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1. Einleitung

Knorpeldefekte und konsekutive Arthrosen bedeuten fiir Patienten Schmerzen und
Mobilitiatsverlust durch Bewegungseinschrankung, welche eine erhebliche Minderung ihrer
Lebensqualitét zur Folge haben.

Im humanen hyalinen Knorpel befindet sich ein Zellvolumen von nur 1-10%. Dieses leitet
sich von Mesenchymzellen ab, welche im Laufe ihrer Entwicklung mit der Sekretion von
Interzellularsubstanz beginnen und sich gleichzeitig zu Chondroblasten differenzieren. Mit
fortschreitender Abscheidung werden die Chondroblasten auseinander gedridngt und erreichen
so das Stadium des enddifferenzierten Chondrozyten. Die azelluldren Bestandteile hyalinen
Knorpels setzen sich grofitenteils aus Wasser (65-80% des Knorpelvolumens), einer
amorphen Grundsubstanz (die Matrix), in die Grundsubstanz eingelagerten fibrilldren
Elemente sowie Mineralsalzen zusammen. Die amorphe Grundsubstanz besteht hauptsichlich
aus Glycosaminoglycanen und Hyaluronsdure-Proteoglycan-Aggregaten. Bei den fibrilldren
Komponenten ist besonders das Kollagen-II mit einem Anteil von 90% hervorzuheben
(Eikenberg et al. 1992, Urban 1990). Zusitzlich finden sich geringe Anteile an Kollagen V,
VI, IX, X und XI. Die funktionellen Eigenschaften des hyalinen Knorpels hingen
insbesondere von der extrazelluldren Matrix ab. Diese verhilt sich dhnlich wie ein Schwamm:
unter Druckeinfluss gibt sie Wasser ab, unter Entlastung nimmt sie das Wasser wieder auf. So
ist hyaliner Knorpel befihigt, statische und dynamische Druckkrifte aufzunehmen und
flichenhaft zu verteilen.

Die Regenerationspotenz von Gelenkknorpel ist sehr gering. Als Ursachen hierfiir sind vor
allem morphologische Gesichtspunkte anzufiihren: zum einen befinden sich die zur
Produktion von Kollagen Typ II und Proteoglykanen befidhigten Chondrozyten im
menschlichen Korper in einem finalen Differenzierungsstadium, in dem sie sich nicht mehr
teilen und zum anderen mangelt es den Chondrozyten aufgrund ihrer Einbindung in die
Matrix an Migrationsfihigkeit, um so defekte Bereiche zu repopularisieren und aktiv am
Heilungsprozess zu partizipieren. Des weiteren stellt der Knorpel ein bradytrophes Gewebe
dar, dessen Regenerationsfahigkeit im Vergleich zu anderen Gewebearten deutlich vermindert
ist (Buckwalter et al. 1990).

Bereits die Mikrotraumatisierung des Gelenkknorpels induziert eine Veridnderung des
Aufbaus der extrazellularen Matrix. Der Verlust von Proteoglykanen und Kollagen Typ 11
wird inaddquat durch Kollagen Typ I, seltener auch Typ VI, Typ IX oder Typ X ausgeglichen
(Buckwalter et al. 1990, Cheung et al. 1980, Hjiertquist et al. 1980). Dies fiihrt zur Bildung




von biomechanisch minderwertigerem ,,Faserknorpel®, welcher langfristig degeneriert und zu
schlechteren biomechanischen Eigenschaften fiihrt (Metz 2001).

Es gibt mannigfaltige Ansitze und Uberlegungen zu Therapiemoglichkeiten, aus denen sich
bis heute zahlreiche Behandlungformen entwickelten.

Die fiir die Patienten schonensten Methoden sind die nicht-invasiven. Hierunter finden sich
Therapien wie Elektrostimulation, Magnettherapie, Injektionen von Kortison oder
Hyaluronsdure.

Ein minimal invasives operatives Verfahren ist die Arthroskopie mit Debridement und Lavage
(Baumgaertner 1990). Nachdem bereits Pridie im Jahre 1959 die Bohrung einsetzte,
entwickelte unter anderem Ficat die Spongialisation, Johnsen die Abrasion sowie Steadman
die Mikrofrakturierung.mit dem Ziel der Eroffnung der subchondralen Markhohle des
Knochens (Ficat et al.1979, Steadmann 1999, Johnson 2001). Ein weiterer Ansatz der
operativen Therapie besteht in der Deckung von Defekten durch autogene Transplantation
von Perichondrium (Hominga et al. 1990, Bruhns und Behrens 1997) beziehungsweise Periost
(ODiscoll 1998). Autologes osteochondrales Material wird als Gelenkknorpelersatz ebenfalls
zur Deckung von lokalisierten Defekten verwendet. Im Rahmen dieser als Mosaikplastik oder
OATS (osteochondral autograft transplantation system) - Technik bezeichneten
Operationsverfahren konnen einzelne aber auch multiple vollstindige Zylinder mit Knorpel
und darunter liegenden Knochenanteilen aus minder belasteten Bereichen des Gelenkes
transplantiert werden (Schacher et al. 1982, Bobic 1996). Alternativ hierzu kdnnen Allografts
von Fremdorganspendern als Transplantate verwendet werden (Bobic 1999, Knutsen et al.
2004).

Basierend auf der Idee, die eigenen Chondrozyten im Dienste der Regeneration der
Defektzone zur Proliferation anzuregen, behandelte Peterson grofle und tiefe Knorpeldefekte
mit autologer Chondrozytentransplantation (ACT) (Brittberg et al 1994, Peterson et al 2000).
Jedoch #ndern Chondrozyten in zweidimensionalen Zellkulturen ihren Phinotyp und
dedifferenzieren zu fibroblastiren Zellen, welche die Fahigkeit zur Produktion von Kollagen
Typ II und Proteoglykanen nicht mehr besitzen (von der Mark et al. 1977).

Mit der Intention, die Redifferenzierung der Chondrozyten zu fordern, wurden verschiedenste
Triagermaterialien fiir die Chondrozyten entwickelt. Benja und Shaffer zeigten bereits 1982,
dass Agarosegel die Differenziereung von fibroblastiren Zellen zu Chondrozyten fordert.
Darauthin wurden weitere Gele wie zum Beispiel Hyaluronsiduregele (Butnario-Ephrat et al.
1991), Alginat (Grandolfo et al. 1993), Polyethenoxid (Sims et al. 1996) sowie ein Alginat-
Fibrin Gemisch (Perka et al. 2000) getestet. Ein weiterer Ansatz besteht in der Verwendung




von Kollagenmatrices. Aufbauend auf die experimentellen Ergebnisse von Speer (Speer et al.
1979) wurden Chondrozyten auf KollagenMatrixen vom Typ I (Frenkel et al. 1997)
beziehungsweise Typ II (Nehrer et al. 1998) gebracht und zur Behandlung lokalisierter
Knorpeldefekte verwendet.

In der Klinik fiir Orthopéddie der Universitidt zu Liibeck wurde erstmals 1998 ein neues
Therapieverfahren entwickelt, welches all diesen Problemen Rechnung tragen sollte: Im
Gegensatz zu den bisher erorterten Methoden dient hier als Triagermaterial fiir die sogenannte
matrixgekoppelte, autologe Chondrozytentransplantation (MACT) eine Kollagen-I/III-Matrix
(Chondro-Gide®, Firma Geistlich Biomaterials, Wollhusen, Schweiz) . Zur Kultivierung der
Zellen wird patienteneigenes Serum verwendet (Behrens et al. 1999). Mikroskopische
Untersuchungen des gebildeten Biokomposits zeigten eine starke Adhirenz der Chondrozyten
an die Kollagen-I/IlI-Matrix sowie die Ausbildung der fiir Chondrozyten typischen
sphéarischen  Morphologie. Mit enzymatischen Nachweismethoden konnte eine
Redifferenzierung bei 93 Prozent der aufgebrachten Zellen beobachtet werden. Weiterhin liell
sich mit immunhistlogischen Methoden Typ-II-Kollagen nachweisen (Russlies et al. 2002).
Fuss (Fuss et al. 2000) berichtete in transmissionselektronenmikroskopischen Aufnahmen von
groftenteils chondrozytentypischer Morphologie der Zellen.

Den vielversprechenden experimentellen Ergebnissen soll nun in dieser Arbeit eine klinische
Evaluation des praktischen, operativen FEinsatzes der matrixgekoppelten, autologen
Chondrozytentransplantation folgen.

Im Zeitraum von November 1998 bis Mirz 2001 wurden 40 Patienten mit der
matrixgekoppelten, autologen Chondrozytentransplantation behandelt. 38 dieser Patienten
wiesen lokalisierte Knorpeldefekte im Knie auf, zwei lokalisierte Knorpeldefekte im oberen
Sprunggelenk. Im Rahmen der klinischen Nachuntersuchung wurden im Zeitraum von
November 1998 bis Oktober 2002 diese 38 Kniepatienten begleitet, von denen 31 bereits
einen Zeitraum von zwei Jahren oder lidnger seit der Operation hinter sich hatten. Die hieraus

hervorgegangenen Ergebnisse wurden dokumentiert und mit den praoperativen verglichen.




Ziele dieser Arbeit

Ziel dieser Studie war es, die folgenden Fragen zu kléren:

- Lassen sich subjektive und objektive Erfolge bei der Behandlung lokaler
Knorpeldefekte mit der matrixgekoppelten, autologen Chondrozytentransplantation
nachweisen?

- Welche Kiriterien beeinflussen das postoperative Ergebnis?

- Stimmen die subjektiven und objektiven Ergebnisse mit denen arthroskopischer,

histologischer und bildgebender Verfahren iiberein?
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2. Methodik

2.1 Die matrixgekoppelte autologe Chondrozytentransplantation

Nach Ausreizung konservativer Mallnahmen und diagnostisch durch bildgebende Verfahren
verifizierten Knorpelschiden wurde die Indikation zur Arthroskopie gestellt. Diese wurde
unter Vollnarkose beziehungsweise Spinalandsthesie sowie Oberschenkelblutsperre
durchgefiihrt. Nach Inspektion des Defektbereiches fand bei lokalisierten Knorpeldefekten III.
bis IV. Grades nach Outerbridge (Outerbridge 1961) in der selben Sitzung eine

Gewebeentnahme statt.

Implantation

der beladenen

Kollagenmembran

in den Delekl

_und Fibrinklebung
ES

Arthroskopische Biopsie
des gesunden Knorpels

Ldsion

Chondrozylenzichiung
auf der Kollogenmembran

Hultivierung
in 2- 3 Wochen

Abbildung 1: Schematische Darstellung der matrixgekoppelten autologen Chondrozytentransplantation
(MACT).

Hierbei wurde aus dem wenig belasteten Notchbereich mit Hilfe eines Meillels eine
suffiziente Menge an Knorpel zur Zellgewinnung entnommen und zusammen mit autogenem
Serum in einem Transportbehilter zur Firma Verigen Transplantation Service (VTS,
Kopenhagen, Didnemark) gesendet. Die bevorzugte Entnahmestelle stellte die in 32 Fillen
genutzte medioapikale Region des medialen Femurkondylus dar, in zwei Féllen wurde der
Knorpel vom lateralen Femurkondylus extrahiert. Die durchschnittliche Entnahmemenge
betrug 220mg Knorpelgewebe ( 41mg bis 880mg). Mittels enzymatischem Abbaus der sie

umgebenden Matrix erfolgte eine Isolation der Chondrozyten aus dem gewonnenen Biopsat.
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In Folge dessen wurden die Chondrozyten fiir vier Wochen kultiviert, bevor sie drei Tage vor
der Implantation auf die Kollagen-I/IlI-Matrix (Chondro-Gide®, Firma Geistlich
Biomaterials, Wollhusen, Schweiz) aufgebracht wurden (etwa eine Million Zellen pro cm?)

(sieche Abbildung 2).

Abbildung 2a/b/c: Glatte Seite der Kollagen I/III-Matrix (links), Histologische Darstellung der
Chondrozyten auf der Matrix nach drei Tagen (Masson-Goldner, 40x) (mitte), Rauhe Seite der Kollagen

I/III-Matrix (rechts).

Abbildung 3a/b: Arthroskopische Darstellung eines Defektbereiches Grad IV nach Outerbridge (links),

Offene Darstellung des Defektberiches nach Arthrotomie des Kniegelenks (rechts).

In den letzten drei Tagen erfolgte zusitzlich die Kultivierung mit autologem Serum.
Insgesamt kam es so zu einer Vervielfachung der Zellzahl; im Mittel von 0,34 x 10° bei
Entnahme zu 16,34 x 10° bei Beladung der Matrix. Auch die Zellvitalitit, gemessen nach
Trypan-Blau Firbung mittels Auszdhlung in der Neubauer-Zihlkammer &dnderte sich im

Durchschnitt von 70,8% auf 95,2%.
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In einer zweiten, offenen Operation erfolgte die Implantation der Chondrozyten in den
Defektbereich. Dieser Eingriff wurde unter Vollnarkose und Blutsperre durchgefiihrt. Nach
Arthrotomie erfolgte das Debridement des Defektbereiches bis auf die subchondrale Lamelle.
Daraufhin wurde entsprechend einer dem Ausmall und der Geometrie des Defektes
entsprechenden Schablone ein  dquivalentes Exemplar aus der chondrozytenbeladenen
Chondro-Gide®-Matrix herausgeschnitten und mit der zellbeladenen Fliche zum

sunchondralen Knochen zeigend in den Defekt eingepasst (siche Abbildung 4).

Abbildung 4: Implantation der chondrozytenbeladenen Matrix.

Zur Fixation des Implantates wurde partiell-autologer Fibrinkleber (PAF, Tissucol®, Immuno)
verwendet. Nach Anpressen des Implantates und einer Kontrolle beziiglich der
Transplantatsstabilitdt mittels Durchbewegen des Knies erfolgte die Einlage eines
intraartikuldren Redons und der WundverschluB3.

Postoperativ wurde nach einer Woche mit passive Bewegungsiibungen von bis zu sechs
Stunden tdglich auf der CPM-Schiene (Continuous-passive-motion) begonnen. Einer
sechswochigen Tippbelastung folgte mit unterstiitzenden krankengymnastischen Ubungen zur
Stabilisierung und Muskelkriftigung eine zunehmende Belastungssteigerung. Die

Vollbelastung war nach 18 Wochen erreicht.

2.2 Befunderhebung

2.2.1 Scores
Als Grundlage zur Bewertung subjektiver und objektiver klinischer Parameter dienten vier
verschiedene Scores: Der Meyers-Score, der Tegner-Lysholm-Aktivitétsscore, der Lysholm-

Gillquist-Score sowie der ICRS-Score.
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2.2.2 Erste Untersuchung

Nachdem entsprechend den durch klinische und bildgebende Diagnostik gewonnenen
Befunden die Indikation zur Arthroskopie gestellt worden war, erfolgte begleitend die
Aufnahme der Patienten in das Studienprotokoll. Hier wurde neben Alter, Gewicht und Grofle
auch bestehende Allergien sowie die Anzahl und die Facharztbezeichnung zuvor konsultierter
Arzte erfasst. Beziiglich des zu behandelnden Knies machten die Patienten Angaben iiber die
Art  (traumatisch oder schleichend) der Schadigung, bisherige konservative
Therapiemanahmen und Art und Anzahl zuvor erfolgter Operationen. Ferner wurden die
Funktion, Blockierungserscheinungen, Instabilititen und Belastbarkeit des Knies sowie das
Ausmall der daraus resultierenden Einschriankung ihres Alltages klassifiziert. In einer
ausfiihrlichen klinischen Untersuchung wurden Bewegungsmalle, Umfang, Patellaposition,
die mechanische Achse, anteroposteriore sowie mediolaterale Bandstabilitit, etwaige
Ergussbildung und Krepitationen und ferner Druckschmerzhaftigkeiten im Bereich des
Gelenkspaltes gepriift und notiert.

Die Patienten durchliefen ein standardisiertes Programm bildgebender Verfahren.
Rontgenaufnahmen des Knies in zwei Ebenen, zum einen im anterior-posterioren, zum
anderen 1m seitlichen Strahlengang folgten magnetresonanztomographische (MRT)
Aufnahmen. Innerhalb eines ausfiihrlichen Aufkldrungsgespriches wurden die Patienten
pridoperativ iiber die Technik der matrixgekoppelten, autologen Chondrozytentransplantation
informiert. Etwaige Risiken und Komplikationen, sowie alternative Therapieoptionen wurden
erldutert. Alle an der Studie beteiligten Patienten gaben vor dem Eingriff ihre schriftliche
Einwilligung. Die Ethikkommission der Medizinischen Fakultdt hatte die Studie am
06.05.1998 (Aktenzeichen 98/056) genehmigt gehabt.

2.2.3 Gewinnung perioperativer Daten

Daten wie Anzahl, Lokalisation und Grofle des Defektes konnten aus den
Operationsprotokollen abgeleitet werden. Gleichfalls konnten hieraus auch Informationen
iiber Operationsdauer, Dauer der Blutsperre und besondere intraoperative Befunde und
MaBnahmen gewonnen und dokumentiert werden.

Die von der Firma Verigen Transplantation Service (VTS, Kopenhagen, Dénemark)
tibermittelten Daten beziiglich Resultate der Zellkultivierung, insbesondere Zellzahl und

Vitalitat wurden vermerkt.

14



2.2.4 Postoperative Nachuntersuchung

Im Rahmen postoperativer Kontrolluntersuchungen wurden die Patienten 3, 6, 12, 18, 24 und
36 Monate nach dem Eingriff einbestellt. Hier erfolgte eine Befragung der Patienten im Sinne
der vier verschiedenen Fragebogen. Wurden der Meyers-Score, der Tegner-Lysholm-
Aktivitdtsscore und der Lysholm-Gilquist-Score bei jedem Besuch angewandt, fand der
ICRS-Score entsprechend den Vorgaben der International Cartilage Repair Society (ICRS)
nur praoperativ und bei den Untersuchungen ab zwolf Monaten postoperativ Verwendung.
Neben der Befragung erfolgte eine eingehende klinische Untersuchung des betroffenen
Kniegelenkes. Die Evaluation erfolgte mittels des ,,2000 Knee Evaluation Form®, der ein
Teil des ,,ICRS Evaluation Package* darstellt.

Magnetresonanztomographische Aufnahmen zur Verlaufskontrolle wurden nach 3, 6, 12 und
24 Monaten angefertigt.

Durch die bei sechs Patienten gestellte Indikation zur diagnostischen Re-Arthroskopie konnte
eine arthroskopische Beurteilung des Implantates zu verschiedenen Zeitpunkten durchgefiihrt
werden.

Im Rahmen dieser Arthroskopien konnten Biopsate von zwei Millimeter Durchmesser aus
dem Defektareal gewonnen werden, bestehend aus dem Regeneratgewebe und dem
subchondralen Knochen. Nach Fixation in 4 % Formaldehyd wurden die Proben an das
Institut fiir Anatomie der Christian Albrecht Universitidt Kiel gesendet. Dort wurden die
Biopsien in Paraffin eingebettet und 7 % mm dicke Schnitte angefertigt. In folge dessen
konnten die Prédparate mit Toluidinblau sowie einer Spezialfirbung zum Nachweis von

Kollagen Typ I und Kollagen Typ II eingefiarbt und evaluiert werden.

2.3 Patientengut

Das Patientengut umfasst 38 Patienten, bei denen sich die Operationsindikation aus einem
lokalisierten Knorpelschaden im Knie ergab. Zwei weitere Patienten wurden aufgrund eines
lokalisierten Knorpelschadens im oberen Sprunggelenk einer Operation zugefiihrt. Somit
wurden insgesamt 40 Patienten zwischen November 1998 und Mérz 2001 mit der MACT
behandelt

15



2.3.1 Kriterien zur Operationsindikation

Entsprechend des bei der Ethikkomission eingereichten Antrages (Aktenzeichen 98/056)
Einschlusskriterien: Ménner oder Frauen im Alter von 18 bis 60 Jahren mit lokalisierten
Knorpelschiden am Knie und einer schriftlichen Einwilligung zur Teilnahme an dieser
Studie.

Ausschlusskriterien: eine entziindliche Arthritis, ein nicht stabiles Kniegelenk, eine totale
Meniskektomie, eine unkorrigierbare varus oder valgus Abnormitit, ein am Idealgewicht des
Metropolitan Life Index gemessenes Ubergewicht von 50 Prozent oder mehr, eine

unkorrigierbare Fehlstellung der Patella sowie eine fehlende Einverstidndniserkldrung

2.3.2 Patientenkollektiv

Das Patientenkollektiv beinhaltete 19 miénnliche beziehungsweise weibliche Personen
(jeweils 50%). Das Durchschnittsalter dieser Patienten zum Zeitpunkt der MACT betrug
35,29 Jahre. Der Jiingste Patient war 18, der élteste 58 Jahre alt. 12 Patienten (31,58%) waren
zwischen 18 und 32 Jahren, 21 Patienten (55,26%) zwischen 33 und 46 sowie fiinf weitere
(13,16%) im Bereich von 47 bis 60 Jahren. Mit 85,38 kg lag das Durchschnittsgewicht
innerhalb einer Spanne von 57kg und 160kg (siehe Diagramm 1), wobei acht Personen keine

Angaben machten.

25
20 55,26%
= 15
[}
=
o
= 31,58%
& 10
=
<
N
=
5 13,16%
0 . | . | .
18 bis 32 33 bis 46 47 bis 60
Alter in Jahren

Diagramm 1: Verteilung des Patientenalters zum Zeitpunkt der Operation (n=38).
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Dies gilt auch fiir den Body-MaB-Index (BMI), welcher in der Mitte bei 28,06 (19,61 bis
58,06) lag. Der kleinste Patient war 160cm groB3, der groBite 190cm. Der Durchschnittswert
liegt bei einer Lange von 174,63cm.

Bei sechs von 38 Patienten waren Allergien bekannt. Neben einer Unvertriglichkeit gegen
Penicillin, von der drei Patienten berichteten, gaben zwei an gegen Hausstaub und Milben
allergisch zu reagieren. Jeweils einer Person war eine Allergie gegen Kontrastmittel und
Nickel-III-Sulfat beziehungsweise Diclofenac, Erdbeeren und Niisse bekannt. Von zwei
Patienten lagen keine Angaben vor.

Eine Ursache fiir die Knorpelldsion des Knies war bei vielen Patienten nicht eruierbar. So
gaben 20 befragte (58,82%) als Antwort auf diese Frage ,,unbekannt* an. Bei acht Personen
(23,53%) ergab sich urséchlich ein Unfall fiir den Schaden, sechs Personen (17,65%) brachten
»tagliche Aktivitdaten® in kausalen Zusammenhang mit diesem Ereignis.

Die Lokalisation des Defektes war liberwiegend am medialen Kondylus zu finden. 16
Patienten (42,11%) wiesen hier einen behandlungsbediirftigen Schaden auf. Bei zehn
Personen (26,32%) lag er isoliert retropatellar. Mit einer Héaufigkeit von drei (7,89%) war ein
alleiniger Schaden des lateralen Kondylus am seltensten. Bei weiteren neun Personen

(23,68%) fanden sich multiple Lésionen (siehe Diagramm 2).

