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Einleitung

1 Einleitung

Seit den frihen 60er Jahren wird die Implantatiom VHiftgelenkendoprothesen bei
unterschiedlicher Indikationsstellung praktiziett. den haufigsten Ursachen, die diesen
operativen Eingriff zur Folge haben, zahlen diengien Coxarthrosen und die Schen-
kelhalsfrakturen. Die Dysplasiecoxarthrose ist één eine haufig zur Endoprothe-

senimplantation fihrende Ursache.

Gegenwartig werden Uberwiegend Totalendoprotheseplantiert. Aufgrund fort-
schreitender Erkenntnisse in den Materialwisserftai&onnten die jeweiligen Kom-
ponenten der Prothesenbestandteile, wie Kopf, Ecimaf Pfanne ihrer Beanspruchung
entsprechend optimiert werden. So finden z.B. f@rGelenkpfanne Titan, fir den Kopf
spezielle Kunststoffverbindungen und Metalllegieram fir den Schaft Verwendung.
Acetabulumeinbriche aufgrund funktionell nicht katplen Materials sowie Bildung
von Fremdkorpergranulomen durch Abriebpartikel téhrzur Optimierung der HuUft-
endoprothesen. Mit jahrlich ca. 100.000 Huft-TEPe@pionen in Deutschland stellt

dieser Eingriff die haufigste Implantation einesnistgelenkes dar.

Es waren postoperative Komplikationen bei dieseimgiifen nicht sicher

auszuschlieBen. Von besonderem Interesse in diedesammenhang sind die
Heterotopen Ossifikationen oder synonym die perd paraarthikularen Verkalkungen
oder ektopen Ossifikationen zu nennen. Daruntestebt man eine Verkndcherung in
dem das Kunstgelenk umgebenden Muskel- und Bindelgewdie bei entsprechender
Auspragung zu erheblichen Bewegungseinschrankunfjgmt und somit den

gewinschten Operationserfolg gefahrden kann. Diégsekndcherungen sind im

Regelfall ab der 2. bis 4. postoperativen WochdRiomtgenbild als wolkige, mehr oder
weniger scharf abgrenzbare Verschattung zu erkenkéesentliche Folge dieser
Komplikation ist eine unterschiedlich stark ausggpe Einschrankung der
Freiheitsgrade des Hiftgelenkes mit teils erhebliddewegungseinschrankung, bis hin

zur volligen Gelenkversteifung (Ankylose). Der geeaMechanismus der Induktion
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dieser Knochenneubildung ist im Detail noch nicheklgrt. Die géngigste
Arbeitshypothese beschreibt eine zugrunde liegdridezeitige Differenzierung pluri-

potenter Mesenchymzell¢&8].

Sofern sich relevante Ossifikationen ausbildenggedie fiir den Patienten in der Regel
mit mehr oder weniger starken Funktionsdefiziterd UBchmerzen einher. Bislang
besteht der einzige Therapieansatz in einer emeQgeration. Durch eine Revi-
sionsoperation mussen die Verkndcherungen somgfédtfernt werden. Erfah-
rungsgemal sind diese Revisionsoperationen vom koten Rezidivrate begleitet, so

dass eine Prophylaxe unumganglich ist.

Therapiesaulen bilden unter anderem die medikareentBeeinflussung durch
Applikation von NSAR (nicht steroidalen Antirheunkaf) wie z.B. Indometacin oder
von Diphosphonaten. Die Wirksamkeit der Letzteredvheute bestritten, infolge der
Erkenntnis, dass durch Gabe von DiphosphonatenBiaung heterotoper Ossi-
fikationen lediglich verzégert, aber nicht partietier ganzlich unterdrtckt wifj@0, 33,

40, 73] Auf dem Rontgenbild zum frihen Nachuntersuchueisankt sind in der
Regel noch keine Ossifikationen zu sehen, jedoch beyeits eine unsichtbare
Knochenmatrix aufgebaut worden, welche nach Absetder Medikamente rasch

kalzifiziert, da lediglich der Einbau von Calciumden Knochen unterdriickt wird.

Ein effizienter Therapieansatz hat sich seit deer @@hren in Form der postoperativen
Radiatio zur Suppression der heterotopen Ossifikati etabliert. Im Laufe der Jahre
wurde sowohl die applizierte Gesamtherdstrahlesdeds auch die Quantitat der
Bestrahlungssitzungen, sprich Fraktionierung eptspend variiert. Diesem Vorgehen
lag die Intention zugrunde, die Gesamtherddosisegomie moglich zu reduzieren. So
fanden Fraktionierungen von 5 x 3,5 Gy tber 10@&yZ65], 6 x 2 Gy[7, 69, 75] als
auch 5 x 2 Gy4, 6, 26, 37, 70, 77Mis hin zu unfraktionierter Einmalbestrahlung Bit

7 und 8 Gy Anwendund6, 31, 32, 42, 46] Maloney [50] berichtet von guten
Ergebnissen bei einer Fraktionierung von 3 x 2,5 Bgute scheint ein Konsens
daruiber zu bestehen, dass hinsichtlich der unewchigs Nebenwirkung von Ossifi-

kationen eine fraktionierte Radiatio besser absdeheals eine einmalige Radiatio.
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Auch sollte mit der ersten Bestrahlung bei beidéer@pieregimen binnen der ersten
vier postoperativen Tage begonnen werden. Dem tdiegBeobachtung zugrunde, dass
bereits wahrend der ersten postoperativen 16 Sturdie Differenzierung der
Zellpopulation pluripotenter Mesenchymzellen begimmit einem Maximalanstieg 32
Stunden nach der Operation. Somit ware es optwihyend der ersten 48 Stunden zu
bestrahlen [6, 36, 42, 46, 70, 73]Alternativ praoperativ zu bestrahlen, wie es
beispielsweise von Seegenschmifgit] und Gregoritci{28] beschrieben wird, liefert
ebenfalls zufrieden stellende Resultate. So kometspielsweise Kantorowitf36]
anfanglichim Tierversuch zeigen, dass eine Bestrahlung 1detsowie 2 Tage pra-OP
gleichgute, bisweilen geringfigig bessere Ergemidlieferte. Der positive
therapeutische Effekt einer Telekobalt 60—Bestraiplioder der Bestrahlung mit
schnellen Elektronen mittels Linearbeschleuniger Pwophylaxe der Entwicklung
postoperativer heterotoper Ossifikationen ist nmadirf untersucht und dokumentiert

worden.
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2 Grundlagen

2.1 Genese der heterotopen Ossifikationen

Die Erforschung der Entstehung von heterotopenfi®asonen wird bereits sehr lange
betrieben. Einigen Theorien zufolge wurden die H&ndrheumatischen Formenkreis
zugeordnef38], [50], [79] Letztlich wird heute eine Fehldifferenzierung nypotenter
Mesenchymzellen angenommen und andererseits vostéuien gesprochen, die diese
Differenzierung induzieren. Diesbeziglich bestelierschiedene Theorien, bzw. wur-
den verschiedene Stoffe isoliert. Anhand experiglart Untersuchungen, die unter
anderem auf Ekelund und MitarbeiféB] zuriickgehen, konnte aus Osteosarkomen und
gesundem Knochengewebe ein Glykoprotein isolientdesm, das in der Lage ist, in
Muskelgewebe und Bindegewebe eine Knochenbildungdurieren. Man spricht vom
Bone Morphogenetic Protein (BMP). Inm wird die Higehaft zugesprochen, undiffe-
renzierte Mesenchymzellen in knochenaufbauende eZellumzuwandeln®. Des
Weiteren wurde ein so genannter Bone-Derived Grdvetior (BDGF) gefunden, der
Einfluss auf die Knochenentwicklung, bzw. das Waatmshaben soll.

Einigkeit besteht dartber, dass auf Stimuli hineelehldifferenzierung der pluri-
potenten Mesenchymzellen erfolgt und ein Chondder @steoblast entsteht, der den
Knochenaufbau bewirkt. So ist beispielsweise diekalitheorie von Owen[56]
interessant. Er geht davon aus, dass der knocheilchennde Osteoblast seiner Herkunft
nach einer nicht zirkulierenden Bindegewebszelle fibroblastischen Charakteristika
entspricht. Man bezeichnet ihn als ,inducible ogtgoc progenitor cell (IOPC)[34],
aufgrund der Tatsache, dass er ortsstandig, jedictl selbstandig knochenbildend ist,
sondern dazu erst nach Erfahrung eines Stimulughlggtfwird. Andere Meinungen
besagen, dass die ,osteoprogenitor cells®, unabpamger Herkunft, aus dem
Bindegewebe, welches Muskulatur und Gefal3systemihimegine Migration zur
Lokalisation der HO vollziehe[b6]. Diesem Mechanismus koénnte ein der Chemotaxis
ahnliches Prinzip zugrunde liegen (wie z.B. bei &féanderung von Leukozyten,

Makrophagen, Granulozyten etc. bei Entzindungen @rdanisationsprozessen).
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Damit ware moglicherweise auch die Entstehung voadkeninseln weit aul3erhalb des
Operationsgebietes zu erklaren. Formal entstehtndargebildete Knochen dadurch,
dass das von Chondroblasten gebildete KnorpelgewebheOsteoklasten resorbiert
wird. AnschlieBend erfolgt eine Migration von Odisten, welche Osteoid produ-
zieren und in die Umgebung abgeben. Nachfolgenertegich hierin C& und Pq *
lonen ab. Der so gebildete Knochen entspricht eireohogisch funktionierenden
Lamellenknochen. Somit kann von einem vitalen Kreogewebe gesprochen werden,
das nicht mit einer echten Kalzifizierung zu verghen ist[24]. Es ist eine deutlich
aktive Osteoblasten- und Osteoklastentatigkeitenbbchtef60].

2.2 Risikofaktoren fur Einflisse auf die Genese dgdO

Bislang sind diverse Risikofaktoren anhand retrkBper Studien isoliert worden.
Hierzu gehdren neben dem méannlichen Geschléct#t, 14, 19, 23, 27, 29, 32, 44, 47,
64, 68, 78Jund hohem GewichB82] Patienten mit pradisponierenden Vorerkrankungen,
wie Morbus Bechterey88, 43, 60, 71, 79lind Morbus Forrestid79]. Hinsichtlich des
M. Bechterew existieren widersprichliche Literaangaben. Jedoch scheint Einigkeit
daruber zu bestehen, dass wahrend eines akuterbeSclkdes Morbus Bechterew die
Ausbildung heterotoper Ossifikationen begunstigit s Weiteren bekannt sind die
hypertrophe Osteoarthrof®0, 45] oder Patienten, die bereits nach der ersten Operat
eine starke Neigung zu uberschie3ender Knocherldenbi gezeigt habej20, 21, 37,
54, 64, 72] Gleichfalls zu nennen sind: DISH (Diffuse idiopaithe
Skeletthyperostosig3, 30, 41] Verbrennunger|9, 22, 53] Schadel-Hirn-Traumen
[25], Komapatienter}52], Ruckenmarksverletzungga2, 60, 74],Sporttraumatd13]
und Acetabulumfrakture[8, 67]. Eine zu frihe und intensivierte krankengymnak#sc
Mobilisation gilt ebenfalls als Auslos§t5, 66] Langjahrige Erfahrungen zeigen, dass
bilateral operierte Patienten, die bei dem ersteqgrif bereits eine mehr oder weniger
stark ausgepragte Neigung zur Bildung von HO aidene bei der Folgeoperation auf
der kontralateralen Seite wiederum in unterschoédin Ausmall von HO betroffen
waren[36, 53, 62, 7Q]Dies gilt jedoch nicht nur fur kontralateral Vergte. So belegen
mehrere Studien, dass auch ipsilateral zwei oddwrfaxh operierte Hiften, z.B. bei

Schaftlockerungen, Luxationen, Infektionen etc. gein Revisionsoperationen, eine
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deutliche Préadisposition zur erneuten Verknéchemmmghaben41l, 45, 49, 76, 77]
Genauso wie Verletzungen, stellt verstandlicherevgeglicher operative Eingriff eine
Gewebstraumatisierung unterschiedlichen ~ Ausmaflest mentsprechendem
Risikopotential dar. So herrscht Einstimmigkeit idaar, dass der bei der Operation
unerwinschterweise verbleibende Knochenstaub (@rdehosteotomie, oszillierende
Sage bei Femurkopfextraktion) Potential zur Knocleemildung besit44, 45, 61, 76].
In diesem Zusammenhang, insbesondere in Bezug iaufTidchanterosteotomien,
werden weiterhin Diskussionen Uber den ginstig@®sZugang gefuhrf6, 19, 77]
Sind erst einmal HO Kklinisch relevanten Ausmaleastanden, so bleibt bislang als
einzige Therapieoption der erneute Eingriff untentf&nung der entstandenen
Verkndcherungen. Diese Patienten sind in der Folgst sicher erneut von
Ossifikationen betroffen. Prozentzahlen werderBbi8o angegebdi6, 22, 49, 51]

Haufig ist eine intra- oder postoperative Auftramgfierung der Patienten notwendig,
meist mit Erythrozytenkonzentraten von Eigen- oBegmdblut, normalerweise kein
FFP (fresh frozen Plasma). Eine RegelmaRigkeitid¢hitgh der entstehenden Ver-
knocherungen konnte nicht aufgezeigt werden, jedimciet dieser Faktor gelegentlich
Erwdhnung [69]. Diesbezlglich wird im Kapitel Laboruntersuchung&itellung
genommen. Dass Hamatome ein erhohtes Risiko darstéhdet ebenfalls Erwdhnung
[63].

2.3 Klassifikationen der heterotopen Ossifikationen

Mittlerweile existieren mehrere unterschiedlicheagdifizierungen, um Ausdehnung
sowie Lokalisation und Intensitat ektoper Ossiiiliaen standardisiert zu beschreiben.
Die jeweils von den Autoren festgelegten Kriterierterscheiden sich im Wesentlichen
hinsichtlich der Préazision der Beschreibung von dldationen heterotoper

Ossifikationen.

Beispielsweise findet bei De Lef6] die genaue Lage der Knocheninseln bzw.
Spangen Eingang in die Stadieneinteilung. Stadiuerfdsst alle vorhandenen Kno-

cheninseln, jedoch erst ab einer Ausdehnung vonr maéh 0,5 cm Durchmesser.
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Dadurch unterscheidet sich De Lee von anderen Anjadie in der Regel jegliches
Auftreten von Ossifikationen registrieren und edrn, unabhangig von der Grole.
Eine weitere Besonderheit in der De Lee-Klassiidatbesteht darin, zu beschreiben,
ob der Herd lateral der Prothese vom Becken Idkalisst, dies wirde Stadium 2A

bedeuten, oder sich vom Femur ausgehend befindes, Stadium 2B entspricht.

Korrespondierend dazu werden die medial befindhct&rukturen ebenfalls vom

Becken ausgehend als Stadium 3A oder vom Femuprémend als Stadium 3B

bezeichnet. Hinsichtlich der Ausdehnung bedienth die Lee der Zufiigung von

Untergruppen, welche durch Indizes von 1 bis 3 gekeichnet sind. Index 1 impliziert
weniger als die Halfte der Distanz zwischen Aceliafouund Femur. Mehr als 50 % der
gleichen Distanz wird der Index 2 zugeordnet. Indgxlegt eine vollkommene

Uberbriickung der Entfernung, also das Bestehenr edmechenbriicke bzw. einer

Knochenspange zugrunde. In diesem Punkt unterstheidh De Lee von anderen
Autoren nicht. Dies sei jedoch nur ein veransclchelndes Beispiel diverser
Moglichkeiten zur Einteilung von Verknocherungsstad

Es haben sich zwei Klassifikationen besonders d@®dtzt, bzw. finden haufig

Verwendung.

Gangig ist die klassische Grading-Methode nach BendKlassisch deswegen, weil sie
spater von Parkinson et db9] erweitert wurde. Diese ist unter der Bezeichnung
.Modifiziertes Brooker-Schema nach Parkinson et békannt. Die zweite in dieser
Arbeit zur Anwendung gekommene Einteilung heteretopssifikationen erfolgt nach
Arcq [5].

