzufolge kann eine erschwerte
Weichteildeckung, insbesondere im Kniegelenkbereich, zu einem Stabilitats-
verlust fuhren. Dies wurde auch von Horowitz et al. (1993) als Ursache fur die

schlechtere Langzeitprognose proximaler Tibiarekonstruktionen vermutet.
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Abb. 13a: Abhangigkeit der Lockerungsrate von der Resektionslange bei distalem Femur
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Abb. 13b: Abhangigkeit der Lockerungsrate von der Resektionslange bei proximaler Tibia
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Die Abbildungen 13 a/b machen deutlich, dass es einen signifikanten
Einfluss der Resektionslange auf die Lockerungswahrscheinlichkeit gibt. So war
die Lockerungsrate bei den Resektionen mit Uber 200 mm L&nge mindestens
5-mal so hoch wie bei Resektionslangen bis 150 mm. Beim Chi-Quadrat-Test
ergab sich zumindest fur die distale Femurrekonstruktion ein signifikanter
Zusammenhang mit a=0,1.

Allerdings konnte der — in der Literatur beschriebene — wesentliche
Einfluss einer ausgedehnten Weichteilresektion nicht bestatigt werden. So kam
es bei intraartikularer distaler Femurresektion in 12,6 % und bei extraartikularer
Resektion in 18,8 % zu einer Implantatiockerung. Bei &ahnlichen Zahlen
beziglich der Anwendung einer Muskelschwenklappenplastik — hier zeigt sich
eine Lockerungsrate von 23,1 % gegenuber einer Lockerungsrate von 10,0 %
ohne Lappenplastik — ist die Hypothese des grofzen Weichteildefektes bzw. des
fehlenden Stitzapparates nur tendenziell, ohne entsprechendes Signifikanz-

niveau zu erkennen.

5.1.6 Einfluss von adjuvanten Therapien

Neben den mechanischen Einflussgrofien gibt es weitere ,Storfaktoren®,
die einem dauerhaften Uberleben der Knochenrekonstruktionen entgegen-
wirken. In erster Linie sind es aul3ere Einwirkungen, die insbesondere die
Knochenumbauprozesse negativ beeinflussen kénnen. Zu nennen sind hier
insbesondere — bei entsprechend gehauftem Auftreten im Patientenkollektiv —
die Anwendung adjuvanter Therapien.

In einer Studie von Virolainen et al. (2002) wurden die Auswirkungen der
kombinierten Chemotherapie mit Doxorubicin, Cisplatin und Ifosfamid im Kanin-
chenmodell untersucht. Es konnte gezeigt werden, dass dieses Therapieregime
kaum negative Effekte auf die Knochendichte und Knochenzellaktivitat hatte.
Jedoch war das appositionelle Knochenwachstum signifikant reduziert, was im
spateren Verlauf das Risiko fir Osteoporose und Frakturen erhéhen kénnte.
Allerdings waren diese Veranderungen reversibel.

Insbesondere fur Ifosfamid ist als eine der Nebenwirkungen eine

proximale Nierentubulusschadigung und daraus resultierende metabolische
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Azidose bekannt, welche wiederum mit einem Phosphatverlust und einer
Hyperkalziurie einhergeht. Sie bilden die Grundlage einer komplexen Knochen-
stoffwechselstérung und konnen somit die Knochenqualitat erheblich beein-
flussen (Pfeilschifter et al. 2000). Die obengenannten Substanzen, insbeson-
dere auch das Ifosfamid, sind Bestandteile des COSS-Protokolls, welches zur
adjuvanten Behandlung, insbesondere der haufigsten Entitdt des Osteo-
sarkoms, eingesetzt wird.

Die in Tabelle 4a dargestellten Zahlen bietet eine die weitere Diskussions-
grundlage bezuglich der Hypothese negativer Effekte von Chemotherapeutika
auf die Knochenumbauprozesse. Denn in der Gegeniberstellung hatten die
Patienten ohne den Einsatz adjuvanter Therapien ein 1,8 %iges Risiko, eine
aseptische Lockerung zu erleiden, und die Patienten mit mindestens einer
angewandten Therapie ein 11,6 %iges Lockerungsrisiko. Hinzu kommt, dass
bei erstgenannten zudem das Implantatversagen durchschnittlich 2 Jahre
spater auftrat als bei jenen Patienten, die adjuvant behandelt wurden. Diese
Zahlen verdeutlichen einen statistisch signifikanten Vorteil fir Patienten ohne
adjuvante Therapien und beweisen gleichzeitig die negative Wirkung
zytotoxischer Behandlungsstrategien auch auf die Knochenstabilitat. Letzt-
endlich stellt sich sogar die Frage, ob unter bereits praoperativ, neoadjuvant
eingesetzter Chemotherapie, die Osteosynthese soweit gehemmt wird, so dass
kein potentes Knochenwachstum zum Erreichen einer suffizienten Primar-

stabilitat mehr aufgebaut werden kann.