18
16 42,11
%
14
= 12
Q
N
5
p= 10 23,65
& 17,65 %
q 8 %
=
< 6
4
> 7,89
%
lateraler Femurcondylus medialer Femurcondylus multiple Lésionen Retropatellar

Diagramm 2: Verteilung der Lokalisation des Knorpeldefektes (n=38).
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Die Defektgrofle variierte zwischen insgesamt 0,64cm? und 17,75cm?2, wobei zu erwéhnen ist,
dass die Flichen bei multiplen Lisionen kumulativ addiert wurden. Der Mittelwert lag bei
4,08cm?2. Mit einer Hiufigkeit von 17 (45,95%) war der Bereich von null bis drei
Quadratzentimetern am héufigsten vertreten. In den GroéBenbereich zwischen drei und sechs
Quadratzentimetern lieBen sich die Knorpeldefekte von 13 Patienten (35,11%) einordnen.
Weitere fiinf Defektbereiche waren zwischen sechs und neun Quadratzentimetern grof.
Dariiber hinaus fand sich bei einer Person eine Defektgrofle im Bereich neun bis zwolf und
weiterhin eine mit einer Ldsion zwischen 15 und 18 Quadratzentimetern (siehe Diagramm 3).

Elf Patienten (32,35%) hatten sich vor diesem Eingriff noch keiner Operation am betroffenen
Knie unterzogen, 13 Patienten (38,23%) waren zu diesem Zeitpunkt bereits einmal operiert,
vier Patienten (11,76%) hatten bereits zwei Eingriffe hinter sich, bei einer Person waren es
drei (2,9%) und fiinf weitere (14,71%) waren bereits mehr als drei mal operiert worden. Bei

vier Patienten (11,71%) konnten keine eruierbaren Angaben erfragt werden.

18
46
16 9
14
35
§ 12 o
510
=
A8
=
S 6
< 14 |
4 %
2
0 1 1 : | | : - | |
<3 >3<6 >6<9 >9<12 <12<15 >15< 18
Defktgrofe in cm?

Dagramm 3: Verteilung der Defektgrofie im Patientenkollektiv (n=37).

Insgesamt wurden am Gesamtkollektiv 47 Voroperationen durchgefiihrt (sieche Diagramm 4).
Mit 28 (59,57%) Eingriffen waren Debridements, Lavages und Mikrofrakturierungen die
hiufigsten Operationen, gefolgt von zehn (21,28%) Meniskus-Operationen. Zwei Patienten
(4,3%) gaben an, dass bei ihnen eine rein diagnostische Arthroskopie durchgefiihrt wurde.

Andere Operationsarten, wie Umstellungsosteotomie, Rekonstruktion des vorderen
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Kreuzbandes, Periostdiibelung und Gelenkkorperentfernung wurden jeweils nur einmal
durchgefiihrt.

Bevor die Patienten in die Orthopiddische Klinik des Universitidtsklinikums Liibeck kamen,
konsultierten sie vorher ein bis fiinf Arzte. EIf Personen (35,48%) befanden sich zuvor in der
Behandlung eines Arztes, zehn (32,26%) begaben sich zu zwei Kollegen, fiinf weitere
(16,13%) suchten drei Arzte auf. Vier Personen (12,90%) stellten sich bei vier verschiedenen
Arzten vor und bei einem Patienten war sogar die Konsultation fiinf verschiedener Arzte zu
vermerken. Sieben Personen machten zu diesem Punkt keine Angaben.

Eine iiberwiegende Mehrheit der Patienten (28) suchte Fachirzte fiir Orthopédie auf. Daneben
begaben sie sich in die Behandlung bei Allgemeinmedizinern (7) und Chirurgen (6). Auch zu

diesem Punkt lagen bei sieben Patienten keine Daten vor.

14

38
12 %

32
10 %

Anzahl Patienten

15

%

: ; ; | | }
0 1 2 3 >3

Anzahl der Voroperationen

Diagramm 4: Verteilung der Anzahl an Voroperationen unter dem Patientenkollektiv.
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3. Ergebnisse

Alle hier dargestellten Ergebnisse sind im Rahmen der klinischen Nachuntersuchung der
MACT im Zeitraum zwischen November 1998 und Oktober 2002 erfasst und dokumentiert
worden.

Zum Zeitpunkt des Abschlusses dieser Studie lag bei 31 Patienten die Operation bereits 24
Monate oder lidnger zuriick. Von diesen 31 Patienten war es moglich, bei 25 (80,65%)
Ergebnisse nach 2 Jahren postoperativ zu eruieren.

Bereits 15 Personen hatten im Oktober 2002 einen Zeitraum von 36 Monaten oder ldnger seit
der Operation hinter sich. In diesem Rahmen konnten Ergebnisse nach drei Jahren von elf
Patienten (73,33%) erfasst und ausgewertet werden.

Insgesamt war es moglich, bei 32 von 38 Patienten (84,21%) valide pridoperative und
postoperative Untersuchungsergebnisse zu erzielen, welche in diese Studie mit einflieen. Der
langste Nachuntersuchungszeitraum betragt 36 Monate, der kiirzeste 6. Die mittlere
Nachuntersuchungszeit betragt 26,25 Monate.

Zwolf Patienten konnten bis 36 Monate nachuntersucht werden, vierzehn bis 24 Monate, einer

bis 18 Monate, vier bis zwolf Monate und eine Person nur bis 6 Monate postoperativ .

3.1 Subjektive Parameter

3.1.1 Zustand des Knies postoperativ im Vergleich zum prioperativen

Im Rahmen der klinischen Nachuntersuchung wurde zur Erfassung subjektiver Parameter
nach 24 und 36 Monaten den Patienten die Frage gestellt, wie sie den Zustand des Knies im
Vergleich zu dem prioperativen beurteilten. Die moglichen Antworten hierauf waren ,,viel
besser®, ,,besser®, ,,gleich®, ,,schlechter* oder ,,viel schlechter*.

Nach 2 Jahren wertet ein {iberwiegender Anteil von 14 Patienten (56%) den Zustand des
Knies als viel besser. Weitere fiinf Patienten (20%) bewerten ihr Knie im Vergleich zum
prdoperativen Status mit besser. Demnach ist eine subjektive Besserung des Kniezustandes
bei insgesamt 19 von 25 Patienten (76%) eingetreten. Von keiner subjektiven Verdnderung
des Kniestatus berichteten vier Patienten (16%). Bei zwei Patienten (8%) war subjektiv eine
Verschlechterung des Zustandes eingetreten (sieche Diagramm 5).

Als Parameter, welche als Begriindungen fiir die entsprechenden Wertungen eine Rolle

spielten, galten hauptsidchlich Schmerzen und die Gelenkfunktion.
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12

10]

Anzahl Patienten
Ee

viel besser besser gleich schlechter

Diagramm 5: Subjektive Einschitzung des Kniezustands 24 Monate postoperativ im Vergleich zu

prioperativ (n=25) .

Anzahl Patienten

viel besser besser gleich schlechter

Diagramm 6: Subjektive Einschiitzung des Kniezustands 36 Monate postoperativ im Vergleich zum

prioperativen (n=12).
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Nach 36 Monaten gaben sechs von zwolf befragten Patienten (50%) ihren postoperativen
Kniezustand im Vergleich zum préaoperativen als viel besser an. Bei einer war er besser. Vier
Personen (33,33%) gaben subjektiv keine Verdnderungen an und eine Person (8,33%)

bezeichnete ihren Zustand sogar als schlechter im Vergleich (siehe Diagramm 6).

3.1.2 Funktion des Knies und dessen Auswirkung

Eine weitere Frage zur Erfassung der subjektiven Beurteilung der MACT-Operation bezieht
sich auf die Funktion des Knies und dessen Auswirkung auf die Lebensqualitit. Hier sollte
von den Patienten die Funktion des Knies und konsekutive Beeintrachtigung der
Lebensqualitit vor der Verletzung, vor der Operation sowie schlieBlich aktuell zwei Jahre
nach der Operation (beziehungsweise eineinhalb Jahre bei denen die noch keine 24 Monate
postoperativ erreicht hatten) verglichen werden. Als Antwortmoglichkeiten gab es: ,,Ich kann
mit meinem Knie alles machen®, ,,ich kann mit meinem Knie fast alles machen®, ,,ich bin
eingeschrinkt durch mein Knie und kann wenig damit machen* und ,,ich kann so gut wie gar
nichts mit meinem Knie machen®.

Vor der Knorpelverletzung, so erinnern sich die Patienten, konnte eine groe Mehrheit von 19
(67,86%) alles mit ihrem Knie machen, weitere fiinf (17,86%) konnten fast alles mit dem
Knie machen. Vier Patienten (14,29%) fiihlten sich bereits vor der bemerkten Lision der
Knorpelfliche des Knies eingeschrinkt. Bei zehn Personen des Gesamtkollektives lagen keine
verwertbaren Angaben vor.

Dieses Bild é&nderte sich bei der Betrachtung der Kniefunktion nach eingetretener
Knorpelladsion direkt vor der Operation. Nun werten nur noch zwei Patienten (7,14%) die
Funktion des Knies und konsekutive Beeintrichtigung ihres Lebens als uneingeschrinkt, drei
Personen (10,71%) geben an, fast alles mit dem Knie machen zu konnen. Eine Einschrinkung
durch ihr Knie, welche so gravierend ist, dass sie daher nur wenig machen kénnen wird von
einer Mehrzahl von zwolf Patienten (42,86%) angefiihrt. Weitere elf (39,29%) geben zu
diesem Zeitpunkt sogar an, so gut wie gar nichts mit dem Knie machen zu kénnen.

Zwei Jahre nach der MACT-Operation geben von den hier insgesamt evaluierten 25 Personen
drei (12,50%) eine uneingeschriankte Funktion des Knies an, elf (45,83%) fiihlen sich
geringfiigig eingeschrinkt und geben an, mit dem Knie fast alles machen zu konnen. Neun
Patienten (37,50%) berichten, durch das Knie eingeschrinkt zu sein und wenig damit machen
zu konnen. Eine totale Beeintrachtigung der Lebensqualitidt in der Form, dass sie aufgrund

des Knies so gut wie gar nichts machen konnen wird von einer Person (4,17%) berichtet.
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Drei der zur Kniefunktion vor der Verletzung und Operation befragten Patienten hatten zu
diesem Zeitpunkt noch nicht die zwei Jahre postoperativ erreicht. Von diesen, nach 18
Monaten befragten, gab zum aktuellen Status einer an mit dem Knie fast alles machen zu
konnen. Die anderen beiden berichteten von einer durch eine eingeschriankte Kniefunktion

beeintrichtigte Lebensqualitit (sieche Diagramm 7).

20 19
Olch kann mit
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meinem Knie
s fast alles
§12 1 11 11 machen
]
n.10 1
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= eingeschrénkt
N 8 durch mein
< Knie und kann
wenig damit
6 machen
Olch kann so gut
4 wie gar nichts
mit meinem
Knie machen
2
0
Kniefuinktion vor Knorpellasion Kniefuinktion vor Operation Kniefunktion 24 Monate nach
(n=28) (n=25) Knorpellasion (n=11)

Diagramm 7: Subjektive Beurteilung der Kniefunktion .

Insgesamt wird deutlich, das entsprechend der subjektiven Einschidtzungen der Patienten eine
Kniefunktion, wie sie vor der Knorpelldsion bestand durch die MACT nicht vollstindig
erreicht werden kann. Jedoch ist es moglich die durch die Knieverletzung entstandene

Beeintrichtigung durch diese Technik mindern und zu verbessern.

3.1.3 Wiirden sie sich wieder operieren lassen?

Zur abschlieBenden Beurteilung der Patientenzufriedenheit wurden die Patienten mit der
Frage konfrontiert, ob sie sich ein weiteres mal einem Operationsverfahren mit der MACT-
Technik unterziehen wiirden.

Nach zwolf Monaten antworteten von 26 befragten Personen 21 (80,77%) mit ja auf diese

Frage. Vier Personen (15,38%) verneinten dies und eine (3,85%) war sich nicht sicher.
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Zwei Jahre nach der Operation wiirden sich 18 (72,0%) von 25 interviewten Personen ein
weiteres mal mit der MACT behandeln lassen. Die anderen sieben (28,0%) wiirden dem nicht
zustimmen.

Von den elf nach drei Jahren befragten Personen gaben acht (66,67%) an, sich erneut einer

Therapie mit der MACT zu unterziehen. Vier Personen (33,33%) wiren dazu nicht bereit.

3.2 Komplikationen

In diesem Abschnitt soll eine Ubersicht iiber die postoperativ aufgetretenen Komplikationen
gegeben werden, welche weitere Behandlungen und im speziellen weitere Eingriffe am
betroffenen Knie erforderlich machten.

Direkt nach der Operation traten bei zwei Patienten Komplikationen auf. Hierbei handelte es
sich um anhaltende Gelenkergiisse, welche abpunktiert wurden.

Ein weiterer Patient entwickelte sieben Monate nach MACT im Bereich des medialen
Femurkondylus progrediente Schmerzen. Im weiteren Verlauf der Beobachtung stellten sich
Gelenkbeschwerden in Arm-Schulterbereich, der Hiiftgelenke und des kontralateralen Knies
ein. Aufgrund der Anamnese ( der Patient hatte iiber Jahre in kiihlen, feuchten Rdumen
gearbeitet) und der Laborbefunde wurde die Diagnose einer Polyarthrose gestellt.

Im Rahmen eines stationidren Aufenthaltes entwickelte ein Patient, der zur Laminektomte und
Spondylodese stationdr aufgenommen worden war, auf dem Boden einer tiefen
Beinvenenthrombose eine Lungenembolie. Diese Komplikation trat elf Monate nach MACT
auf; der Patient war vor der Operation an der Wirbelsdule unter Vollbelastung mobil.

Ein Jahr nach der Transplantation ergab sich aufgrund progredienter, unter Belastung
auftretender Beschwerden medialseitig bei einer Person die Indikation zu einem erneuten
Eingriff mittels des ACT-Verfahrens an deren betroffenem Knie.

Aufgrund zunehmend stdrker gewordenen Schmerzen und funktionellen Einschrinkungen
entschloss sich ein weiterer Patient im 19. postoperativen Monat zum Einbau einer
Endoprothese am transplantierten Gelenk.

24 Monate nach der MACT-Operation am lateralen Femurkondylus konsultierte ein weiterer
Patient dieses Gesamtkollektives mit retropatellaren Beschwerden die Klinik fiir Orthopéadie.
Bei der hier durchgefiihrten diagnostischen Arthroskopie wurde die Indikation fiir eine
erneute Transplantation autologer Chondrozyten gestellt.

Nach 28 Monaten entschloss sich ein Patient des Kollektives aufgrund neu aufgetretener,

medial betonter, belastungsabhingiger Gelenkschmerzen zur Re-Arthroskopie, innerhalb
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derer ein Debridement mit Lavage bei gutem arthroskopischem Gesamtbild durchgefiihrt
wurde.

Zusammenfassend ldsst sich sagen, dass die zum Endpunkt dieser Studie erreichte
Prozentzahl von 81,58% (31 von 38 Patienten) an Patienten ohne Komplikationen, welche
einen erneuten Eingriff am betroffenen Knie nach sich zogen, als ein Erfolg gewertet werden
kann. Innerhalb des ersten Jahres ergaben sich derartige Komplikationen bei drei, innerhalb
des zweiten Jahres bei zwei und innerhalb des dritten Jahres bei bis dato zwei Patienten, unter

der Einschrinkung, dass dieser Zeitpunkt erst von 15 Patienten erreicht wurde.

3.3 Gesamtscores

3.3.1 Scores im Gesamtkollektiv

3.3.1.1 Meyers-Score im Gesamtkollektiv

Der Meyers-Score erfasst Schmerz, Funktion und das Ausmal3 der Beweglichkeit des Knies
auf einer Skala von eins bis sechs mit jeweiligen Zuordnungen. Das erreichbare Maximum
besteht in einer Punktzahl von 18 und das Minimum liegt bei drei.

Bei der Betrachtung der Meyers-Scores vor der Operation ergab sich bei 34 befragten
Personen ein Mittelwert von 12,03 Punkten mit einer Standardabweichung von £ 3,42 Punkte.
Drei Monate nach der Operation stieg der Mittelwert auf 14,17 £ 2,87 Punkte bei 30
involvierten Patienten. Weitere drei Monate spiter erhohte sich der Mittelwert der nun 26
befragten Personen auf 15,04 + 2,81 Punkte. Nach einem Jahr lag der Durchschnittswert bei
15,9 £ 3,31 Punkten bei 20 giiltigen Féllen. 18 Monate nach der MACT-Operation ergab sich
unter den 16 hier nachuntersuchten Patienten ein Mittel von 16,31 &+ 2,63 Punkten. Bei der 24-
Monats-Untersuchung zeigte sich ein mit 15,52 + 2,82 Punkten niedrigerer Durchschnittswert
bei den 25 hier befragten Patienten.

Im Vergleich mit dem pridoperativen Wert ergibt sich eine signifikante Verbesserung des
Scores nach 24 Monaten im Wilcoxon-Test (p<0,001, n= 23). Auch der iiber alle
Untersuchungszeitpunkte angewandte Friedman-Test zeigt eine Signifikanz beziiglich der
Werteunterschiede (p=0,015, n=9).

Die in der Darstellung illustrierte Verschlechterung der Ergebnisse nach 24 Monaten
verglichen mit denen nach 18 Monaten ist vor dem Hintergrund eines Vertrauensniveaus von

95% als nicht signifikant zu bezeichnen (p=0,124, n=15).
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Diagramm 8: Box-Plot des Meyers-Scores im Gesamtkollektiv.

Drei Jahre nach der Operation lag der Mittelwert der zwolf befragten Personen bei 16,08 *
2,91 Punkten. Diese augenscheinlich ebenfalls deutliche Veridnderung des Mittelwertes im
Vergleich zu dem nach 24 Monaten stellt sich im statistischen Test nach Wilcoxon als nicht
signifikant heraus (p=0,054, n=11) (siehe Diagramm 8).

Im Vergleich mit dem pridoperativen Wert ist die nach 36 Monaten erreichte Verbesserung des
Scorewertes signifikant (p<0,01, n=12). Auch der Friedman-Test inklusive des Drei-Jahres-
Ergebnisses zeigt eine Signifikanz (p=0,049, n=7).

Somit ldsst sich abschlieBend folgern, dass der Meyers-Score im Gesamtkollektiv nach zwei
wie auch nach drei Jahren eine signifikante Verbesserung zeigt. Etwaige Inkongruenzen
beziiglich der Unterschiede einzelner Nachuntersuchungsergebnisse stellen sich als nicht
signifikant heraus und scheinen daher eher zufélliger Natur zu sein.

Entsprechend der im Meyers-Score vorgenommenen Klassifikation der Ergebnisse in
exzellent (entspricht 18 Punkten), gut (entspricht 15 bis 17 Punkten), annehmbar (entspricht
zwoOlf bis 14 Punkte) und schlecht (weniger als zwolf Punkte) ergibt sich die folgende
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prozentuale Haufigkeitendarstellung, welche ebenfalls die oben eruierte Verbesserung der

Scorewerte postoperativ illustriert (siehe Diagramm 9).
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Diagramm 9: Hiufigkeitsverteilung der Klassifikation des Meyers-Scores.

3.3.1.2 Tegner-Lysholm-Score im Gesamtkollektiv

Der Tegner-Lysholm-Score beschreibt das Aktivitdtsniveau der Patienten. Auf einer Skala
von null bis zehn ordneten sich die Patienten bei den Untersuchungen einem bestimmten
Aktivititslevel zu. Vor dem Eingriff lag unter den 34 befragten der Mittelwert bei 3,24 + 2,0
Punkten. Drei Monate nach der Operation verringerte sich dieser Wert auf 2,53 £+ 0,94 Punkte
bei 30 Befragten, zuriickzufiihren sicherlich auf die bereits erwéhnte postoperative Entlastung
und damit verbundene Minderaktivitdt. Nach sechs Monaten lag der Durchschnittswert der 26
hier involvierten Probanden bei 3,54 £ 1,93 Punkten . Ein Jahr nach der Operation ergab sich
unter den 20 interviewten Personen ein Mittelwert von 3,8 = 1,74 Punkten. Nach 18 Monaten
befand sich der Tegner-Lysholm-Score der 16 untersuchten Personen im Mittel bei 4,18 * 2,1
Punkten. Die Untersuchung zwei Jahre nach dem Eingriff ergab fiir die 25 Patienten einen

Durchschnittswert von 4,04 + 2,09 Punkten.
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Punkte
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(n=34)

Diagramm 10: Box-Plot des Tegner-Lysholm-Scores im Gesamtkollektiv.

Auch hier stellt sich wieder ein riickldufiges Ergebnis nach 24 Monaten verglichen mit dem
nach 18 Monaten und ein verbessertes Ergebnis gegeniiber dem prioperativen Wert dar. Unter
Anwendung des Wilcoxon-Tests ist eine Signifikanz der Verbesserung nach 24 Monaten im
Vergleich zum pridoperativen Wert abzuleiten (p=0,01, n=25). Dagegen fillt die
Verschlechterung verglichen mit dem 18-Monats-Wert nicht signifikant aus (p=0,23, n=15).
Infolgedessen kann man hieraus deduzieren, dass innerhalb der ersten zwei postoperativen
Jahre eine Zunahme des Aktivitéitsniveaus erreicht wird.

36 Monate nach dem Eingriff erreichten die zwolf befragten Patienten im Durchschnitt einen
Score von 3,92 * 2,02 Punkten (sieche Diagramm 10).

Auch dieses Ergebnis impliziert zwar eine Verbesserung gegeniiber dem pridoperativen, der
bereits nach 24 Monaten ersichtliche riickldufige Trend hilt jedoch an, so dass dieser Wert
eine weitere Verschlechterung bezogen auf den Zwei-Jahres-Wert bedeutet. Dies ldsst sich
auch anhand statistischer Tests belegen. Stellt sich gegeniiber dem 24-Monats-Ergebnis keine
signifikante Verdnderung im Wilcoxon-Test heraus (p=0,25, n=11), so zeigt sich im

Vergleich mit dem nach 18 Monaten erreichten Wert eine signifikante Verschlechterung
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(p=0,02, n=8). Am bedeutendsten ist der Vergleich mit dem prioperativen Wert. Hier ist nach
36 Monaten keine signifikante Verbesserung mehr zu verzeichnen (p=0,21, n=12). Auch der
Friedman-Test zeigt nach 36 Monaten keine Signifikanz (p=0,58, n=7).

Zusammenfassend bedeutet dies das den Patienten bezogen auf eine Zeitspanne von drei
Jahren mit der MACT-Technik keine Verbesserung ihres Aktivitdtsniveaus erreicht werden
konnte. Zwar stieg der Wert innerhalb der ersten 18 Monate stark an, jedoch fiel er in den
darauffolgenden Nachuntersuchungen derart ab, dass nach drei Jahren keine signifikante

Verbesserung mehr vorhanden ist.

3.3.1.3 Lysholm-Gilquist-Score im Gesamtkollektiv

Der Lysholm-Gilquist-Score beinhaltet neun Fragen, deren Antworten in unterschiedlicher
Gewichtung der Punkteverteilung addiert werden. Mit maximal fiinf erreichbaren Punkten
werden die Fragen nach Hinken, Gehhilfen, Einhocken und Atrophie der Muskulatur
bewertet. Mit hochstens zehn Punkten flieBen Antworten beziiglich Treppensteigen und
Schwellung des Knies in die Wertung ein und fiir Fragen nach Instabilitdtsgefiihlen und
Schmerzen werden maximal 30 Punkte verteilt. So betridgt die erreichbare Hochstpunktzahl
100 und das Minimum liegt bei null.

Bei der ersten Untersuchung lag der Mittelwert der 34 Patienten bei 55,5 + 23,40 Punkten.
Drei Monate nach der Operation erhohte er sich auf 63,79 = 21,65 Punkte bei 29 befragten
Patienten. Weitere drei Monate spéter lag er fiir die 26 giiltig Untersuchten bei 66,38 + 23,89
Punkten. Nach einem Jahr ergab sich unter den 20 involvierten Probanden ein
Durchschnittswert von 78,6 £ 24,36 Punkten. Bei der 18-Monats-Untersuchung lag dieser
dann fur die 16 hier untersuchten Fille bei 77,44 * 25,0 Punkten. Zwei Jahre nach dem
Eingriff ergab sich im Zuge der hier bei 25 Patienten durchgefiihrten Nachuntersuchung ein
Mittelwert von 77,56 + 22,47 Punkten.