10
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Klassisches Grading nach Brooker:

Die Einteilung erfolgt hierbei in vier Gruppen:

Brooker 1I: periartikular kleine Knochenherde (Skizze 1)
Brooker Il:  maRige Ossifikationen, Mindestabstand > 1c (Skizze 2)
Brooker lll:  ausgepragte Ossifikationen, Abstand < 1cm (Skizze 3)
Brooker IV: Knochenbriicke (Skizze 4)

¥ """-_t”""-".: rmm
- L=J|:_.!'. [
S
5 )
: !

Pk

Abbildung 1. Klassische Klassifikation heterotoperOssifikationen nach Brooker
[11]

11
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Beim modifizierten Einteilungsschema nach Parkinsbal.[58] werden nicht nur die
Abstande neu gebildeter Knochenfragmente zueinabegchrieben, sondern es wird
anhand von vier Hilfslinien das periartikulare Wheglgewebe in drei Sektoren auf-
geteilt, innerhalb derer die HO registriert werdes.wird ein Winkel gebildet, dessen
cranialer Schenkel entlang der Spina iliaca antetgerior Uber die dorsolaterale Seite
des Trochanter major verlauft und dessen zweitdreid®el das craniale Areal der
Gelenkpfanne im Bereich des Sulcus acetabuli tangl@ie dritte Winkelgerade
verlauft an der Unterkante der Gelenkpfanne bzw.Afetabulums. Die vierte Begren-
zungslinie verlauft an der Unterkante Ramus ossisii. Alle Begrenzungslinien durch-
kreuzen die Trochanterregion und zentrieren siatinem Punkt lateral des Trochanter.
Somit entstehen periartikular drei Zonen von jesvédB %. Eine Ausdehnung der
Knochenherde Uber ein Winkelfeld von 33 % entspritdm Zusatzbuchstaben A. Eine
Erstreckung Uber zwei Felder, also 66 % der Zusaiibhnung B. Einer Ausdehnung
Uber alle drei Winkelfelder wird der Buchstabe @eordnet.

Demzufolge gibt es die Stadien IA - IC, IIA - ITIA - 1IIC, IVA- IVC, was eine recht
gute Differenzierung ermoglicht, wobei hier ganarktu erwahnen ist, dass im Regel-
fall ausschlief3lich die Stadien Il und IV miteghnten Bewegungseinschrankungen
einhergehen.

Abbildung 2: Periartikulare Weichteilregionen nach dem modifizierten Brooker-
Schema nach Parkinson et al. (1982), [57]

12



Grundlagen

Klassifikation nach Arcq [5]

Grad CAI: Isolierte oder multiple kleinere Verkatigsherde. Sie befinden sich meist
an der Spitze des Trochanter major oder am obetenalen Rand der Pfanne ohne
bestehende Verbindung zwischen Pfanne und Troahdme. zwischen Pfanne und

innerem Anteil des Femurschaftes, sprich medial.

Grad CAIll: Fortschreitende Ossifikationen, die Buren Teil der Articulatio betreffen,
meist zwischen Trochanter major und Huftpfanne, evddeine komplette Verbindung
zwischen den Prothesen- bzw. Knochenkomponentetehieslierzu gezahlt werden
ebenfalls Verkn6cherungen, die rund um die Pfarokalisiert sind, somit an der
AuBBen- wie Innenseite des Schenkelhalses. Es eptdbch keine Verbindung

zwischen Pfanne und Kopfprothese.

Grad CAIll: Abgeschlossene Prothesenummauerung.idfledd/oder lateral der TEP
bestehen zirkulare Verkalkungen, die Prothesenkompen sind komplett kndchern

Uberbrickt.

Abbildung 3: Klassifikation nach Arcq [5]

13
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2.4 Lokalisation heterotoper Ossifikationen

In retrospektiven Studien konnte aufgezeigt werdtass es fir die Lokalisation von
Knochenneubildungen Préadispositionsstellen gibt.h8ben z.B. De Lee et allq]
sowie Gehl et al.[26] herausgefunden, dass sich die Uberwiegende Anzahl d
Knocheninseln im pelvitrochantar-lateralen Bereiobfinden. Dartber hinaus sind
weitere Lokalisationen bekannt. So teilte man diadrtikularregion in 5 Sektoren auf,
in denen sich ektope Ossifikationen manifestienas jedoch nicht bedeutet, dass nicht
weit aufRerhalb des Kunstgelenkes ebenfalls Verlerdciyen zu finden sind. Die

nachfolgende Abbildung 11 zeigt die Lokalisationen.

Lokalisation heterotoper Ossifikationen:

l. Pelvitrochantar lateral

. Medial
Il. Ventral
V. Dorsal
V. Trochantér

Abbildung 4: Lokalisationen HO nach De Lee und Geh[14, 24]
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Grundlagen

Spater hat GeHR6] aus diesen Ergebnissen Konsequenzen gezogen uBthima des
Shieldings eine Bestrahlungsfeldverkleinerung voogemen. Somit lagen innerhalb
des Bestrahlungsvolumens lediglich die Pradileldiimmeiche der zu vermutenden
postoperativen Verkndcherungen. Das Bestrahlungeswah wurde dabei etwa halbiert.
Es umfasste scharf begrenzt die Region des Troshamhor einige Zentimeter lateral
des Trochanter major (die pelvitrochantar-lateralegene Hauptpradilektionstelle),
sowie einen kleinen Teil des Schaftes, des Gelafelsound der Pfanne. Des Weiteren
anderte sich der Bestrahlungswinkel. Durch die ik@tordrehung um ca. 45° wurde
das Nutzstrahlenbiindel aus der Horizontalen in \deetikale nach medio-ventral
gedreht Gemald diesem Ansatz erfolgte eine in dieser Arbetersuchte deutliche
Feldverkleinerung, die im Kapitel Bestrahlungsmodashfolgend beschrieben wird.

Abbildung 5: Bestrahlungsfeld nach Gehl in Kleinfédtechnik (1991) [26]
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3 Zielsetzung der Studie

Durch die vorliegende Studie soll vornehmlich digstvirkung dreier unterschiedlicher
Feldgrol3en sowie der Einfluss unterschiedlichestqquerativer Bestrahlungstage (Tag
0 — 6) bei unfraktionierter (einmaliger) Bestraidgumit 7 Gy hinsichtlich der Effizienz
der Ossifikationsprophylaxe nach Huft-TEP-Implaiotat untersucht werden. Hierzu
wurden drei Patientengruppen mit insgesamt 171ddubiei 167 Patienten in einer
randomisierten retrospektiven Studie untersuchtwidsde kein Vergleich zwischen
bestrahlten und nicht bestrahlten Patienten anfesteondern die Effizienz
unterschiedlicher Bestrahlungsregime, die Feldgroded den Bestrahlungstag
betreffend, betrachtet.

Weiter sollen Datenauswertungen Aufschluss dargbben, ob diverse zu vermutende
Risikofaktoren mdglicherweise fir einen proossifiken Effekt herangezogen werden
kénnen. Auch wird die Auswirkung der Nichteinbezia von gré3eren Teilen der
Prothesenelemente in das Bestrahlungsfeld auf Gmtlerungen unter dem Aspekt
eines besseren Einwachsens unzementierter Prothetsaucht.

Darlber hinaus ist es ein Ziel der vorliegenderdi8tuveitere, moglicherweise bislang
noch nicht erfasste, Risikofaktoren aufzudeckenerHi erfolgte eine gezielte
Durchsicht der Krankenunterlagen auf einen fakwitbestehenden Zusammenhang

zwischen diversen laborchemischen Auffalligkei®pgrationsbedingungen etc.
Liste der untersuchten moglichen Risikofaktoren:

Leukozytenzahlen
CRP-Bewegungen
Alkalische Phosphatase
Calcium-lonen

Blutgruppe

S S o

Anzahl verabreichter Konserven
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10.
11.
12.
13.
14.
15.
16.

Zielsetzung der Studie

Eigenblutspende oder Fremdkonserve

Vorliegen eines Diabetes mellitus

Body Mass Index

Korpertemperatur

OP-Indikation sowie Erhebung der Risikopatiegtappen
Operationsdauer

Operationszugang

Zementierte oder nichtzementierte Prothesen
Postoperativer Bestrahlungstag

Ossifikation aul3erhalb der Bestrahlungsfeldggar(externe Ossifikationen)
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Krankengut und Methodik

4  Krankengut und Methodik

4.1 Betrachtungszeitraum und Patientenauswahl

Die in der Studie erfassten 167 Patienten liefeEegebnisse von 171 untersuchten,
endoprothetisch versorgten und bestrahlten HuUftém. dieser randomisierten
retrospektiven Studie wurde ein Krankengut betetchtelches dem durchschnittlichen
Patientenkollektiv einer unfallchirurgischen ortldschen Klinik entspricht. Es kamen
keine gezielten Auswahlkriterien zum Tragen. Hihdich der Nachuntersuchung
wurde die erste Kontrolle nach 14 bis 16 Wochenchigefiihrt. Bei zahlreichen
Patienten lagen Verlaufsberichte Uber viele Jabis ¢u 16 Jahren) vor, so dass
gewahrleistet war, das Auftreten heterotoper Osdibnen zum Zeitpunkt der

ausgereiften Ossifikationen radiologisch zu dokutneesn.

4.2  Alter und Geschlechtsverteilung

Insgesamt wurden 171 Huften von 167 Patienten suntbt. Davon entfielen 102
Huften auf Gruppe 1, die hinsichtlich des kleineesBahlungsfeldes untersucht
wurden. Aus dieser Gruppe wurden 4 Patienten babatgeriert. Gruppe 2 rekrutiert
sich aus 29 operierten und bestrahlten Hiften. Gugppe 3 konnten Ergebnisse von 40
operierten und bestrahlten Hiften gewonnen werdenGeschlechterverteilung lag bei
111 Frauen und 56 Mannern. Die jungste Patientin zuan Operationszeitpunkt 47

Jahre alt, die alteste 94 Jahre, der Median lieg b,9 Jahren.

4.3 Operationsindikation und Risikopatienten

Es wurden 12 Hiften aufgrund einer Schenkelhalgira&periert. In drei Fallen bei
vorhandener Dysplasiecoxarthrose. Bei 4 Patient@ndie zur Implantation fihrende
Ursache eine Revisionsoperation. Die restlichenrieggen Huften waren primare

Coxarthrosen.
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4.4  Operationsdauer

Die OP-Dauer wurde in allen Fallen registriert umd 30-mindtigen Intervallen
tabellarisch erfasst.

45 Verwendete Prothesen

In 125 Huften wurde eine Hybrid-TEP mit zementiert&Schaft und zementfreier
Pfanne eingesetzt. 39-mal handelte es sich unveitE=mentierte Prothese. In 7 Féllen
kam eine unzementierte Hiftendoprothese zur Veruemd

4.6 Bestrahlungsmodus

Bis 1997 wurde eine relativ geringe Anzahl von &a#gn selektiv bestrahlt. In der
darauf folgenden Zeit wurde, sofern vom Patientéchtnabgelehnt, immer eine
Radiatio durchgefuhrt. Im Verlauf wurden Modifikatien hinsichtlich der FeldgroRRe

und des Bestrahlungstages vorgenommen.

4.6.1 Strahlenerzeugung

Zur Strahlengenerierung wurde sowohl das Radiodukélekobalt 60 als auch ein 6-
MV-Linear-Elektronenbeschleuniger verwendet. Esrden 131 Patienten mittels
Linearbeschleuniger bestrahlt, weitere 40 Huftarden durch eine Telekobalt 60—
Strahlenquelle therapiert. Bis 1996 wurde die S3wrady mittels des radioaktiven Isotops
Telekobalt 60 erzeugt. Die Erzielung der Gesamthesis erfolgte hier durch die
Expositionsdauer der Strahlenquelle, sprich applieiDosis als Funktion der Zeit. Der
Abstand von der Strahlenquelle bis zur Kérperokelfé betrug 80 cm. Um eine Dosis
von 7 Gy in das Zielvolumen einzubringen, muss&nl®,5 Gy auf die Haut appliziert
werden. Die erforderliche Expositionsdauer wurddivilduell berechnet und betrug je

nach Alter des Isotops etwa 8 Minuten.
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Seit 10/1997 wird ausschlie3lich ein 6 MV-Lineartddeuniger eingesetzt. Die
Bestrahlung erfolgte durch Beschuss des Zielvolwmeit Photonenstrahlung. Formal
wird eine ultraharte Réntgenstrahlung erzeugt. Blestand Hautoberflache zur Emis-
sionsquelle misst 100 cm. Es wurde immer mit istz@hen opponierenden
Gegenfeldern gearbeitet. Dabei wurde das Zielvolumen zwei Seiten bestrahlt,
indem die Strahlenkanone um 180 Grad zur vorherBestrahlungsrichtung gedreht
wurde. Der Patient blieb dabei méglichst in derselliischposition. Es war von jeder
Seite die Applikation von 4,7 Gy erforderlich zuzlelung von 7 Gy Gesamtherddosis.
Der Vorteil der Gegenfeldbestrahlung im GegensatzStehfeldbestrahlung lag darin,
dass man bei relativ geringer Hautbelastung dierdefliche Herddosis in das
Zielvolumen einbringen konnte. Hierfur verantwattisind die besonders effektiven
Tiefendosisverlaufe der Gegenfeldbestrahlung. Getrisi die Tiefendosis (innerhalb
des Zielvolumens) in Abhangigkeit zur PatientemtieDie Patiententiefe wiederum
beschreibt den Abstand der Haut bis zum Zielvolumen welches das Nutz-

strahlenblndel die entsprechende Herddosis (bezagfediese Arbeit 7 Gy) einbringt.

Bei der Gegenfeldbestrahlung kdnnen von 0 - 200livkter Patiententiefe bei

Energien von 4, 6, 15 und 25 MV beinahe identis@iefendosen erzielt werden,
wahrend bei der Stehfeldbestrahlung die TiefendasisAbhéangigkeit von der

Patiententiefe nahezu linear abnimmt.

Siehe dazu bitte Abbildungen 6 und 7 auf der S&ite
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Tiefendosisverldufe bei Stehfeldern
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Abbildung 6: Tiefendosis bei Stehfeldern

Tiefendosisverlaufe bei Gegenfeldern
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Abbildung 7: Tiefendosis bei Gegenfeldern
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4.6.2 Bestrahlungsfeldgrofie

Insgesamt kdnnen 3 Gruppen unterschieden werden.

Gruppe 1:

Seit 10/1997 bis zur Gegenwart werden alle Huiregn der Patienten mit einer
deutlich reduzierten Feldgréf3e der Ausdehnung vam & 8,5cm bis 5cm x 10cm
bestrahlt (hier 102 Huften). Somit fallen seithastfder gesamte Prothesenschaft und
ein Grolteil der Huftpfanne aus dem Bestrahlungsweh heraus. Es wird lediglich
die Region der Artikulation, welche fur eine einwémeie Ausibung der Freiheitsgrade

relevant ist, bestrahlt.

Zielvolumen :

Craniale Feldbegrenzung: ca. 2 cm oberhalb des n&gdaltes im Bereich des
proximalen Drittels des Gelenkkopfes.

Caudale Feldbegrenzung: Entlang der Untergrenze Rieshesenkragens bis ca.
proximales Drittel des Trochanter minor.

Mediale Feldbegrenzung: ca. 3-4 cm medial des Psetfhalses.

Laterale Feldbegrenzung: 1-2 cm lateral des Tradeinanajor.

/!

Abbildung 8: Simulationsaufnahme des kleinen Bestrahlungsfeldes
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Gruppe 2:
29 Patienten wurden mit einer Feldgro3e von 10ct®om bestrahlt. Innerhalb des
Bestrahlungsfeldes befanden sich die Gelenkpfardes, Gelenkkopf mit dem

proximalen Drittel des Prothesenschatftes.

Zielvolumen :

Craniale Feldbegrenzung: 2-3 cm cranial des Gejaates.