Gesamtkollektiv: Lockerungskollektiv:

ohne

ohne
Chemo

mit
Chemo

mit Chemo

Abb. 14: Chemotherapie im Gesamt- und Lockerungskollektiv
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5.1.7 Alter bzw. Implantatverweildauer

Die Implantate jungerer Patienten mit einem Alter unter 20 Jahren haben
eine schlechtere Prognose als bei jenen uber 20 Jahren gezeigt, da es bei
ihnen im Allgemeinen zu héheren mechanischen Beanspruchungen und damit
eher zu einer Implantatlockerung kommen kann. Eine aseptische Lockerung bei
Patienten tGber 60 Jahren ist deutlich seltener. Bei einem Alter Gber 33 Jahren
bei der Erstoperation zeigt sich ein statistisch signifikant langeres Prothesen-
Uberleben, als bei jungeren Patienten (Mittermayer et al. 2001). Inshesondere
bei distalen Femurprothesen spiele - nach einer Studie von Unwin et al. (1996)
- das Alter des Patienten bei Implantation eine wichtige Rolle. Demgegenuber
gibt es auch Arbeiten, in denen kein signifikanter Einfluss des Patientenalters
auf das Implantatiberleben erarbeitet werden konnte (Kawai et al. 1999).

Das Durchschnittsalter des hier untersuchten Gesamtkollektivs betrug bei
Erstimplantation 38,4 Jahre, das Durchschnittsalter der durch Lockerung
Betroffenen betrug 32,2 Jahre. Ohne einen entsprechenden Signifikanznach-
weis lasst sich jedoch eine leichte Tendenz fur die aseptische Lockerung bei
eher jungeren Patienten erkennen. So lag die knappe Mehrzahl, mit 16 von 25
Patienten (64 %), unterhalb des Gesamtdurchschnittsalters, wobei an dieser
Stelle das grol3e Streuungsmald der Alterswerte (Spannweite = max. 64,9 Jahre
minus min. 13,6 Jahre = 51,3) mit entsprechendem Ausmalf auf die statistische
Auswertung erwahnt werden soll.

Die Uberlebensraten der prothetischen Rekonstruktionen sind, wie die
herkdbmmliche Huft- und Kniegelenkendoprothetik bereits gezeigt hat, im
Wesentlichen aber von der Implantatverweildauer abhangig. Mit Zunahme des
Beobachtungszeitraumes nehmen insbesondere die mechanischen Kompli-
kationen zu (Shin et al. 1999). So stellt die aseptisch gelockerte Prothese nach
Unwin et al. ein mittleres Zeitproblem dar, womit nach durchschnittlich drei bis
acht Jahren nach Implantation gerechnet werden muss. Die Wahrschein-
lichkeit, dass sich eine Prothese in den ersten drei Jahren nach Implantation
lockert, sei geringer (Unwin et al. 1996). Horowitz et al. (1991) konnten in einer

Langzeitstudie eine Zunahme der aseptischen Lockerung von zementierten
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Tumorprothesen von 19 % nach funf Jahren auf 33 % nach zehn Jahren
feststellen.

Wahrend es bei Mittermayer et al. (2002) nach durchschnittlich 2,3 Jahren
zur ersten Lockerungsrevision kam, wurde im MUTARS®-Kollektiv aktuell nach
durchschnittlich 2,6 Jahren ein Prothesenwechsel vorgenommen. Werden die
funf Falle mit einer Lockerung innerhalb eines Jahres nach Erstimplantation —
hier ist eine unzureichende Priméarstabilitdt zu vermuten — von der Betrachtung
ausgeschlossen, verbessert sich die durchschnittliche Implantatverweildauer
um ca. ein halbes Jahr (von 2,6 auf 3,1 Jahre). Es verdeutlicht die Wichtigkeit

der primaren Fixation der Implantate flr das Langzeitergebnis.