Innerhalb des Zwei-Jahres-Beobachtungszeitraumes zeigt sich ein konstanter Anstieg der
Durchschnittswerte innerhalb des ersten Jahres und eine relative Konstanz der Werte im
zweiten Jahr. Dies bestitigt auch der Wilcoxon-Test, der eine signifikante Verdnderung der
Werte vom préoperativen zum 24-Monats-Ergebniss zeigt (p<0,001, n=25) und der Friedman-
Test, welcher aufgrund der Ahnlichkeit der 12, 18 und 24-Monats-Ergebnisse keine
Signifikanz aufweist (p=0,45, n=9).

36 Monate postoperativ verringert sich der Mittelwert fiir die zwolf befragten Personen auf
69,58 *+ 29,16 Punkte (siche Diagramm 11). Die hier implizierte Verschlechterung erweist

sich im statistischen Test nach Wilcoxon als nicht signifikant gegeniiber dem 24-Monats-Wert
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(p=0,25, n=11). Jedoch muss angemerkt werden, dass das nach drei Jahren erzielte Ergebnis

auch nicht mehr signifikant besser ist als das praoperative (p=0,09, n=12).
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Diagramm 11: Box-Plot des Lysholm-Gilquist-Scores im Gesamtkollektiv.

Daraus lésst sich folgern, dass bezogen auf den Lysholm-Gilquist-Score die Patienten drei
Jahre nach der Operation keine signifikante Verbesserung ihrer klinischen Symptomatik mehr
aufweisen. Einschrinkend ist hinzuzufiigen, dass die Riickldufigkeit des FErgebnisses
zufélliger Natur zu sein scheint und eine endgiiltige Betrachtung wohl erst mit einer grofleren

Fallzahl méglich sein wird.

3.3.1.4 ICRS-Score im Gesamtkollektiv

Der hier aus dem ICRS-Scorebogen dargestellte ,,2000 Intenational knee defect classification
(IKDC) subjektive knee evaluation form* enthilt 18 gewertete Fragen. Die Angabe des
Ergebnisses erfolgt relativ. Dies bedeutet, das von dem Absoluten Ergebnis der Minimalwert
abgezogen und dann die Differenz durch den Maximalwert geteilt wird. So ergibt sich ein

Minimalwert von null und ein Hochstwert von 100.
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Vor der Operation lag der Durchschnitt von 34 giiltigen Fillen bei 45,57 + 19,66 Punkten.
Nach einem Jahr ergab sich bei den 20 untersuchten ein Mittelwert von 63,03 *+ 18,34
Punkten. Dieser stieg unter den 16 involvierten Patienten nach 18 Monaten leicht auf 64,07 *
18,87 Punkte. Zwei Jahre nach der Operation lag der aus 25 Patientenuntersuchungen

ermittelte Durchschnittswert bei 59,68 + 20,01 Punkten.
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Diagramm 12: Box-Plot des ICRS-Scores im Gesamtkollektiv.

Das nach 24 Monaten erzielte Ergebnis liegt zwar unterhalb des 18-Monats-Wertes, jedoch
deutlich oberhalb des prioperativen. Die Anwendung des Wilcoxon-Tests ergibt eine
signifikante Verbesserung im Vergleich des prioperativen Wertes mit dem zwei Jahre nach
der Operation (p>0,001, n=25) ebenso wie der Friedman-Test (p<0,01, n=10). Die
Riickldufigkeit des 24-Monats-Wertes bezogen auf den nach 18 Monaten stellt sich unter zur
Hilfenahme des Wilcoxon-Tests als nicht signifikant heraus (p=0,33, n=15).

Daraus ldsst sich ableiten, dass die Patienten 24 Monate nach dem Eingriff eine signifikante
Besserung ihrer klinischen Symptomatik nach dem ICRS-Score erreicht haben. Der
angedeutete Abwirtstrend im Vergleich zu den vorherigen Ergebnissen stellt sich zwar als

nicht signifikant dar, sollte aber dennoch beachtet werden.
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Der Mittelwert drei Jahre nach der MACT-Operation liegt fiir die 12 giiltig befragten
Patienten bei 54,85 * 24,4 Punkten (siehe Diagramm 12).

Die daraus ablesbare deutliche Verschlechterung der Werte wird durch den Wilcoxon-Test
unterstrichen. Auch wenn sich die Verschlechterung im Vergleich zum 24-Monats-Wert als
nicht signifikant herausstellt (p=0,21, n=11), ist nun, nach 36 Monaten, auch beziiglich der
Verbesserung gegeniiber dem préoperativen Ergebnis keine Signifikanz mehr feststellbar
(p=0,08, n=12). Der Friedmann-Test hingegen zeigt auch nach 36 Monaten signifikante
Ergebnisse an (p=0,047, n=8), was auf insgesamt unterschiedliche Einzelergebnisse verweist.
Hingewiesen werden sollte auch noch auf die relativ grofe Standardabweichung des 36-
Monats-Ergebnisses, welches auf eine weite Streuung der individuellen Ergebnisse hindeutet.
Dies ldsst die Schlussfolgerung zu, dass wiederum unter dem Vorbehalt, dass die
Riicklaufigkeit des Ergebnisses zufilliger Natur zu sein scheint auch bezogen auf den ICRS-
Score keine signifikante Verbesserung der Symptomatik iiber einen Zeitraum von drei Jahren

mit der MACT-Technik erreicht werden kann.

3.3.2 Gesamtscores in der Endpunktanalyse

Im Gegensatz zu der vorher durchgefiihrten differenzierten Betrachtung der Scorewerte zu
verschiedenen Zeitpunkten mit jeweils nur einem Teil der Patienten bezieht die
Endpunktanalyse das letzte ermittelte Nachuntersuchungsergebnis fiir alle Patienten mit ein

und mittelt dann die seit der Operation verstrichene Zeitspanne.

3.3.2.1 Meyers-Score in der Endpunktanalyse

Vor der Operation ergab sich bei den 34 giiltig befragten Personen ein Mittelwert von 12,03
Punkten mit einer Standardabweichung von t 3,42 Punkte. Innerhalb eines mittleren
Nachuntersuchungszeitraumes von 26,25 Monaten erhohte sich dieser Wert im Durchschnitt
fiir alle 33 nachuntersuchten Patienten auf 15,21 £ 3,12 Punkte (siehe Diagramm 13). Diese
Verbesserung des Scorewertes stellt sich im Wilcoxon-Test als signifikant heraus (p< 0,001).
Somit ldsst sich bezogen auf alle Patienten insgesamt auf eine postoperativ verbesserte Klinik

im Sinne des Meyers-Scores schlie3en.
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Diagramm 13: Box-Plot des Meyers-Scores in der Endpunktanalyse.

3.3.2.2 Tegner-Lysholm-Score in der Endpunktanalyse
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Diagramm 14: Box-Plot des Tegner-Lysholm-Scores in der Endpunktanalyse.
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Vor dem Eingriff lag unter den 34 befragten der Mittelwert bei 3,24 + 2,0 Punkten. Innerhalb
des mittlern Untersuchungszeitraumes von 26,25 Monaten ergab sich fiir die 33 Patienten eine
Steigerung des Durchschnittswertes auf 3,85 + 1,91 Punkte (siehe Diagramm 14). Auch diese
Verinderung zeigt sich nach dem Wilcoxon-Test als statistisch signifikant (p=0,041). Dies
demonstriert eine postoperative Zunahme der Aktivitdt der Patienten im Sinne des Tegner-

Lysholm-Scores.

3.3.2.3 Lysholm-Gilquist-Score in der Endpunktanalyse
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Diagramm 15: Box-Plot des Lysholm-Gilquist-Scores in der Endpunktanalyse.

Bei der préaoperativen Untersuchung lag der Mittelwert der 34 Patienten bei 55,5 + 23,40
Punkten. Dieser stieg auf 71,61 =+ 25,31 Punkte nach einem durchschnittlichen
Untersuchungszeitraum von 26,25 Monaten fiir die 33 involvierten Personen (siehe
Diagramm 15). Die Signifikanz der Verbesserung kann mittels des Wilcoxon-Tests belegt
werden (p<0,001).

Hieraus ist abzuleiten, dass die durch den Lysholm-Gillquist-Test ermittelten klinischen

Parameter sich nach dem Eingriff fiir die Patienten gebessert haben.
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3.3.2.4 ICRS-Score in der Endpunkt-Analyse

Der vor der Operation ermittelte Durchschnittswert 34 giiltiger Féllen lag bei 45,57 + 19,66
Punkten. Wihrend des mittleren Untersuchungszeitraumes von 26,91 Monaten erhohte sich
das Durchschnittsergebnis auf 56,56 + 21,58 Punkte bei 31 giiltigen Fillen und erreichte eine
nach dem Wilcoxon-Test signifikante Verbesserung (p<0,001) (sieche Diagramm 16).

Alles in allem ergab sich fiir die Patienten postoperativ eine Besserung ihrer klinischen

Symptomatik nach Definition des ICRS-Scorebogens.
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Diagramm 16: Box-Plot des ICRS-Scores in der Endpunktanalyse.

3.3.3 Gesamtscores in Abhiingigkeit vom Alter

Zur Untersuchung der Abhéngigkeit des Ergebnisses vom Alter der Patienten wurden diese in
drei Gruppen unterteilt. Die erste beinhaltete Patienten mit einem Alter zum
Operationszeitpunkt von 18 bis 32 Jahren. In der zweiten Gruppe befanden sich Patienten mit
einem Alter zwischen 32 und 46 Jahre und der dritten wurden Patienten mit einem Alter von

46 bis 60 Jahren zugeordnet.

3.3.3.1 Meyers-Score in Abhingigkeit vom Alter

Von den 34 prioperativ untersuchten waren neun zwischen 18 und 32 Jahren alt. Thr Score lag

im Mittel bei 14,67 = 1,66 Punkten. In der Gruppe der 32 bis 46 jihrigen ergab sich ein
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Mittelwert von 11,0 £ 3,37 Punkten (n=20). Die dritte Gruppe der 46 bis 60 jdhrigen wies

prioperativ einen Mittelwert von 11,4 £ 3,91 auf (n=5).

16,71 17
17 6.5 16,4

15,57
15,33 154
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15 4 167 1“6 14,75
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Jahre
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Praoperativ 3 Monate 6 Monate 12 Monate 18 Monate 24 Monate 36 Monate
(n=34) Postoperativ  Postoperativ  postoperativ  Postoperativ  Postoperativ.  Postoperativ
(n=30) (n=26) (n=20) (n=16) (n=25) (n=12)

Diagramm 17: Mittelwert-Diagramm des Meyers-Scores in Abhéingigkeit vom Patientenalter zum

Operationszeitpunkt.

Drei Monate postoperativ lag in der Gruppe 18 bis 32 Jahren der Durchschnittswert bei 14,25
+ 3,62 Punkten (n=8). Die zweite Gruppe erreichte einen Mittelwert von 14,0 = 2,76
Punkten (n= 17), die dritte einen von 14,60 + 2,6 Punkten (n=5).

Nach sechs Monaten lag die erste bei 15,33 £ 2,66 Punkten (n= 6), die zweite bei 15,0 = 3,07
Punkten (n=16) und die dritte bei 14,75 + 2,5 Punkten (n=4).

Ein Jahr nach der Operation ergab sich fiir die Gruppe der bei Operationstermin 18 bis 32
jahrigen ein Durchschnitt von 18 = 0 (n=3). Unter den damals 32 bis 46 jdhrigen lag das
Mittel bei 15,57 = 3,7 Punkten (n=12). Die ilteste Gruppe der 46 bis 60 jdhrigen erreichte

einen Durchschnittswert von 15,4 & 3,21 Punkten (n=5).
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Bei der Nachuntersuchung 18 Monate post Operation ergab sich fiir die erste Gruppe ein
Mittel von 16,50 = 2,35 Punkten (n=6), fiir die zweite von 16,71 * 1,6 Punkten (n=7) und fiir
die dritte lag der Durchschnittswert bei 15,0 £ 5,2 Punkten (n=3).

Zwei Jahre nach dem Eingriff lag der Mittelwert der einst 18 bis 32 jahrigen bei 17,0 £ 2
Punkten (n=6). Die ehemals 32 bis 46 jihrigen kommen auf einen Mittelwert von 14,93 + 2.6
Punkten (n=15). Bei den zum Operationszeitpunkt 46 bis 60 jihrigen war das Mittel bei 15,5
t+ 4,36 Punkten (n=4). Nach 36 Monaten ergab sich ein Mittel fiir die erste Gruppe von 15,0
5,2 Punkten (n=3), fiir die zweite Gruppe von 16,4 + 2,07 Punkten (n=5) und fiir die dritte
Gruppe von 16,5 * 2,38 Punkten (n=4) (siche Diagramm 17).

Weiterhin lédsst sich sagen dass ein prédoperativ bestehender Unterschied der Scoreergebnisse
im Kruskal-Wallis-Test sich als signifikant erweist (p=0,025). Nach der Operation lédsst sich
ein Unterschied der Ergebnisse in Abhidngigkeit vom Alter zu keinem Zeitpunkt mehr
nachweisen ( 3 Monate: p=0,92; 6 Monate: p=0,95; 12 Monate: p=0,18; 18 Monate: p= 0,99;
24 Monae: p=0,23; 36 Monate: p=0,97).

3.3.3.2 Tegner-Lysholm-Score in Abhéingigkeit vom Alter

Préaoperativ lag fiir die Gruppe der 18 bis 32 jdhrigen der Mittelwert bei 4,67 + 2,18 Punkten
(n=9). Der Teil der Patienten mit einem Alter von 32 bis 46 Jahren lagen bei einem Mittel von
2,50 £ 1,43 Punkten (n=20). Das Kollektiv der Patienten mit einem Alter zwischen 46 und 60
Jahren erreichte einen Durchschnitt von 3,6 + 2,51 Punkten (n=9).

Drei Monate nach dem Eingriff ergab sich fiir die erste Gruppe ein Mittel von 2,13 £ 1,25
Punkten (n=8), fiir die zweite von 2,71 * 0,75 Punkten (n=17) und fiir die dritte von 2,6 *
0,55 Punkten (n=5).

Nach sechs Monaten dndert sich dies auf 3,83 * 1,33 Punkte (n=6) in der jiingsten Altersstufe,
3,31 = 1,01 (n=16) Punkte in der mittleren Altersschicht und 4,0 = 2,71 Punkte (n=4) bei den
ilteren Patienten.

12 Monate nach dem Eingriff ergibt sich fiir die zum OP-Zeitpunkt 18 bis 32 Jahre alten ein
Durchschnittswert von 3,67 + 1,53 Punkten (n=3), fiir die damals 32 bis 46 jidhrigen von 3,83
+ 1,53 Punkten (n=12) und fiir die zu der Zeit 46 bis 60 Jahre alten Patienten von 3,8 £ 2,59

Punkten.
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Diagramm 18: Mittelwertdiagramm des Tegner-Lysholm-Scores in Abhéiingigkeit vom Patientenalter zum

Operationszeitpunkt .

Die 18 Monate postoperativ durchgefiihrte Nachuntersuchung zeigte in der ersten Gruppe
einen Mittelwert von 5,5 £ 2,07 Punkten (n=6). Die zweite Gruppe erreichte zu diesem
Zeitpunkt im Mittel 3,86 = 1,57 Punkte (n=7), die dritte 2,33 = 2,08 Punkte (n=3).

Im 24. Monat nach dem Eingriff lag der Durchschnittswert fiir die Gruppe der 18 bis 32
jahrigen bei 5,83 * 1,94 Punkten (n=6), fiir die 32 bis 46 jihrigen bei 3,4 = 1,4 Punkten
(n=15) und fiir die 46 bis 60 jihrigen bei 3,75 £ 3,3 Punkten (n=4).

Nach drei Jahren ergab sich fiir die erste Gruppe ein Mittel von 4,0 £ 2,65 Punkten(n=3), fiir
die zweite lag der Durchschnitt bei 4,0 = 1,0 Punkten und die dritte Gruppe erreichte einen
Wert von 3,75 + 2,99 Punkten (siehe Diagramm 18).

Beziiglich des Tegner-Lysholm-Aktivititsscores ldsst sich bei Anwendung des Krusal-Wallis-
Tests zu keinem Zeitpunkt der Untersuchung eine signifikante Differenz der Werte erkennen .
( Praoperativ: p=0,09; 3 Monate: p=0,40; 6 Monate: p=0,78; 12 Monate: p=0,79; 18 Monate:
p=0,12; 24 Monate: p=0,059; 36 Monate: p=0,82)
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3.3.3.3 Lysholm-Gillquist-Score in Abhéingigkeit vom Alter

Der Score der zwischen 18 und 32 Jahren alten Patienten lag vor der Operation im Mittel bei
73,89 £ 14,52 Punkten. In der Gruppe der 32 bis 46 jdhrigen ergab sich ein Mittelwert von
47,30 = 19,62 Punkten (n=20). Die dritte Gruppe der 46 bis 60 jihrigen wies pridoperativ
einen Mittelwert von 55,20 + 34,26 Punkten auf (n=5).

Drei Monate postoperativ lag in der Gruppe 18 bis 32 Jahren der Durchschnittswert bei 67,88
+ 19,69 Punkten (n=8). Die zweite Gruppe erreichte einen Mittelwert von 60,19 + 21,72
Punkten (n= 16), die dritte einen von 68,8 = 26,75 Punkten (n=5).

Nach sechs Monaten lag die erste bei 74,17 £ 17,97 Punkten (n= 6), die zweite bei 65,06 *
25,08 Punkten (n=16) und die dritte bei 60,0 + 29,8 Punkten (n=4) im Mittel.

Ein Jahr nach der Operation ergab sich fiir die Gruppe der bei Operationstermin 18 bis 32
jahrigen ein Durchschnitt von 92,33 + 4,04 (n=3). Unter den damals 32 bis 46 jdhrigen lag das
Mittel bei 77,58 *+ 25,29 Punkten (n=12). Die ilteste Gruppe der 46 bis 60 jdhrigen erreichte
einen Durchschnittswert von 72,8 = 29,4 Punkte (n=5).

Bei der Nachuntersuchung 18 Monate post Operation ergab sich fiir die erste Gruppe ein
Mittel von 83,67 = 12,99 Punkten (n=6), fiir die zweite von 82,0 + 24,01 Punkten (n=7) und
fiir die dritte lag der Durchschnittswert bei 54,33 + 39,31 Punkten (n=3).

Zwei Jahre nach dem Eingriff lag der Mittelwert der einst 18 bis 32 jdhrigen bei 88,83 £ 9,77
Punkten (n=6). Die ehemals 32 bis 46 jidhrigen kommen auf einen Mittelwert von 73,13 *
22,1 Punkten (n=15). Bei den zum Operationszeitpunkt 46 bis 60 jihrigen war das Mittel bei
77,25 + 35,37 Punkten (n=4).

Nach 36 Monaten ergab sich ein Mittel fiir die erste Gruppe von 70,67 = 37,9 Punkten (n=3),
fiir die zweite Gruppe von 63,8 + 28,52 Punkten (n=5) und fiir die dritte Gruppe von 76,0 £
31,06 Punkten (n=4) (sieche Diagramm 19).

Préaoperativ ist unter Anwendung des Krusal-Wallis-Tests eine signifikante Differenz der
Werte erkennbar (p<0,01). Nach der Operation kann dies zu keinem Zeitpunkt mehr eruiert
werden (3 Monate: p=0,55; 6 Monate: p=0,61; 12 Monate: p=0,60; 18 Monate: p=0,68; 24
Monate: p=0,21; 36 Monate: p=0,59).

39



100

92,33

018 bis 32
Jahre

@33 bis 46
Jahre

047 bis 60
Jahre

Préoperativ 3 Monate 6 Monate 12 Monate 18 Monate 24 Monate 36 Monate
(n=34) Postoperativ.  Postoperativ.  postoperativ.  postoperativ.  Postoperativ.  Postoperativ
(n=30) (n=26) (n=20) (n=16) (n=25) (n=12)

Diagramm 19: Mittelwertdiagramm des Lysholm-Gilquist-Scores in Abhéngigkeit vom Patientenalter

zum Operationszeitpunkt .

3.3.3.4 ICRS-Score in Abhiingigkeit vom Alter

Prioperativ lag fiir die Gruppe der 18 bis 32 jihrigen der Mittelwert bei 59,83 £ 20,53

Punkten (n=9). Der Teil der Patienten mit einem Alter von 32 bis 46 Jahren lagen bei einem

Mittel von 38,50 £ 13,95 Punkten (n=20). Das Kollektiv der Patienten mit einem Alter

zwischen 46 und 60 Jahren erreichte einen Durchschnitt von 48,22 * 26,57 Punkten (n=9).

Zwolf Monate nach dem Eingriff dndern sich die Mittelwerte auf 69,0 £ 16,97 Punkte (n=6)

in der jlingsten Altersstufe, 62,72 + 16,05 (n=16) Punkte in der mittleren Altersschicht und

60,18 £ 26,61 Punkte (n=4) bei den ilteren Patienten.

Die 18 Monate postoperativ durchgefiihrte Nachuntersuchung zeigte in der ersten Gruppe

einen Mittelwert von 70,55 + 18,99 Punkten (n=6). Die zweite Gruppe erreichte zu diesem

Zeitpunkt im Mittel 63,0 = 16,5 Punkte (n=7), die dritte 53,6 + 25,64 Punkte (n=3).
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Im 24. Monat nach dem Eingriff lag der Durchschnittswert fiir die Gruppe der 18 bis 32
jahrigen bei 75,58 * 16,02 Punkten (n=6), fiir die 32 bis 46 jdhrigen bei 51,85 + 18,86
Punkten (n=15) und fiir die 46 bis 60 jdhrigen bei 65,18 £ 16,23 Punkten (n=4).
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Diagramm 20: Mittelwertdiagramm des ICRS-Scores in Abhiingigkeit vom Patientenalter zum

Operationszeitpunkt.

Nach drei Jahren ergab sich fiir die erste Gruppe ein Mittel von 60,07 £ 36,52 Punkten(n=3),
fiir die zweite lag der Durchschnitt bei 46,04 = 25,32 Punkten (n=5) und die dritte Gruppe
erreichte einen Wert von 61,95 £ 14,68 Punkten (siehe Diagramm 20).

Ein signifikanter Unterschied der Werte bei den verschiedenen Altersgruppen ldsst sich vor
der Operation (p=0,039) und nach 24 Monaten (p=0,039) im Kruskal-Wallis-Test
nachweisen. In Anbetracht dessen, das jedoch die mittlere Altersstufe jeweils signifikant
schlechter abschneidet als die hohere ist aus diesem Ergebnis keinesfalls die Schlussfolgerung
zu ziehen, das jiingere Patienten im ICRS-Score eine bessere Entwicklung nehmen. Dies wird

auch unterstiitz von der zu keinem anderen Nachuntersuchungszeitpunkt vorhandenen
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signifikanten Divergenz der Werte (12 Monate: p=0,64; 18 Monate: p=0,57; 36 Monate:
p=0,51).

Somit ist bei der klinischen Beurteilung der Patienten nach dem Meyers-Score, dem Tegner-
Lysholm-Score, dem Lysholm-Gilquist-Score und dem ICRS-Score postoperativ keine

Abhingigkeit der Ergebnisse vom Alter nachweisbar.