Caudale Feldbegrenzung: Distal des Trochanter mi(moximales Drittel des
Prothesenschaftes).

Mediale Feldbegrenzung: Lateraler Bereich des Ferambturatorium bis mittleres
Areal, je nach anatomischer Beschaffenheit.

Laterale Feldbegrenzung: 2-3 cm lateral des Tradeinanajor.

Abbildung 9: Simulationsaufnahme des mittleren Besahlungsfeldes
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Gruppe 3:

In dieser Gruppe erfolgte eine relativ grol3flaehRpdiatio mit Feldkantenlangen von
(14cm x 14cm bis 17cm x 20cm) bei 40 bestrahltefidfii

Innerhalb dieses Feldes befanden sich die Gelenkpfader Gelenkkopf, der

Prothesenkragen sowie die proximalen 2/3 des Gstéalftes.

Zielvolumen :

Craniale Feldbegrenzung: 2-3 cm cranial des Hidtgespaltes.

Caudale Feldbegrenzung: Distal der Unterkante desh&nter minor.

Mediale Feldbegrenzung: Lateraler Rand des Forawb&uratorium bis Mittellinie des
Foramens, je nach Anatomie.

Laterale Feldbegrenzung: 1- 2cm lateral des Tradeinanajor.

Abbildung 10: Simulationsaufnahme des grol3en Besahlungsfeldes
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4.6.3 Bestrahlungszeitpunkt

Die Bestrahlung fand in den Tagen 0 — 6 postopesdditt. Eine genaue Verteilung der
Bestrahlungstage auf die einzelnen Gruppen zeigt Adbbildung 15 In allen drei
Gruppen wurde immer einzeitig eine Gesamtherddogbn 7 Gy appliziert. Eine
Auflistung der Ossifikationsstadien in bezug auh dRadiatiotag liefert Abbildung 16,
jedoch ohne die drei Bestrahlungsfeldgruppen bzgs Bestrahlungstages zu

unterscheiden.

4.6.4 Herddosis, Fraktionierung

Die Gesamtherddosis betrug bei allen bestrahltdteRlT Gray etwa (700 rad).
Es wurden ausnahmslos alle in der Studie erfasBtirenten unfraktioniert, d.h.

einzeitig therapiert

4.6.5 Simulation

Préaoperativ wurde bei allen Patienten eine Simadgaufnahme der zu bestrahlenden
Region angefertigt, anhand derer das Zielvolumestgédegt wurde. Es ware
anzustreben gewesen, die Patienten bei der Nachuateing in genau der bei der
Simulationsuntersuchung entsprechenden Positiohzoa@ntgen. So hatte man eine
exakte Bestimmung der Feldgrenzen erzielen konAerhand dessen wéare eine
prazisere Aussage Uber die Entstehung von Ossifilert inner- oder aul3erhalb
(bestrahlungsfeldexterne Ossifikationen) der vdeladen Feldgrenze zu treffen
gewesen. Somit bleibt lediglich der anatomischeg\éech unter Zuhilfenahme der
Simulationsaufnahmen und Rontgenbilder der Nachsutbung, um eine bestehende

Ossifikation innerhalb oder aulR3erhalb des Bektrejsvolumens zuzuordnen.
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4.7 Dosiswirkungsbeziehung, Fraktionierung, Biologiches

Aquivalent

Das Biologische Aquivalent ist eine dimensionslBsgheit zur Erfassung und Messung
der Beziehung von Zeit-Dosis-Fraktionierung hindich der Vertraglichkeit
ionisierender Strahlung auf das Gewebe. Es giltgalsichert, dass eine einzeitige
Radiatio einen grol3eren biologischen Effekt bestid die gleiche Gesamtherddosis
einer fraktionierten, also mehrzeitigen Bestrahluips heil3t, dass die negative
Auswirkung auf das Gewebe bei Einmalbestrahlun@eroist. Gewlnscht ist stets eine
moglichst geringer biologischer Effekt. Das biokahie Aquivalent wird als
dimensionslose ganze Zahl angeben. Bezlglich deisDnd Fraktionierung ist ein
niedriger Zahlenwert anzustreben. Zum besserentafeisis sei hier ein sogenanntes

Zeit- Dosis- Fraktionierungschema darges{&H].

Aus der dargestellten Tabelle wird ersichtlich, sdame relativ hohe Belastung von
20 Gy fraktioniert auf 10 Einzelsitzungen mit einbiologischen Aquivalent von 33 in
etwa der einer Einmalbestrahlung mit 8 Gy entspieh einem Wert von 28. Unter der
Berucksichtigung, dass gegenwartig tberwiegendwosen zwischen 5 Gy und 10 Gy

die postoperative Radiatio durchgefuhrt wird, zeligt Fraktionierung von 10 Gy auf 5

Einzelbestrahlungen mit jeweils 2 Gy hinsichtlicker dGewebeschonung optimale
Ergebnisse. Unter den Einmalbestrahlungen liefiertAghplikation von 6 Gy das beste

Resultat mit einem Wert von 18.
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Biologisches
Dosis [Gy] Fraktionierung .
Aquivalent
20 10 33
10 5 17
8 1 28
1 23
1 18
10 3 20

Abbildung 11: Zeit-Dosis-Fraktionierungsschema

4.8 Operativer Zugang

Der operative Zugang wurde stets standardisiert asierolateraler Zugang nach
Watson-Jones praktiziert.

Der/die Patient/in wurde hierzu in Rickenlage getagDas weitere operative

Vorgehen erfolgte in typischer Weise mit Darstefjumd anschlieRender Resektion der
Huftkapsel, Osteotomie des Schenkelhalses, Prégarabon Huiftpfanne und Schaft

sowie nachfolgender TEP-Implantation zementientet micht-zementierter Prothesen.

4.9 Ossifikationen aul3erhalb des Bestrahlungsfeldes

Anhand der Auswertung der Simulationsaufnahmen derdNachuntersuchungsbilder
wurden, wiederum im anatomischen Vergleich (daweg bereits erwéhnt, nicht in
exakt der Simulationsposition und Bestrahlungspwsit nachgerontgt wurde),

Ossifikationen, die sich auf3erhalb der Bestrahlighggrenze befanden, registriert.

4.10 Schmerztherapie

Eine analgetische Medikation wurde zunachst posatipe obligat auf der
Chirurgischen Wachstation in Form der Gabe von dalwr (Wirkstoff: Dipiperon)

appliziert. AnschlieBend kamen ausschliel3lich NSARVerwendung.
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4.11 Body Mal3 Index (BMI)

Der Body Mal} Index ist eine in den USA entwickeqe6Re zur Ermittlung des

Fettanteils bezogen auf die Gesamtkdrpermasseir8rj@doch nicht nur bei adipdsen
Patienten herangezogen, sondern auch bei Normalgegen, da dieser Wert auch bei
diesen Personen eng mit der Fettmasse korreliedt won der KoérpergrofRe im

wesentlichen unabhéangig i$48]. Somit hat er in den USA und wohl auch in
zunehmendem Ausmal weltweit die Normalgewichtsimesting gemar Broca nach
der FormelKorpergewicht = Kérpergrof3e (cm) — 1Q@i Erwachsenen zwischen 160
und 180 cm KorpergroéRe abgeldst, da er jenseitesditntervalls nur eingeschrankt zu

bewerten war. Der Body Mal3 Index wird nach folgerfemel bestimmt:

Gewichtin kg
BMI =

( Kbrpergroliein m) 2

Abbildung 12: Formel zur Bestimmung des BMI

Der BMI-Normalwert liegt bei Mannern bei 20 - 25dubeim weiblichen Geschlecht
bei 19 - 24.

Man nimmt eine Unterteilung in vier Schweregrade vo

Grad 0 =20,0-24,9

Grad|l =25,0-29,9

Grad Il =30,0-39,9

Grad Ill =< 40,0

Dabei ist das Gesundheitsrisiko mit dem Fettvemgstyp korreliert, der sich aus dem

Verhéltnis von Bauch zu Huiftumfang (waist to hipioa= ,w/h“- Quotient) gestaltet.
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Ein hoher ,w/h“- Quotient entspricht dem méannlichegttverteilungstyp und ist durch
die bauchbetonte Adipositas charakterisiert. Hiegtlein erhdhtes Gesundheitsrisiko
vor. Ein niedriger ,w/h“- Quotient liegt beim weibhen Fettverteilungstypus vor, er ist
mit einem geringeren Gesundheitsrisiko verkniUpfas Risiko ist beim Manne bei

einem ,w/h“-Wert von > 1 erhoht, bei der Frau, welan Wert > 0,85 betragt.

Der BMI wurde aus der KorpergrofRe und dem Gewichtiteelt und in die Schwere-

grade O — Il eingeordnet.

4.12 Laborparametererfassung

Alkalische Phosphatase:

Die AP ist stets praoperativ erfasst worden.

Calcium:

Vor und nach der Operation wurde die Serumcalciumn&atration registriert.

C-Reaktives Protein:
Das Akutphasenentzindungsprotein CRP wurde bism@xr Tage praoperativ und

maximal 14 Tage postoperativ erfasst.

Leukozyten:
Die Registrierung der Leukozytenbewegungen umfagssteZeitraum vier Tage vor, ca.

8 Stunden nach OP und vier Tage postoperativ.
Erythrozytenkonzentrate / Eigen- oder Fremdkonserva:

Sowohl die Anzahl der Blutkonserven als auch Eigather Fremdkonserven wurden

aufgenommen, sofern eine Transfusion erfolgt ist.
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Korpertemperatur:
Die Erfassung der Korpertemperatur eines jedeneRatn erfolgte wahrend der
gesamten Aufenthaltsdauer. Gemessen wurde 3-mitht&ayillar. Erhéhte Tempe-

raturen wurden ab 38 °C registriert.

4.13 Nachuntersuchung

Die erste Nachuntersuchung erfolgte 14 - 16 Woctaah der Bestrahlung. Sofern sich
bei den relativ engmaschigen Folgeuntersuchungesichitlich der Intensitat der Ver-
knocherung im Vergleich zur ersten Kontrolluntefawty im radiologischen Befund
Abweichungen ergaben, wurden diejenigen Rontgeabfidh die Auswertung des Ossi-
fikationsstadiums herangezogen, welche die ausggreVerkndcherungen am authen-
tischsten reprasentierten. Unterschiede hinsi¢htlier Stadieneinteilung ergaben sich
nicht, aufgrund fehlender Abweichungen bzgl. dersdehnung der ektopen Ossifi-
kationen. Letztlich stltzt sich das Hauptaugenmaek Nachuntersuchung auf den
radiologischen Befund und orientierend auf die Wigmbaltnisse und die Klinik. Eine
standardisierte Erfassung der Freiheitsgrade vomaich der Operation ist nicht erfolgt.
Sie war nicht als Gegenstand dieser Untersuchungegesehen. Die Auswertung der
Rontgenbilder erfolgte in zwei Ebenen anhand vpn-Aufnahmen sowie im seitlichen
Strahlengang. Die Beurteilung der Auspragung desrbeopen Ossifikation wurde nach
dem Schema von Arc¢b], sowie nach dem modifizierten Brooker-Schema nach
Parkinson et al[57] aus demJahr 1982 durchgefihrt. Hierbei zeigten sich kelrzsy.
vernachlassigbare Differenzen in Bezug auf dielice& Abhangigkeit der Rontgen-
aufnahmen zum OP-Zeitpunkt bei Beachtung des Vagies.

4.14 Validitatskriterien

Es sollte sich in dieser Studie hinsichtlich dedidigit positiv auswirken, dass die
gegebenen Untersuchungsbedingungen weitgehenditeafh&aren. Konkret ausge-
drickt sind die Patienten Uberwiegend vom Chefadetn Oberarzt und einem

Funktionsoberarzt operiert worden. Der operativgafly ist ausnahmslos tber den
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antero-lateralen Zugang nach Watson-Jones erf@g. Bestrahlung wurde aus-
schlie3lich im Haus und jeweils am selben Lineathlesiniger oder Telekobaltgerat,
bei weitgehend konstanter Personalbesetzung, defithg. Mehrfaches Umlagern bei
Krankentransporten in auswartigen Bestrahlungseenals potentieller Ausloser fur
Materiallockerung und Einheilungskomplikationenfehén. Das ist insbesondere bei
der zu erorternden Frage nach strahleninduzier@haf8ockerung bei grol3feld-
bestrahlten unzementierten Totalendoprothesen vedelung, da hierdurch eine
weitere mdgliche Ursache fir Lockerungsvorgangatream Tragen kommt und somit

die Ergebnisse nicht verfalscht werden kdnnen.

4.15 Statistische Auswertungs-Methoden

Die statistische Auswertung der erhobenen Ergebnesolgte unter Beratung der
Abteilung fir Biomathematik der Johann Wolfgang @eeUniversitat Frankfurt am
Main. Angewendet wurde das biometrische ProgrametpakBIAS — fur Windows* ,
das an der Johann Wolfgang Goethe-Universitat speZir Mediziner und

Pharmakologen entwickelt wurde.

Bestimmt wurden mit unterschiedlicher Auspragurgy absolute sowie die prozentuale
H&aufigkeit als auch die p-Werte bei den zu untdisnden Fragestellungen, welche im
Weiteren beschriebenen werden. Ergdnzend wurde kineare Diskriminanzanalyse

erstellt, um die Abhangigkeit diverser Einflusstalen in Bezug auf die Genese

Heterotropen Ossifiktionen zu beschreiben.

Als Analyseverfahren zur Aufdeckung etwaiger, zonwgtenden Zusammenhange bzg.
Genese von HO wurden neben den o.g. statistisclegfaifen in Bezug auf die zu
analysierenden Daten der ,Fisher's Exakt “ (OWierfelder-Test) und der
,Kontingenztafel-Test* (CHiKontingenztafel-Test) angewendet. Anhand diesestsTe
bestent die Mdoglichkeit, auch bei kleinem Stichgmobbmfang statistische
Zusammenhange zu beantworten. Die Tests zeigenobndie zu erdrternden

Zusammenhange, z. B. die Auspragung von leichten schweren Ossifiktionen,
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rein zufallig sind, oder ob die Hypothese zutrifftass ein statistisch signifikanter
Zusammenhang vorliegt. Diese Signifikanz wird danonterstellt, wenn  die
Irrtumswahrscheinlichkeit bei 5 % oder daruntergtlie Das entspricht einem
~Prohaibility-Wert", auch ,Irrtumswahrscheinlichkeigenannt, von p < 0,05. Liegt

der p-Wert Uber 0,05 so ist die Hypothese zweggen.

Der Vorteil der Ermittlung des p-Wertes bestehtaudarin, dass man an ihm ablesen
kann, wie weit das gewahlte Signifikanzniveau (wei@en beschrieben, in der Regel 5
%) unter- oder Uberschritten wird. Der p-Wert zefgo, ob die Hypothese nur sehr

knapp oder sehr deutlich widerlegt oder bestatigl.w

Der Kontingenztafeltest entspricht prinzipiell démsher’'s Exact Test. Allerdings bietet
er die Moglichkeit der Eingabe der Daten von medmeGruppen. Er wurde im
Rahmen dieser Arbeit bei der p-Wert-Bestimmungibimibch eines Zusammenhanges
zwischen der verabreichten Blutgruppe und den angfiggnen HO benutzt.

Die Lineare Diskriminanzanalyse stellt ein multieates Verfahren zur Datenanalyse
dar, um vorgegebene Gruppen von Eigenschaftent: (leiehte oder schwere HO)
durch Kombination mehrerer Variablen optimal zwuntren. Eingang als Variablen in
diese Analyse fanden als Hauptuntersuchungspunkmnapr der postoperative
Bestrahlungstag und die Bestrahlungsfeldgrof3e sewige potentielle oder bekannte
Risikofaktoren, welche im Kapitel 3 aufgefuhrt siries wurden die Daten von allen
Patienten, getrennt nach Gruppen (,leicht® und ysetf) und die medizinischen
Parameter als Variablen (Risikofaktoren) in dasABi — Programm eingegeben.
Damit sollte entweder eine einzelne Variable odee éombination von Variablen
isolieren werden, welche fir die Trennung hinsichtider Klassifizierung in ,leichte®

und ,schwere* HO verantwortlich sein kdnnten.
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5 Ergebnisse

5.1 Strahlenerzeugung

Hinsichtlich der verwandten Strahlenquelle, Telekbb60 - Isotop und 6 MV-
Linearbeschleuniger, ergab die statistische Anadggep-Wert von 0,742083 (74,2 %).
Ein signifikanter Einfluss der verwendeten Straplexile auf die Qualitat der

radiogenen Protektion von HO konnte somit nichthigaeviesen werden.