5.1.8 Polyethylen-Verschleil3

Von immenser Bedeutung ist es, einen Verschleil3 der Polyethylen-
komponenten rechtzeitig anhand einer Gelenkinstabilitat zu erkennen und bei
der Verdachtsdiagnose eines VerschleiRes den Gelenkmechanismus zu
wechseln (Mittermayer et al. 2001/2002). Diese als ,minor revision® bezeichnete
Operation kann so unter Umstanden eine ,major revision“ in Form eines
Schaftwechsels vermeiden helfen (Mittermayer et al. 2001).

Die Daten aus unserer Studie zeigten in wenigstens einem Fall einen vor
Implantatlockerung aufgetretenen klinisch-relevanten PE-Verschleid mit
entsprechender Gelenkinstabilitat. Interessanter jedoch ist die Tatsache, dass
bei zwei Patienten nach dem Schaftwechsel und trotz des standardmalfiigen
Austauschens der PE-Inlays im Rahmen der Schaftrevision ein erneuter PE-
Verschlei3 eintrat. In einem dieser Falle stellte sich sogar eine weitere
Implantatlockerung mit konsekutivem Wechsel dar. Dadurch entsteht der
Ruckschluss, dass ein kontinuierlicher Materialabrieb — insbesondere des
Polyethylens — bereits vor der Revisionsoperation vorhanden war und bei
entsprechenden Achsfehlstellungen im weiteren Verlauf einen progredienten
Verschleil3 und damit eine aseptische Lockerung begunstigt hat.

Seit 2004 wird daher das MUTARS®-System mit einem neuen, weniger
Abrieb produzierenden Gelenkmechanismus aus Poly-Ether-Ether-Keton
(PEEK) ausgeliefert.
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5.2 Therapie der Lockerung

Im Falle einer aseptischen Lockerung bleibt in der Regel bei entsprechen-
der Klinik mit zunehmenden Schmerzen und/oder Instabilitatsgefiihl bzw. radio-
logischen Lockerungszeichen zumeist nur eine Alternative — der Implantataus-
bau und -wechsel. Haufig gestalten sich die Revisionsoperationen komplizierter
als Primarimplantationen, insbesondere bei zementierten Implantaten, da in
diesen Fallen der verbliebene Zementkdcher bzw. dessen Fragmente aus der
Markhdhle aufwendig entfernt werden muassen. Fir die anschlieRende
Reimplantation ist eine erneute und optimale Vorbereitung bzw. Préparation der
Markhohle erforderlich.

Die uberwiegende Zahl der Patienten des hier untersuchten Lockerungs-
kollektives erfuhren einen einfachen Implantataustausch (21 von 25). Nur bei
jeweils zwei Patienten erfolgte primar ein konservatives Vorgehen und aufgrund
weiterer Komplikationen wurde im Verlauf in zwei Fallen eine Oberschenkel-
amputation durchgefihrt.

Bei genauerer Betrachtung des Lockerungsmanagement wird deutlich,
dass im Rahmen der Revision tberwiegend auf eine schnelle Implantatfixation
und damit bald mégliche Mobilisierung des Patienten gesetzt wird. Dennoch ist
nach Mittermayer et al. (2002) eine Revision in der Regel mit langerem
Rekonstruktionsschaft und groBerem Schaftdurchmesser auch ohne die
Anwendung von Knochenzement mdglich, ohne die Komplikationsrate zu
erhdhen bzw. das funktionelle Ergebnis zu verschlechtern.

Die Erforderlichkeit besonders dicker und langer Revisionsschafte beruht
meist darauf, dass eine Lockerung durch ausgedehnte Osteolysen bzw.
Knochensubstanzverluste begleitet wird und so wegen ungenugender verblie-
bener Knochensubstanz die Fixation einer neuen Rekonstruktion erschwert
werden kann. Besonders im Femurschaft ist wegen des haufig sehr ausge-
dehnten Knochensubstanzverlustes eine Fixation weiter in die Markhohle hinein
mit besonders langen Revisionsschaften nétig. Limitierend hierbei ist jedoch die
in der Literatur (Chao et al. 1985, Noble et al. 1988) angegebene optimale
Implantatlange von 12 cm. Langere Schafte fihren gemal Nobel et al. (1988)

und auch Ritschl et al. (1992) aufgrund der Antetorsion des Femur und der
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Notwendigkeit, schmalere Schafte zu verwenden, zu einer Verringerung der
primaren Rotationsstabilitat bzw. haben negativen Einfluss auf die Prozesse
des sogenannten ,bone-remodelling®.