3.3.4 Gesamtscores in Abhiingigkeit vom Geschlecht

3.3.4.1 Meyers-Scores in Abhéingigkeit vom Geschlecht

Die in diese Studie einbezogenen Minner hatten vor der Operation einen Durchschnittswert
von 12,29 * 3,29 Punkten (n=17), die Frauen von 11,76 = 3,61 Punkten (n=17). Im dritten
postoperativen Monat lag die maskuline Fraktion bei 13,73 * 3,26 Punkten (n=15), die

feminine bei 14,6 £ 2,44 Punkten.

1767

O mannlich

| weiblich

Praoperativ 3 Monate 6 Monate 12 Monate 18 Monate 24 Monate 36 Monate
(n=34) Postoperativ  Postoperativ postoperativ  postoperativ.  Postoperativ  Postoperativ
(n=30) (n=26) (n=20) (n=16) (n=25) (n=12)

Diagramm 21: Mittelwertdiagramm des Meyers-Scores in Abhéngigkeit vom Geschlecht der Patienten .
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Weitere drei Monate spéter ergab sich ein Ergebnis von 15,2 + 2,78 Punkten (n=15) bei den
Minnern und von 14,82 £ 2,96 Punkten bei den Frauen. Nach einem Jahr lag der Mittelwert
fiir die Herren bei 17,1 £ 1,2 Punkte (n=10) und fiir die Damen bei 14,7 = 4,3 Punkten (n=10).
18 Monate nach dem Eingriff lag die minnliche Gruppe bei 17,5 = 0,55 Punkten (n=6) und
die weibliche bei 15,6 £ 3,13 Punkten (n=10). Zwei Jahre post Operation veridnderte sich
dieses Ergebnis auf 15,55 + 2,81 Punkte (n=11) fiir das médnnliche Geschlecht und 15,5 + 2,93
Punkte (n=14) fiir das weibliche.

Nach drei Jahren ergibt sich ein Mittelwert von 17,67 £ 0,58 Punkten (n=3) fiir die Ménner
und 15,56 + 3,21 Punkten (n=9) fiir die Frauen (siehe Diagramm 21).

Diese Entwicklungen zeigen im Kruskal-Wallis-Test jeweils keine signifikanten Divergenzen
( Prédoperativ: p=0,57; 3 Monate: p=0,6; 6 Monate: p=0,79; 12 Monate: p=0,6; 18 Monate:
p=0,38; 24 Monate: p=0,86; 36 Monate: p=0,32).

3.3.4.2 Tegner-Lysholm-Score in Abhiingigkeit vom Geschlecht

Die Probanden minnlichen Geschlechtes wiesen vor dem Eingriff einen Mittelwert von 3,12
1+ 1,62 Punkten (n=17) auf. Drei Monate nach der Operation lag er bei 2,53 + 1,13 Punkten
(n=15), sechs Monate danach bei 3,40 £ 0,99 Punkten, nach einem Jahr bei 4,4 = 0,84
Punkten ( n=10), nach 18 Monaten bei 4,67 * 0,82 Punkten, zwei Jahre nach dem Eingriff bei
3,73 £ 1,42 Punkten (n=11) und nach drei Jahren bei 4,67 £ 0,58 Punkten (n=3).

Die weiblichen Patienten erreichten vor der Operation einen Durchschnittswert von 3,35 *
2,37 Punkten (n=17). Im dritten postoperativen Monat lag der Wert dann bei 2,53 *+ 0,74
Punkten (n=15). Nach sechs Monaten ergab sich ein Mittel von 3,73 + 1,85 Punkten (n=11).
Ein Jahr nach dem Eingriff befand sich der Durchschnittswert bei 3,2 £ 2,2 Punkten (n=10),
nach 18 Monaten bei 3,9 £ 2,6 Punkten (n=10), nach 24 Monaten bei 4,29 £ 2,52 Punkten
(n=14) und nach 36 Monaten bei 3,67 + 2,29 Punkten (sieche Diagramm 22) .

Der statistische Test nach Kruskal-Wallis ergibt keine Signifikanz, sowohl pridoperativ als

auch zu jedem postoperativen Zeitpunkt ( Prioperativ: p=0,68; 3 Monate: p=0,67; 6 Monate:
p=0,89; 12 Monate: p=0,051; 18 Monate: p=0,22; 24 Monate: p=0,6; 36 Monate: p=0,3)
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Diagramm 22: Mittelwertdiagramm des Tegner-Lysholm-Scores in Abhéngigkeit vom Geschlecht der

Patienten .

3.3.4.3 Lysholm-Gillquist-Score in Abhéingigkeit vom Geschlecht
Vor der Operation lag der Mittelwert des minnlichen Anteiles des Gesamtkollektives bei
54,82 £ 22,97 Punkten (n=17) und der des weiblichen bei 56,18 + 24,53 Punkten (n=17).
Bei der ersten postoperativen Nachuntersuchung ergab sich fiir die Minner ein Durchschnitt
von 59,86 + 23,1 Punkten (n=14) und fiir die Frauen von 67,47 £ 20,29 Punkten (n=15).
Sechs Monate nach dem Eingriff lag das Mittel fiir den minnlichen Teil bei 69,73 £ 23,55
Punkten (n=15), fiir den weiblichen Teil betrug es 61,82 £ 24,7 Punkte (n=11). Nach zwolf
Monaten ergab sich ein Durchschnittswert fiir die maskuline Fraktion von 87,7 £ 9,98
Punkten (n=10) und fiir die feminine von 69,5 * 31,13 Punkten (n=10). 18 Monate post
Operation lag der Wert fiir die Ménner bei 90,17 £ 9,99 Punkten ( n=6), wihrend er bei den

Frauen 69,80 *+ 28,52 Punkte (n=10) betrug. Nach zwei Jahren kam der ménnliche Anteil auf
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einen Mittelwert von 79,09 + 20,04 Punkten (n=11) und der weibliche Durchschnitt lag bei
76,36 £ 24,67 Punkten (n=14).

Drei Jahre nach der Operation ergab sich fiir die Ménner ein Mittelwert von 84,33 + 3,06
Punkten (n=3) und fiir die Frauen lag der Durchschnitt bei 64,67 32,53 Punkten (n=9) (siehe
Diagramm 23).

Die Entwicklung zeigt im Kruskal-Wallis-Test weder prdoperativ noch postoperativ
signifikanten Divergenzen ( Prioperativ: p=0,9; 3 Monate: p=0,36; 6 Monate: p=0,41; 12
Monate: p=0,38; 18 Monate: p=0,28; 24 Monate: p=1; 36 Monate: p=0,78).

100

90,17

DO mannlich

Bweiblich

Préoperativ 3 Monate 6 Monate 12 Monate 18 Monate 24 Monate 36 Monate
(n=34) Postoperativ  Postoperativ.  postoperativ.  postoperativ.  Postoperativ.  Postoperativ
(n=30) (n=26) (n=20) (n=16) (n=25) (n=12)

Diagramm 23: Mittelwertdiagramm des Lysholm-Gilquist-Scores in Abhéngigkeit vom Geschlecht der

Patienten .

3.3.4.4 ICRS-Score in Abhéingigkeit vom Geschlecht
Die Patienten méinnlichen Geschlechtes wiesen vor dem Eingriff einen Mittelwert von 45,43 +
18,34 Punkten (n=17) auf. Die weiblichen Patienten erreichten vor der Operation einen

Durchschnittswert von 45,72 £ 21,48 Punkten (n=17).
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Nach einem Jahr lag der Mittelwert fiir die Ménner bei 68,64 + 8,99 Punkten (n=10) und fiir
die Frauen bei 57,41 + 23,65 Punkten (n=10). 18 Monate nach dem Eingriff lag die ménnliche
Gruppe bei 68,50 £ 11,3 Punkten (n=6) und die weibliche bei 61,41 + 22,39 Punkten (n=10).
Zwei Jahre post Operation verdnderte sich dieses Ergebnis auf 55,81 £ 20,52 Punkte (n=11)
fiir das minnliche Geschlecht und 62,71 £ 19,82 Punkte (n=14) fiir das weibliche.

Nach drei Jahren ergibt sich ein Mittelwert von 61,57 + 18,67 Punkten (n=3) fiir die Ménner
und 52,61 + 26,63 Punkten (n=9) fiir die Frauen (siehe Diagramm 24).
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70 68,64 68,5
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50

4543 45,72

BOmannlich

Bweiblich

30

20

10

Préoperativ (n=34) 12 Monate 18 Monate 24 Monate 36 Monate
postoperativ (n=20) postoperativ (n=16) Postoperativ (n=25) Postoperativ (n=12)

Diagramm 24: Mittelwertdiagramm des ICRS-Scores in Abhéingigkeit vom Geschlecht der Patienten .

Der ICRS-Score zeigt bei Anwendung des Kruskal-Wallis-Tests keine signifikanten
Unterschiede zwischen den Geschlechtern( Prioperativ: p=0,85; 12 Monate: p=0,21; 18
Monate: p=0,59; 24 Monate: p=0,37; 36 Monate: p=0,71).

Insgesamt kann die Schlussfolgerung gezogen werden, dass die postoperativ erzielten

klinischen Ergebnisse in allen Scores unabhédngig vom Geschlecht der Patienten sind.
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3.3.5 Gesamtscores in Abhéngigkeit von der Defektlokalisation

3.3.5.1 Meyers-Score in Abhingigkeit von der Defektlokalisation

Patienten mit einem Defekt am lateralen Femurkondylus erreichten vor der Operation einen
Durchschnittswert von 15,33 £+ 1,53 (n=3), drei Monate nach dem Eingriff von 15,5 *+ 3,54
(n=2). Sechs Monate danach lag er bei 15,5 * 3,54 (n=2), nach einem Jahr bei 18,0 (n=1) und
36 Monate post Operation bei 9,0 (n=1). 18 und 24 Monate nach dem Eingriff gab es keinen
Patienten mit Defekt am lateralen Femurkondylus.

Die 16 Patienten mit einem defekten medialen Femurkondylus erreichten vor der Operation
einen Mittelwert von 12,31 + 3,84 Punkten, drei Monate danach von 14,0 £ 3,49 Punkten
(n=14), sechs Monate nach dem Eingriff von 14,50 £ 3,01 Punkten (n=14), zwolf Monate post
Operation von 15,4 £ 3,5 Punkten (n=10) und 18 Monate danach von 16,13 £ 3,04 Punkten.
Bei der Zwei-Jahres-Untersuchung ergab sich fiir diese Gruppe ein Mittel von 15,55 * 3,05
Punkten (n=11) und nach drei Jahren befand er sich bei 16,0 + 2,37 Punkten (n=6).

Patienten mit multiplen Lasionen erreichten vor dem Eingriff einen Scorewert, der im Mittel
bei 10,25 £ 2,96 Punkten (n=8) lag. Drei Monate post Operation lag der Durchschnittswert
dann bei 13,0 = 1,91 Punkten (n=7), sechs Monate danach bei 15,17 * 2,32 Punkten (n=6),
zwOlf Monate nach der Transplantation bei 14,0 £ 4,24 Punkten (n=4), 18 Monate spiter bei
15,0 £ 4,24 Punkten (n=2) und zwei Jahre nach dem Eingriff lag der Mittelwert bei 14,71 £
2,21 Punkten (n=7). Nach 36 Monaten ergab sich ein Durchschnitt von 17,0 + 1,41 Punkten
(n=2).

Préaoperativ erreichte die Patientengruppe mit retropatellarem Defekt ein Mittel von 12,0 *
2,52 Punkten (n=7). Das Drei-Monats-Ergebnis lag fiir sie im Durchschnitt bei 15,29 + 1,98
Punkten (n=7). Sechs Monate nach der Operation befand sich das mittlere Ergebnis bei 16,5 *
3,0 Punkten (n=4), weitere sechs Monate spdter bei 18,0 £ O Punkten (n=5), im 18.
postoperativen Monat bei 17,0 £ 1,67 Punkten (n=6), nach 24 Monaten bei 16,29 *+ 3,15
Punkten (n=7) und drei Jahre nach der Transplantation bei 18,0 = 0 Punkten (n=3) (siehe
Diagramm 25).

Die Unterschiede zu den verschiedenen Zeitpunkten sind bis auf das Ergebnis zwolf Monate
nach der Operation ( p=0,025) im Kruskal-Wallis-Test nicht signifikant verschieden. (
Préaoperativ: p=0,19; 3 Monate: p=0,31; 6 Monate: p=0,54; 18 Monate: p=0,70; 24 Monate:
p=0,22; 36 Monate: p=0,15).
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Diagramm 25: Mittelwertdiagramm des Meyers-Scores in Abhéingigkeit von der Defektlokalisation .

3.3.5.2 Tegner-Lysholm-Score in Abhiingigkeit von der Defektlokalisation

Praoperativ lag fiir die Gruppe mit einem Defekt am lateralen Kondylus des Femurs der
Mittelwert bei 5,67 = 2,31 Punkten (n=3). Der Teil der Patienten mit einem Defekt am
medialen Femurkondylus lagen bei einem Mittel von 3,5 = 1,93 Punkten (n=16). Das
Kollektiv der Patienten mit multiplen Defekten erreichte einen Durchschnitt von 1,88 + 1,36
Punkten (n=8) und die Patienten mit retropatellarem Schaden lagen bei einem mittleren
Ergebnis von 3,14 £ 1,77 Punkten (n=7).

Drei Monate nach dem Eingriff ergab sich fiir die erste Gruppe ein Mittel von 2,0 + 2,83
Punkten (n=2), fiir die zweite von 2,43 + 0,85 Punkten (n=14), fiir die dritte von 2,43 + 0,79
Punkten (n=7) und fiir die vierte von 3,0 = 0,58 Punkten (n=7). Nach sechs Monaten dndert
sich dies auf 3,5 £ 0,71 Punkte (n=2) in der Gruppe mit Defekt des lateralen Femurkondylus,
3,5 £ 1,79 (n=14) Punkte in der mit defektem medialen Femurkondylus, 3,33 *+ 0,52 Punkte
(n=6) in der mit multiplen Lésionen und 4,0 *+ 1,15 punkte (n=4) in der mit retropatellarem

Defekt.
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Die 12 Monate postoperativ durchgefiihrte Nachuntersuchung zeigte in der ersten Gruppe
einen Mittelwert von 5,0 + O Punkten (n=1). Die zweite Gruppe erreichte zu diesem Zeitpunkt
im Mittel 3,9 £ 2,08 Punkte (n=10), die dritte 3,0 = 1,63 Punkte (n=4) und die vierte 4,0 £
1,22 Punkte (n=5).
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Diagramm 26: Mittelwertdiagramm des Tegner-Lysholm-Scores in Abhiingigkeit von der

Defektlokalisation .

18 Monate nach dem Eingriff ergibt sich fiir die Patienten mit einem Defekt am medialen
Femurkondylus ein Durchschnittswert von 3,75 £ 2,13 Punkten (n==8), fiir die Patienten mit
multiplen Defekten von 4,0 £ 1,41 Punkten (n=2) und fiir die Patienten mit retropatellarem
Schaden von 4,83 + 1,72 Punkten (n=6). Patienten mit einem Defekt am lateralen Kondylus
des Femurs konnten zu diesem Zeitpunkt nicht nachuntersucht werden.

Im 24. Monat nach dem Eingriff lag der Durchschnittswert fiir die Gruppe mit Defekt des
medialen Femurkondylus bei 3,73 £ 2,28 Punkten (n=11), fiir die mit multiplen Lasionen bei

3,29 + 0,95 Punkten (n=7) und fiir die mit retropatellarem Defekt bei 5,29 + 2,29 Punkten
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(n=7). Auch hier fand sich unter den nachuntersuchten Patienten keiner mit Defekt am
lateralen Femurkondylus.

Nach drei Jahren ergab sich fiir die erste Gruppe ein Mittel von 1,0 = 0 Punkten (n=1), fiir die
zweite lag der Durchschnitt bei 3,17 = 1,33 Punkten (n=6) Die dritte Gruppe erreichte einen
Wert von 4,0 = 1,41 Punkten (n=2)und die vierte von 6,33 * 1,53 Punkten (n=3) (siche
Diagramm 26).

Unter Anwendung des statistischen Tests nach Kruskal-Wallis zeigt sich kein signifikanter
Ergebnisunterschied zu irgendeinem Zeitpunkt ( Pridoperativ: p=0,07; 3 Monate: p=0,50; 6
Monate: p=0,70; 12 Monate: p=0,58; 18 Monate: p=0,73; 24 Monate: p=0,20; 36 Monate:
p=0,07).

3.3.5.3 Lysholm-Gillquist-Score in Abhéingigkeit von der Defektlokalisation

Der Score der Patienten mit einem Defekt am lateralen Femurkondylus lag vor der Operation
im Mittel bei 68,0 £ 27,78 Punkten (n=3). In der Gruppe der Patienten mit einem defekten
medialen Femurkondylus ergab sich ein Mittelwert von 57,75 * 24,88 Punkten (n=16). Die
Gruppe der Patienten mit multiplen Lédsionen wies prioperativ einen Mittelwert von 41,13 £
19,96 Punkten auf (n=8). Die Patientengruppe mit retropatellarem Defekt erreichte einen Wert
von 61,43 + 18,33 Punkten (n=7) vor der Transplantation.

Drei Monate postoperativ lag in der Gruppe mit Defekt des lateralen Femurkondylus der
Durchschnittswert bei 80,0 + 24,04 Punkten (n=2). Die Gruppe mit Defekt am medialen
Femurkondylus erreichte einen Mittelwert von 62,14 *+ 24,27 Punkten (n= 14), die mit
multiplen Defekten einen von 52,33 *+ 12,74 Punkten (n=6) und die mit retropatellarem
Defekt einen von 72,29 £ 19,22 Punkten (n=7).

Nach sechs Monaten lag die erste Gruppe bei 81,0 = 22,63 Punkten (n= 2), die zweite bei
63,71 £ 26,05 Punkten (n=14), die dritte bei 59,17 + 17,49 Punkten (n=6) und die vierte bei
79,25 £ 25,18 Punkten (n=4) im Mittel.

Ein Jahr nach der Operation ergab sich fiir die Patienten mit einem Defekt am lateralen
Femurkondylus ein Durchschnittswert von 100,0 £ 0 Punkten (n=1). Unter den Patienten mit
einem defekten medialen Femurkondylus lag das Mittel bei 74,50 + 27,30 Punkten (n=10).
Die Patienten mit multiplen Lé&sionen erreichten einen Durchschnitt von 64,75 + 25,57
Punkten (n=4) und die mit retropatellarem Defekt einen von 93,6 *+ 4,62 Punkten (n=5).

Bei der Nachuntersuchung 18 Monate post Operation ergab sich fiir die zweite Gruppe ein

Mittel von 67,25 = 30,65 Punkten (n=8), fiir die dritte von 79,0 £ 18,38 Punkten (n=2) und fiir
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die vierte lag der Durchschnittswert bei 90,5 + 10,95 Punkten (n=6). Patienten aus der ersten

Gruppe gab es hier nicht.
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Diagramm 27: Mittelwertdiagramm des Lysholm-Gilquist-Scores in Abhiingigkeit von der

Defektlokalisation .

Zwei Jahre nach dem Eingriff lag der Mittelwert der Gruppe mit Defekt des medialen
Femurkondylus bei 79,18 £ 26,99 Punkten (n=11). Die mit multiplen Defekten kommen auf
einen Mittelwert von 71,43 £ 10,74 Punkten (n=7). Bei denen mit retropatellarem Defekt war
das Mittel bei 81,14 £ 22,80 Punkten (n=7). Die Gruppe mit lateralem
Femurkondylusschaden war zu diesem Nachuntersuchungszeitpunkt nicht vertreten.

Nach 36 Monaten ergab sich ein Mittel fiir die erste Gruppe von 27,0 = 0 Punkten (n=1), fiir
die zweite Gruppe von 67,33 £ 30,06 Punkten (n=6), fiir die dritte Gruppe von 60,0 = 29,7
Punkten (n=2) und fiir die vierte von 94,67 + 4,51 Punkten (n=3) (siche Diagramm 27).
Abgesehen von dem Ergebnis zwolf Monate nach der Operation ( p=0,048) sind die

Scorewerte zu den verschiedenen Zeitpunkten im Kruskal-Wallis-Test nicht signifikant
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verschieden. (Prdoperativ: p=0,19; 3 Monate: p=0,11; 6 Monate: p=0,44; 18 Monate: p=0,12;
24 Monate: p=0,12; 36 Monate: p=0,16).

3.3.5.4 ICRS-Score in Abhiingigkeit von der Defektlokalisation

Prioperativ lag fiir die Gruppe mit einem Defekt am lateralen Kondylus des Femurs der
Mittelwert bei 66,67 = 27,08 Punkten (n=3). Die Patienten mit einem Defekt am medialen
Femurkondylus erreichten einen Mittel von 48,74 + 18,01 Punkten (n=16), die mit multiplen
Defekten kamen auf einen Durchschnitt von 27,95 *= 8,39 Punkten (n=8) und die mit

retropatellarem Schaden lagen bei einem mittleren Ergebnis von 49,44 + 17,58 Punkten (n=7).
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Diagramm 28: Mittelwertdiagramm des ICRS-Scores in Abhingigkeit von der Defektlokalisation.

Die zwolf Monate postoperativ durchgefiihrte Nachuntersuchung ergab in der ersten Gruppe
einen Mittelwert von 78,2 £ 0 Punkten (n=1). Die zweite Gruppe erreichte zu diesem
Zeitpunkt im Mittel 61,93 + 21,66 Punkte (n=10), die dritte 52,88 + 14,02 Punkte (n=4) und
die vierte 70,3 £ 12,84 Punkte (n=5).
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Nach 18 Monaten dnderte sich dies auf einen Mittelwert von 58,49 + 20,52 Punkte (n=8) in
der Gruppe mit defektem medialen Femurkondylus, 60,25 + 25,39 Punkte (n=2) in der mit
multiplen Lésionen und 72,78 * 14,23 Punkte (n=6) in der mit retropatellarem Defekt.
Patienten der Gruppe mit geschidigtem lateralen Femurkondylus gab es hier nicht.

Zwei Jahre nach dem Eingriff lag der Mittelwert der Patienten mit einem Defekt am medialen
Femurkondylus bei 62,61 + 20,0 Punkten (n=11). Die mit multiplen Lisionen kamen auf
einen Mittelwert von 47,51 * 10,07 Punkte (n=7). Bei denen mit retropatellarem
Knorpeldefekt war der Durchschnittswert 67,23 + 24,06 Punkten (n=7). Zu dieser
Nachuntersuchung erschien kein Patient mit defektem lateralen Kondylus des Femurs.

Nach drei Jahren ergab sich fiir die erste Gruppe ein Mittel von 18,5 + 0 Punkten (n=1), fiir
die zweite lag der Durchschnitt bei 52,28 + 23,22 Punkten (n=6) Die dritte Gruppe erreichte
einen Wert von 49,0 = 29,42 Punkten (n=2)und die vierte von 76,0 £ 10,41 Punkten (n=3)
(siehe Diagramm 28).

Beziiglich des ICRS-Scores ldsst sich unter Anwendung des Krusal-Wallis-Tests nur zum
prdoperativen Zeitpunkt der Untersuchung eine signifikante Differenz der Werte erkennen.
(Praoperativ: p=0,008; 3 Monate: p=0,37; 6 Monate: p=0,19; 12 Monate: p=0,25; 18 Monate:
p=0,37; 24 Monate: p=0,19; 36 Monate: p=0,27).

Zusammenfassend ldsst sich also keine Beziehung zwischen der klinischen Entwicklung

entsprechend der in den Scores ermittleten Werte und der Defektlokalisation deduzieren.