5.2 BestrahlungsfeldgrofRe

Zur Betrachtung der Effektivitat der Therapieregimarde zur Vereinfachung lediglich
eine Unterscheidung in leichte, Klinisch irreleva@tadien (O - Il nach Brooker) und
schwerwiegende Stadien (Il und IV nach Brookedy klinisch und radiologisch
bedeutsame Ossifikationsstadien vorgenommen. Hierdem die absoluten Zahlen
sowie die prozentuale Verteilung in den einzelneapBen bestimmt (Abbildung 13).

Patientengruppen Leichte Ossifikation Schwere Ossifikation Gesamtanzah
(Brooker 0 — 1) (Brooker Il u. IV)

Gruppe 1 . . o

(kleines Bestrahlungsfeld) 2 (EEL 2EE Y 102 (030 58]

Gruppe 2 o o o

(mittleres Bestrahlungsfelc =2 (R05, U, 29 (RU0RY

SO 35 (87,5 %) 5 (12,5 %) 40 (100,0 %)

(grol3es Bestrahlungsfeld)

Abbildung 13: Gegenuberstellung von leichten undchweren HO in Gruppe 1 - 3

Hinsichtlich der drei BestrahlungsfeldgroRen bzwrugpen konnte anhand der
statistischen Analyse in Bezug auf die AuspraguegHiO folgendes gezeigt werden:
Im Vergleich aller drei Gruppen untereinander kennh Bezug auf die p-
Wertbestimmung definitionsgemal kein signifikanterterschied aufgezeigt werden.

Im Fisher's Exact Test lieferte die Gegenubersbhglder kleinsten und der mittleren
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FeldgroR3e einen p-Wert von 0,351659 (35,2 %). Deinkte versus der grof3ten
Feldgrol3e ergab p = 0,144597 (14,5 %) und schtle(@ine durchgeftihrte Analyse des
mittleren und gré3ten Bestrahlungsfeldes einen Wantp = 0,069116 (7 %), nahe der
Signifikanzschwelle von 5 %. Ein Einfluss der kglil3e auf die Auspragung der
Heterotopen Ossifikationen war somit statistiseimindest im Rahmen der Ergebnisse

des durchgefuhrten Fisher's Exact-Test, nicht aadigen.

Gruppe 1 versus Gruppe 2 P =0,351659 (35,2 %)
Gruppe 1 versus Gruppe 3 P=0,144597 (14,5 %)
Gruppe 2 versus Gruppe 3 P=0,069116 ( 7,0 %)

Abbildung 14: P-Wert-Ermittlung gemaf’ der Gegenubestellung der Gruppen 1-3
in Bezug auf hohergradige HO
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5.3 Bestrahlungszeitpunkt

Die nachfolgende Grafik (Abbildung 15) zeigt dieft&ilung der operierten Huften je
Gruppe und Bestrahlungstag

Anzahl operierter Hiiften

Bestrahlungstag

Abbildung 15: Verteilung der postoperativen Bestrahlungstage 06 in den
Gruppen 1 -3

Insgesamt zeigt sich hinsichtlich des Bestrahllages folgende prozentuale
Verteilung:

— 47,3 % der Huften wurden bis zum 2. postoperativam bestrahlt

— 94,2 % der Huften wurden bis zum 4. Tag bestrahlt

— 5,8 %, wurden an den kritischen Tagen 5 und G&ids
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Des Weiteren wird in Abbildung 16 in Bezug auf destoperativen Bestrahlungstag
eine Gesamtubersicht der aufgetretenen Ossifikatiamd der Stadienauspragung nach
Brooker gegeben, wobei in der Tabelle nicht zwiscklen einzelnen Gruppen der
Bestrahlungsfeldgré3e unterschieden wird.

An den im Schrifttum als glinstig angegebenen Besingstagen 0 — 2 wurden
insgesamt 81 Huften bestrahlt, von denen 6 hohdiggaOssifikationen der Stadien i
und IV entwickelt haben, dies entspricht 7,4 %.Halle der Bestrahlung am 3. und 4.
Tag waren es 4 von 80 Huften, also 5 %. Bei Bektrghan den Tagen 5 und 6 ergaben
sich in dieser Studie keine hohergradigen Verkngigen. Insgesamt wiesen 5,8 %
aller betrachteten Falle fortgeschrittene Osaifdnen auf.

Abbildung 16: Ossifikationsstadien bezogen auf aeepostoperativen
Bestrahlungstag

In den Abbildungen 17, 18 und 19 werdenbezogen auf die unterschiedlichen
Bestrahlungszeitraume, die leichten OssifikatiortEsm schweren Verknécherungen
gegenubergestellt.
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Fur die in den Abbildungen 17 — 19 gegentuber desteBestrahlungszeitraume und
Ossifikationen wurden mittels Fishers Exakt Test pli- Werte bestimmt. Fir jeweils
zwei Bestrahlungszeitraume wurden die zugehdrigéte Fnit leichter und schwerer

Ossifikation im Vierfeldertest einander gegenubestgllt. So sollte herausgefunden
werden, ob der Tag der Bestrahlung einen statistiexhweisbaren Einfluss auf die
Auspragung (leicht oder schwer) der Ossifikatiohah Bei der Gegentberstellung von
Tag 0 und Tag 1, gemald Abbildung 17 wurde p = N00Crmittelt, die Zahlen der

Abbildung 18 (Tag 0-2 und 3-4) fuhrten zu einemVgert von 0,745966 und fur

Abbildung 19 (Tag 0-2 und 3-6) ergab sich p = 0B® ( siehe Zusammenfassung in
der Tabelle 20).

Somit konnte hinsichtlich der Ossifikationsauspriggubezogen auf den Bestrah-

lungstag keine statistische Signifikanz aufgezeigitden.

Bestrahlungstag Leichte Ossifikation Schwere Ossifikation Gesamtanzah
(Brooker 0-11) (Brooker Il u. 1V)

0 4 (80,0 %) 1 (20,0 %) 5 (100,0 %)

1 16 (80,0 %) 4 (20,0 %) 20 (100,0 %)

Abbildung 17: Gegenuberstellung der Anzahl der pdsperativ bestrahlten Hiften
an Tag Ound 1 sowie Verteilung der leichten und &everen
Ossifikationen

Bestrahlungstag Leichte Ossifikation Schwere Ossifikation Gesamtanzah
(Brooker 0-11) (Brooker Ill u. 1V)

0-2 75 (92,6 %) 6 (7,4 %) 81 (100,0 %)

3-4 76 (95,0 %) 4 (5,0 %) 80 (100,0 %)

Abbildung 18: Gegenuberstellung der Anzahl postogativ bestrahlten Huften an
Tag 0 - 2 und 3-4 sowie Verteilung der leichten nd schweren
Ossifikationen
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Bestrahlungstag Leichte Ossifikation Schwere Ossifikation Gesamtanzahl
(Brooker 0-11) (Brooker Il u. 1V)

0-2 75 (92,6 %) 6 (7,4 %) 81 (100 %)

3-6 86 (95,6 %) 4 (4,4 %) 90 (100 %)

Abbildung 19: Gegenuberstellung der Anzahl der pdsperativ bestrahlten Hiften
an Tag 0- 2 und 3 - 6 sowie Verteilung der leichteund schweren
Ossifikationen

Tag O versus Tag 1: P =1,000000 (100 %
-Tag0-2 versusTag3-4: P=0,745966 (74,6 %)
-Tag0-2 versusTag3-6 P =0,520149 (52,0 %)

Abbildung 20: p-Werte bezogen auf Ossifikationssidien zum
Bestrahlungszeitraum

5.4 Operationsdauer

Hinsichtlich der Operationsdauer und der aufgeteteOssifikationen wird auf die
Tabelle der Abbildung 21 verwiesen. In 52 % deld-Betrug die Operationszeit unter
60 Minuten, der kurzeste Eingriff wurde innerhalinv40 Minuten durchgefihrt, der
Langste lag bei 240. Der Median betrug 68 Minuten.

Ein statistischer Vergleich zwischen einer rel&iivzen bzw. tblichen OP-Zeit (bis 60

Minuten) und den aus der Tabelle 21 ersichtlichénr@auern Gber 60 Minuten, ergab
sich ein p-Wert von 0,817543 (81,8%).
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Abbildung 21: Brooker-Stadieneinteilung bezogen audie Operationsdauer

5.5 Operationsindikation und Risikopatienten

Nachfolgend sind die Operationsindikationen untertBksichtigung ggf. vorhandener
Risikogruppen dargestellt:

5.5.1 Schenkelhalsfrakturen

Es gab einen Fall einer dislozierten Schenkeltedtsir, der nach Bestrahlung mittlerer
FeldgréRe am 2. postoperativen Tag eine Ossifikafiospragung der Stadien IA/CAI
(Brooker/Arcq) zeigte. Neben dieser einzig gefumthemislozierten Fraktur war in
weiteren 11 Fallen die zur Operation fuhrende Ursaeine ,gemeine” Schenkel-
halsfraktur. Aus dieser Gruppe wurden 2 Patienténder mittleren Feldgrof3e von 10
cm x 10 cm bestrahlt, mit dem Resultat einer Gsaifbonsauspragung des Stadiums 0/0
bei Radiatio am 3. postoperativen Tag sowie dedi&talA/CAIl bei Bestrahlung am 4.
postoperativen Tag. Eine Hifte, die infolge einahéhkelhalsfraktur am 6. Tag
bestrahlt wurde (Feldgrof3e von 14 cm x 20 cm) leat&k HO, also folglich ein Stadium
0/0 nach o.g. Klassifikationen. Die Ubrigen untergan Huften dieser OP-Indikation
wurden bei kleiner Feldgrol3e therapiert, wobei @ham 2. und jeweils in drei Fallen
am 3. und 4. Tag die Radiatio erfolgte. Die Osaiiibtnsauspragung betrug 4-mal
Stadium 0/0 und 3-mal Stadium IA/CAI.
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5.5.2 Dysplasiecoxarthrose

Es waren nur drei Huften von einer Dysplasiecoxas® betroffen, wobei eine

Patientin bilateral durch Implantation einer uneetrerten Totalendoprothese versorgt
wurde. Die rechte Hifte wurde am 4. postoperatiVag bestrahlt, ohne Auspragung
jeglicher HO. Die linke Hifte wurde ca. 1 Jahr spaiperiert und am 2. Tag bestrahilt,
mit gleich gutem Ergebnis (Stadium 0/0). Beide Kgaknke waren einer

Kleinfeldbestrahlung unterzogen worden. Der unikdt®ersorgte Patient wurde am 2.
Tag bei mittlerer FeldgroRe bestrahlt (10 cm x 1), anit dem Ergebnis einer ebenfalls

nicht nennenswerten Ossifikationsauspragung deliestdC/CAl.

5.5.3 Morbus Bechterew

Bei einem Patienten, der an M. Bechterew litt, veueihe TEP rechts implantiert, die
am 2. Tag nachbestrahlt wurde. Hier traten ebenfallr geringfligige Ossifikationen
der Auspragung IA/CAI auf. Erwdhnenswert ist, dagsh der Patient zum Opera-

tionszeitpunkt nicht im akuten Schub befand.

5.5.4 Revisionsoperation

Bei den untersuchten drei Fallen, bei denen eineute notwendig war, stellten sich
die medizinischen Hintergriinde folgendermal3en dar:

Fall 1:

Hier handelte es sich um eine 70-jdhrige Patierdir, infolge zweimaliger TEP-
Luxation und Prothesenschaftlockerung mit einerridijdyothese versorgt und am

2. Tag bei kleiner FeldgroRe bestrahlt wurde. $ieein Stadium 11IA/CAII der HO.

Fall 2:
Hier lag ebenfalls eine Prothesenschaftlockerung D@ Radiatio erfolgte mit kleiner
FeldgroRe am 5. postoperativen Tag nach Schaftwgchsit dem Ergebnis einer

Ossifikationsaouspragung des Stadiums IIA/CAl. DBpéatere Pfannenwechsel bei
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gleichzeitiger Entfernung von Heterotopen Ossifika¢n zeigte ein gutes Resultat
(IA/CAI) bei Bestrahlung mit kleiner Feldgrof3e amTég.

Fall 3:

Die TEP-Revisionsoperation einer 80-jahrigen Pénemei Z.n. zweimaliger Luxation
und Pfannenlockerung sowie permanenter Wundsekretieferte gute Resultate
hinsichtlich des OP-Ergebnisses und die Stadiemagspg IA/CAlI der HO bei

postoperativer Radiatio mit kleiner FeldgroR3e aregy.

5.6 Ossifikationen aul3erhalb des Bestrahlungsfeldes

Die Verkndcherungen lagen in der Regel, je naclddfélie, weit aul3erhalb des
Bestrahlungssektors. In allen Fallen war keine tmegaBeeintrachtigung der
Bewegungsfreiheitsgrade durch die Ossifikationenvetzeichnen, da sie sich weit

entfernt von der Artikulationsregion befanden.

Nachstehende Grafik (AbbilduriZR) zeigt, dass bei der kleinen Feldgrol3e 27,5 % (28
von 102 Huften) Verknécherungen aul3erhalb des &dsimgsfeldes auftraterBei
mittlerer BestrahlungsfeldgroReurden 7 % (2 von 29 Huften) mit externen HO
gefunden. Bei der Grol¥feldbestrahlung (40 Hufteaten keine ektopen Knochenherde
aul3erhalb des Bestrahlungsfeldes auf. Insgesansewi&7,5 % der Patienten aller 3

Gruppen aulRerhalb des Bestrahlungsfeldes gelégeehenherde auf.
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O Externe Ossifikationen
OKeine externen Ossifikationen

Anzahl (n)

!’

1 2 3
Gruppe

Abbildung 22: Externe HO in den Gruppen 1 -3

Abbildung 23 zeigt die Verteilung der Heterotopeasiiikationen, differenziert nach
vorgekommenen und nicht vorgekommenen externenifikaé®nen, verteilt geman

der Stadieneinteilung nach Brooker.

Abbildung 23: Brooker-Stadieneinteilung, bezogenaf externe Ossifikationen
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5.7 Laborparameter

Alkalische Phosphatase (AP):

Es war nur in zwei Fallen eine normabweichende Buhg der AP zu verzeichnen.
Hier war jedoch kein isolierter Anstieg, sondermeeiCholestasekonstellation mit
gleichzeitigem Anstieg von GOT, GPT und Gamma-GTseten gewesen. Bei den
Patienten, die auch postoperativ laborchemischr&biert wurden, war ebenfalls keine
isolierte normabweichende Erhohung der alkaliscRéwosphatase festzustellen. Die
praoperativ erhohte AP, im Sinne der oben bescbmeh Cholestasekonstellation,
veranderte sich tendenziell im Registrierungszeitranicht. So ergab sich insgesamt
ein Maximum bei 230 U/I, der Median lag bei 148.U/I

Calcium (Ca?":

Die Serumcalciumkonzentration wurde vor und nach @eeration registriert. Es
zeigten sich in allen Fallen keine Normabweichungeére mittlere Serumcalcium-
konzentration lag vor OP bei 2,95 mmol/l, maximeai 4,48 mmol/l. Postoperativ ergab

sich ein Median von 2,35 mmol/l und ein Maximum B& mmol/I.