Die vergleichenden Angaben der bei Implantatwechsel angewandten
Schaftdicken — dies bei nur insgesamt 9 Patienten moglich — zeigten, dass in 6
Fallen und damit mehrheitlich ein im Durchschnitt 2,7 mm gré3erer Prothesen-
schaft implantiert wurde. Diese wurden jedoch aus oben genannten Grunden,
ebenso wie die in 3 Fallen durchschnittlich 1 mm kleineren Implantatschafte,
fast ausschlie3lich zementiert eingebracht. Ist dennoch der Knochensubstanz-
verlust zu grof3 und lasst sich ein langerer und kraftigerer Implantatschaft nicht
ausreichend verankern, kann eine zusatzliche Verriegelung fur Stabilitat
sorgen.

Es kann aktuell eine gute Umsetzbarkeit des Lockerungsmanagements
bestétigt werden, da die aseptische Lockerung, abgesehen von wenigen
zusatzlich auftretenden Komplikationen, wie z. B. PE-Verschleil3, Schrauben-
luxation einer Verriegelung oder Hamatom, in der Regel durch eine einmalige
Nachoperation — hier durchschnittlich 1,4 Nachoperationen — behandelt werden
kann. Demgegenuber ist die Therapie der Protheseninfektion in der Regel
durch ein zweizeitiges Vorgehen gekennzeichnet. Es muss hierbei zunachst
neben der Explantation der infizierten Rekonstruktion eine Implantation eines
sogenannten Spacers, meist aus vorgeformten Refobacin®-Palacos®, zur
Infektsanierung durchgefuhrt werden. Nach intensiver Antibiotikabehandlung
und Ausheilung des Infektes wird dann in einer zweiten Operation ein neues
Implantat eingebracht, so dass diese Patienten durchschnittlich 2,6-mal
nachoperiert werden mussen. Im Vergleich dazu wurden die Patienten im
Gesamtkollektiv durchschnittlich 0,6-mal nachoperiert. Eine Krankenhaus-
aufenthaltsdauer von durchschnittlich 17 Tagen fir eine Revision einer asep-
tischen Implantatlockerung stellt in Anbetracht der Schwere der Erkrankung
und der operativen Eingriffe ein zufrieden stellendes Ergebnis dar und muss

letztendlich zugunsten der Lebensqualitat des Patienten gewertet werden.
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Galt bis dato die aseptische Implantatiockerung unter einigen Autoren
(Horowitz et al. 1993; Unwin et al. 1996; Mittermayer et al. 2001/2002) als eine
der schwerwiegendsten Komplikationen in der Tumorendoprothetik, So muss
meines Erachtens ein Umdenken stattfinden. Denn trotz der groReren Haufig-
keit ist die aseptische Lockerung einer Tumorendoprothese im Vergleich zur
zweitgefirchtetsten Komplikation, der tiefen Protheseninfektion, rascher und
relativ weniger eingreifend fur die schon ohnehin belasteten Patienten zu
behandeln sowie mit weitaus zufrieden stellenderen Endergebnissen als bei

Kuration einer Protheseninfektion.

5.3 Final-Outcome

Die Mehrzahl der Patienten erreicht nach Erstimplantation einer
Tumorendoprothese ein mittleres Funktionsergebnis von 80 % nach dem
Enneking-Score (Mittermayer et al. 2001; Enneking et al. 1993). Nach
Wirganowicz et al. (1999) und Mittermayer et al. (2002) weichen die funktio-
nellen Resultate nach einer Implantatrevision kaum von denen nach Primar-
implantation ab. Es konnte ebenso kein erhdhtes Risiko fur weitere Kompli-
kationen nach Lockerungsrevision festgestellt werden. Demgegenuber
formulierten Unwin et al. (1996) jedoch eine geringere Uberlebenswahrschein-
lichkeit fir Revisionsprothesen.

Die aktuelle Analyse der funktionellen Ergebnisse kann die Ergebnisse in
der Literatur bestatigen. Die Nachuntersuchung der MUTARS®-Tumorprothe-
sen zeigte sowohl nach der Erstimplantation als auch nach der ersten Revision
eine gute Funktion mit durchschnittlichen Score-Werten von 21 bzw. 24 von
maximal erreichbaren 30 Punkten, das entspricht 70 bzw. 80 % einer sehr
guten Funktion nach Enneking-Score (Enneking et al. 1993; siehe Punkt 3.1).
Da eine durchgehende Dokumentation fehlte, war nur bei insgesamt 9
Patienten ein Vergleich der Funktion anhand von Score-Werten vor und nach
Lockerung bzw. Revision moglich. Bei 5 Patienten war hier eine durchschnitt-
liche Verbesserung um 10 Punkte (33,3 %) zu verzeichnen. Eine entspre-
chende Verschlechterung fiel bei 4 Patienten mit durchschnittlich 4 Punkten