3.3.6 Gesamtscores in Abhéngigkeit von der Defektgrofie

Zur Untersuchung der Abhingigkeit des Ergebnisses von der DefektgroBe wurden die
Patienten in drei Gruppen unterteilt. Die erste beinhaltete Patienten mit einer Defektgrofle von
null bis drei Quadratzentimetern. In der zweiten Gruppe befanden sich Patienten, deren
Knorpeldefekt zwischen drei und sechs Quadratzentimetern grofs war und der dritten wurden

Patienten mit einem Knorpelschaden von sechs bis 18 Quadratzentimetern zugeordnet.

3.3.6.1 Meyers-Score in Abhingigkeit von der Defektgrofie
Der Score der Patienten mit Defektgrolen von null bis drei Quadratzentimetern lag im Mittel
bei 11,55 £ 3,41 Punkten (n=20). In der Gruppe der Patienten mit einer Defektgrofe von drei

bis sechs Quadratzentimetern ergab sich ein Mittelwert von 13,43 * 3,41 Punkten (n=7). Die
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Gruppe mit DefektgroBBen von sechs bis 18 Quadratzentimetern wies prédoperativ einen
Mittelwert von 12,0 = 3,56 Punkten auf (n=7).

Drei Monate postoperativ lag in der Gruppe null bis drei Quadratzentimeter der
Durchschnittswert bei 14,47 £ 2,84 Punkten (n=19). Die zweite Gruppe erreichte einen
Mittelwert von 14,0 = 2,92 Punkten (n=5), die dritte einen von 13,33 = 3,27 Punkten (n=6).
Nach sechs Monaten lag die erste bei 15,0 = 2,62 Punkten (n= 17), die zweite bei 15,33 + 3,79
Punkten (n=3) und die dritte bei 15,0 + 3,41 Punkten (n=6).
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(n=30) (n=26) (n=20) (n=16) (n=25) (n=12)

Diagramm 29: Mittelwertdiagramm des Meyer-Scores in Abhéngigkeit von der Defektgrofie.

Ein Jahr nach der Operation ergab sich fiir die Gruppe mit Knorpelschaden in einer GréBe von
null bis drei Quadratzentimetern ein Durchschnitt von 16,08 = 0,91 (n=13). Unter den
Patienten mit drei bis sechs Quadratzentimetern groB3en Defektarealen lag das Mittel bei 15,25
t+ 4,86 Punkten (n=4). Die Gruppe mit Defektgrolen von sechs bis 18 Quadratzentimetern

erreichte einen Durchschnittswert von 16,0 = 1,73 Punkten (n=3).
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Bei der Nachuntersuchung 18 Monate post Operation ergab sich fiir die erste Gruppe ein
Mittel von 16,38 £ 2,57 Punkten (n=13), fiir die zweite von 15,0 = 4,25 Punkten (n=2) und
fiir die dritte lag der Durchschnittswert bei 18,0 + 0 Punkten (n=1).

Zwei Jahre nach dem Eingriff lag der Mittelwert fiir die Patienten mit dem kleinsten Schaden
bei 15,41 + 3,06 Punkten (n=17). Die mit mittelgroBem Schaden kommen auf einen
Mittelwert von 15,0 £ 2,45 Punkten (n=4). Bei denen mit der gro3ten Schadensfliche war das
Mittel bei 16,5 * 2,38 Punkten (n=4).

Nach 36 Monaten ergab sich ein Mittel fiir die erste Gruppe von 16,44 + 2,07 Punkten (n=9),
fiir die zweite Gruppe von 18,0 = 0 Punkten (n=1) und fiir die dritte Gruppe von 13,5 + 6,36
Punkten (n=2) (siche Diagramm 29).

Weder vor noch nach der Operation lédsst sich im Kruskal-Wallis-Test ein Unterschied der
Ergebnisse in Abhingigkeit von der Defektgrole zu irgendeinem Zeitpunkt nachweisen
(Praoperativ: p=0,43; 3 Monate: p=0,58; 6 Monate: p=0,97; 12 Monate: p=0,55; 18 Monate:
p=0,61; 24 Monate: p=0,69; 36 Monate: p=0,58).

3.3.6.2 Tegner-Lysholm-Score in Abhéingigkeit von der Defektgrofie

Préaoperativ lag fiir die Gruppe mit einer DefektgroBe von null bis drei Quadratzentimetern
der Durchschnitt bei 3,10 = 2,17 Punkten (n=20). Der Teil der Patienten mit einer
Defektgrofe von drei bis sechs Quadratzentimetern lag bei einem Mittel von 3,0 + 0,58
Punkten (n=7). Das Kollektiv der Patienten mit einem Knorpelschaden zwischen sechs und 18
Quadratzentimetern Grof3e erreichte einen Durchschnitt von 3,86 + 2,48 Punkten (n=7).

Drei Monate nach dem Eingriff ergab sich fiir die erste Gruppe ein Mittel von 2,58 + 0,84
Punkten (n=19), fiir die zweite von 3,0 £ 0,71 Punkten (n=5) und fiir die dritte von 2,0 £ 1,26
Punkten (n=6).

Nach sechs Monaten dndert sich dies auf 3,59 = 1,66 Punkte (n=17) fiir Patienten mit geringer
Defektfliche, 4,0 = 0 (n=3) Punkte bei den Patienten mit mittlerer Schadensgrofle und 3,17 £
0,75 Punkte (n=6) fiir die Patienten mit groBem Transplantationsareal.

12 Monate nach dem Eingriff ergibt sich fiir die mit einer Defektgrole von null bis drei
Quadratzentimetern ein Durchschnittswert von 3,85 = 1,91 Punkten (n=3), fiir die mit einem
Knorpelschaden zwischen drei und sechs Quadratzentimetern von 3,75 * 1,89 Punkten (n=12)
und fiir die Patienten mit DefektgroBen von sechs bis 18 Quadratzentimetern von 3,67 £ 1,15

Punkten.

55



10
9 4
8

8 4

7 4

6 4
Q O<3cm?
- 5
§ 5
a azE 425 @>3cm?<6cm?

3,86 4 3,85 “%
4 2 35 —3;753.67 daz 3,6 D?Si;ngzs
il g 3 gl 3
ST 25
2

2 4 -

1 4 |

0 T T T T T T

Préoperativ 3 Monate 6 Monate 12 Monate 18 Monate 24 Monate 36 Monate
(n=34) Postoperativ.  Postoperativ.  postoperativ.  postoperativ.  Postoperativ.  Postoperativ
(n=30) (n=26) (n=20) (n=16) (n=25) (n=12)

Diagramm 30: Mittelwertdiagramm des Tegner-Lysholm-Scores in Abhéingigkeit von der Defektgrofie.

Die 18 Monate postoperativ durchgefiihrte Nachuntersuchung zeigte in der ersten Gruppe
einen Mittelwert von 4,23 £ 2,31 Punkten (n=13). Die zweite Gruppe erreichte zu diesem
Zeitpunkt im Mittel 3,5 = 0,71 Punkte (n=2), die dritte 5 = 0 Punkte (n=1).

Im 24. Monat nach dem Eingriff lag der Durchschnittswert fiir die Gruppe der Patienten mit
null bis drei Quadratzentimeter messender Schadensfldche bei 4,06 = 2,19 Punkten (n=17),
fiir die mit drei bis sechs Quadratzentimetern messender bei 4,25 + 2,63 Punkten (n=4) und
fiir die mit sechs bis 18 Quadratzentimeter groem Defektbereich bei 3,75 + 1,5 Punkten
(n=4).

Nach drei Jahren ergab sich fiir die erste Gruppe ein Mittel von 3,67 + 1,5 Punkten(n=9), fiir
die zweite lag der Durchschnitt bei 8,0 £ 0 Punkten (n=1) und die dritte Gruppe erreichte
einen Wert von 3,0 £ 2,83 Punkten (n=2) (sieche Diagramm 30).

Beziiglich des Tegner-Lysholm-Aktivititsscores lédsst sich bei Anwendung des Krusal-Wallis-

Tests zu keinem Zeitpunkt der Untersuchung eine signifikante Differenz der Werte erkennen
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( Préaoperativ: p=0,40; 3 Monate: p=0,32; 6 Monate: p=0,38; 12 Monate: p=0,95; 18 Monate:
p=0,6; 24 Monate: p=0,97; 36 Monate: p=0,25).

3.3.6.3 Lysholm-Gillquist-Score in Abhéingigkeit von der Defektgrofie

Der Score der Patienten mit DefektgroBen von null bis drei Quadratzentimetern lag vor der
Operation im Mittel bei 59,95 + 23,32 Punkten (n=20). In der Gruppe der Patienten mit einer
Defektgroe von drei bis sechs Quadratzentimetern ergab sich ein Mittelwert von 48,86 *
15,71 Punkten (n=7). Die dritte Gruppe der Patienten mit DefektgroBen von sechs bis 18

Quadratzentimetern wies praoperativ einen Mittelwert von 49,43 + 29,75 Punkten auf (n=7).
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Diagramm 31: Mittelwertdiagramm des Lysholm-Gilquist-Scores in Abhiingigkeit von der Defektgrofe.

Drei Monate postoperativ lag in der Gruppe mit null bis drei Quadratzentimetern grofen
Knorpeldefekten der Durchschnittswert bei 67,0 £ 18,79 Punkten (n=19). Die zweite Gruppe
erreichte einen Mittelwert von 64,0 £ 23,74 Punkten (n= 5), die dritte einen von 51,4 + 29,77
Punkten (n=5).

Nach sechs Monaten lag die erste bei 65,18 + 24,66 Punkten (n= 17), die zweite bei 82,67 *
17,62 Punkten (n=3) und die dritte bei 61,67 + 24,36 Punkten (n=6) im Mittel.
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Ein Jahr nach der Operation ergab sich fiir die Gruppe derer, bei denen ein Schaden von null
bis drei Quadratzentimetern vorlag, ein Durchschnitt von 79,38 * 25,49 (n=13). Unter denen
mit einer Transplantationsflidche von drei bis sechs Quadratzentimetern lag das Mittel bei 77,0
+ 33,64 Punkten (n=4). Die Gruppe mit dem groten Defektareal von sechs bis 18
Quadratzentimetern erreichte einen Durchschnittswert von 77,33 = 5,51 Punkten (n=3).

Bei der Nachuntersuchung 18 Monate post Operation ergab sich fiir die erste Gruppe ein
Mittel von 75,54 = 26,64 Punkten (n=13), fiir die zweite von 82,5 + 23,33 Punkten (n=2) und
fiir die dritte lag der Durchschnittswert bei 92,0 + 0 Punkten (n=1).

Zwei Jahre nach dem Eingriff lag der Mittelwert der Patienten mit einer Defektgro3e von null
bis drei Quadratzentimetern bei 75,47 + 25,04 Punkten (n=6). Die Patienten mit ehemals drei
bis sechs Quadratzentimetern groBem Knorpelschaden kommen auf einen Mittelwert von 86,0
1+ 12,19 Punkten (n=15). Bei den Patienten, deren Defektareal zum Operationszeitpunkt sechs
bis 18 Quadratzentimetern betrug, war das Mittel bei 78,0 + 20,7 Punkten (n=4).

Nach 36 Monaten ergab sich ein Mittel fiir die erste Gruppe von 69,78 * 28,6 Punkten (n=9),
fiir die zweite Gruppe von 99,0 + 0 Punkten (n=1) und fiir die dritte Gruppe von 54,0 = 31,18
Punkten (n=2) (siche Diagramm 31).

Unter Anwendung des Krusal-Wallis-Tests ist praoperativ keine signifikante Differenz der
Werte erkennbar (p=0,46). Auch nach der Operation zeigt sich zu keinem Zeitpunkt eine
Signifikanz der Divergenz der Werte (3 Monate: p=0,62; 6 Monate: p=0,52; 12 Monate:
p=0,46; 18 Monate: p=0,94; 24 Monate: p=0,84; 36 Monate: p=0,25).

3.3.6.4 ICRS-Score in Abhiingigkeit von der Defektgrofie

Préaoperativ lag fiir die Gruppe mit der kleinsten Knorpelschadensfliche der Mittelwert bei
46,64 * 19,54 Punkten (n=20). Der Teil der Patienten mit mittlerer GroBe des
Knorpelschadens lagen bei einem Mittel von 39,27 + 18,06 Punkten (n=7). Das Kollektiv der
Patienten mit der groften Ausdehnung des Defektes im Knorpel erreichte einen Durchschnitt
von 48,84 + 23,01 Punkten (n=7).

Zwolf Monate nach dem Eingriff dndern sich die Mittelwerte auf 63,81 = 20,4 Punkte (n=13)
in der jiingsten Altersstufe, 63,03 £ 20,9 (n=4) Punkte in der mittleren Altersschicht und
59,63 £ 4,55 Punkte (n=3) bei den ilteren Patienten.

Die 18 Monate postoperativ durchgefiihrte Nachuntersuchung zeigte in der ersten Gruppe
einen Mittelwert von 63,4 = 19,14 Punkten (n=13). Die zweite Gruppe erreichte zu diesem

Zeitpunkt im Mittel 61,35 £+ 26,94 Punkte (n=2), die dritte 78,2 + 0 Punkte (n=1).
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Diagramm 32: Mittelwertdiagramm des ICRS-Scores in Abhéingigkeit von der Defektgrofie.

Im 24. Monat nach dem Eingriff lag der Durchschnittswert fiir die Gruppe der Patienten mit
Defektgroen von null bis drei Quadratzentimetern bei 61,25 £ 20,7 Punkten (n=17), fiir die
mit einer DefektgroBe von drei bis sechs Quadratzentimetern bei 52,48 + 18,73 Punkten (n=4)
und fiir die mit Defektgrolen zwischen sechs und 18 Quadratzentimetern bei 60,2 £ 21,98
Punkten (n=4).

Nach drei Jahren ergab sich fiir die erste Gruppe ein Mittel von 55,96 £ 24,65 Punkten(n=3),
fiir die zweite lag der Durchschnitt bei 66,3 + 0 Punkten (n=5) und die dritte Gruppe erreichte
einen Wert von 44,15 * 36,27 Punkten (siehe Diagramm 32).

Der statistische Test nach Kruskal-Wallis ergibt zu keinem Zeitpunkt eine signifikante
Wertedifferenz ( Pridoperativ: p=0,59; 12 Monate: p=0,76; 18 Monate: p=0,86; 24 Monate:
p=0,84; 36 Monate: p=0,81).

Zusammenfassend ergibt sich in allen vier Scores keine Abhédngigkeit von der Defektgrof3e.
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3.3.7 Gesamtscores in Abhéngigkeit von Voroperationen

Um zu untersuchen ob die Scoreergebnisse eine Abhidngigkeit von Voroperationen zeigen,
wurde das Gesamtkollektiv in zwei Gruppen unterteilt. Zum einen diejenigen, fiir die die
MACT-Operation der erste Eingriff am betroffenen Knie darstellte (nicht voroperiert) und
zum anderen die Patienten, welche sich bereits vorher eines Eingriffes an dem Knie

unterzogen hatten (voroperiert).

3.3.7.1 Meyers-Score in Abhiéingigkeit von Voroperationen
Im Meyers-Score ergab sich vor der Operation fiir die operierten ein Mittelwert von 12,0
3,09 Punkten (n=23). Die nicht voroperierten kamen auf einen Durchschnittswert von 11,9 *

4,36 Punkten (n=10).
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Diagramm 33: Mittelwertdiagramm des Meyers-Scores in Abhiingigkeit von Voroperationen.

Nach drei Monaten dnderte sich dies fiir die Patienten mit vorherigem Eingriff am Knie auf
14,0 £ 3,08 Punkte (n=20) im Mittel und fiir die anderen auf 14,11 * 2,32 Punkte (n=9). Im

sechsten postoperativen Monat ergab sich ein Durchschnittswert von 14,94 £ 2,54 Punkten
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(n=17) fiir die voroperierten Patienten und 14,88 * 3,48 Punkten (n=8) fiir die nicht
voroperierten. Die erste Gruppe erreichte ein Jahr danach einen Durchschnitt von 15,42 +
3,23 Punkten (n=12) und die zweite kam auf 16,43 £ 3,74 Punkte (n=7). 18 Monate nach der
Operation wiesen die voroperierten einen Durchschnittswert von 16,0 + 2,89 Punkten (n=12)
und die nicht voroperierten von 17,5 = 1,25 Punkten (n=4) auf. Nach 24 Monaten erreichte
die erste Gruppe einen Mittelwert von 15,19 *+ 3,03 Punkten (n=16). Die zweite Gruppe kam
auf einen Wert von 16,11 = 2,42 Punkten (n=9).

36 Monate nach dem Eingriff ergab sich fiir die Fraktion der voroperierten ein Scoreergebnis,
welches im Durchschnitt bei 15,75 £ 3,2 Punkten (n=) lag. Die anderen kamen auf ein Mittel
von 16,75 + 2,5 Punkten (n=4) (siche Diagramm 33).Eine signifikante Divergenz der Werte
zeigte sich bei Anwendung des Kruskal-Wallis-Tests nicht (Pridoperativ: p=0,95; 3 Monate:
p=0,92; 6 Monate: p=0,79; 12 Monate: p=0,12; 18 Monate: p= 0,33; 24 Monate: p=0,39; 36
Monate: p=0,36).

3.3.7.2 Tegner-Lysholm-Score in Abhéingigkeit von Voroperationen

Vor der Transplantation erreichten die voroperierten Patienten einen mittleren Scorewert von
3,39 + 2,02 Punkten (n=23). Die nicht voroperierten kamen auf 2,9 + 2,13 Punkte (n=10).
Drei Monate post Operation ergab sich fiir die erste Gruppe ein Durchschnittswert von 2,4 +
0,94 Punkten (n=20). Die zweite Gruppe erreichte einen Mittelwert von 2,67 = 0,87 Punkten
(n=9). Weitere drei Monate spiter lag der Wert fiir die voroperierten Patienten bei 3,47 + 1,18
Punkten (n=17) und bei 3,63 £ 1,92 Punkten (n=8) fiir die nicht voroperierten. Nach einem
Jahr kamen die Patienten mit vorherigem Eingriff am Knie auf einen Durchschnittswert von
3,5 £ 1,45 Punkten (n=12) und die anderen auf 4,14 + 2,27 Punkte (n=7) und nach 18
Monaten auf 4,5 + 2,2 Punkte (n=12) beziehungsweise 3,25 £ 1,71 Punkte (n=4). Zwei Jahre
nach der Transplantation ergab sich fiir die bereits zuvor operativ behandelten ein Mittelwert
von 4,06 + 2,14 Punkte (n=16) und fiir die bis zur Transplantation nur konservativ versorgten
von 4,0 £ 2,12 Punkten (n=9).

Dies dnderte sich bei der 36-Monats-Nachuntersuchung auf 3,63 £ 1,92 Punkte (n=8) fiir die
erste Gruppe und 4,5 * 2,38 Punkte (n=4) fiir die zweite (siehe Diagramm 34).

Im Kruskal-Wallis-Test stellen sich Differenzen der Werte zwischen den Gruppen zu allen
Zeitpunkten als nicht signifikant heraus (Préoperativ: p=0,57; 3 Monate: p=0,49; 6 Monate:
p=0,85; 12 Monate: p=0,54; 18 Monate: p= 0,29; 24 Monate: p=0,93; 36 Monate: p=0,73).
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Diagramm 34: Mittelwertdiagramm des Tegner-Lysholm-Scores in Abhéngigkeit von Voroperationen.

3.3.7.3 Lysholm-Gillquist-Score in Abhéingigkeit von Voroperationen

Préaoperativ ergaben sich fiir die operativ vorbehandelten ein Mittelwert von 53,74 £ 11,17
Punkten (n=23) und von 59,7 £ 18,69 Punkten (n=10) fiir die nur konservativ vorbehandelten.
Bei der Nachuntersuchung drei Monate nach dem Eingriff ergab sich fiir die erste Gruppe ein
durchschnittlicher Scorewert von 59,79 £ 23,26 Punkten (n=19). Bei der zweiten lag er bei
68,56 £ 14,89 Punkten (n=9). Im sechsten postoperativen Monat erreichte der voroperierte
Anteil der Patienten einen Mittelwert von 64,29 + 23,03 Punkten (n=17) und die anderen
einen von 67,0 £ 26,1 Punkten (n=8). Ein Jahr nach Operation erreichten sie 74,5 + 24,81
Punkte (n=12) beziehungsweise 82,57 + 24,95 Punkte (n=7). Weitere sechs Monate spiter lag
der Mittelwert fiir die erste Gruppe bei 81,25 *+ 20,87 Punkten (n=12) und bei 66,0 + 35,98
Punkten (n=4) fiir die zweite. Die Patienten mit Voroperation am betroffenen Knie kamen
nach zwei Jahren im Mittel auf ein Scoreergebnis von 74,5 + 22,39 Punkten (n=16) und die

ohne auf 83,0 + 22,87 Punkte (n=9).
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Diagramm 35: Mittelwertdiagramm des Lysholm-Gilquist-Scores in Abhiingigkeit von Voroperationen.

Drei Jahre nach dem Eingriff erreichte die erste Gruppe einen Durchschnittswert von 65,5 *
27,72 Punkten (n=8) und die zweite einen von 77,75 + 34,52 Punkten (n=4) (siche Diagramm
35).

Der statistische Test nach Kruskal-Wallis zeigt keinerlei Signifikanzen im Vergleich der
verschiedenen Gruppen zu den jeweiligen Zeitpunkten (Pridoperativ: p=0,51; 3 Monate:
p=0,55; 6 Monate: p=0,98; 12 Monate: p=0,27; 18 Monate: p= 0,90; 24 Monate: p=0,18; 36
Monate: p=0,35).

3.3.7.4 ICRS-Score in Abhiingigkeit von Voroperationen

Vor der Transplantation erreichte der voroperierte Patiententeil einen Mittelwert von 46,97 *
19,2 Punkten (n=23) und der nicht voroperierte einen von 42,02 £+ 22,28 Punkten (n=10).
Zwolf Monate nach dem Eingriff ergab sich fiir die erste Gruppe ein Durchschnittswert von
58,82 £ 16,56 Punkten (n=12) und fiir die zweite von 68,07 = 21,42 Punkten (n=7). Nach 18
Monaten lagen die zuvor bereits operativ versorgten bei 64,57 + 12,22 Punkten (n=12) im

Mittel und die rein konservativ behandelten bei 62,58 £ 20,51 Punkten (n=4). Bei der 24-
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Monats-Untersuchung kam die erste Gruppe auf 58,38 £ 20,85 Punkte (n=16) und die zweite
auf 61,99 £ 19,42 Punkte (n=9). Drei Jahre post Operation ergab sich fiir die Fraktion der
voroperierten Patienten ein mittlerer Scorewert von 52,56 * 23,82 Punkten (n=8) und fiir die
nicht voroperierten von 59,43 * 28,6 Punkten (n=4) (sieche Diagramm 36).

Der zum Nachweis signifikanter Unterschiede eingesetzte Kruskal-Wallis-Test ergab keine
signifikanten Differenzen zu irgendeinem Zeitpunkt vor oder nach der Transplantation
(Priaoperativ: p=0,38; 12 Monate: p=0,27; 18 Monate: p=1; 24 Monate: p=0,82; 36 Monate:
p=0,67).

100

90

80

DO voroperiert

Punkte

@ nicht voroperiert

Préoperativ (n=34) 12 Monate 18 Monate 24 Monate 36 Monate
postoperativ (n=20) postoperativ (n=16) Postoperativ (n=25) Postoperativ (n=12)

Diagramm 36: Mittelwertdiagramm des ICRS-Scores in Abhiingigkeit von Voroperationen.