C-Reaktives Protein (CRP):

Als Akutphasenentzindungsprotein wurde das CRPaisimal 7 Tage praoperativ
und maximal 14 Tage postoperativ erfasst. Die wa@nOP im wesentlichen normal
und postoperativ erhoht. Der praoperative Mittetwatler lag bei 7 U/, der
Maximalwert bei 23,2 U/l. Postoperativer Mittelweatler war 46,1 U/l und das

Maximum ergab 272 U/I.

Leukozyten:

Die quantitative Erfassung der Leukozytenbewegnngmfasste den Zeitraum vier
Tage vor, ca.8 Stunden nach OP und vier Tage pasttyp. Es wurden innerhalb dieses
Zeitintervalls die maximalen Anstiege registrieEin Gipfel wurde durchweg am

Operationstag bei der 19 Uhr-Kontrolle erreicht. witeren Verlauf fielen die Werte

bereits am 1. postoperativen Tag wieder in den Nergich ab. So ergab sich ein
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praoperativer Mittelwert (bei den Patienten nidaingardisiert an den gleichen Tagen
gemessen) von 5.866 Leukozyten, postoperativ (B Eatienten ebenso nicht
standardisiert an den gleichen Tagen gemessen) %881 Leukozyten. Der
postoperative Maximalwert der Leukozyten lag bei.4R8, prdoperativ war ein

Maximum von 16.000 Leukozyten zu messen.

Parameter Max. Max. Max. Median Median  Normwert Einheit
pra-OP  post-OF pr&a-OP  post-OP

AP 230 148 148 55-170 U/l

ca™ 4,48 3,9 2,95 2,35 2,1-2,6 mmol/l

CRP 7 272 23,2 46,1 0-5 mg/l

Leukozyten 5.866 9.991 16.000 28.400 4000-900C mm?

Abbildung 24: Laborparameter in tabellarischer Ubersicht

Erythrozytenkonzentrate / Eigen- oder Fremdkonserva:

Bei den meisten Eingriffen war eine Transfusioniziedt. Es erfolgte eine Registrie-
rung sowohl der Anzahl der verabreichten Konsewmlsrauch eine Differenzierung, ob
es sich um eine Fremdkonserve oder um eine Eigespeinde handelte. Die Anzahl
gegebener Erythrozytenkonzentrate reichte von 1 1ls Die Anzahl gegebener
Erythrozytenkonzentrate reichte von 1 bis 10. Ein®ignifikanz bzgl.
Blutgruppenzugehdrigkeit bzw. der transfundiertenlut@duppe oder Eigen-
Fremdkonserven lie3 sich nicht herleiten. So war Ratient vertreten, der mit 6
Konserven versorgt wurde und ein Stadium O entviekesin andrer der sieben
Erythrozytenkonzentrate erhielt, nur ein Stadium | G#ot. Andererseits gab es
Patienten, die ohne erfolgte Auftransfundierung rodet geringer Anzahl von
Erythrozytenkonzentraten zwischen 1 und 3 hohermgea&nochenneubildungen bis

zum Stadium CAIl entwickelten
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Die Verteilung der Ossifikationsstadien in Bezugf adie bei den Patienten
transfundierten Blutkonserven wird in der Tabelkr dbbildung 25 dargestellt. Es
erfolgte bei 153 (89,4 %) der Patienten eine Trasish.

Eine p-Wertbestimmung mittels Kontingenztafeltesigie kein signifikantes Ergebnis.
Die haufigsten hohergradigen Verkndcherungen traterer der transfundierten
Blutgruppe A Rhesus + auf, die mit 42 % am starkseprasentiert war (N=4), gefolgt
von Blutgruppe A Rhesus — (N=2) sowie O Rhesus #1{NBei den Blutgruppen 0
Rhesus -, B Rhesus -, B Rhesus +, AB Rhesus — h&Kesus + fanden sich keine

hohergradigen HO.

Abbildung 25: Brooker-Stadieneinteilung, bezogemuf die transfundierte
Blutgruppe

Korpertemperatur:
Der hochst gemessene Wert betrug 39,8 Grad Celsius.

45



Ergebnisse

5.8 Wundheilung

Es fanden sich drei Wundheilungsstorungen, davoai bakterielle Infektionen. Eine
wurde hervorgerufen durch den Keim Staph. epiddaniddie weitere durch eine

Viridans-Streptokokken-Infektion.

Eine Hamatombildung als Wundheilungsstorung trattawehinzu. Die betroffene
Patientin entwickelte lediglich ein Ossifikatiorsdium IC nach Brooker.

5.9 Diabetes mellitus

Die nachfolgende Tabelle zeigt das VorhandensemHO hinsichtlich eines Diabetes
mellitus (unabhangig von Typ | oder Typ Il) in d&mooker-Klassifikation. Es zeigten 1
von 18 Diabetes-Patienten (5,5%) relevante HO deeai Nicht-Diabetikern 8 von 153

was 5,2 % entspricht.

Aufgrund des gefundenen p-Wertes von (88,7%) ist\daliegen oder nicht Vorliegen

von Diabetes ohne Signifikanz hinsichtlich des Btadiums.

Abbildung 26: Stadieneinteilung nach Brooker hinsittlich des Vorliegens / Nicht-
vorliegens eines Diabetes mellitus
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5.10 Body Mal3 Index

Die Tabelle (Abbildung7) liefert eine Ubersicht hinsichtlich des Verkalksstadiums
in Bezug auf den BMI-Grad.

In Gruppe 0 waren drei von 61 Patienten (4,9 %) ian@ruppe | sechs von 78 (7,6 %)
Patienten von hohergradigen HO betroffen. In Grupper es ein Patient von 30 (3,3
%). In Gruppe lll betrugen die hohergradigen HO .0 %

Eine Signifikanzprifung tGber die p-Wertbestimmuny Fisher's Exact-Test, in dem
die einzelnen Gruppen einander gegenubergestelilemyu verlief ohne brauchbares
Resultat. Die p-Werte bewegten sich zwischen 0,08668%) fur das Vergleichspaar
(BMI-Grad II-111) und 0,8055 (80,6%) fur das Vesgjthspaar (BMI-Grad 0O-II).

Abbildung 27: Brooker-Stadieneinteilung, bezogena den BMI-Grad
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5.11 Statistik, Diskriminanzanalyse

Es wurde eine Diskriminanzanalyse (Lineare Diskmiamzanalyse) mit Trennung der
Ossifikationsstadien in leicht und schwer fur natdnde Variablen durchgefihrt:

Bestrahlung mittels Linear-Beschleuniger
Telekobald-60-Bestrahlung
Bestrahlungsfeld-Groie

Bestrahlungszeitpunkt

Operationsdauer

Ossifikationen auf3erhalb des Bestrahlungsdelde
Alter

Grolie

Gewicht

10. Body Malf3 Index (BMI)

© © N o g~ W DdhPRE

Dass nicht alle in Kapitel 3 angegebenen Daten Ri&ikofaktoren Einzug in die

Analyse erhielten liegt darin begrindet, dass dievandigen einzugebenden Daten
(Wertetupel) samtlich bei allen Patienten héatterrliegen mussen. Da jedoch
insbesondere die Laborwerte mit unterschiedli¢téufigkeit oder teilweiser gar nicht

bestimmt wurden, gingen sie nicht in die Analyséem.

Die Lineare Diskriminanzanalyse ergab im Aufbauaerén, dass der postoperative
Bestrahlungstag als einzige abhéngige Variable nglefia wurde. Somit erhielt man
nachfolgende Tabellen:

Bemerkung: Die Tabellen ,Kanonische Diskriminanzfunktionskoeffizienten®
(Abbildung 28) und, Klassifizierungsergebnisse“(Abbildung 31) wurden in der
Abteilung fur Biomathematik der J. W. Goethe-Unsitit Frankfurt am Main von Dr.

rer. nat. K. H. Tews erstellt.
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Zur Tabelle der Abbildung 28:

Es werden die kanonischen Diskriminanzfunktionsknehten in Form der beiden
Werte —2,184 und 0,786 angeben. Des Weiteren wiggzeigt, dass nur eine Variable
(Funktion) trennt, namlich der postoperative Bddtragstag.

Funktion
1

Erster Bestrahlungstag 0,786
(konstant) -2,184

Nicht-standardisierte Koeffizienten

Abbildung 28: Kanonische Diskriminanzfunktionskoefizienten

Die kanonischen Diskriminanzfunktionskoeffizientegehen zusammen mit dem
entsprechend stattgehabten Bestrahlungstag inadiestellte Formel der Abbildung 29
ein.

Zur Formel der Abbildung 29
Die Formel entspricht der Zuordnungsregel, nactcinasl die Klassifizierung durch das

statistische Programm in leichte und schwere HOIgirf

D =-2,184 + 0,786 x Bestrahlungsta

Abbildung 29: Formel der Zuordnungsregel fur die Klassifizierung
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Wenn D > 0 ist, wird es in der Diskriminanzanalgesn Status leicht zugeordnet.

Wenn D < 0 ist, wird es in der Diskriminanzanalgeen Status schwer zugeordnet.

Durch Einsetzen der Zahlenwerte flur die Bestrahdtage 0-2 in die Formel erhalt man
Werte < 0.
Im Fall der an den Tag 3-6 bestrahlten Hiften exgedich Werte > 0.

Dem zu Folge wirde sich ein operationsferner Bektrgstag positiv auf die
Pravention von HO auswirken.

Dies gilt jedoch nur fur das Ergebnis dieser Analyselches durch die eingegebenen
Daten (Wertetupel) fur die Gruppen und Variablestedit wurde.

Es ist ausdriicklich zu betonen, dass die Forméhtniazu geeignet ist, a-priori-
Wabhrscheinlichkeiten hinsichtlich der AuspragungnvblO in Abhangigkeit vom
Bestrahlungstag zu prognostizieren.

Zur Tabelle der Abbildung 30:

Tabelle 30 enthalt die Ergebnisse der Verteilunghter und schwerer Ossifikationen
an den Bestrahlungstagen 0-6. Es ergeben sich 8terkiidie an Tag 0-2 und 90
Huften, die an den Tagen 3-6 bestrahlt wurden. @ed&it Zuordnungsregel sind sie in

der Tabelle der Abbildung 31 in der Rubrik ,Vorhesggte Gruppenzugehorigkeit”

aufgefuhrt.

Gesamt
Postoperativer Tag Tag Tag Tag3 Tag4 Tag5 Tagb
Bestrahlungstag 0 1 2
Leichte HO 4 16 55 28 48 6 4 161
Schwere HO 1 4 1 3 1 10
Summe 5 20 56 31 49 6 4 171

Abbildung 30: Verteilung von leichten und schwererHO auf die Bestrahlungstage
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Zur Tabelle der Abbildung 31:

Von den 171 untersuchten Huften waren bekanntlghvbn leichten, 10 von schweren
HO betroffen. Anhand der Zuordnungsregel sowie Réockeis auf die Abbildung 30,
ergibt sich folgende Verteilung:

Im Tabellenfeld ,Vorhergesagte Gruppenzugehoérigkeiirden durch das statistische
Programm 86 von 161 Huften richtigerweise dem Stdtu(leichte HO) sowie 75
Huften falschlicherweise dem Status 2 (schwere E@jeordnet. Somit ergeben sich

46,6 % falsch positive Zuordnungen.

Die sich darunter befindlichen Zahlenwerte 4 unenéprechen den 10 aufgetretenen
Fallen von schweren HO. Somit wurden 4 Félle deatuSt1l (leichte HO) als falsch

positiv zugerechnet. 6 Falle wurden korrekt denuSt(schwere HO) zugeordnet.

Die Validitat der Linearen Diskriminanzanalyse leassiauf einer mdglichst kleinen
Schnittmenge falsch positiver und- oder falsch tiega Zuordnungen, was im
Umkehrschluss bedeutet, dass die Anzahl korrekssKlaierter Falle anndhernd

proportional der erreichten Trennscharfe ist.

Das Verhéltnis der aufgefiihrten relativen Haufiglkeivon 53,4% : 46,6% sowie 40%
: 60% besagt, dass die durchgefiihrte Lineare Diskanzanalyse eine gewinschte
Trennscharfe in Bezug auf die untersuchten Risktofan von HO nicht aufweist.

Will in diesem Fall heil3en, dass beinahe jedelF2tefehlklassifiziert wurde.

Ein virtuelles Verhaltnis von beispielsweise 82%8%, entsprache einer wesentlich

deutlicheren Trennschérfe.

51



Ergebnisse

Von den ins Programm eingegeben Gruppen (leichdesahwere HO) wurden 86 Falle
dem Status 1 und 6 Falle dem Status 2 richtig aaget. Das ergibt in Summe 92
Falle von 171, welche korrekt klassifiziert wurddbas entspricht einer relativen
Haufigkeit von 53,8 %, wie sie in der Legende d#génden Abbildung angegeben ist.
An dem Wert lasst sich die vorliegende Trennscheiofesen.

Status: 1 = leichte HO Vorhergesagte
Gruppenzugehdorigkeit
2 = schwere HO 1 2 Gesamt
Original Anzahl 1 86 75 161
2 4 6 10
% 1 53,4 46,6 100,0
2 40,0 60,0 100,0
Kreuzvalidiert® Anzahl 1 86 75 161
2 4 6 10
% 1 53,4 46,6 100,0
2 40,0 60,0 100,0

a. Die Kreuzvalidierung wird nur fir Falle in dieser Analyse vorgenommen.
In der Kreuzvalidierung ist jeder Fall durch die Funktionen klassifiziert,
die von allen anderen Fallen auRer diesem Fall abgeleitet werden.

b. 53,8 % der ursprunglich gruppierten Féalle wurden korrekt klassifiziert.

c. 53,8 % der kreuzvalidierten gruppierten Falle wurden korrekt klassifiziert.

Abbildung 31: Klassifizierungsergebnisse™®
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6 Diskussion

Da es als gesichert gilt, dass eine klinisch relev@&ewegungseinschrankung erst ab
den hohergradigen Ossifikationsstadien auftritt emte klinische Relevanz zwischen
beispielsweise Stadium O und Il nach Brooker zunaehlassigen ist, sei im Rahmen
der Diskussion, zur vereinfachten Darstellung, jsveine Trennachse zwischen den
inapparenten Stadien und den klinisch relevantéeggeunter Zusammenfassung der

Stadien Il und IV nach Brooker.

6.1 Strahlenerzeugung

Man kann naherungsweise postulieren, dass die értSdrahlenquelle, welche die
Gesamtherddosis von 7 Gy erzeugt, keinen Einflust d&ie Auspragung der
Ossifikation hat. Die statistische Analyse ergaterip-Wert von 0,742083 (74,2 %).
Auch in der Linearen Diskriminanzanalyse konnte Alie der Strahlenquelle nicht als

abhangige Variable isoliert werden.

Eine Unterscheidung hinsichtlich der FeldgroRe wuliei der Untersuchung des
Einflusses der Strahlenquelle auf HO nicht getroffeAndere Faktoren, wie

Implantationsursache etc. kdnnen hier nicht gesthedrachtet werden.

6.2 Bestrahlungsfeldgrofe

Die Grinde, die zur Reduzierung der Feldgrol3e gefiiaben, sind aus folgenden

Uberlegungen und gewonnen Erkenntnissen abzuleiten:

Es ist sicherlich nicht ganzlich auszuschlieReagsdunter Radiotherapie Malignome
induziert werden konnen. Es wurde aber bislang keimziger Fall von

strahleninduzierter Zellmutation hinsichtlich maley Entartung via postoperative
Ossifiktionspravention beschrieben. Des Weiterestdhg ein allgemeiner Konsens

dartber, dass eine mutagene Wirkung in Bezug &uEdistehung von Osteosarkomen
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bei einer Gesamtherddosis von 3000 Rad, entsp8igl®y tUber den Zeitraum von 3
Wochen appliziert, bislang nicht beobachtet werklmmte, so beispielsweise Kim et al.
[39]. Ferner kam Brady10] zu dem Ergebnis, dass bei einer Applikation amdkeo

unterhalb von 7 Gy Oberflachendosis Osteosarkoctd mduziert werden.