(13,3 %) wesentlich geringer aus.
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Bei wenigen Patienten gab es mehrere Score-Werte, anhand derer
teilweise eine Entwicklung der Funktion Uber die Zeit zu erkennen war. Es trat
so bei einem Patienten im Beobachtungszeitraum eine Funktionsverbesserung
um 10 % (von 24 auf 27 Punkte) auf, was deutlich macht, dass sich das
funktionelle Ergebnis durchaus im zeitlichen Verlauf — auch als notwendige
Rehabilitationsphase zu werten — verandern kann. Eine Verschlechterung von
Funktion und Akzeptanz um durchschnittlich 16,7 % trat bei 3 Patienten
allerdings erst nach einem langeren Zeitraum von ca. 5 Jahren auf.

Anhand des kleinen Kollektivs kann keine allgemeingultige Prognose fir
das funktionelle Ergebnis erstellt werden, zudem gibt es zu viele Variablen,
welche darauf einwirken. Dennoch muss abschlie®end das ,Final-Outcome®
nach aseptischer Prothesenlockerung im Vergleich zum Endergebnis nach
einer tiefen Protheseninfektion als sehr gut angesehen werden. Insbesondere
auch, da nach einer Wechseloperation im Allgemeinen kaum noch
schwerwiegende Komplikationen (siehe Kapitel 4.4) aufgetreten waren. Bei
einer Infektion ist es hingegen nicht selten, dass diese abschlieRend durch eine
Amputation, gleichbedeutend mit entsprechendem Funktionsverlust, behandelt

werden muss (Hardes et al. 2006).

5.4 Aseptische Lockerung: ein protrahiertes septisches
Geschehen?

Der Pathomechanismus der aseptischen Implantatlockerung ist bis heute
nicht vollstandig geklart. Dennoch gibt es weitreichende Erkenntnisse sowohl
Uber die mechanischen Einflisse als auch tber die molekularen Vorgange.
Letztere beinhalten insbesondere eine Gewebereaktion auf den implantierten
,Fremdkorper® und daraus entstehendes Abriebmaterial. Dieses wird in erster
Linie von den Gelenkgleitflachen (als UHMWPE = Ultra-High-Molecular-Weight-
Poly-Ethylene-Partikel, aus PE-Gleitlagern), aber auch von den Verankerungs-
oberflachen freigesetzt. Makrophagen, aber auch Osteoblasten phagozytieren
diese Partikel, wobei letztgenannte dann die Fahigkeit verlieren, neues
Knochengewebe bilden zu kénnen. Ausgeldst durch Mikrobewegungen entste-

hen an den Kraftibertragungsstellen zwischen Implantat und Knochen so
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genannte Pseudomembranen, in welchen sich insbesondere die Gewebe-
makrophagen und Fibroblasten ansammeln. Durch eine vermehrte Freisetzung
von bioaktiven Mediatoren dieser Zellen, wie z. B. IL-l-a, IL-I-b, TNFaq,
Kollagenasen und Gelatinasen wird eine vermehrte Knochenresorption ausge-
l6st (lligen et al. 2002, Dowd et al. 1995). Ebenso kénnen bei Uberschreiten der
Abtransportkapazitat der Makrophagen aus den abgelagerten Abriebpartikeln
aggressive  Fremdkorpergranulome  entstehen, die  wiederum  durch
Osteoklastenaktivierung zu Osteolysen fuhren konnen (Willert/Semlitsch et al.
1977/1990, Griss et al. 1993). Aus diesen Osteolysen kann im Verlauf eine
aseptische Lockerung resultieren.

Da es bei diesen Vorgangen, ahnlich wie bei einer Infektion durch
Mikroorganismen, zur Ausschittung von Mediatoren kommt, wird oft von einer
inflammatorischen Reaktion der Gewebemakrophagen gesprochen. Es entsteht
somit der Verdacht, dass die aseptische Implantatlockerung auch eine Form
der Infektion darstellt, jedoch ohne Nachweis von auslosenden Mikroorganis-
men (Ince et al. 2004).