Alles in allem kann man aus diesen Ergebnissen folgern, dass die Art der Vorbehandlung, sei
es rein konservativ oder auch operativ, keinen Einfluss auf die klinische Entwicklung der

Patienten nach der MACT-Operation hat.
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3.4 Ergebnisse der Knieuntersuchungen

3.4.1 Ergebnisse der Knieuntersuchungen im Gesamtkollektiv

Orientierend am 2000 IKDC (Intenational knee defect classification) Knee Examination Form
wurden die Knie der Patienten auf Achsstellung, Patellapostion, Patelladislokation,
Bewegungsausmall, Schwellung, Bandinstabilititen und Krepitationen untersucht. Zur
Auswertung wurden die Untersuchungsergebnisse entsprechend dem schlechtesten
Einzelergebnis in vier Gruppen unterteilt. Grad A bedeutet, das Knie ist normal, Grad B steht
fiir ein anndhernd normales Knie, Grad C fiir ein anormales Knie und Grad D fiir ein stark
anormales Knie.

Praoperativ wiesen 14 von 34 Patienten (41,18%) ein klinisch normales Knie auf. Bei
weiteren zehn Personen ergab sich ein anndhernd normales Knie (29,41%). Fiir sechs
Patienten (17,65%) zeigte die Untersuchung einen anormalen Kniebefund. Stark anormal war
das Untersuchungsergebnis fiir vier Patienten (11,76%).

Ein Jahr nach der Knorpeltransplantation wiesen 14 von 20 Patienten (70,0%) einen normalen
Untersuchungsbefund auf. Bei fiinf Personen (25,0%) war er annidhernd normal und eine
Person (5,0%) erreichte nur einen anormales Ergebnis bei der Knieuntersuchung.

Nach 18 Monaten war das Ergebnis fiir elf von 20 Personen (73,33%) normal und fiir vier
(26,67%) anndhernd normal.

Zwei Jahre nach dem Eingriff erzielten 14 Personen (58,33%) ein normales
Untersuchungsergebnis fiir das Knie, neun (37,5%) ein anndhernd normales und eine (4,17%)
ein anormales.

Wihrend vor der Transplantation 41,18% einen normalen Kniebefund erreichten, steigerte
sich dies innerhalb der ersten 18 Monate um 32,15% auf 73,33%. Nach zwei Jahren kam es zu
einem Riickgang um 15% auf 58,33%. Patienten mit anormalem oder stark anormalem
Kniebefund hatten vor der Operation einen Anteil von 29,41% am Gesamtkollektiv. Dieser
verminderte sich um 29,41% auf 0% nach 18 Monaten und stieg danach wieder etwas an auf
4,17%.

Nach drei Jahren wiesen sechs Personen (60,0%) ein normales Knie nach den Befunden der
Knieuntersuchung auf. Eine Person (10,0%) erreichte ein annihernd normales Ergebnis. Bei
zweien (20,0%) musste ein anormaler Kniebefund attestiert werden und einen weitere Person

(10,0%) erzielte sogar nur ein stark anormales Untersuchungsergebnis (siehe Diagramm 37).
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In Relation zu den vorherigen Ergebnissen bedeutet dies eine Zunahme sowohl des Anteils an
normal befundeten Knien als auch an anormal beziehungsweise stark anormal eingestuften

Knien um 1,67% beziehungsweise 25,83%.

100 -

90 -

80 -

73,33

Onormal

BEannahernd
normal

Oanormal

DOstark
anormal

Haufigkeiten in Prozent

préoperativ (n=33) 12 Monate 18 Monate 24 Monate 36 Monate
postoperativ (n=20) postoperativ (n=15) postoperativ (n=24) postoperativ (n=10)

Diagramm 37: Ergebnisse der Knieuntersuchungen im IKDC-Score.

Insgesamt illustriert dieses Ergebnis eine recht deutliche Verbesserung der
Untersuchungsbefunde der Knie als ein objektiver Parameter zur Beurteilung der MACT-
Operation in den ersten zwei Jahren. Sowohl der Anteil an normalen Knien als auch der
Anteil an anormalen und stark anormalen Knien veridnderte sich zu Gunsten der Patienten.
Nach drei Jahren muss man jedoch eine stark zunehmende Tendenz beziiglich des Anteils an
abnormen und stark abnormen Patienten registrieren, welcher den vorher beschriebenen

Erfolg in Frage stellt.

3.4.2 Ergebnisse der Knieuntersuchungen in Abhéngigkeit vom ICRS-Score
Um eine eventuelle Differenz der Entwicklung der Knieuntersuchungs-Ergebnisse bei
verschieden guten Score-Werten darzustellen wurde das Patientenkollektiv in zwei Gruppen

unterteilt. In der ersten Gruppe befanden sich die Patienten mit einem Scorewert zwischen
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null und 50 zum jeweiligen Zeitpunkt und in der zweiten Gruppe die mit einem Scorewert
zwischen 50 und 100.

Préaoperativ hatten in der ersten Gruppe fiinf von 22 (22,73%) ein normales, acht (36,36%) ein
annidhernd normales, fiinf (22,73%) ein anormales und vier (18,18%) ein stark anormales
Untersuchungsergebnis. In der zweiten Gruppe war fiir neun von zwolf Personen (75,0%) der
Befund normal, fiir zwei (16,67%) annihernd normal und fiir einen Patienten (8,33%)
anormal.

Ein Jahr nach dem Eingriff war bei den Patienten mit niedrigeren Scorewerten das Resultat
der Untersuchung fiir drei von fiinf (60,0%) normal, fiir einen (20,0%) anné@hernd normal und
fiir einen (20,0%) anormal. In der anderen Gruppe wiesen elf von 15 (73,33%) ein klinisch
normales Knie auf. Bei vieren (26,67%) war dies annihernd normal.

Im 18. postoperativen Monat ergab sich ein normaler Kniebefund fiir zwei von vier Personen
(50,0%) der ersten Gruppe und ein annihernd normaler Befund fiir die anderen beiden
(50,0%). In der zweiten Gruppe wiesen neun von elf Personen (81,82%) ein normales
Resultat der Untersuchung auf und zwei (18,18%) ein annéhernd normales.

Das Patientenkollektiv mit null bis 50 Punkten nach 24 Monaten erreichte in drei von
insgesamt zehn Fillen (30,0%) ein normales, in sechs Féllen (60,0%) ein annidhernd normales
und in einem Fall (10,0%) ein anormales Untersuchungsergebnis. Das mit 50 bis 100 Punkten
kam auf einen normalen Kniebefund bei elf von 14 Patienten (78,57%) und bei den anderen
drei Personen (21,43%) auf ein anndhernd normales Ergebnis. Nach drei Jahren ergab sich fiir
die erste Gruppe bei einer von vier Personen (25,0%) ein anndhernd normales Knie, bei
zweien (50,0%) ein anormales und bei einer weiteren (25,0%) ein stark anormales Knie in der
Untersuchung. Die zweite Gruppe kam in sechs von sechs Fillen (100,0%) auf einen
normalen Kniebefund (siehe Diagramm 38, Diagramm 39).

Hieraus ldsst sich ableiten, das es eine starke Korrelation zwischen den Scorewerten und den
klinischen Untersuchungsbefunden fiir diese Patienten zu geben scheint. Daher kann die
klinische Untersuchung als ein wichtiger objektiver Parameter mit grofler Aussagekraft

hinsichtlich der klinischen Entwicklung der Patienten eingestuft werden.
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Préoperativ (n=22) 12 Monate 18 Monate 24 Monate 36 Monate
postoperativ (n=5)  postoperativ (n=4) Postoperativ (n=10) Postoperativ (n=4)

Diagramm 38: Ergebnisse der Knieuntersuchungen in Abhingigkeit von den ICRS-Scorewerten: Gruppe
1: ICRS-Score 0-50 Punkte.
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Praoperativ (n=12) 12 Monate 18 Monate 24 Monate 36 Monate
postoperativ (n=5) postoperativ (n=11) Postoperativ (n=14) Postoperativ (n=6)

Diagramm 39: Ergebnisse der Knieuntersuchungen in Abhiingigkeit von den ICRS-Scorewerten: Gruppe

2: ICRS-Score 50-100 Punkte.
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3.5 Ergebnisse der Magnetresonanztomographie

Die Magnetresonanztomographischen FErgebnisse konnten nur bis zum zwodlften
postoperativen Monat verfolgt werden. Die Beurteilung erfolgte entsprechend der im ICRS-
Score vorgesehenen Einteilung in vier Gruppen mit normalem Knorpel, annihernd normalem
Knorpel (superfizielle Léasionen), anormalem Knorpel (Lésionen grofer als 50% der
Knorpeltiefe) und stark anormalem Knorpel (Ldsionen bis auf den subchondralen Knochen).
Praoperativ  zeigten sich bei einer von 26 involvierten Personen (3,8%)
magnetresonanztomographisch ein normales Knie. Superfizielle Lasionen wiesen die Knie
von 4 Patienten (15,4%) auf, mehr als 50 Prozent der Knorpeltiefe einbeziehende Lésionen
ergaben sich bei 8 Personen (30,8%) und Lisionen bis auf den subchondralen Knochen traten

bei 13 Patienten (50%) auf.
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80
70 O Normaler
’ knorpel
63,6
t
[
Sy 60 Hannihernd
E normaler
£ 50 Knorpel
S 50 —
= DOabnormaler
3 429 429 Knorpel
2
5 40
:©
I DO stark
30,8 abnormaler
30 — 27.3 Knorpel
20
15,4 143
)l
10 —
3,8
0 0 0
0 - T
préaoperativ (n=26) 3 Monate postoperativ. 6 Monate postoperativ 12 Monate postoperativ
(n=21) (n=11) (n=6)

Diagramm 40: Ergebnisse der Auswertung der MRT-Aufnahmen entsprechend des ICRS-Scores.

Die im dritten postoperativen Monat angefertigten Aufnahmen zeigten bei 3 von insgesamt 21
Patienten (14,8%) normalen Knorpel, bei 9 untersuchten (42,9%) anndhernd normalen, und

ebenfalls bei 9 Patienten (42,9%) anormaler Knorpel.
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Nach sechs Monaten wies ein Patient (9,1%) von 11 Untersuchten normale
Knorpelverhiltnisse im operierten Knie auf. Leichte Lédsionen zeigten die Aufnahmen bei 7
Patienten (63,6%) und schwere Lidsionen mussten bei 3 Patienten (27,2%) diagnostiziert
werden.

Ein Jahr nach der Operation konnte bei keinem Patienten ein Normalbefund diagnostiziert
werden. Bei vier von sechs Patienten (66,67%) beschrinkte sich die Lision auf superfiziale
Regionen. Jeweils eine Person (16,67%) hatte magnetresonanztomographisch eine tiefe
beziehungsweise die subchondrale Knochenlamelle erreichende Lésion (siehe Diagramm 40).
Soweit aus diesen kleine Fallzahlen Tendenzen abzuleiten sind zeigt sich im Vergleich zum
prdoperativen Ergebnis insgesamt eine Verbesserung der diagnostizierten Verhéltnisse,
welches sich dadurch belegen ldsst, dass der Anteil der Patienten mit stark anormalen
Knorpelverhiltnissen von 50 Prozent um 33,3 Prozent auf 16,7 Prozent abgenommen hat,
ebenso wie der Anteil der Patienten mit anormalen Verhiltnissen, welcher von 30,8% um
14,1% auf 16,7% verringert hat.

Jedoch sollte hier auch einschrinkend erwéhnt werden, dass im Gegensatz zu den klinischen
Ergebnissen die MRT-Ergebnisse bereits innerhalb des ersten postoperativen Jahres
riickldufig sind. Als Beispiel hierfiir sei der nicht mehr vorhandene Anteil an Patienten mit
normalem Knie und der wiederaufgetretene Prozentsatz an Patienten mit stark anormalen

Knorpelverhéltnissen.

3.6 Ergebnisse der arthroskopischen Untersuchungen

Innerhalb der dreijdhrigen, postoperativen Evaluationsphase stellte sich bei sechs Patienten
die Indikation zur diagnostischen Re-Arthroskopie. Hierbei wurden die Integration in die
Umgebung sowie die Harte des Regeneratknorpels mittels Tasthaken iiberpriift und bioptische
Stanzen zur histologischen Untersuchung (Ergebnisse siehe Kapitel 3.9) entnommen.

Bei diesen Second-Look-Arthroskopien =zeigte sich bei einem Patienten im vierten
postoperativen  Monat eine  Ablosung des Transplantates 1im  Sinne eines
Transplantatversagens. Eine weitere Arthroskopie im siebten postoperativen Monat bei einem
Patienten zeigte noch keine komplette Verhiartung der Transplantatregion aber bereits eine
befriedigende Integration an den Defektridndern in die Umgebung.

Die Hirte des Regeneratknorpels schien mit zunehmender postoperativer Dauer zuzunehmen.
So zeigten Arthroskopien bei Patienten nach zwolf, 19, 24 (siehe Abbildung 6) und 27
Monaten mit Defekten am medialen Kondylus in drei Fillen und multiplen Lésionen in einem

Fall jeweils verhiltnisméBig hartes Knorpelgewebe, welches jedoch nie die Konsistenz des
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umgebenden, gesunden hyalinen Knorpels erreichte sowie eine gute Integration in die
angrenzenden Areale. Eine Hypertrophie oder Kalzifizierung beziehungsweise Ossifikation
des Transplantates wurde in keinem Fall beobachtet.

Eine Korrelation zu den teilweise schlechten klinischen Ergebnissen dieser Patienten, welche
sich hauptsdchlich aufgrund von persistierender Schmerzen zu einer Re-Arthroskopie
entschieden, konnte nicht gefunden werden.

Alles in allem zeigten sich arthroskopisch fiir die hier untersuchten Patienten gute

Einheilungen und relativ harte Konsistenzen der Transplantate.

Abbildung 6: Das arthroskopische Bild des medialen Femurkondylus zeigt 24 Monate postoperativ eine

gute Integration des Implantates in die Defektumgebung.




3.7 Ergebnisse der Histologischen Untersuchung

Abbildung 7: Histologische Darstellung des Regeneratgewebes 2 Jahre nach Behandlung mit MACIL.
Links Ubersicht, Mitte Oberfliche in mittlerer Vergroferung, Rechts stirkere VergroBerung aus tieferen

Zonen.

Die histologische Aufarbeitung von vier Prdparaten zwolf Monate und spéter nach
Implantation zeigte im ICRS Visual Histological Assessment Scale-Score bei 3 Patienten eine
glatte, kontinuierliche Oberfliche des Regeneratgewebes, bei einem erschien sie

diskontinuierlich mit Irregularititen. Die Matrix selber stellte sich bei 3 Biopsaten (75%) als

72



fibrokartilaginéres, bei einem (25%) als fibroses Bindegewebe dar. Eine histologische Probe
(25%) zeigte eine gemischte Anordnung von Chondronen und Clustern, bei einem weiteren
(25%) fanden sich sowohl Cluster als auch unorganisierete, separat liegende Zellen. Zwei
Préaparate (50%) hingegen wiesen génzlich unorganisierte und einzeln liegende Zellen auf.
Uberwiegend lebendige Zellen fanden sich in allen vier Histologien (100%) . Ebenso fand
sich in allen vier Préapararten (100%) ein vermehrter Umbau des subchondralen
Knbochengewebes. Die Zone des mineralisierten Knorpels stellte sich in allen vier Biopsaten
(100%) als anormal beziehungsweise in anormaler Position befindlich dar (siehe Tabelle 1).
Im ICRS Visual Histological Assessment Scale ergab sich somit ein Mittelwert des
Gesamtscores von 8,5 (Minimum: 6, Maximum: 11; sieche Diagramm 41).

Insgesamt lédsst sich also sagen, das die vier untersuchten Histologien in keinem Fall hyalinen
Knorpel zeigten und auch isogene Zellgruppen in separaten Chondronen, umgeben von einer
interterritorialen Matrix nur in einem Fall teilweise sichtbar waren. Eine Korrelation zu den
klinischen Ergebnissen der Patienten war in den vier Fillen nicht ersichtlich, genauere

statistische Untersuchungen wéren bei einer derart kleinen Fallzahl jedoch nicht valide.

Patienten 1 II 111 v A" VI
Subchondraler
Oberfliche Matrix Zellanordnung Viabilitit Knochen Mineralisation
T.T. 3 1 0 3 2 0
H.S. 0 1 0-1 3 2 0
C.W. 3 1 2 3 2 0
W.H. 3 0-1 0 3 2 0

Tabelle 1: Ergebnisse der histologischen Untersuchung im ICRS Visual Histological Assessment Scale-

Score —Score.
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Diagramm 41: Gesamtergebnisse der histologischen Untersuchung im ICRS Visual Histological

Assessment Scale (n=4)
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Tegner Lysholm
Alter zum Meyer
Lysholm Gilquist
Lfd.Nr. OP- Geschlecht Groesse Gewicht BMI Defektlokalisation Defktgrosse Ursache Voroperiert prioperativ
préioperativ | prioperativ
Zeitpunkt (n=34)
(n=34) (n=34)

1 48 weiblich 164 58 21,56 medialer Femurcondylus <3cm? unbekannt nein 18 8 100
2 58 weiblich 165 70 25,71 Retropatellar >3<6cm? unbekannt nein 9 3 49
3 35 ménnlich 184 75 22,15 medialer Femurcondylus <3cm? Unfall nein 9 2 63
4 19 ménnlich 184 96 28,36 lateraler Femurcondylus >6<18 cm? unbekannt ja 17 7 100
5 52 weiblich 170 84 29,07 medialer Femurcondylus <3 cm? bei tiglicherAktivitit ja 9 2 27
6 51 weiblich 170 97 33,56 medialer Femurcondylus <3 cm? Unfall ja 9 2 20
7 27 weiblich 168 57 20,20 Retropatellar <3cm? bei tiglicherAktivitit ja 15 3 75
8 19 weiblich 168 61 21,61 Retropatellar <3cm? unbekannt ja 15 6 88
9 40 ménnlich 180 85 26,23 medialer Femurcondylus <3 cm? unbekannt ja 9 3 42
10 37 ménnlich 170 68 23,53 multiple Lésionen >3<6cm? unbekannt nein 10 3 42
11 41 ménnlich multiple Lésionen >3<6cm? unbekannt nein

12 43 weiblich 165 78 28,65 medialer Femurcondylus <3 cm? unbekannt nein 7 1 46
13 35 ménnlich 182 86 25,96 multiple Lésionen >6<18 cm? unbekannt ja 10 3 61
14 44 weiblich 176 105 33,90 multiple Lésionen <3cm? bei tiglicherAktivitit ja 8 1 38
15 51 weiblich 182 97 29,28 medialer Femurcondylus <3cm? unbekannt ja 12 3 80
16 36 ménnlich 183 85 25,38 Retropatellar <3cm? unbekannt ja 11 1 54
17 43 ménnlich 190 108 29,92 multiple Lésionen >6<18 cm? bei tiglicherAktivitit ja 9 3 41
18 39 weiblich 172 58 19,61 multiple Lésionen <3cm? bei tiglicherAktivitit nein 6 0 45
19 42 ménnlich 180 95 29,32 medialer Femurcondylus >6<18 cm? Unfall ja 14 3 63
20 35 ménnlich 182 97 29,28 multiple Lésionen >6<18 cm? Unfall ja 12 0 10
21 43 miénnlich 184 88,5 26,14 medialer Femurcondylus <3 cm? Unfall nein 13 3 83
22 35 ménnlich medialer Femurcondylus >3 <6cm? unbekannt nein 17 4 50
23 19 weiblich 178 88 27,77 lateraler Femurcondylus >6<18 cm? unbekannt ja 15 7 50
24 28 weiblich 168 90 31,89 Retropatellar <3cm? unbekannt nein 13 2 64
25 18 weiblich 170 80 27,68 medialer Femurcondylus <3cm? unbekannt ja 16 7 81
26 20 weiblich Retropatellar <3cm?
27 23 weiblich 183 72 21,50 Retropatellar <3cm? Unfall ja 12 5 68
28 36 ménnlich 183 92 27,47 medialer Femurcondylus >3<6cm? Unfall nein 17 3 55
29 36 ménnlich 187 90 25,74 medialer Femurcondylus <3cm? unbekannt ja 17 6 90
30 34 weiblich 166 160 58,06 Retropatellar <3cm? unbekannt ja 9 2 32
31 30 weiblich 160 93 36,33 multiple Lasionen >3<6cm? unbekannt ja 16 2 72
32 44 ménnlich lateraler Femurcondylus >3<6cm? 14 3 54
33 34 weiblich 163 63 23,71 multiple Lésionen >3 <6cm? Unfall ja 11 3 20
34 38 ménnlich 162 85 32,39 medialer Femurcondylus <3cm? bei tiglicherAktivitit ja 10 2 36
35 41 ménnlich medialer Femurcondylus >6<18 cm? unbekannt ja 7 4 21
36 28 ménnlich medialer Femurcondylus <3 cm? unbekannt ja 13 3 67
37 18 ménnlich Retropatellar
38 21 weiblich Retropatellar >3<6cm?
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ICRS Tegner Lysholm Tegner Lysholm Tegner Lysholm
Meyer 3 Meyer 6 Meyer 12 ICRS 12 Meyer 18
Lfd.Nr. prioperativ Lysholm 3 Gilquist 3 Lysholm 6 Gilquist 6 Lysholm 12 Gilquist 12
Monate (n=30) Monate (n=26) Monate (n=20) Monate (n=20) | Monate (n=16)
(n=34) Monate (n=30) | Monate (n=29) Monate (n=26) | Monate (n=26) Monate (n=20) | Monate (n=20)

1 88 18 3 100 18 8 100 18 8 100 99 18
2 29,3 13 3 75 18 4 91 66,3 18
3 40,3 14 3 69 18 3 98 18 4 85 72,8

4 97,8 13 0 63 13 3 65

5 23,9 12 2 28 12 2 28 11 1 27 30,4 9
6 38 14 3 61 14 3 58 13 3 61 423

7 58,6 17 4 97 18 5 100 18 4 97 77,1 18
8 71,7 17 3 69 12 3 49 18 5 90 80,4 18
9 32,6 18 3 87 14 5 43 17 5 96 62 17
10 19,6 11 3 57 11 4 63

11

12 28,2 11 2 50 9 2 42 8 1 27 33,6 15
13 42,3 13 3 66 17 4 77 17 3 81 61,9 18
14 22,8 11 3 55 16 3 57

15 61,9 16 2 80 15 3 54 17 3 85 61,9

16 32,6 14 3 34 18 5 100 18 5 100 78,2 18
17 28,2 15 3 41 16 3 43 14 3 71 54,4

18 18,4 16 1 62 14 3 36

19 46,6 18 3 82 18 4 84
20 35,8 13 2 17 3 79 17 5 80 62,6
21 41,3 14 4 67 14 2 41 18 5 95 79,3 18
22 70,6
23 53,2
24 34,5 14 2 79 18 3 68 18 2 90 49,5
25 72,8 16 2 71 17 6 88 18
26
27 68,4 18 3 81 16
28 50 16 3 58 17 4 88 17 5 90 75
29 64,1 14 2 62 14 2 71 17
30 51 14 3 71 14
31 32,6 12 2 33 12
32 48,9 18 4 97 18 4 97 18 5 100 78,2
33 23,9 8 1 27 32,6
34 34,7 17 4 79 62
35 38 8 1 5 9 2 22
36 48,9 7 1 50 14 3 75 17
37
38
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Lfd.Nr. Tegner Lysholm Lysholm ICRS 18 Meyer 24 Tegner Lysholm Lysholm ICRS 24 Meyer 36 Tegner Lysholm Lysholm ICRS 36
18 Monate Gilquist 18 Monate (n=16) | Monate (n=25) 24 Monate Gilquist 24 Monate (n=25) | Monate (n=12) 36 Monate Gilquist 36 Monate (n=12)
(n=16) Monate (n=16) (n=25) Monate (n=25) (n=12) Monate (n=12)

1 3 39 51,1 18 3 99 77,1 18 3 100 79,4
2 4 99 80,4 18 8 99 80,4 18 8 99 66,3
3 18 4 87 77,1 18 4 85 74,7
4

5 0 25 29,3 9 0 25 46,7 13 1 34 44,5
6

7 4 95 78,2 18 6 95 77,1 18 5 95 74,7
8 5 95 82,6 18 5 95 83,6 18 6 90 87
9 5 90 60,4 13 5 78 39,2 17 5 87 40,2
10 16 4 82 44,6

11

12 1 31 39,5 13 1 27 33,9 13 3 27 17,3
13 5 92 78,2 18 5 81 54 18 5 81 69,8
14 13 3 64 40,2 16 3 39 28,2
15 17 4 86 56,5 17 3 71 57,6
16 5 100 78,2 10 2 32 26

17 13 2 50 34,4

18 13 3 71 494

19 18 5 100 87
20 17 3 81 65,4
21 5 95 79,3 18 6 93 80,4
22
23 9 1 27 18,5
24 18 5 97 74,7
25 8 94 934 17 8 90 85
26
27 8 81 72,8 18 8 85 88,5
28 13 2 92 40,3
29 3 93 60,9 17 3 94 65,5
30 3 73 44,5 14 3 65 40,3
31 3 66 42,3 13 3 71 44,6
32
33
34
35
36 5 71 54
37
38

Tabelle 2: Nachuntersuchungsergebnisse der matrixgekoppelten, autologen Chondrozytentransplantation (MACT) in der Ubersicht
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4. Diskussion

Isolierte Gelenkknorpelschidden sind aufgrund fehlender Innervation des Knorpels initial nicht
schmerzhaft und miissen nicht immer mit konsekutiv symptomatischen Beschwerden
einhergehen (Otte 2000). Auch arthrotische Endzustinde folgen nicht in allen Fillen obligat
aus Knorpelschidden (Buckwalter 2002). Dennoch ist es unbestritten, das Knorpellidsionen das
Arthroserisiko erhohen. Dies wurde zum Beispiel von Messner in einer Untersuchung an 28
jungen Sportlern mit isolierten traumatischen Knorpeldefekten iiber 14 Jahre gezeigt. Als
Resultat beschrieb er innerhalb von 14 Jahren bei mehr als 40 Prozent dieser Patienten
Zeichen einer Arthroseentstehung im Spontanverlauf (Messner et al. 1996) und unterstrich
damit die allgemeine Lehrmeinung, dass Knieverletzungen mit Knorpelschiden das Risiko
fiir die Entwicklung einer Arthrose signifikant erhohen (Cooper et al. 1994, Sahlstrom et al.
1997, Jensen et al. 1999, Lau et al. 2000, Hunter et al. 2002, Triantafillopoulos et al. 2002).
Auch persistierende Beschwerden nach isolierten Knorpelldsionen sowohl traumatischer wie
auch nicht traumatischer Genese gelten laut verschiedener Studien als hiufig (Anderson et al.
1997, De Smet et al. 1997, Gudas et al. 2002).