In diesem Zusammenhang sollte trotz dessen bedeetien, dass Bosse et ]
davon ausgehen, dass jahrlich zwischen 1 bis ®rati von 16 infolge Applikation
pro Rad auf ein entsprechendes Gewebe ein Maliggmamickeln.Es ist zu erwahnen,
dass Brown and Dol[12] bereits 1965 im Rahmen von Nachuntersuchungen bei
Bestrahlungen von Patienten mit Spondylarthritikybopetica eine hohe Rate von
Sekundarmalignomen in Gestalt von Leukdmien soviwerser anderer Karzinome
fanden. Dort lagen allerdings grofe Wirbelsauleioregn innerhalb des
Bestrahlungsfeldes. Die Leukédmien traten mit deldi zeitlicher Latenz zu den o.g
Kanzerosen auf. Der Diskussion abtraglich ist ablass keine Angaben Uber die
Applikationsform und die Strahlendosis gemacht wardDes weiteren sollte nicht
unerwéhnt bleiben, dass bei der periartikularenidiadbzgl. der Pravention von HO

kein hamatopoetisches Areal innerhalb des Bestngkkektors lag.

In jedem Falle sollte es vermieden werden, ddsmpelle Risiko einer strahlenin-
duzierten Zellmutation in Kauf zu nehmen. Die wegknde Untersuchung zeigt, dass
eine signifikante Verkleinerung des Bestrahlungsnmns zwar eine numerisch héhere
Anzahl von Heterotopen Ossifikationen aufwieseasdijedoch aufgrund ihrer geringen
Auspragung klinisch fur die Bewegungseinschrankdeg Patienten absolut irrelevant
sind. Die untersuchten Hiften erreichten maximadiim IC oder IIA nach Brooker,
welche gemeinhin keinerlei Bewegungsdefizite irhdiergen. Allenfalls manifestieren
sie sich als kosmetische ,Storung” auf den ROntdgeeln in Form vereinzelter

kleinerer Knocheninseln.

Konkret ergibt sich Folgendes, was eine unnétigstfablung gesunden Gewebes
betrifft. Es stehen 25,5 cm? den friher maximal 3#0% bestrahlten Areals bei
entsprechendem Bestrahlungsvolumen gegenuber. Dhesleutet, dass Dbei

Grol¥feldbestrahlung eine um Faktor 13,3 groRererfldbbe und ein entsprechendes
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Volumen, ionisierender Strahlung ausgesetzt werdes. bleibt die applizierte
Gesamtherddosis von 7 Gy gleich, jedoch ist diealknbelastung bei
Grol¥feldbestrahlung wesentlich groRer, da die Batgs des Gewebes direkt

proportional zum Bestrahlungsvolumen zunimmt.

Eine weitere Uberlegung galt dem Problem der bislasufig diskutierten Hypothese
der strahleninduzierten Schaftlockerung unzemeatid?rothesen, worauf im Kapitel
6.9 naher eingegangen wird. Anthony et Bl] postulierten bereits 1986, dass

diesbeztiglich ein Zusammenhang bestehen kénnte.

Die Tatsache, dass Ossifikationen sowohl in detrddadten Arealen, als auch auf3erhalb
auftreten, lasst zumindest vermuten, dass der Clasisocahnliche Mechanismen der

Ausbildung der Lokalisation. bzw. Entstehunggrunde liegen kénnten.

Unter der Annahme, dass prinzipiell jede Dosis reioeisierenden Strahlung potentiell
mutagen wirken kann, sollte zum Schutz des Patiemi@e Kleinfeldbestrahlung
erfolgen Die Applikation von 7 Gy bei mittlerer FeldgroR3e sste im Rahmen einer

Nutzen-Risko-Relation im Einzelfall diskutiert werd

6.3 Bestrahlungszeitpunkt

Die Auswirkung des zeitlichen Abstandes der Bestra zur Operation im Hinblick
auf die Entstehung ektoper Knochenneubildungerdusthaus von Bedeutung. Das
Auftreten hohergradiger Ossifikationen, die Zu giganten
Bewegungseinschrankungen fihren, wie Stadium IV -nach Brooker und CAlI-
CAlll nach Arcq, sollen vordergrindig betrachtet rden. Es ist in friheren
Untersuchungen mehrfach herausgearbeitet wordess di@ Radiatio bis spatestens
zum 4. postoperativen Tag abzuschliel3en ist, idealse die operierten Hiften jedoch
binnen der ersten 48 Stunden bestrahlt werderes¢t{ 36, 42, 46, 70, 74]|Studien
belegen wesentlich schlechtere Ergebnisse beirffatiedie spater als Tag 4 nach OP
bestrahlt wurde6, 70]
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Verantwortlich scheint hierfur der frihe Beginn dBifferenzierung der pluripotenten
Mesenchymzellen zu sein, der bereits 16 Stundenopesativ beginnt und einen
maximalen Anstieg nach 32 Stunden aufzej§B]. Bei den in dieser Studie

untersuchten Patienten wurde eine mdglichst opasatahe Radiatio angestrebt.

In der p-Wert-Analyse mittels Fisher's Exact Tesfjad sich keine Signifikanz im
Hinblick auf den Bestrahlungstag und die Verkndahgsstadien. Die Durchfuhrung
einer Linearen Diskriminanzanalyse war primar niciwegig. Es konnte der
postoperative Bestrahlungstag als abhangige Varigbfunden werden. Im weiteren
stellte sich jedoch heraus, dass aufgrund derefelein Trennscharfe eine valide
statistische Aussage im Sinne einer seriosen Beumenicht zul&ssig ist. Damit erwies

sie sich als unbrauchbar und nicht richtungsweisend

Ferner steht das Ergebnis, dass sich ein spatdraBesgstermin gunstig auf die

Genese von HO auswirkt in volligem Widerspruchdem Angaben anderer Autoren
wie beispielweise Kantorowitz et §86]. Somit ist die Bestrahlung binnen 48 Stunden
bzw. bis zum 4ten Tag nach OP gemal} den Ergebn&ssiderer Autorerj36,58,70]

zunachst weiterhin zu favorisieren.

Es sollte nicht unerwdhnt bleiben, dass eine beirenddhen praoperativ an
unterschiedlichen Bestrahlungstagen praktizierte did®@ ebenfalls durchaus
zufriedenstellende Resultate liefef8, 36,71] Kantorowitz et al[36] konnten im

Tierversuch zeigen, dass eine Bestrahlung 1 Steodee 2 Tage pra-OP gleich gute,

bisweilen diskret bessere Ergebnisse aufweisent&onn

6.4 Operationsdauer

Autoren wie Anthonyf4], Hierton [32], Miller [51] und Schulzg66] haben in ihren
Untersuchungen eine Korrelation zwischen OP-Zeitd wtem Auftreten von HO
postuliert. Sie konnten zeigen, dass sich eine ela@fP-Dauer hinsichtlich  der

Entstehung HO negativ auswirkt. Die in dieser Atrgefundenen Daten weisen keinen
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direkten Widerspruch zu den Ergebnissen andereor@ntauf. Der Sachverhalt, dass
lange Operationszeiten die Entstehung HO begimstigente erneut bestatigt werden.

6.5 Operativer Zugang und intraoperatives Vorgehen

Es wird postuliert, dass sich die chirurgische &drgoositiv auf die HO auswirkt.
Diesbeziglich wurde von van LowdWl9] ein Verhaltenskatalog aufgestellt, der die

nachfolgenden Punkte zu bertcksichtigen empfiehilt:

1. Die Verwendung eines posterolateralen oder dber Zugang gegeniber eines
vorderen.

2. Minimierung des Perioststrippings, sofern einedarer Zugang erforderlich ist

oder bevorzugt wird.

Vermeidung einer Loslosung des Trochanters niegoprimarer Huft-TEP.

Vorsichtige und schonende Behandlung des Welgbtecbes.

Kauterisieren einer rauen Knochenflache.

Sorgfaltige Blutstillung sowie minutiéses Enifen allen devitalisierten Gewebes.

N o 0o Mo

Pulsierende Spulung (Jet-Lavage) zur Entferralley Knochen- und Gewebsreste
verwenden.
8. Weichteilgewebskompression und Redondrainag@4iibis 48 Stunden einsetzen,

um sowohl Hohlraume als auch Wundhamatome zu vdenei

Gemal Punkt 1 o.g. Kriterien stellt der praktizeahterolaterale Zugang nach Watson-
Jones kein erhdhtes Risiko fir die Entstehung v@ndar. Bezogen auf die weiteren
von Lowell aufgestellten Operationsprinzipien isti lden untersuchten Hiften in

gleicher Weise verfahren worden.

6.6 Verwendete Prothesen

Bislang konnte, soweit recherchierbar, in keinerd& ein signifikanter Zusammenhang
herausgearbeitet werden zwischen dem Typ der irtiptten Kunsthiften und dem

Auftreten von HO. Hartwig et aJ29] fanden, dass Patienten von der Implantation einer
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unzementierten CAD-Prothese mehr profitieren al® wementierten Nicht-CAD-
Prothesen, was jedoch bei der starken Weichteiftetisierung der CAD-Prothese
bezweifelt werden darf. Bzgl. der hier betrachteRatienten konnte ein negativer
Einfluss von unterschiedlichen Prothesentypen def Alusbildung von HO nicht

aufgezeigt werden.

6.7 Operationsindikation und Risikopatienten

Bei der im Kapitel 554 Kasus 1 beschriebenen deadtellung liegt eine
Therapieresistenz vor. Im Ubrigen stellen sich gemoauf die untersuchten Hiften
bzgl. bislang isolierter Risikofaktoren die besebenen Verlaufsdarstellungen
hinsichtlich relevanter HO unaufféllig dar. Diesgtesich kontrar zu den gefundenen
Ergebnissen anderer Autorg8, 36, 38, 41, 45, 49, 53, 60, 67, 71, 76, 77, 79

6.8 Ossifikationen auf3erhalb des Bestrahlungsfeldes

Das Auftreten von Knocheninseln, innerhalb und ¢éssdes Bestrahlungsfeldes
dokumentiert, dass die Bestrahlung in einigen Rafler partiell das Auftreten von
Knochenneubildung zu verhindern vermag. Es erstipdausibel, dass dort, wo keine
ionisierende Strahlung auf die Mitoserate und Défezierung der Stammzellen
einwirkt, die Ausbildung von Verkndcherungen stérkertreten ist. Gemald Abbildung
22 weisen bei kleinem Bestrahlungsfeld 27,4 % (28té#h) externe Verkndcherungen
auf, bei mittlerem Bestrahlungsfeld 6,9 % (2 Huftebei der Grol3feldbestrahlung
keine. Insgesamt konnten bei 17,5 % der Patiensstrahlungsfeldextern gelegene

Knochenherde gefunden werden.

Im Kapitel 5.6 konnte gezeigt werden, dass dasréigh von Knochenherden aufl3er-
halb der Feldgrenze sehr stark von der verwendgéstrahlungsfeldgréRe abhangt. Da
die Ossifikationen weit von der Artikulationsregiaaftreten, haben sie keinen Einfluss
auf die Beweglichkeit. Sie treten Uberhaufig ber &leinfeldbestrahlung aubDie

Tatsache, dass Ossifikationen sowohl in den bd&tratirealen, als auch aul3erhalb

auftreten, lasst vermuten, dass der ChemotaxisclenMechanismen der Ausbildung
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der Lokalisation. bzw. Entstehung zugrunde liegénriten. Aufgrund der klinischen
Inapparenz ist die Notwendigkeit einer grofl3eren tiabgingsflache, um diesen

.kosmetischen" Effekt zu kompensieren, jedoch iader zu stellen.

6.9 Strahleninduzierte Prothesenlockerung

Vorwegzunehmen ist, dass, aufgrund zu geringerz&dll keine valide Aussage
hinsichtlich dieses Themas zu treffen ist. Dennigtles sicherlich interessant, sich die
Verteilung hinsichtlich der Bestrahlungsfeldgrofewve der verwendeten Prothese

anzuschauen.

Es gab nur eine Patientin, die mittels Grol3feldladding (14 cm x 20 cm) bei
unzementierter Prothese, therapierte wurde. Beiaen somit 2/3 des Schaftes im
Bestrahlungsvolumen. Bei zwei Huften wurde eineirfiddbestrahlung durchgefihrt,
jeweils bei vollzementiertem und bei zementfrei iampiertem Kunstgelenk. Bei einem
dritten Patienten wurde mittels mittlerer Feldgrdestrahlt (10 cm x 10 cm), ihm war
eine Hybridprothese implantiert worden. Dennoch kist den untersuchten Huften
unabhangig von den verwendeten Kunstgelenken uatth#émgig davon, ob sich der
Schaft innerhalb des Zielvolumens befindet, einadiogene Schaftlockerung
unzementierter Prothesenschéfte nicht zu vermidass geht mit den gewonnenen
Ergebnissen von Jas{®5], der zeigte, dass durch konsequente Abschirmuisg de
Schaftes aus dem Bestrahlungsfeld keinerlei Locigan auftraten, konform.
Gesichert ist, dass das Einwachsen unzementiedkaft® durch die Bestrahlung
verzogert wird. Dieser Fragestellung gingen Wised uMitarbeiter [80] durch
tierexperimentelle Versuche an Hunden nach. Ea Kagim Menschen hinsichtlich der
Verankerung nicht zementierter Prothesen eine Istidbhsisabhéangige Verzégerung
des Einwachsens nachgewiesen werden, die bereitsOb@y applizierter Herddosis
keine Relevanz mehr besif22, 36] Das schlie3t andere Ursachen, wie haufiges oder
unsachgemales Umlagern etc. selbstverstandlich aich Ferner konnte in dieser
Studie keine statistische Signifikanz bzgl. o.gadestellung aufgezeigind kein
Beitrag zur weiteren Sicherung der von Anthony alef4] gefundenen Ergebnisse,

welche eine radiogene Schaftlockerung postuliegelefert werden.
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6.10 Dosiswirkungsbeziehung, Fraktionierung, Biologches
Aquivalent

Vergleicht man das Biologische Aquivalent von 18 dieer unfraktionierten Bestrah-
lung mit 6 Gy, mit der unfraktionierten Bestrahlumi 7 Gy (in der Abbildung Nr. 11

fett und kursiv dargestellt), so lasst sich erkenrdass die letztere Applikationsform
mit einem Wert fir das Biologische Aquivalent vahriicht wesentlich héher belastend
fur den Patienten zu sein scheint, als die aufvgandi Fraktionierung von 10 Gy auf

3 x 3,3 Gy mit einem Wert von 20.

Es sollte das Biologische Aquivalent bei der Diskas der Nachbestrahlung jedoch
nicht Uberbewertet werden. Stellt man die Gabe Yon2 Gy mit dem Wert 17, der
Applikation von 7 Gy bei einem Wert von 23 gegemnjitsd ist hinsichtlich des
wesentlich hoéheren logistischen Aufwandes der imal@rten Bestrahlung der
Mehraufwand (Personalbelastung, Wartezeiten, Betriand Therapiekosten) nicht zu
rechtfertigen. Des Weiteren ist zu Uberlegen, deise haufige Umlagerung des
Patienten, z.B. auf den Bestrahlungstisch, dem &thaungsprozess der Endoprothese

nicht forderlich ist.

Bezlglich der Frage nach einer minimalen Strahlsisdour Ossifikationsprophylaxe
zeigten Untersuchungen von Hedley e{2l], dass bei einer Radiatio mit 280 Rad (2,8
Gy) kein nennenswerter therapeutischer Effekt mahrerzielen ist. Aufgrund der
geringen Patientenzahl ist in dieser Arbeit sigblerhur schwer eine reprasentative

statistische Aussage zu treffen.