Bereits unter Punkt 3.2.2 wurde ein besonderer Pathomechanismus,
welcher zum Ausschluss einer Patientin gefuhrt hatte, erwdhnt — der sog. ,low-
grade-Infekt”. Bei diesem Zustand liegen diskrete klinische Zeichen einer
Entzindung vor, wie z. B. eine BSG-Beschleunigung und die Erh6hung des C-
reaktiven Proteins — es fehlt jedoch jeglicher Nachweis von Infektionserregern.
Dies bleibt die einzige Differenzierung zur tiefen, septischen Prothesen-
infektion, bei der auch in der Behandlung antimikrobielle Substanzen eine
wesentliche Rolle spielen. Der Fall dieser Patientin stellt im Grunde einen
Grenzfall dar und es bleibt zu diskutieren, in welche Kategorie eine ,low-grade-
Infektion® gehdrt. Ein weiterer Fall im Lockerungskollektiv unterstitzt diese
Diskussion dadurch, dass eine zunachst asymptomatische Implantatlockerung,
welche zunachst nicht weiter behandelt wurde, im Verlauf von 48 Monaten bei

dann nachzuweisender periprothetischer Infektion zur Amputation fuhrte.
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Nach neueren Studien wird gerade dieser Aspekt der inflammatorischen
Pathogenese der aseptischen Lockerung aufgegriffen, um mittels weiterer
Therapieoptionen eine Verbesserung des Implantatiiberlebens zu erzielen.
Zum Einsatz kommen zum einen antiinflammatorisch wirksame TNF-Anta-
gonisten (z. B. Etanercept, in den USA fur Behandlung der rheumatoiden
Arthritis zugelassen) und andererseits Osteoklasten-hemmende Bisphospho-
nate (z. B. Alendronséure), letztere in der Therapie der Osteoporose anerkannt.
Beide Substanzen haben sich bereits im Tiermodell bewéhrt (Perdue et al.
2007). Die Wirkung und der Langzeiteffekt missen noch genauer untersucht

werden.

5.5 Schlussfolgerung

Die aseptische Lockerung ist mechanisch gesehen die schwerwiegendste
Komplikation in der Tumorendoprothetik. Anhand der erarbeiteten Ergebnisse
kann aber gesagt werden, dass sie keine unbeherrschbare Situation darstellt.
Im Gegenteil: sie ist in der Regel durch den ,einfachen® Austausch des
Implantates zu behandeln.

Wie aber kann diese Komplikation verhindert bzw. verzdogert werden?

Als potentielle Risikofaktoren, die eine aseptische Lockerung begtinstigen
konnen, haben sich in den hier aufgestellten Auswertungen mehrere Variabeln
dargestellt. Da ist an erster Stelle die Lokalisation der Rekonstruktion zu
nennen. In zahlreichen Arbeiten (Chao/Sim et al. 1985; Ham et al. 1998;
Gebert et al. 2002) konnten die mechanischen Belastungen im Kniegelenk-
bereich quantifiziert werden. lhre kontinuierliche Einwirkung auf das Knochen-
Implantat-Interface ist hauptsachlich mitverantwortlich fir ein vorzeitiges Losen
dieser Verbindung. Insbesondere auch die Kombination dieses Faktors mit dem
Alter des Patienten — hier ist eher der jingere Patient mit aktiverem Lebensstil
betroffen — begunstigt nach den aktuellen Ergebnissen eine aseptische
Lockerung.

Eine Verbesserung der Knochen-Implantat-Verbindung sollte durch die im
Versuchsaufbau als vorteilhaft bewiesene neue Implantationstechnik erbracht

werden. Wichtigste Umstellung ist dabei, dass die Vorbereitung der Knochen-
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markhohle durch eine hexagonal vorgeformte, antekurvierte Raspel erfolgt.
Diese wird in schrittweise grol3er werdenden Durchmessern — immer unter
Beachtung der korrekt eingehaltenen Antekurvation des Femurknochens — in
die Markhohle eingebracht, bis eine entsprechende Implantatgrof3e verankert
werden kann. Die Analyse der postoperativen Rontgenbilder konnte hier in
einzelnen Fallen Defizite bei der korrekten Primarimplantation aufdecken,
welche fur eine verfrihte Lockerung innerhalb von weniger als 24 Monaten
verantwortlich gemacht wurden. Weitere Defizite bzw. Mangel in der Veran-
kerung konnten in der Gegenuberstellung der Knochenresektionsgrenzen und
der Lockerungsraten gezeigt werden. Bei einer zunehmenden Knochen-
resektion steht weniger Verankerungsflache zur Verfugung und die
Dauerhaftigkeit der Rekonstruktion ist geféhrdet. Leider kann aufgrund der
onkologischen Erkrankung diesbezuglich keine Ricksicht genommen werden,
um eine vollstandige Remission erreichen zu kénnen. Auch die unvermeidbare
Applikation der Chemotherapie trug in wesentlichem Ausmalfd dazu bei, dass es
zu Lockerungen des Schaftes kam.