Hieraus ldsst sich schlieen, dass bei diagnostizierten isolierten Gelenkknorpeldefekten die
Notwendigkeit fiir entsprechende Behandlungsmallnahmen besteht, in denen Nutzen und
Risiken der entsprechenden Therapieoptionen adidquat balanciert sein sollten.

Die matrixgekoppelte, autologe Chondrozytentransplantation (MACT) unter Betrachtung
alternativer Therapieverfahren in ein solches Schema einzuordnen und entsprechend zu
bewerten war das Ziel und der Anspruch an diese Dissertation und soll im folgenden

dargelegt werden.

4.1 Ergebnisse anderer MaBinahmen

Konservative Behandlung

Eine rein konservative Behandlung sollte hauptsidchlich bei Kindern und Jugendlichen
erwogen werden, da zum einen hiufig eine spontane Ausheilung des Defektes eintritt (Bruns
et al. 1992, Sales de Gauzy et al. 1999) und zum anderen ein offener Gelenkeingriff als
préaarthrotischer Faktor fungieren kann (Lukoschek et al. 1988).

Dementgegen sollte im Erwachsenenalter auch im symptomfreien Stadium von einer rein

konservativen Behandlung abgesehen werden, da in verschiedenen Studien die langfristigen
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Ergebnisse von Patienten ohne operative Intervention bedeutend schlechter waren als die mit

(Bruns et al. 1992, Anderson et al. 1997, Gudas et al. 2002, Gaissmaier et al. 2003).

Debridement und Lavage

Wie Hunziker herausfand, besteht der Einfluss dieser Methode auf den Heilungsprozess zum
einen in dem Herausspiilen von Entziindungsmediatoren aus dem Gelenk und zum anderen in
der Entfernung von Proteoglykanen der Extrazellulirmatrix, welche eine Adhidsion von
Reparaturzellen erschweren (Wei el al. 1997, Hunziker et al. 1999).

Moseley  stellte in  seiner 2002  verdffentlichten, prospektiv — randomisierten,
placebokontrollierten Studie bei diesem Verfahren erniichternde Resultate fest (Moseley et al.
2002). Ebenso attestierte Marlovits keine vom Debridement und Lavage ausgehende
langfristige Beschwerdefreiheit oder gar biologische Rekonstruktion des Knorpels (Marlovits
et al. 2000). Bernard zeigte in einer fiinfjdhrigen Studie, dass der Erfolg dieser Therapie fiir
jiingere Patienten grofler ist als fiir dltere (Bernard et al 2004). Aus all diesem wird
ersichtlich, dass der therapeutische Wert dieser Therapieoption trotz experimentell erwiesener

Wirkungen (Hunziker et al. 1999, Wei el al. 1997) wohl eher als gering einzustufen ist.

Knochenmarkstimulierende Verfahren

Bei Verfahren wie zum Beispiel der Bohrung nach Pridie (Pridie 1959) oder der
Mikrofakturierung (Steadmann 1999) bildet sich ein durch die subchondrale Lisionen
hervorgerufenes Hadmatom, eines als ,.(fibrin-clot* bezeichnetes Blutkoagel, in dem sich
mesenchymale Stammzellen befinden sollen. Diese sind aufgrund ihres noch geringen
Differenzierungsstadiums dazu befihigt sich zu chondrogenen (beziehungsweise osteogenen)
Zellen zu entwickeln und so Knorpelgewebe zu ersetzen (Pridie 1959, Ficat et al. 1979,
Steadmann 1999, Johnson 2001). Allerdings entsteht {iberwiegend bindegewebiger
Faserknorpel mit variabler Anzahl von Chondrozyten und Fibrozyten auf einer
unorganisierten Matrix, welcher in Abhingigkeit von der Defektgrofle und der einwirkenden
Belastung wieder abgetragen wird (Mitchell et al. 1976, Schmidt et al. 1989, Marlovits et al.
2000).

Verschiedene Autoren stellten heraus, dass die Ergebnisse knochenmarksstimulierender
Verfahren abhingig von der Defektlokalisation und dem Patientenalter waren (Anderson et al.

1997, Steadman et al. 1999, Gross 2002).
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In einer Langzeitstudie zur Mikrofrakturierung zeigte Steadman, dass Patienten im Alter von
13 bis 45 Jahren zum Operationszeitpunkt nach durchschnittlich 11,3 Jahren eine signifikante
Verbesserung der Kniefunktion aufwiesen und von einer Schmerzlinderung berichteten
(Steadman et al 2003).

Im Vergleich Knochenmarkstimulierender Verfahren mit autologer
Chondrozytentransplantation (ACT) zur Behandlung von Knorpeldefekten der
Femurkondylen mit einer Grée von mehr als zwei Zentimeter zeigten sich in einer
prospektiv randomisierten Studien klinisch bessere Ergebnisse der Mikrofrakturierung im
ersten postoperativen Jahr und bessere Resultate der ACT ab dem zweiten postoperativen Jahr
(Erggelet et al. 2002). Als Begriindung hierfiir nannten der Autor zum einen die bei der ACT
notwendigen Arthrotomie, welche innerhalb der ersten Monate nach dem Eingriff groere
Beschwerden verursache als die Arthroskopie bei der Mikrofrakturierung. Zum anderen
ergaben histologische Untersuchungen eine bessere Knorpelqualitit bei der ACT, welche
ursichlich fiir die besseren Ergebnisse der ACT {iber einen ldngeren postoperativen Zeitraum
sei. Im Gegensatz dazu zeigte eine andere prospektiv randomisierte Studie nach zwei Jahren
signifikant bessere Ergebnisse der Mikrofrakturierung im Vergleich mit der ACT. Weiterhin
zeigten sich hier bessere klinische Resultate fiir jiingere und aktivere Patienten Histologisch
ergaben sich in dieser Publikation keine Unterschiede im Vergleich Mikrofrakturierung mit

ACT (Knutsen et al. 2004).

Transplantation von Periost und Perichondrium

Diese Technik basiert auf dem 1867 beschriebenen osteogenen Potential eines frei
transplantierten Periostlappens (Ollier 1867) und den in Folge dessen gewonnenen
Erkenntnissen, dass Periost (Brittberg 1996) und Perichondrium (Bulstra et al. 1990)
pluripotente Stammzellen, welche zu synthesefihigen Chondroblasten differenzieren konnen
und Wachstumsfaktoren enthalten.

Nach einer anfianglich guten Wiederherstellung der Gelenkknorpelfliche (Homminga et al.
1990) zeigten beide Verfahren eine erhebliche Versagerquote (Hunziker et al. 2002) welche
sich in einer starken Tendenz zur Kalzifizierung und spiteren enchondralen Ossifikation der
Transplantate (Bab et al 1982) sowie zur Hypertrophie des Regenerates (Beckers et al. 1992)
ausdriickte. Weiterhin zeigte sich, dass die Zellen nach anfinglicher Kollagen Typ II-
Synthese vermehrt Kollagen Typ I und IIT exprimierten (Marlovits et al. 1998).
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Angermann et al. beobachteten 14 Patienten iiber sechs bis neun Jahre, welche aufgrund einer
Osteochondrosis dissecans mit Periostlappen versorgt wurden. Waren im ersten
postoperativen Jahr neun von 14 Patienten schmerzfrei, so verringerte sich diese Zahl
innerhalb des weiteren Nachuntersuchungszeitraumes auf zwei. Dementgegen entwickelten
sechs Patienten innerhalb dieser Zeit eine Arthrose. Histologisch konnte nur in einem Fall
hyalinartiger Knorpel nachgewiesen werden (Angermann et al. 1998). In einem Kollektiv von
180 Personen berichtete O'Driscoll ebenfalls iiber enttduschende Resultate (O'Driscoll 2002).
Daher ldsst sich zusammenfassend sagen, dass aufgrund der hohen Revisions- und
Versagerrate eine reine Periostlappentransplantation nicht mehr empfohlen werden kann.

Bei der Transplantation von Perichondrium kamen die Autoren zu recht unterschiedlichen
Ergebnissen. In einer 29 Patienten umfassenden Studie in einem zwei bis zehnjdhrigen
Nachuntersuchungszeitraum zeigten 58 Prozent gute beziehungsweise sehr gute Resultate
(Bruns et al. 1999). Dementgegen stellte Bouwmeester nach 52 Monaten nur 38 Prozent gute
und 55 Prozent schlechte Ergebnisse fest (Bouwmeester et al. 1997). Eine retrospektive
Auswertung zweier vormals prospektiv angelegter Studien mit der Intention, die
Perichondriumtransplantation mit subchondraler Bohrung zu vergleichen, zeigte sogar
ausgesprochen schlechte langfristige Ergebnisse. Nach einem Nachuntersuchungsintervall
von zehn bis elf Jahren war es aufgrund auBerordentlich schlechter Resultate nur noch
moglich 14 von 88 transplantierten Patienten beziehungsweise elf von 150 mit subchondraler
Bohrung in die Studie zu integrieren (Bouwmeester et al. 2002). Weiterhin zeigte sich sowohl
fiir die Transplantation von Periost wie auch Perichondrium eine Abhingigkeit der Ergebnisse
vom Alter der Patienten (O'Driscoll et al. 2001). Abschlieend kann man aus den hier
erwihnten Studien ableiten, dass die Transplantation von Perichondrium zu recht
unterschiedlichen Ergebnissen fiihrt, welche alles in allem wohl auch nicht dem Anspruch

einer langfristig erfolgreichen biologischen Rekonstruktion gerecht werden.

Osteochondrale Verfahren

Im Gegensatz zu allogenen Knorpel-Knochen-Transplantaten, welche aufgrund ihrer
potentiellen Immunogenitit und erhohten Infektionsrisikos auf Ausnahmen beschrinkt
werden sollten (Gross 2002), ist die OATS (osteochondral autograft transplantation system)-
Technik beziehungsweise Mosaikplastik ein hdufig angewandtes Therapieverfahren.

Auch wenn die Knochen-Knorpel-Stanzen ldngerfristig ihre biomechanische Qualitit

verlieren, indem sie zu Faserknorpel degenerieren (Wirth et al. 1996), so sind die klinischen
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Ergebnisse fiir kleine und mittelgroe Defekte tiber mittelfristige Beobachtungszeitriume in
verschiedenen Studien als durchweg positiv zu bezeichnen (Bobic 1999, Brucker et al. 2002,
Hangody et al. 1998, Jakob et al. 2002, Weise et al. 2000, Imhoff et al. 1998). Hangody
berichtete sogar von guten bis exzellenten Resultaten bei 79 bis 92 Prozent seiner 831
Patienten nach 10 Jahren (Hangody et al. 2003). Bei Defekten grof8eren Ausmales berichteten
Jakob et al. allerdings bei Anwendung der Mosaikplastik von einer hohen Komplikations- und
Reoperationsrate (Jakob et al. 2002). Des weiteren treten hier zunehmend Komorbiditidten an
der Entnahmestelle mit Schmerzen im femoropatellaren Gleitlager in den Vordergrund
(Hunziker et al. 2002, Jakob et al. 2002, Weise et al. 2000). Ein zusitzliches Problem bei der
Deckung groBerer Areale mittels der Mosaikplastik stellen die entstehenden Inkongruenzen
dar, welche {iber anormale Belastungsdriicke und konsekutiv  verdnderte
Stoffwechselleistungen zu einer zunéchst lokalen Knorpeldegeneration fithren (Brucker et al.
2002, Hunziker et al. 2002). Da ab einer DefektgroBe von 3 bis 4 cm? die Gefahr einer
sekundir pathologisch wirksamen Stufenbildung erheblich zunimmt (Brucker et al. 2002,
Jakob et al. 2002) scheint hier die Grenze fiir einen erfolgreichen Einsatz der Knorpel-
Knochen-Transplantation zu sein. Dies bestitigte auch Bentley in einer prospektiv,
randomisierten Studie, in der er nach durchschnittlich 19 Monaten die Ergebnisse der
Mosaikplastik mit denen der ACT verglich (Bentley et al., 2003). Klinisch zeigte sich bei den
100 Patienten mit einer durchschnittlichen DefektgroBle von 4,66 cm? signifikant bessere
Resultate nach Anwendung der ACT als nach Therapie mit Mosaikplastik. Bei der
Mosaikplastik ergaben sich bereits innerhalb dieses Zeitraumes 26 Prozent Ausfille.

Zusammenfassend ldsst sich folgern, dass das AusmaBl der erreichten Kongruenz der
Gelenkfldchen ein wichtiger Prognosefaktor fiir den Erfolg eines Rekonstruktionsverfahrens
ist (Otte et al. 2000). Somit sollte die OATS-Technik und die Mosaikplastik der Deckung
kleinerer Defekte von bis zu 3-4 cm? vorbehalten werden und fiir gro3ere Areale nicht zum

Einsatz kommen.

Autologe Chondrozytentransplantation (ACT)

Basierend auf dem experimentell nachgewiesenen Wirkungsprinzip, dass Chondrozyten nach
Reimplantation iiberleben und zur hochwertigen Defektauffiillung beitragen konnen
(Dell'Accio et al. 2001, Dell'Accio et al. 2003) gilt die autologe Chondrozytentransplantation
derzeit als erfolgsversprechendste Methode zur Behandlung lokalisierter Knorpeldefekte. In

37 arthroskopisch nach zwei bis neun Jahren gewonnenen Biopsaten zeigte sich zu 80 Prozent
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hyalinartiger Knorpel, welcher den biomechanischen Eigenschaften des hyalinen Knorpel
nahe kommt, jedoch nicht die zonale Strukturbildung unverletzten Gelenkknorpels aufweist
(Richardson et al. 1999, Peterson et al. 2000, Roberts et al. 2001, Gerber et al. 2002, Peterson
2002, Peterson et al. 2002,). Aufgrund eines lingeren Umbauvorganges liegt die endgiiltige
Gewebequalitit nicht von 24 Monaten postoperativ vor (Bentley et al. 2003, Burkart et al.
2000, Gillis et al. 2001, Roberts et al. 2001).

Fir einen kurz- wund mittelfristigen Nachbeobachtungszeitraum liegen diverse
vielversprechende klinische Studien vor. So berichteten Eggerlet et al in einer
Multicenterstudie iiber 1051 Patienten im Alter von durchschnittlich 34,7 Jahren und mit
einer mittleren DefektgroBe von 4,6 cm? (Eggerlet et al. 2000). Diese erreichten nach 36
Monaten eine Steigerung des Cincinnati-Knee-Scores um 3,67 Punkte und zeigten eine
Abhingigkeit von Defektgrole und —lokalisation im Sinne besserer Resultate fiir kleinere
Defekte und jlingere Patienten. Aullerordentlich gute Ergebnisse wies eine von Lohnert et al.
durchgefiihrte Studie auf (Lohnert et al. 2002). In einem Nachuntersuchungszeitraum von 24
Monaten wiesen klinisch insgesamt 87 Prozent erfolgreiche Ergebnisse auf. In der
Magnetresonanztomographie zeigten 85 Prozent regenerierten Knorpel und histologisch
ergaben 88 Prozent der evaluierten Biopsien hyalinartigen Knorpel. In einer von Dominikus
veroffentlichten Studie zeigten Patienten mit retropatellarem Defekt schlechtere Ergebnisse
als andere (Dominikus 2000). Anderson kam in einer randomisierten Studie tiber 14 bis 59
Monate, welche den Effekt der ACT mit dem knochenmarkstimulierender Verfahren verglich,
zu dem Schluss, das die ACT sowohl subjektiv wie auch semiobjektiv anhand des Cincinnati-
Knee-Scores (Erhohung von 3,1 auf 7,1 im Gegensatz zur Mikrofrakturierung 4,3 auf 5,7
Punkte) bessere Ergebnisse liefert (Anderson et al. 2002). Minas fand bei der Untersuchung
von 164 ACT-Patienten iiber 24 Monate heraus, dass es bei Patienten, welche eine
Umstellungsosteotomie bendtigten, keine Verbesserung bis zur durchgefiihrten Osteotomie
gab und das insgesamt nur Verbesserungen eintraten, wenn das patellofemorale Gelenk nicht
betroffen war (Minas 2000). Micheli et al untersuchten die Ergebnisse nach drei Jahren bei 50
Patienten nach ACT und konnten eine hohe Uberlebensrate der Transplantate nach 36
Monaten von 94 Prozent feststellen ( Micheli et al. 2001). Speziell auf junge Patienten bezog
sich eine 24 Fille umfassende Studie von Bahuaud et al., welche innerhalb eines
Beobachtungszeitraumes von zwolf Monaten anhand des Lysholm-Gillquist-, Tegner-
Lysholm- und Cincinnati-Knee-Scores eine signifikante Verbesserung der klinischen

Ergebnisse im Vergleich zu vor dem Eingriff zeigten. Im zwolften postoperativen Monat
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waren sogar alle zu diesem Zeitpunkt untersuchten Patienten (elf) schmerzfrei. In einer
arthroskopischen Analyse an 29 Patienten, ein Jahr nach durchgefiihrter ACT stellten sich
zwei Patienten mit 50 prozentiger Defektauffiillung heraus, bei denen eine zweite ACT
durchgefiihrt werden musste (Vasara et al. 2002). Die Integration des Transplantates war in
den meisten Fillen gut, jedoch wurden einige Fille mit Periosthypertrophie beobachtet, die
behoben werden mussten. Bei der Evaluierung der Hérte des Knorpels und des Transplantates
zeigte sich nach 12 Monaten eine Verbesserung der Festigkeit des Regenerates um 65
Prozent. Die Festigkeitsanalyse korrelierte allerdings nicht mit den klinischen Ergebnissen,
welche in der Auswertung durch den Brittberg-Score, Lysholm-Gillquist-Score und Tegner-
Lysholm-Aktivitdtsscore 15 Patienten mit exzellentem beziehungsweise gutem Ergebnis
ergab und bei 20 Patienten eine Verbesserung nach zwolf Monaten gegeniiber dem
prdoperativem Zustand aufwies.

Begriindet darin, dass die endgiiltige Gewebequalitit nicht vor dem 24. postoperativen
Monate vorliegt (Burkart et al. 2000, Gillis et al. 2001, Roberts et al. 2001, Bentley et al.
2003) sind viele dieser Studien, besonders die, welche einen Zeitraum von weniger als 24
Monate umfassen zwar hoffnungsvolle Momentaufnahmen, jedoch ohne grofle Validitit. Dies
sollte eher von ldngerfristigen Studien zu erwarten sein.

Peterson untersuchte retrospektiv das Ergebnis von 101 Patienten in einem
Nachuntersuchungszeitraum von zwei bis zu neun Jahren postoperativ (Peterson et al. 2000).
Gute bis exzellente Resultate erzielten in der Gruppe mit isoliertem Defekt an der femoralen
Kondyle 92 Prozent, mit multiplen Defekten 67 Prozent, Osteochondritis dissecans 89
Prozent und retropatellare Lédsionen 65 Prozent. Arthroskopien bei 53 Patienten ergaben gute
Defektauffiillung, gute Adhision an den subchondralen Knochen sowie gute Integration in
das umliegende Knorpelgewebe. Periosthypertrophien wurden in 26 Arthroskopien (49%)
beobachtet und ein Transplantatversagen zeigte sich in sieben Fillen (13,2%). Histologische
Untersuchungen ergaben eine Abhingigkeit der guten bis exzellenten klinischen Ergebnisse
von dem hyalinartigen Knorpel. In einer weiteren Studie priiften Peterson et al. die zwei bis
zehnjdhrigen Nachuntersuchungsergebnisse von Patienten mit Osteochondritis dissecans
(Peterson et al. 2003). Bei diesem relativ jungen Kollektiv (Durchschnittsalter 26,4 Jahre)
ergaben sich fiir 93 Prozent der Patienten auf Basis fiinf verschiedener Scores gute bis
exzellente klinische Resultate. Auch Mandelbaum et al. stellten in ihrer Multicenterstudie mit
891 Patienten mit einem Nachuntersuchungszeitraum von 4,5 Jahren nach zwei Jahren eine

signifikante Verbesserung von Schmerzen und Schwellung fest (Mandelbaum et al. 2000).
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Gleiches gilt fiir Eggerlet et al., die in ihrer auf insgesamt vier bis sechs Jahre angelegten
Studie eine Verbesserung des Cincinnatti-Knee-Scores von prioperativ 3,6 auf 6,9 nach 6
Monaten, 8,1 nach 12 Monaten und 9,5 nach 24 Monaten feststellten (Eggerlet et al. 2000).
Die einzigen hédufig beschriebenen Komplikationen bestehen in einer arthroskopisch
behandelbaren Transplantathypertrophie (Eggerlet et al. 2000, Peterson et al. 2000).
Ossifikationen von Transplantaten wurden auch nach ldngeren Verlaufszeiten nicht
beobachtet (Peterson et al. 2000).