So erscheinen die Vorteile der hier praktiziertémeetigen Bestrahlung mit 7 Gy in
Bezug auf die Gewebsschonung, respektive die wdigrviiegenden Nachteile
hinsichtlich zu hoher Fraktionierung mit beschrieé® unerwinschtem Mehraufwand

fur Patienten und Personal, plausibel.
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6.11 Laborparameter

Alkalische Phosphatase

Sofern sich eine Signifikanz hinsichtlich der algehen Phosphatase gezeigt hatte,
ware es sicherlich sinnvoll gewesen, zwischen tkaliachen Knochenphosphatase und
den Isoenzymen zu differenzieren. Hier wurde jedoah die Gesamt-AP bestimmit.
Keiner der Patienten mit einer héhergradigen HCsweime AP-Erh6hung auf. Obwohl
ein Zusammenhang zwischen der Aktivitat des zenénal Knochenstoffwechsel
beteiligten Enzyms und der ektopen Knochenneubgdzun mutmalRen gewesen ware,
scheint hier kein direkter Zusammenhang gegebeseru Untersuchungsergebnisse

von 167 Patienten sollten hier sicherlich nur ddagrenzte Aussagekraft besitzen.

Calcium:

Hier wurde der Einfluss von Normabweichungen unielt Der Calcium-
Serumspiegel war in den untersuchten Fallen normial, Einfluss auf gesteigerte
Ossifikation ist allenfalls spekulativ. Eine PhoapBestimmung ist nicht erfolgt. Sie

ware in prospektiv angelegten Studien ggf. in Enwvéigzu ziehen.

C-Reaktives Protein:
Ein Einfluss der CRP-Konzentration auf verstarkteohenneubildung konnte in dieser
Arbeit nicht aufgezeigt werden und ist soweit rech&rbar von anderen Autoren nicht

beschrieben bzw. untersucht worden.

Leukozyten:
Eine Zusammenhang zwischen Leukozytenzahl und deftreten von HO liel3 sich

nicht ableiten.

Erythrozytenkonzentrate / Eigen— oder Fremdkonserva:
Die Anzahl gegebener Konserven spielt offensichtlitr vermehrte Ossifikationen
keine Rolle. Ob die Gabe von Eigen- oder Fremdailg Einfluss hat, ist aufgrund der

geringen Fallzahl nur schwer beurteilbar.
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Ein pradisponierender Faktor hinsichtlich einedejgerten Ossifikationsrisikos bei der
Verabreichung entsprechender Blutkonserven komitht gefunden werden. Eine

umfassende Durchsicht der Blutgruppennormalverigilim weiteren Schrifttum liel3

erkennen, dass unabhéngig von genetischen Faktsoevie Herkunftslandern, die

Blutgruppe A generell nicht Uberreprasentiert wae, bei der in dieser Studie erfassten
Patienten, sodass eine Proportionalitat zwischesr Blutgruppenzugehoérigkeit und

dem Auftreten hohergradiger HO wohl nicht herizaleist.

KoOrpertemperatur :
Erhbhte Temperaturen traten postoperativ bei eiofiteil der Patienten auf. Die
gefundenen Temperaturerhbhungen sind am ehesteenufstattgehabten Eingriff

zurtckzufihren und nicht als Folge der Bestrahlamzusehen

Fazit:
Zusammenfassend ist kein Einfluss der untersudtdaborparameter auf eine

gesteigerte HO zu finden.

6.12 Wundheilung

Der Verdacht, die Bestrahlung rufe Wundheilungsstgen hervor, besteht bereits seit

Beginn dieser Therapieform. Er ist zunachst regkgfativ auch berechtigt.

Gemall den Ergebnissen dieser Arbeit, wie auch rvietelerer Studien ist die
Wundheilungsstérung als unerwinschte Nebenwirkungr d Radiatio nicht
nachgewiesen. Es wurde stets darauf geachtet, diera@onswunde aus dem
Bestrahlungsvolumen auszublenden. Diesem Aspekt mikorgewichtig die hier
praktizierte Feldgrof3enminimierung im Sinne desellimgs (Feldgréf3enreduktion)
entgegen, da die Wundnaht ohnehin nicht mitbestralrde. Die Reduktion der
FeldgroRe geht, soweit recherchierbar, auf G26] zuriick. Nachdem anhand retro-
spektiver Studien[16, 26] die Ausdehnungen und die haufigsten Lokalisationen
beschrieben worden sind, hat Gehl das Bestrahlehgsen auf ca. 50 % reduziert.
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Bei den bakteriellen Infektionen zeigten sich kemidergradigen HO, welche bislang

auch nicht als Ursache beschrieben wurden.

Laut Riegler et al[63] ist die Hamatombildung als gelegentliche UrsadireHO zu
nennen. Plausible Mechanismen konnten noch nidgeaeigt werden.

6.13 Diabetes mellitus

Es wurde der Diabetes mellitus als relativ hau@ganderkrankung miterfasst, die ihrer
Morphologie nach, je nach Stoffwechsellage mit mamdher weniger stark ausgepragten
Alkalose- bzw. Azidosezustandsbildern einhergeliis ist bekannt, dass sich auch
aul3erhalb von bedrohlichen Situationen, wie beisprise dem ketoazidotischen
Koma, mit respiratorischen und metabolischen Kompgansmechanismen,
entsprechende ph-Schwankungen finden. Eine Erfgssamrmanenter Blutgasanalysen
waére in diesem Zusammenhang von Interesse gewssgadoch aufgrund des retro,-
und nicht prospektiven Charakters der Studie nigbtfigbar. Die statistische
Aussagekraft ist jedoch aufgrund der geringen BRhllxon Diabetes-Patienten eher als
gering einzustufen. Mdglicherweise besteht, unapigades Vorliegens eines Diabetes
mellitus, eine denkbare therapeutische Konsequenginer kontrollierte temporaren
Beeinflussung des Blut-pH-Wertes innerhalb des isktien Zeitraumes der
Teilungsmaxima der Mesenchymzellen. Dies misstecledn prospektiv angelegten

Studien erst nachgewiesen werden.

6.14 Body Mal3 Index (BMI)

Da Hierten et al. [32] zeigen konnten, dass eineBoewicht einen bedeutenden
Pradispositionsfaktor fur HO darstellt, sollte inieser Studie ein maoglicher
Zusammenhang bzgl. der Entstehung von HO untersuehden. Denn je hdher das
Gewicht, desto hoher auch der BMI-Grad, da die KigmRe nur unwesentlich
Einfluss hat [48].
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Es ware daher interessant gewesen, in dieser Staedeeiszufinden, ob die H6he des
Kdrperfettanteils, unabhangig von zu hohem Gewirld damit folglich auch bei nicht
besonders adiposen Patienten (z.B. bei grofRen tiathlen oder muskulésen
Menschen), einen proossifikativen Einfluss auf pktiKnochenneubildung besitzt. In

der vorliegenden Arbeit konnte dies jedoch niclstéiggt werden.

Wie in Kapitel 5.10 aufgezeigt, konnte zumindesteestatistische Signifikanz nicht
angegeben werden. Dennoch ist es auffallig, dagaruppe 0, drei von 61 Patienten
(4,9 %) und in Gruppe | sechs von 78 (7,6 %) Pwienvon hohergradigen HO
betroffen waren. In Gruppe Il war es ein Patierm 80 (3,3 %). In Gruppe lll betrugen
die hohergradigen HO 0 %. Man hatte wohl eher ggegenteiliges erwartet.

Es ist jedoch davon auszugehen, dass bei hohem@isidi;- schon allein aufgrund des
hoheren Gewichtes, von starker ausgepragten HQu@elsen ist. Da in dieser Studie
aufgrund zu geringer Fallzahl in der BMI-Hochrisikappe Grad Il keine eindeutige
Aussage Uber den Einfluss des Kdorperfettanteilsliotogst, ware es sicherlich nicht
abwegig, diesbeziglich in prospektiv angelegterdi8tuweitere Untersuchungen ins

Auge zu fassen.

6.15 Procedere bei manifesten Ossifikationen

Es sei erwédhnt, dass Versuche unternommen worddndas Problem der Entfernung
von HO ohne Operation anzugehen. So spritzten Ditmd SteidI[17] lokal Magne-
siumsulfat oder gaben Magnesium-Laktat oral mitrsghten Ergebnissen. Der
Wirkmechanismus besteht in der Hemmung der Caldasphatausfallung und
Auflésung von Calciumphosphatkomplexen. Es solltechdaus hinsichtlich der Genese
der HO Uber das Vorliegen einer Calciphylaxie nadaght werden, welche auf einer
Komplikation des Hyperparathyroidismus bei fortgegtene Niereninsuffizienz und
Hamodialyse basiert. Ublich ist jedoch die EntferqpuHO in einer weiteren Sitzung
und Praktizierung einer Prophylaxe erneuter HO ldiRadiatio oder Gabe von NSAR,

von Diphosphonaten abgesehen.
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6.16 Abschlie3ender Vergleich der Therapieregime

Es konnte festgestellt werden, dass die Bestrahtmgler Feldgrof3e von 10x10 cm
(Gruppe 2) in dieser Betrachtung die besten Radsulteezlglich héhergradiger
Verkndcherungen zeigte. Es traten keine releva@sifikationen bei 29 untersuchten
Patienten auf. Bei der Grof3feldbestrahlung mit BeldgréRe 14x14 bis 17x20 cm
(Gruppe 3), wurden bei 12,5 %, (40 operierte umiotherapierte Huften) klinisch und
radiologisch relevante = Knochenneubildungen  gefundeaond  bei  der
Kleinfeldbestrahlung (Gruppe 1) mit FeldgroRen ohen 3x8,5 und 5x10 cm zeigten
4,9 % (102 operierte und radiotherapierte Huftedhengradige HO. Sofern man die
Patientin, welche als ,non responder” zu bezeichisgnherausrechnet, beziffern sich
die Prozentangaben bzgl. der relevanten HO im Eakekleinen Bestrahlungsfeldes auf
3,9 % sowie auf 7,5 % bei dem grof3en Bestrahluttgsise numerisch héhere Anzahl
nicht relevanter Verknécherungen bei der Kleinfelstbahlung sollte hierbei angesichts

ihrer Inapparenz vernachlassigt werden.

Zwischen den Bestrahlungstagen 0 - 2 und Tag &arén nur marginale Unterschiede
in Bezug auf relevante Ossifikationen zu verzeichr&o kann gelten, innerhalb von

48 Stunden, nicht aber spéater als Tag 4 postopenatbestrahlen.

Zwar schien das Ergebnis der Linearen Diskriminaaae (siehe Kapitel 5.11)
ansatzweise Anlass zu Spekulationen dahingehend geloen, dass sich ein
operationsferner Bestrahlungstag ginstiger hitigsbhder HO auswirken kénnte als
ein moglichst operationsnaher Bestrahlungstag. Abewufgrund der erwéhnten
fehlenden Trennschérfe der Linearen Diskriminangaeakann (zumindest in Bezug
auf die Resultate dieser Arbeit) nicht davon auagggn werden. Somit sollte im Sinne
der Verantwortlichkeit gegeniiber den Patienten clsidweiterhin eine evidence based

medicine betrieben werden.
Ob sich die seit einigen Jahren mit guten Resultgbeaktizierte praoperative

Bestrahlung in Zukunft etablieren wird, bleibt zah& noch abzuwarten. Jedoch

besteht berechtigte Hoffnung auf gute Ergebnisse.
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Unter dem eklatant wichtigen Aspekt der Schonungugden Gewebes und einer
fakultativ zu vermutenden strahleninduzierten Eokiing eines Malignoms erscheint
die Kleinfeldbestrahlung (Gruppel) durchaus pro¥&nngleich eine geringere Anzahl
von Patienten, die mit 100 cm? FeldgroRe (mittlEeddgroRe, Gruppe 2)estrahlt
wurden, in dieser Studie keine hohergradigen Osditinen aufwiesen, jedoch mit den
Nachteilen einer hoheren Strahlenbelastung. Hied&igine Diskussion der Nutzen-
Risiko- Relation sicherlich eine Gradwanderung balten.

Es ist unter Betrachtung aller relevanten Aspekie einer Grol3feldbestrahlung kiinftig
kategorisch abzusehen, da sie trotz groRerer Stiadlastung des Gewebes keinerlei
klinisch und radiologisch erkennbare Vorteile auste

6.17 Schlussfolgerung

Seit den 80er Jahren hat die Strahlentherapie Eimzdie Prophylaxe von heterotopen
Ossifikationen bei Zustand nach Totalendoprothese ldiftgelenkes gefunden. Die
Effizienz dieser Therapieform ist nicht zu widedeg Jedoch sind primér Unterschiede
in der Wirksamkeit bzgl. der applizierten Gesandldesis, der Verteilung der Dosis
(Fraktionierung) als auch des postoperativen Blelstingstages herausgearbeitet
worden. In weniger groBem Umfang fanden Untersugénn hinsichtlich der

Bestrahlungsflache bzw. des Bestrahlungsvolumeats. dDie Gesamtherddosis und
Fraktionierung betreffend konnte durch diese Stwliesut bestatigt werden, dass die
einmalige Applikation von 7 Gy, entspricht etwa 7@&d, eine auch biologisch

schonende und ausreichend potente Bestrahlungelfarsfumal sie durch das

einzeitige Vorgehen fur Personal und Patient reoaufwendig ist.

Es gilt als gesichert, dass eine Radiatio innertalbersten beiden postoperativen Tage
am sinnvollsten ist. Man geht davon aus, dass sargge pluripotente Stammzellen
durch eine Fehldifferenzierung letztlich zu HO féihr Sie zeigen eine starke Mitoserate
innerhalb von 48 Stunden postoperativ, womit einestBhlung im genannten
Zeitintervall sinnig ist, um die Proliferation weigehend zu supprimieren. Zum

anderen wird empfohlen, nicht nach dem 4. Tag zstréelen. Somit sollte, falls
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madglich, innerhalb von 48 Stunden, jedoch nichttespals 4 Tage post-OP bestrahlt
werden. Andere Zeitvorgaben, von der praoperatiRadiatio abgesehen, erscheinen
obsolet. Die Resultate der Linearen Diskriminanha@ga welche zu offerieren
schienen, einen spéten Bestrahlungstermin zu wikiehe Kapitel 5.11), sind wegen
der fehlenden Trennscharfe in der Diskussion nwemvertbar. Die p-Werte-Analyse,
bezogen auf die Betrachtung verschiedener Bestrgbheitpunkte bzw. Intervalle

lieferte ebenfalls keine statistisch relevanterebrgsse.

Es ist zu bedenken, dass die Angabe der Irrtumsehbinlichkeit in Form von p-
Werten ohnehin ein rein statistisches Betrachtunigskim darstellt und folglich nicht
isoliert betrachtet werden sollte. Relative Haudiggn und absolute Zahlen im Sinne
der deskriptiven Statistik besitzen in Bezug awds du etablierende Therapiekonzept

weiterhin ihre Berechtigung.

In dieser Studie schnitt die Kleinfeldbestrahlurepgnuber der Grolfeldbestrahlung
deutlich besser ab, obwohl sie angesichts des ajdim Bestrahlungszeitraumes
deutlich benachteiligt war. Somit ist, was die BaisiungsfeldgroRe betrifft, von einer
grol3flachigen Radiatio kinftig grundséatzlich abhigse In diesem Zusammenhang ist
keineswegs die Strahlenbelastung fir das Geweheemachlassigen. Somit ware die
Kleinfeldbestrahlung mit einer Flache ab 25,5 cregepiber bis zu 340 cm? bei
Grol¥feldbestrahlung, bei entsprechendem Volumen Aiph&ngigkeit von der
Bestrahlungstiefe (Patiententiefe), wohl zu faveren. Wenngleich eine geringe
Anzahl von Patienten, die mit 100 cm? Feldgro3erablk wurden, in dieser Studie
keine hohergradigen Ossifikationen aufwiesen, jbedogit den Nachteilen einer
ebenfalls hoheren Strahlenbelastung im Vergleiclh Kieinfeldbestrahlung. Eine
diebbezigliche Diskussion Uber eine Nutzen — RisikoRelation wirde eine

Gradwanderung darstellen, sollte jedoch gleichwohl Interesse sein.