Ebenso verhielt es sich mit dem Resektionsausmald des umliegenden
Weichteilgewebes: aufgrund grolRer Weichteildefekte, z. B. im Rahmen einer
extraartikularen Gelenkresektion und der Anwendung von Muskelschwenk-
lappenplastiken, ist die Stabilitat einer Tumorendoprothese gefahrdet. Da die
Datenlage jedoch, bedingt durch das kleine Lockerungskollektiv, nur gering ist,
konnten keine signifikanten EinflussgréRen erarbeitet werden. Alleine die
Trends werden aber in Zukunft zu weiteren Modifikationen in der Behandlung
von Knochentumoren bzw. dem individuellen Einsatz von Defektrekonstruk-
tionen fuhren. So sollte bei unvermeidbaren grof3en Defekten auf zusatzliche
Stabilisierungsmal3hahmen zurickgegriffen und wenn moglich Weichteilge-
webe erhalten werden. Die Zementfixierung bei einer Erstimplantation wird sich
aufgrund genannter Nachteile bei jungen Patienten auch weiterhin nicht
durchsetzen. Die unterstitzenden Therapieansatze zur Verbesserung der
Knochenqualitat, insbesondere unter adjuvanten Konzepten, mussen erst ihre
Wertigkeit beweisen und koénnten dann einfache Supportivmalinahmen

darstellen.
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Als wesentlicher Inhalt sollte herausgehoben werden, dass die aseptische
Lockerung kein unlésbares Problem darstellt und dass sie auch in funktioneller
Hinsicht sehr zufrieden stellend behandelt werden kann. Die fortlaufenden
Entwicklungen werden das Outcome dieser doch eher jungen Domane der

orthopéadischen Behandlung weiter verbessern.

“Neither surgeons nor engineers will ever make
an artificial joint which will last 30 years and at the same time

enable the patient to play football.” (Charnley 1979).
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6. ZUSAMMENFASSUNG

Durch differenzierte chirurgische bzw. rekonstruktive Techniken kann
heute in 80-90 % ein Extremitatenerhalt bei Patienten mit malignen
Knochentumoren erreicht werden. Die onkologische Langzeitprognose wird
hierbei kaum negativ beeinflusst und auch das funktionelle Ergebnis ist in der
Uberwiegenden Zahl der Patienten gut bis sehr gut. Allerdings ist die
extremitatenerhaltende Therapie von Knochentumoren durch Endoprothesen
mit spaten Komplikationen, wie der aseptischer Lockerung verbunden.

Eine Analyse potentieller Einflussgré3en auf die Entstehung einer solchen
aseptischen Lockerung bei 312 Patienten mit malignen Knochentumoren, die in
der Klinik und Poliklinik fir Orthopéadie an der Westfalischen Wilhelms-
Universitdt Minster eine Tumorendoprothese vom MUTARS®-Typ erhielten,
konnte zeigen, dass im Wesentlichen die Lokalisation im distalen Femur, die
Verankerungstechnik, eine ausgedehnte Muskelresektion sowie der Einsatz
adjuvanter Therapien die Lockerung begiinstigen kénnen.

Hauptausloser bei der haufigeren Lockerung distaler Femur- und
proximaler Tibiarekonstruktionen (Lockerungsraten von 14,2 % bzw. 10,0 %) ist
die starke mechanische Beanspruchung insbesondere dieser Gelenkpartie.

Vor allem die reduzierte Priméarstabilitdt bei grof3en Resektionslangen
kann ein Implantatversagen beginstigen. Die somit zur weiteren Optimierung
der Implantatfixation geé&nderte Implantationstechnik konnte jedoch einen
Beitrag zum verlangerten Rekonstruktionsiiberleben leisten.

Die Applikation von Chemo- und Strahlentherapie bewirkte schwere
osteo-depressorische Eigenschaften (Lockerungsrate mit adjuvanter Therapie
11,6 % vs. ohne 1,8 %).