In histologischen Untersuchungen fand Brittberg in 11 von 15 Priparaten (73,3%) hyalin-
artigen Knorpel (Brittberg et al. 1994). Bei Knutsen fanden sich in 39% der Fille zumindest
teilweise hyalinartiger Knorpel, dem entgegen wiesen 43% der untersuchten 32 Biopsien
tiberwiegend fibrokartilaginidres Bindegewebe auf (Knutsen et al. 2004).

Mittlerweile gibt es auf allen Gebieten Erweiterungen und Fortschritte bei der Autologen
Chondrozytentransplantation (ACT). So berichtete Marcacci iiber Frithergebnisse von 16
Patienten, die eine Arthroskopische Chondrozytentransplantation erhalten haben (Marcacci et
al. 2002) und somit den Risiken und Komplikationen der Arthrotomie nicht ausgesetzt waren.
Auch wenn es nach sechs Monaten zu einer subjektiven Besserung von Schwellungen und
Schmerzen kam, so bleibt es hier abzuwarten, wie sich die Ergebnisse im Laufe der Zeit
entwickeln. FEine weitere  Ausweitung in der Anwendung der autologen
Chondrozytentransplantation stellt die Behandlung anderer Gelenke dar. Giannini et al. und
Koulalis et al berichteten jeweils iiber gute Frithergebnisse bei der Transplantation autologer
Chondrozyten zur Behebung lokaler Knorpeldefekte am Talus (Giannini et al. 2002, Koulalis
et al. 2002).

Breinan berichtete jedoch, dass kein Unterschied zwischen der Transplantation von
Chondrozyten mit Periostlappen und Periostlappen alleine 12 bis 18 Monaten postoperativ
bestehe (Breinan et al. 1997) und stellte somit die Notwendigkeit der ACT in Frage.
Zusammenfassend ldsst sich aus den erwihnten Studien iiber die Methode der autologen
Chondrozytentransplantation sagen, dass sie zur Behandlung lokalisierter Knorpeldefekte im
Knie aufgrund durchweg guter Ergebnisse unter Einhaltung der Empfehlungen und Leitlinien
zur Indikation (Behrens et al. 2004) geeignet zu sein scheint. Fiir die Behandlung
degenerativer Knorpelschidden mit ACT liegen derzeit noch keine validen Daten vor, so dass

hier die Ergebnisse zukiinftiger Studien abgewartet werden sollten.
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Matrixgekoppelte autologe Chondrozytentransplantation (MACT)

Aufbauend auf den positiven Ergebnissen der Autologen Chondrozytentransplantation wurde
in verschiedenen Zentren nach geeigneten Trigermaterialien geforscht, welche die
Transplantation des Periostlappens ablosen sollte. Hierfiir galt das experimentelle Augenmerk
vor allem den Kollagenmatrices. So wurden von Frenkel und Nehrer erstmals
KollagenMatrixen vom Typ I (Frenkel et al. 1997) beziehungsweise Typ II (Nehrer et al.
1998) als Triagermaterialien fiir Chondrozyten verwendet.

Im Gegensatz zu den bereits recht fortgeschrittenen Nachuntersuchungsergebnissen der ACT
sind die Auswertungen der MACT meist noch in einem recht frithen postoperativen Stadium
und somit von eher geringer Validitit.

Vielversprechende Friihergebnisse werden jedoch von verschiedenen Autoren berichtet. Eine
von Basad et al. durchgefiihrte randomisierte, prospektive und kontrollierte Studie vergleicht
die Effekte der matrixgekoppelten autologen Chondrozytenimplantation MACI® mit denen
der Mikrofrakturierung (Basad et al. 2003). Dabei stellte sich nach einem Jahr fiir die zu
diesem Zeitpunkt sechs nachuntersuchten Patienten eine Verbesserung aller vier Scores
(Meyers, Tegner-Lysholm, Lysholm-Gillquist, ICRS) heraus, welche groB3er waren als die in
der mit Mikrofrakturierung behandelten Gruppe. Steinwachs verglich die ACT mit der MACT
und bekam nach zwolf Monaten im IKDC-Score eine Verbesserung von 3,85 prioperativ auf
1,8 nach zwolf Monaten im Schnitt in der MACT-Gruppe und von 3,81 auf 2,15 in der ACT-
Gruppe (Steinwachs et al. 2003). Auch wenn die Angabe der Anteile der einzelnen Gruppen
mit verschiedenen Kniebefunden als kumulative Durchschnittszahl etwas sonderbar ist, so
zeigt es doch eine tendenziell leicht stirkere Verbesserung in der MACT-Gruppe bei den
Knieuntersuchungen. Eine von Nehrer durchgefiihrte Studie an 23 Patienten zeigte sechs
Monate post OP bei der Evaluierung der Ergebnisse mittels VAS-Skala, Lysholm-Score,
ICRS und IKDC-Score keine groBeren Komplikationen, einen Abfall des VAS-Scores von
77,9 auf 16,4 Punkten, eine verbesserte Gelenksfunktion entsprechend des Tegner-Lysholm-
Aktivitdtsscores und zwolf Monate post OP dhnliche Ergebnisse wie nach sechs Monaten
(Nehrer et al. 2002). In einer weiteren Studie, welche 37 mit der MACT behandelte Patienten
beinhaltet, zeigte sich nach zwolf Monaten bei 94,4 Prozent der Patienten eine subjektive
Verbesserung der Kniesymptome, des Aktivitidtslevel und der Funktionalitit. Arthroskopisch
zeigte in der Mehrheit der Fille normales Knorpelgewebe im Defektbereich (Kon et al. 2002).
Marlovits berichtete in seiner 10 Patienten umfassenden, 12 postoperative Monate

einschlieBenden Studie von einer Reduktion von Schmerz und Schwellungen 6 Monate nach
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dem Eingriff sowie nach einem Jahr von einer signifikanten Verbesserung bei allen Patienten,
welche aber keine Wiederherstellung des Zustandes vor der Verletzung darstelle (Marlovits et
al. 2002). Zu &uBerst positiven Friithergebnissen kam Cherubino bei 18 ausgewerteten
Patienten: 17 Patienten zeigten eine klinische und funktionelleVerbesserung, ein Patient blieb
ohne Verinderung (Cherubino et al. 2002). Am Ende des Nachuntersuchungszeitraumes (18
Monate) war der ICRS-Score vergleichbar mit dem gesunder Kniegelenke. Im MRT zeigte
sich Defektauffiillung in allen Fillen mit Ausnahme eines Patienten mit
Sprunggelenkdefektes. Des weiteren wurde von ihnen die Bildung von hyalinartigem Knorpel

beobachtet.

4.2 Einordnung der eigenen Ergebnisse in den internationalen Vergleich

Die von uns eruierten Ergebnisse stellen einen weiteren Mosaikstein zur gesamten
Beurteilung der matrixgekoppelten, autologen Chondrozytentransplantation dar, da erstmals
Ergebnisse von ldnger als 18 Monate vorliegen und somit die geforderten 24 Monate in denen
die endgiiltige Gewebequalitit vorliegen sollte (Bentley et al. 2003, Burkart et al. 2000, Gillis
et al. 2001, Roberts et al. 2001) erfiillt und sogar mit den 36-Monats-Ergebnissen iibertoffen
werden.

Kritisch muss man die Struktur dieser prospektiven Studie beurteilen, da weder
Kontrollgruppen, noch Randomisierungen oder Verblindungen vorlagen. Dies schrinkt die
Validitdt der Aussage und die Moglichkeit der Verallgemeinerung der fiir dieses
Patientenkollektiv gewonnenen Ergebnisse ein. Jedoch stellt sich bei Betrachtung der
Literatur heraus, das nur ein geringer Teil der zu diesem Themenkomplex durchgefiihrten
Untersuchungen die oben genannten Kriterien erfiillt. Dies hat gewiss auch mit der Gré8e des
Eingriffs zu tun, welcher eine Randomisierung oder gar eine Verblindung erschwert.

Das Patientenkollektiv in dieser Studie hatte zum Zeitpunkt der MACT ein Durchschnittsalter
von 35,29 Jahre und lag damit im mittleren Bereich bezogen auf andere Studien. Der
Mittelwert der Defektgrofle lag bei 4,08 cm? und somit ebenfalls in einem auch von anderen
Studien angegebenen Bereich. Insgesamt unterlief das Gesamtkollektiv im Mittel 1,38
Voroperationen pro Person, welches ebenfalls keine Besonderheit im Vergleich mit anderen
Studien darstellt.

Die subjektiven Einschidtzungen durch die Patienten weisen darauf hin, dass die durchgefiihrte

Operation zu guten Resultaten innerhalb der ersten ein bis zwei Jahre fiihrt, welches durch
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76% der Patienten belegt werden kann, die ihren Zustand nach zwei Jahren mit besser oder
viel besser im Vergleich zu vor dem Eingriff empfinden. Jedoch zeigt sich bereits durch die
subjektive Evaluation eine riickldufige Patientenzufriedenheit im dritten postoperativen Jahr,
welches eine Verminderung des oben erwihnten Prozentsatzes auf 58,33% nach drei Jahren
illustriert. Auch die Zustimmung zu einem erneuten Eingriff nach dieser Methode sinkt von
80,77% nach 12 auf 72,0% nach 24 und 66,67% nach 36 Monaten und belegt somit ebenfalls
die insgesamt riickldufige subjektive Einschitzung der MACT-Operation im Laufe der
postoperativ verstrichenen Zeit. Verglichen mit anderen Ergebnissen liegen die positiven
kurzfristigen Ergebnisse nach zwei Jahren etwas unter den Ergebnissen anderer Autoren,
besonders denen der ACT, welche Patientenzufriedenheiten von bis zu 95 Prozent nach zwei
Jahren angeben (Burkhardt et al. 2000). Eine Minderung der Patientenzustimmung zu einem
spateren Zeitpunkt wurde bis dato auBer in unserer Studie in keiner anderen hier zum Thema
autologe  beziehungsweise  matrixgekoppelte, autologe Chondrozytentransplantation
aufgefiihrten erwihnt.

Die weit verbreitete Endpunktanalyse, in der die individuellen Endpunkte der Patienten
evaluiert werden, zeigte in unserer Studie im Vergleich zu den prioperativen Werten in allen
Scores eine signifikante Verbesserung. Zu solch spiten mittleren Untersuchungszeitpunkten
zeigten alle ACT-Studien ebenfalls eine signifikante Verbesserung der jeweils verwendeten,
oft unterschiedlichen Scores (Eggerlet et al. 2000, Mandelbaum et al. 2000, Eggerlet et al.
2000, Peterson et al. 2000, Anderson et al. 2002, Peterson et al. 2003). Auch diverse Autoren
von Studien iiber Osteochondrale Verfahren konnten von mittelfristigen Erfolgen berichten,
welche sich in starken Scoreerhohungen zeigten (Hangody et al. 1998, Imhoff et al. 1998,
Bobic 1999, Weise et al. 2000, Brucker et al. 2002, Jakob et al. 2002, Hangody et al. 2003).
Eine von Bruns et al durchgefiihrte Studie {iber Perichondriumtransplantation zeigte ebenfalls
iiberwiegend positive mittelfristige Ergebnisse bei diesem Verfahren (Bruns et al 1999).
Knochenmarksstimulierende Verfahren zeigten mittelfristig in einer Vergleichsstudie bessere
Ergebnisse als die ACT (Knutsen et al. 2004), in einer anderen schlechtere (Erggelet et al.
2002). Debridement und Lavage konnten in keiner vergleichenden Studie gute mittel- bis
langfristige Ergebnisse belegen. Vergleichbare Studien zur MACT mit mittelfristigen
Ergebnissen liegen derzeit wie erwdhnt noch nicht vor.

Die in dieser Studie dargelegte Riickldufigkeit der Scorewerte bei den nach drei Jahren
untersuchten Patienten im Vergleich zu den nach 18 Monaten und zwei Jahren ermittelten

Werten, welche sogar eine signifikante Besserung im Vergleich zu den praoperativen Werten
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nicht mehr aufzeigt, ist von anderen Autoren bei Verwendung der ACT oder MACT nicht
beschrieben worden. Eine weitere Verifizierung wire mit der Fortfithrung dieser Studie und
der Erfassung weiterer Patienten nach 36 Monaten moglich, eine abschlieende Beurteilung
der MACT ist sicher nur im Rahmen einer groBen prospektiven, kontrollierten und
randomisierten Studie moglich.

Ein weiteres, von bisherigen Untersuchungen abweichendes positives Resultat ist die nicht
vorhandene Abhingigkeit der Ergebnisse von dem Alter der Patienten, der Defektgrofe, der
Defektlokalisation und Anzahl der Voroperationen. Besonders die Defektlokalisation wurde
in mehreren Publikationen zur ACT als ein entscheidendes Kriterium fiir erfolgreiche
Ergebnisse ausgemacht (Engelhardt et al. 2001, Peterson et al. 2000, La Prade et al. 1999,
Minas 2001, Bruns et al. 1999). Minas stellte fest, das Voroperationen im Sinne einer
Umstellungsosteotomie die Indikation zur ACT einschrinken (Minas 2000). Die
Mosaikplastik beziehungsweise OATS zeigte hingegen eine starke Abhingigkeit von der
Defektgroe (Bentley et al. 2003). Bei der Transplantation von Periost und Perichondrium
stellte O Driscoll eine starke Abhingigkeit vom Patientenalter heraus (O'Driscoll et al. 2001).
Soweit sich dies bei dem vorher erwihnten verallgemeinern Idsst, kann die
Operationsindikation aufbauend auf den Ergebnissen dieser Studie innerhalb der von der AG
— ACT und Tissue Engineering beschriebenen Grenzen (Behrens et al. 2004) ohne weitere
Einschrinkungen gestellt werden.

Bei den Ergebnissen des 2000 IKCD Knee Examination Form zeigte sich analog zu den
Klinischen Ergebnissen ein riickldufiger Wert nach 36 Monaten, der sich nicht vergleichbar
zu den Ergebnissen anderer Publikationen, besonders denen der ACT (Eggerlet et al. 2000,
Anderson et al. 2002, Peterson et al. 2000) aber auch beziiglich Osteochondraler Verfahren
(Hangody et al. 2003) verhilt und somit das Verfahren der MACT zumindest bezogen auf das
hier untersuchte Patientenkollektiv als weniger erfolgreiche Operationsmethode erscheinen
lasst.

In den arthroskopischen Nachuntersuchungen von sechs Patienten zeigte sich bei einem
Patienten eine Transplantatablosung. Eine nach sieben Monaten durchgefiihrte Arthroskopie
kam in punkto Hérte und Defektintegration zu weniger guten Ergebnissen als vier nach zwolf,
19, 24 und 27 Monaten durchgefiihrte. Diese zeigten allesamt eine gute Integration des
Defektareals in die Umgebung und eine relativ harte Konsistenz, welche die des umliegenden
hyalinen Knorpels jedoch nicht erreichte. Dies korreliert auch mit den in der Literatur

beschriebenen Ergebnissen, sowohl fiir die MACT (Kon et al. 2002, Cherubino et al. 2002)
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als auch fiir die ACT (Peterson et al. 2000, Micheli et al. 2001, Vasara et al. 2002). Eine gute
Wiederherstellung der Gelenkfliche wurde von mehreren Autoren ebenfalls fiir die
osteochondralen Verfahren (Bobic 1999, Weise et al. 2000, Hangody et al. 2003) sowie zu
Beginn auch fiir die Periost und Perichondriumtransplantation von Hominga et al beschrieben
(Homminga et al. 1990). Eine in Studien iiber die ACT beschriebene
Transplantathypertrophie (Eggerlet et al. 2000, Peterson et al. 2000) konnte in unserer
Untersuchung der MACT nicht gefunden werden. Ebenso konnten keine Anzeichen fiir
Ossifikationen gesehen werden, welches den Ergebnissen der ACT-Nachuntersuchungen
zwar entspricht (Peterson et al. 2000), jedoch ein starkes Problem bei der Transplantation von
Periost beziehungsweise Perichondrium alleine darstellt (O'Driscoll et al. 2001).

Ein aufgrund der kleinen Fallzahlen sehr unvalides Ergebnis fiir das erste postoperative Jahr
ergab die Untersuchung der MRT-Aufzeichnungen. Ein klarer Anstieg des nach zwolf
Monaten gemessenen ICRS-Scores im Vergleich zu den pridoperativen Werten stand ein
leichter Riickgang im Vergleich zu sechs Monaten gegeniiber. Friihergebnisse anderer
Autoren zeigten ebenfalls eine klare Verbesserung gegeniiber dem pridoperativen Status bei
der MACT (Cherubino et al. 2002) beziehungsweise ACT (Robinson et al. 2000).
Letztendlich muss jedoch beziiglich eines validen Vergleiches mit anderen Studien auf die
Auswertung der MRT-Bilder zu spiteren postoperativen Zeitpunkten verwiesen werden.
Histologische Untersuchungen bei vier Patienten 1 Jahr oder ldnger nach Operation ergaben
zwar iiberwiegend lebendige Zellen in allen Priparaten, die jedoch in 50% der Fille einzeln
und unorganisiert angeordnet waren und in 75% von einer fibrokartilaginéren, in 25% sogar
von einer fibrosen Matrix umgeben waren. Dies divergiert von den bisher beschriebenen
Ergebnissen anderer Autoren: Brittberg fand in 11 von 15 Priparaten (73,3%) hyalin-artigen
Knorpel (Brittberg et al. 1994), bei Knutsen fanden sich in 39% der Fille zumindest teilweise
hyalinartiger Knorpel, dem entgegen wiesen 43% der untersuchten 32 Biopsien iiberwiegend
fibrokartilagindres Bindegewebe auf (Knutsen et al. 2004). Jedoch ist die Aussagekraft einer
Fallzahl von vier begrenzt und somit in ihrer Validitit bezogen auf das ganze Kollektiv
gering. Ferner konnte eine Korrelation der Histologischen Befunde zu den Klinischen
Ergebnissen (entsprechend dem Meyers-Score, dem Tegner-Lysholm-Aktivitdtsscore, dem
Lysholm-Gilquist-Score und dem ICRS-Score) nicht eruiert werden.

Die MACT stellt bis heute ein sehr kostenintensives Verfahren dar. Beliefen sich zu Beginn
der Studie die Aufwendungen pro Transplantation auf 16.000 DM, so konnte dieser Preis auf

etwa 5000 € im Jahre 2003 gesenkt werden. Jedoch ist die Anziichtung der Zellen nicht im
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Leistungskatalog des Bundesausschusses Arzte und Krankenkassen, so dass die
Krankenkassen eine Kosteniibernahme nicht leisten. Dieser wirtschaftliche Aspekt zeigt, dass
zukiinftige Forschungsansitze sich auch mit der Kostenfrage zu beschiftigen haben. Ein im
Universitédtsklinikum Schleswig-Holstein, Camus Liibeck begonnenes Projekt der so
genannten autologen, matrixinduzierten Chondrogenese (AMIC) orientiert sich daran und
beinhaltet die einzeitige Implantation einer Kollagenmatrix gekoppelt mit einer

Knochenmarkserdffnung ohne vorherige Kultivierung von Chondrozyten.
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5. Zusammenfassung

Eine neue Therapieoption zur Behandlung lokalisierter Knorpeldefekte im Knie stellt die
matrixgekoppelte, autologe Chondrozytentransplantation (MACT) dar. Eine klinisch
prospektive Studie sollte klidren, ob sich subjektive und objektive Erfolge bei der Behandlung
der Beschwerden mit der matrixgekoppelten, autologen Chondrozytentransplantation
(MACT) in einem Zeitraum von bis zu drei Jahren nach der Operation nachweisen lassen.

Im Zeitraum von November 1998 bis Mirz 2001 wurden 38 Patienten mit lokalisierten
Knorpeldefekten dritten bis vierten Grades (nach Outerbridge) im Knie mit der
matrixgekoppelten, autologen Chondrozytentransplantation (MACT) behandelt. Im Rahmen
der klinischen Nachuntersuchung wurden im Zeitraum von November 1998 bis Oktober 2002
diese Kniepatienten begleitet, von denen 31 einen Zeitraum von zwei Jahren oder ldnger und
12 Patienten drei Jahre oder langer seit der Operation hinter sich hatten. Als Grundlage zur
Evaluation des Therapieerfolges dienten vier verschiedene Scores: der Meyers-Score, der
Tegner-Lysholm-Score, der Lyshom-Gillquist-Score sowie der ICRS-Score. Die aus den nach
3, 6, 12, 18, 24 und 36 Monaten durchgefiihrten Nachuntersuchungen hervorgegangenen
postoperativen Ergebnisse wurden dokumentiert und mit den praoperativen verglichen.

In der subjektiven Einschitzung geben nach zwei Jahren 66,7% (n=25) und nach drei Jahren
58,3% (n=12) der Befragten an, das es ihnen viel besser oder besser als vor der Operation
gehe. Die vier Scores zeigen in der individuellen Endpunktanalyse alle eine signifikante
Besserung der Beschwerden. Jedoch muss einschrinkend ergidnzt werden, das ab dem 18.
postoperativen Monat die Ergebnisse riicklaufig sind, so dass im Gegensatz zur Untersuchung
24 Monate postoperativ es drei Jahre nach dem Eingriff in keinem der vier Scores mehr zu
einer signifikanten Verbesserung im Vergleich zum pridoperativen Status kommt. Alle
Resultate zeigten sich unabhéngig von Alter, Geschlecht, Defektlokalisation, Defektgréf3e und
Anzahl der Voroperationen. Auch bei der klinischen Untersuchung der Patienten zeigte sich
in den ersten zwei Jahren eine Verbesserung: im Gegensatz zu 70,6% préaoperativ (n=38)
erreichen 24 Monate post OP 95,9% (n=25) entsprechend dem 2000 IKDC Knee Examination
Form einen normalen oder anndhernd normalen Kniebefund. Dieser Anteil reduziert sich
jedoch nach drei Jahren wieder auf 70%. Komplikationen, die zu erneuten Eingriffen am
betroffenen Knie fiihrten stellten sich bei sieben von 38 Patienten heraus. Bei vier von sechs

Patienten (66,67%) zeigte sich nach zwolf Monaten  magnetresonanztomographisch
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entsprechend des ICRS-Scores annidhernd normaler Knorpel. Jeweils eine Person (16,67%)
wies anormalen beziehungsweise stark anormalen Knorpel auf.

Arthroskopisch zeigte sich in vier von sechs Fillen (66,6%) eine gute Integration in die
Umgebung und ein verhiltnismiBig fester Knorpel. Eine Arthroskopie (16,6%) offenbarte
eine Transplantatablosung und eine weitere (16,6%) eine befriedigende Integration und
Festigkeit zu einem frithen postoperativen Zeitpunkt.

Histologische Untersuchungen bei vier Patienten ein Jahr oder ldnger nach Operation ergaben
zwar liberwiegend aktive Zellen in allen Préaparaten, die jedoch in zwei von vier Fillen (50%)
einzeln und unorganisiert angeordnet waren und in drei Prdparaten (75%) von einer
fibrokartilaginéren, in einem (75%) sogar von einer fibrosen Matrix umgeben waren.

Den insgesamt guten Ergebnissen in der individuellen Endpunktanalyse und der Arthroskopie
stehen riickldaufige Daten nach zwei bis drei Jahren sowie eine iiberwiegend fibrokartilaginire
Matrix in den vier histologischen Untersuchungen gegeniiber, so dass der Erfolg dieser
Operationsmethode noch nicht abschlieBend zu beurteilen ist. Die Indikation zur Operation
kann auf der Basis unserer Resultate unabhiingig von Alter (18-58 Jahre), Geschlecht,
Defektlokalisation, Defektgrole (1-18cm2) und Anzahl der Voroperationen (0-6) gestellt

werden.
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