Es kann sicher gelten, dass die Kleinfeldbestrahlimerhalb von 48 Stunden bis Tag
4 postoperativ praktizier werden sollte. Sie sté#ls kleinsten Risikos des Patienten in
Bezug auf die Induktion eines Malignoms dar. Deriwiand fur Patient und Personal

betreffend und in Bezug auf die therapeutischenzigffz, ist es eine durchaus
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sinnvolle, kompatible sowie praktikable Strategie Dssifikationsprophylaxe. Es sei

denn, man wurde sich fur ein mittleres Bestrahltegldentscheiden.

Alternativ steht sicherlich auch die Therapie mitSAR zu Verfigung, von
Diphosphonaten ist jedoch abzusehen, da sie leldigien Einbau von Calcium
verhindern und sich nach Absetzen derselben didfikad®nen verzdgert mani-

festieren.
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7  Zusammenfassung

Es wurden 167 Patienten an 171 Hiften in den JahBd# bis 2000 mit einer
Huftgelenktotalprothese versorgt und anhand demgusing von Rontgenbildern und
Krankenblattunterlagen in einer randomisierten osgiektiven Studie betrachtet.
Risikogruppen wurden mit erfasst. Es fanden sicieruden Untersuchten 56 Manner
und 111 Frauen. Das vordergrindige Untersuchungbestand darin, den Einfluss
dreier unterschiedlicher BestrahlungsfeldgroR3en dief Suppression der Heterotopen
Ossifikationen zu erfassen. Zum anderen sollte AMieswirkung des zeitlichen
Abstandes des Bestrahlungstermins zum Operatidpen&t untersucht werden.
Darlber hinaus ging es darum, durch eine umfangeeidkegistrierung von
Laborparametern und weiterer Kriterien Aufschlugerimoglicherweise vorliegende

Risikofaktoren fur verstarkte Bildung von HeteratopOssifikationen zu erhalten.

Alle Patienten wurden einzeitig (unfraktioniert )trainer Herddosis von 7 Gy (ca. 700
rad) bestrahlt. Die FeldgroRe betrug in Gruppe (2 (bperierte und radiotherapierte
Huften) 3 cm x 8,5 cm bis 5 cm x 10 cm. Gruppe22 Huften) wurde mit einer

konstanten Feldgrof3e von 10 cm x 10 cm therapdeitetzt lieferte die Gruppe 3 (40
Huften) Ergebnisse eines Bestrahlungsfeldes deR&von 14 cm x 14 cm bis 17 cm x
20 cm. Die Nachuntersuchung erfolgte erstmals $416i Wochen nach dem Eingriff

und bezog sich primar auf den radiologischen Befund

In Gruppe 1 betrugen die klinisch und radiologisefevanten Knochenneubildungen
4,9 %, und Gruppe 3 war mit 12,5 % vertretemeEPatientin war als ,non
responder” zu bezeichnen. Sofern man diese Patibetausrechnet, beziffern sich die
Prozentangaben in Gruppe 1 auf 3,9 %, in Gruppaf,0 % und in Gruppe 3 auf
7,5 % klinisch und radiologisch relevante Knochermlelungen.

Der postoperative Bestrahlungstermin lag zwischag 0 und 6. Dabei wurden 94,2

% der Huften innerhalb der Tage 1 bis 4 therapiert
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Die Patenten der Gruppen 1 und 2 wurden mitteleseth MV-Linearbeschleunigers
nachbestrahlt. Die Patienten aus der Gruppe 3 wurditels Telekobalt 60-Isotop
radiotherapiert. Ein Einfluss der Strahlengenengrauf die Ossifikation liel3 sich nicht

nachweisen. Strahleninduzierte Wundheilungsst@urignden sich nicht.

Es wurde 39-mal eine vollzementierte Prothese, [7eime zementfreie Prothese und
125-mal eine Hybridprothese implantiert. Ein Zusanirang zwischen verwendeten
Prothesenarten und vermehrter Entstehung von H@t&oncht aufgezeigt werden. Der
operative Zugang erfolgte bei allen Eingriffen llken antero-lateralen Zugang nach

Watson-Jones.

Bezuglich der Operationsdauer, die im Mittel beiNd®uten lag, konnte die bisherige
Erfahrung, wonach hdohergradige Ossifikationen gdollangandauernder Eingriffe

verstarkt auftreten, erneut bestatigt werden.

Es wurden multiple labortechnische Parameter aleaty®hne nachweisbaren Einfluss

auf vermehrte HO.

Die unfraktionierte Kleinfeldbestrahlung mit 7 Gyealerweise zwischen Tag O - 2,
jedoch nicht spater als bis zum 4. postoperativag dppliziert, konnte weiterhin als
sinnvolle, schonende und fir Patient und Personahiger unaufwendige sowie
kostengiinstige Therapiestrategie herausgearbeiteterdew. Von der
Grol3feldbestrahlung ist aufgrund schlechterer Hrgsle hinsichtlich relevanter
Ossifikationen und der gréReren Strahlenbelastuegy @ewebes unter dem Aspekt
einer Malignompravention, kinftig besser kategdrissbzusehen. Die Bestrahlung
mittlerer FeldgroRRe lieferte hinsichtlich der Vextierung hohergradiger Ossifikationen
die besten Ergebnisse, jedoch um den Preis eim&segrof3eren Strahlenbelastung.
Unter dem Aspekt des Schutzes des gesunden Gewslibs, kiinftig im Sinne des
Shieldings mit der kleinen oder mittleren Feldgrdiferapiert werden. Wobei sich hier
bzgl. der Verwendung der Feldgré3en eine Gradwamndein der Risiko-Nutzen-

Relation vollzieht.
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8 Abstract

In a random and retrospective study with the lélX-ray photographs and medical
reports, the case histories of 167 patients, whwden 1984 and 2000 received a total
of 171 artificial hip joints, were analyzed. Riskegps were included. 56 of the patients
were male, 111 female. The main objective of thelystvas to ascertain the influence
of the size of the area exposed to radiotheraph wegard to the suppression of
heterotopic ossification (HO). Also taken into caolesation were the consequences
resulting from the length of time between the opernaand subsequent treatment with
radiotherapy. Further extensive analysis of lalwoyajparameters and other criteria
should reveal the possible presence of a particusk-factor with regard to the

increased tendency towards heterotopic ossification

All patients received a single radiotherapy treatirene-staged) with a focal dose of
7 Gy. The size of the area exposed to radiaticd(fquantity) was in group 1 (102
hips) between 3 cm x 8,5 cm and 5 cm x 10 cm. dugr2 (29 hips) the area exposed to
radiation was a constant 10 cm x 10 cm. Group 3nh{@g6) provided findings resulting
from an area exposed to radiation which was betvideom x 14 cm and 17 cm x 20
cm. The first follow-up examinations were carriatt doetween 14 and 16 weeks after
the operation. In many cases the development e@sded over a period of several

years.

In the first group clinically and radiologicallylexant heterotopic ossification occurred
in 4,9 % of the cases discussed. In group 2 theep&age was 0,0 % and in the third
group it was 12,5 %. One patient (female) was an‘responder”. If her case is
reduced from the total sum, the percentage of aallyi and radiologically relative

heterotopic ossification is then 3,9 % for thetfir®,0 % for the second and 7,5 % for

the third group.

The time set for postoperative radiation treatmayntetween days 0 and 6. 94,2 % of

the hips were treated between the first and fodath
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The patients from Group 1 and 2 were treated ByM\V-linear accelerator. Patients
from group 3 (large field quantity) received th&eatment by telecobalt 60-isotope.
The radiation generated had apparently no influémdlee rate of ossification.

Disturbances in the healing process induced byatiadi were not recorded.

In 39 cases the atrtificial joint was only secureyl fully cemented prosthesis. In 7 cases
non cemented prosthesis was used and in 125 cas@wid-prosthesis artificial joint
was implanted. No difference between the typ offfesthesis an increase of HO was

found.

In all cases the operations were carried out ve dhtero-lateral access using the

method perfected by Watson-Jones.

As far as the length of the operation is concernediew aspects were discovered. The
theory that the longer the operation takes the ntikedy that the tendency towards

ossification will increase, was once again showbedrue.

Clinical laboratory diagnostics were analyzed witie result that they had no provable
influence on increased HO.

Results from a linear discriminantal analysis shngythat later dates (norm: O - 6 days)
for postoperativ radiotherapy could have a positimuence with regard to the
prevention of HO (Heterotopic Ossifikation) must Oescarded due to the failing

selection creteria.

The single radiotherapy treatment (one-staged, /Wi only a small area exposed to
radiation (small field quantity), applied ideallgtiveen the days O - 2, however no later
than the fourth day after the operation, can Bgliconsidered a sensible, gentle therapy,
easy on both patient and hospital staff and atstree time relatively inexpensive. In
future it would seem best to avoid exposing largeas (large field quantity) to
radiation; as far as relevant ossification is coned, the results after such treatment
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improve the chances of contracting cancer. The sxgoof medium sized areas (were
worse and the increased exposure of healthy tissumich large doses of radiation
medium field quantity) provides as far as the pnéhem of increased ossification is
concerned the best results, although the patierthes submitted to the dangers

resulting from increased radiation.

Under the aspect of protecting healthy tissue,réutadiation treatment should involve
the exposure from small to medium areas thus pintecthe patient from further

injury. However, an evaluation towards a risk / dfértreatmeant for the patient should

be concidered.
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9 Anhang

9.1 Fallbeispiele

Kasus 1 Eine 65-jahrige Patientin in gutem Allgemeinzuastaohne bekannte etablierte
Risikofaktoren bei normalem Gewicht wurde 08/1996kdseitig aufgrund einer
Coxarthrose mit einer Hybridprothese versorgt. Ojegéiche intra- oder postoperative
Komplikationen entwickelte sie ein Stadium IVB naBlooker, CAIl bis CAlll nach
Arcq. Die Patientin wurde am 1. Tag nachbestraliit/n&Gy durch eine Telekobalt 60—

Bestrahlung bei einer Feldgrol3e von 14 cm x 20 cm.

Abbildung 32: Linke Hufte mit Hybrid-TEP und ausgepragten HO, a.p.-Projektion
und lateralem Strahlengang nachuntersucht 14 Wochepostoperativ
(HO blau unterlegt — siehe auch nachfolgende Seitgn
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Dieselbe Patientin wurde im Jahr zuvor im Mai ar cechten Hufte aus gleicher
Ursache operiert, allerdings mit einer zementfreéigmoprothese versorgt. Hier auch
Nachbestrahlung mit 7 Gy bei Grof3feldbestrahlurdigofh x 20 cm).

Die nachfolgenden Rdntgenkontrollen dokumentiedgre Schaftsinterung mit umge-

gebendem Lysesaum bei Schaftlockerung.

Abbildung 33: Unzementierte Totalendoprothese mitysesaum bei
Schaftlockerung, Rontgenaufnahme 14 Wochen postopsgiv
(Lysesaum siehe Pfeilmarkierung)

4/1998 wurde eine Revisionsoperation an der rechidite durchgefuhrt im Rahmen
derer eine Hybrid-TEP (unzementierte Schraubpfamimeementiertem Schaft) implan-

tiert wurde bei Entfernung heterotoper Ossifikagion
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Die Bestrahlung erfolgte am 3. postoperativen Tagcld einen 6 MV-Linear-
beschleuniger. Auf der Abbildung 34 ist wieder diebtdie Ausbildung von ektoper

Knochenneubildung der Stadien IIA/CAIl zu seherirdnoder postoperative Kompli-

kationen lagen nicht vor.

Abbildung 34: Z.n. Revisionsoperation der rechterHufte mit Implantation einer
Hybrid-TEP, Rontgenaufnahme 16 Wochen postoperativ

76



Anhang - Fallbeispiele

Kasus 2: 87-jahrige Patientin in altersentsprechendemehliginzustand.

Zustand nach Pfannenlockerung und zweimaliger liomagowie permanenter Wund-
sekretion ohne Erregerisolierung.

Erneute Totalendoprothese 10/1998 mittels vollzd¢iedar Prothese. Gutes Revi-
sionsergebnis mit Stadium IA/CAI bei komplikatioosém Verlauf. Prophylaktische
Bestrahlung bei minimierter FeldgroRe am 3. postipeen Tag. Keine erneute

Wundsekretion.

Abbildung 35: Zustand nach zweimaliger Luxation, PAnnenlockerung und
Wundsekretion, Réntgenaufnahme 13 Wochen postoperat
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Kasus 3: 56-jahrige Patientin, die wegen einer beidsettiBgsplasiecoxarthrose 1999
bilateral operiert wurde. Es wurde in beiden Fabame unzementierte TEP eingesetzt.
Die rechte Hufte wurde am 4. Tag bestrahlt, di&dirSeite am 2. Tag jeweils mit

minimierter FeldgréRe. Beide Hiften zeigten keisievlerkalkungen

Abbildung 36: Beidseitige Dyplasiecoxarthrose, veiorgt mit unzementierten
Endoprothesen, hier rechte Hufte, ROntgenaufnahmeGl\Wochen
postoperativ
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Abbildung 37: Beidseitige Dyplasiecoxarthrose, hielinke Hifte versorgt mit einer
Mark Ill-Prothese mit unzementiertem Schaft, Rongenaufnahme
16 Wochen postoperativ
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Kasus 4:52-jahrige Patientin, bei der infolge einer linkiigen Schenkelhalsfraktur
eine dynamische Huftschraube implantiert wurde.

In einer 1999 durchgeflhrten Revisionsoperationdeuder Patientin eine Hybrid-
prothese eingesetzt. Ossifikationsstadium 0/0 mitery Ergebnis bei Kleinfeld-

bestrahlung.

Abbildung 38: Dynamische Huftschraube (DHS) bei Senkelhalsfraktur,
sekundare Huftkopfnekrose, Rontgenaufnahme 16 Woe&n
postoperativ
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Abbildung 39: Mark Ill- Hybridprothese, Schaftimpla ntation mit Palacos, bei Z.n.
Entfernung einer dynamischen  Huftschraube (DHS) bei
Schenkelhalsfraktur, Rontgenaufnahme 16 Wochen paosgperativ
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Kasus 5:75-jahrige Patientin, bei der infolge einer Acefainfraktur bei bestehender
Huftkopfnekrose eine Acetabulumrekonstruktion mits@hlieBendem Einsatz einer
Hybrid-Prothese durchgefiihrt wurde. Es resultieregne nur geringflgige
Verkndcherung Stadien 1A / CAl bei Kleinfeldbestiaig.

Abbildung 40: Acetabulumfraktur und Huftkopfnekros e
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Abbildung 41: Acetabulumrekonstruktion nach Frakturierung, hier
Roéntgenaufnahme 16 Wochen postoperativ nachirisatz einer
Hybrid-Prothese
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05/2004

06/2004-
12/2005
12/2005

05/2006

Frankfurt am Main, 18.05.2006

Arztliche Prifung

Tatigkeit als Arzt im Praktikum in deneren
Klinik bei Prof. Dr. F. O. Hartmann im St.
Marienkrankenhaus Frankfurt am Main vom

Ab August 2000 Dozententatigkeit im Bereich
Innere in der Krankenpflegeschule der
Katharina- Kasper-Kliniken, Frankfurta. M.

Seit November 2000 regelm&Rig Dienstver-
tretung als Bereitschaftsarzt in der EMMA-
Klinik in Seligenstadt (Hessen)

Weiterbildungsassistent in der Gemeinschafts-
praxis fur Nuklearmedizin Dr. med. R. Ddbert,
Dr. med. W. Spiegel in Darmstadt

Weiterbildungsseminare im Gebiet Allgemein-
medizin im Rahmen der Facharztausbildung in
Munster (Westfalen)

Weiterbildungsassistent in der Allgemeinarzt-
praxis Dr. ege/ uni. Murat Burhanoglu in
Frankfurt am Main

Intermittierende Praxisvertetung

Anerkennung zur Fihrung der Gebietsbezeich-
nung ,Facharzt fir Allgemeinmedizin“

Erneute Anstellung als Weiterbildungs-
assistent in der Gemeinschaftspraxis flr
Nuklearmedizin Dr. med. R. Ddbert, Dr. med.
W. Spiegel in Darmstadt zum Facharzt fur
Nuklearmedizin

Markus Burgardt
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