Trotz allem scheint eine Prothesenrevision aufgrund einer aseptischen
Lockerung und eventuell auftretenden Anschlussproblematiken relativ leicht
beherrschbar zu sein und es kann in den meisten Féllen eine gute Funktion

wiederhergestellt werden.
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ANHANG

Datenerhebungsbogen Seite 1:
STAMMDATENERHEBUNG

Name: Vorname: Geb.-Datum:
Geschlecht:

Adresse d. Pat./Telefon:

Behandelnde Kliniken:

Grode
OPERATIONEN % ‘BQ

Ak

Diagnose: OP-Datum:

OP-Nummer(Anzahl): :

Operierende Klinik:

Vor-OP’s: Vorhandensein-TEP; Verbundosteosynthese; Marknagel; Resektion ohne
Rekonstruktion;

Resektionsart vor OP: intraldsional; marginal; weit; radikal

OP-Indikation: TU-Resektion; Himatom; Schaftbruch; PE-Verschlei3; PE-Luxation;
Metallschlossversagen;, Implantatlockerung
Klartext:
TU-Lokalisation: prox./ dist./ diaphysarer Humerus, prox./ dist./ diaphys. Femur;
prox./ dist./ diaphys. Tibia;, Scapula; Clavicula, Becken

OP-Art: Primirprothese; Revisionsprothese; Schaftwechsel; PE-Schlosswechsel;
Metallschlosswechsel; Prothesenausbau u. Spacer; Amputation; Umkehrplastik;
Wachstumsprothese; Interne Hemipelvektomie; Spacerwechsel; Stumpfaufbau-
Plastik; Arthrodese mit Marknagel/mit MUTARS; Epiphysiodese auf Gegenseite;
Clavicula pro Humero

Klartext OP-Art:

OP : Intraartikulir / Extraartikulir

Resektionsart nach ENNEKING: intraldsional; marginal;, weit, radikal

Krankheitsstadium nach ENNEKING: 1 A/B; 11 A/B; I

Prothesentyp: prox. Humerus; Filia prox. Humerus; dist. Humerus; totaler Humerus;
prox. Femur; Filia prox. Femur; dist. Femur; totaler Femur;
Stumpfaufbau Femur ; prox. Tibia; dist. Tibia; totale Tibia;
Diaphysenimplantat; Beckenteilersatz

Digitale Prothesenplanung: ja/nein’ Planung eingehalten: ja / nein
Implantiert: gréBer / kleiner als geplant
Resektionslinge: Schaftdicke: Grofe Tibiaplateau:

Silberbeschichtung: ja / nein

Prii-OP-Chemo: ja / nein Prii-OP-Radiatio: ja / nein Pri-OP-Antibiose: )
Post-OP-Chemo: ja/nein Post-OP-Radiatio: ja/nein  Responsegrad: VIVIIIIV/V/

‘ VI (nur Ewing u. Osteosarkom)
Zement: ja/nein Anbindungsschlauch: ja / nein Verriegelung: ja/ nein
Gentamycinschwamm: ja / nein Muskelschwenklappen: ja/ nein
Gefiifi-Nervenresektion: ja / nein Klartext:

Seite |



Datenerhebungsbogen Seite 2:
OP-Dauer(min.): Blutverlust(ml):
IntraOP-Antibiose:
PostOP-Antibiose:
Dauer-Antibiose:
Applikationsart: iv./oral/ i.v. anschl. oral
Leuko s-priop.: Leuko’s-postop.: CRP-postop.:
Nebenerkrankungen: Diabetes; Nikotin; Kortisoneinnahme
Vorerkrankungen-Klartext:
REVISIONEN:
Wundheilungsstorungen: oberflichlich / tief Revision: ja/nein  Datum:
Lokalrzidiv: ja/nein  Datum:
Lockerung: ja / nein Datum:
Andere mechan. Komplikationen: Schaftbruch; PE-Verschleif3; Metallschlossversagen;

PE-Luxation; Subluxation; Prothesensubluxation ;
Prothesenluxation ; periprothet. Fraktur

Klartext :
Infektion: oberflichlich / tief Datum:
Reinfektion: ja / nein Datum: Anzahl:

ONKOLOGISCHES FOLLOW-UP

Datum letzte Untersuchung:

Aktueller Remissionsstatus: NED (No evidence of chsease) DFR (diseasefree after re-
Currence); DFM (diseasefree after metastasis); ADR (alive
With disease after recurrence); ADM (alive with disease after
Metastasis); DD (dead of disease); D (death)- Ursache:

Todesdatum: /

Funktionsscore letzte Nachuntersuchung:
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