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1. Einleitung

1.1 Definition und Abgrenzung Femurkopfnekrose zu Knochenmarkodem

Osteonekrosen (ON) stellen eine heterogene Gruppe von Verdnderungen dar, die
typischerweise mit Fragmentation und Sklerose von epiphysédren oder apophysiren Zentren
des unreifem Skeletts einhergehen. Der Krankheitsverlauf der ON variiert je nach Typ,
Lokalisation und Auspriagungsgrad zwischen wenigen Wochen bis zu mehreren Jahren.
Den ON gemeinsam ist ein stadienhafter Verlauf. Orientierend ist dabei eine initial
ischamische ~Odemphase (avaskulire Knochentriimmerzonen), gefolgt von der
Demarkationsphase (Einsprossen von Blutgefden, Osteoidbildung) und abschlieBender
Reparationsphase (Knochenfeinzeichnung) unterschieden. Bei den epiphysédren Formen der
ON sind diese typischerweise mit ossdren Deformationen / Destruktionen verbunden.

Unterschieden wird die spontane oder idiopathische ON von den hiufigeren
sekundidren ON bei internistischer, traumatischer, tumordser, medikamentoser oder
nutritiv-toxischer Anamnese. Die ON konnen an vielen verschiedenen Lokalisationen
auftreten. Hauptlokalisaton ist die Hiifte gefolgt vom distalen Femur, dem Humeruskopf
und dem Talus. (1). Die Namensterminologie der ON richtet sich nach dem
Erstbeschreiber oder der anatomischen Lokalisation. Die haufigste ON ist die
Femurkopfnekrose (FKN). Sie ist eine abakterielle, lokal begrenzte ON des Hiiftkopfes,
hauptsichlich anterolateral lokalisiert, mit progredientem Untergang zelluldrer Bestandteile
des trabekulidren Knochengeriistes, welches sich bis zur subchondralen Platte erstrecken
kann. Unbehandelt fiihrt sie in 85% der Fille innerhalb von 2-3 Jahren zum Einbruch des
Hiiftkopfes mit resultierenden schweren sekundiren Arthrosen (3; 19; 38; 41; 43). Die
lokal destruierende Erkrankung betrifft vorrangig Patienten zwischen dem 35. und 45.
Lebensjahr.

Abzugrenzen ist die aseptische Femurkopfnekrose (FKN) von dem
Knochemarkédemsyndrom (KMOS). Insbesondere zu den Friihstadien der FKN ist die
Abgrenzung zum KMOS jedoch schwer bis unmoglich (2; 3; 13; 23). Das
Knochenmarkédem (KMO) stellt eine pathologische Vermehrung der interstitiellen
Fliissigkeit im Knochen dar. Es ist ein hiufiger MRT-Befund bei unklaren
Gelenkschmerzen und wird in diesem Zusammenhang auch als Knochenmarkédem-

Syndrom (KMOS) bezeichnet. Beim KMOS handelt es sich um ein meist sich selbst



limitierendes Krankheitsbild. Bei einer Krankheitsdauer von 3 bis zu 18 Monaten jedoch
entwickeln sich zu 80% aus dem KMO eine ON (3; 19; 29; 40). Das Krankheitsbild der
KMOS wird in der Literatur kontrovers diskutiert. Hiufig wird es als Ausloser, oder
zumindest als Friithstadium, der Knochennekrose gesehen, jedoch wird es auch als
eigenstindiges, selbst limitierendes Krankheitsbild oder Sonderform des CRPS
beschrieben (3; 23; 24; 40)

Beim KMOS und insbesondere der FKN handelt es sich fiir die meist jungen
Betroffenen um ein schweres Krankheitsbild welches zu Einschrinkungen ihres Berufs-
und Privatlebens fiihrt, mit zumeist rascher Verschlechterung insbesondere der FKN (45).

Auf Grund dessen bedarf es einer schnellen Diagnosefindung und Therapieeinleitung.

1.2 Inzidenz und Epidemiologie

Fiir die Inzidenz der FKN gibt es keine einheitlichen Angaben. In den USA wird eine
Privalenz mit 10.000 bis 20.000 pro Jahr angegeben. Es wird weiter beschrieben, dass 5
bis 12% der Hiift-TEP-Implantationen aufgrund einer FKN erfolgen (43; 63). Hofmann et
al. geben eine Inzidenz von 0,01% an (23), Rader et al. geben eine Priavalenz von 5000 bis
7000 pro Jahr fiir Deutschland an (53).

Die FKN tritt hdufiger beim ménnlichen Geschlecht auf, mit einer Verteilung von
3,2:1 zum weiblichen Geschlecht. Auch ldsst sich ein Rassenverhiltnis kaukasich
gegeniiber negroid von 3,2:1 zeigen. Das Haupterkrankungsalter liegt bei
durchschnittlichen 40 Jahren. In 30 - 70 % der Fille ist auch die Gegenseite betroffen (14;
23; 43; 58).

1.3 Pathogenese der Hiiftkopfnekrose

Wie die exakte Abgrenzung und Entwicklung ist auch die Pathogenese von KMOS und
FKN ungeklart (3; 23; 43). Es existieren jedoch mehrere Theorien, deren Gemeinsamkeit
letztlich in einer resultierenden Ischdmie des proximalen Femurs liegt, sei es
posttraumatisch oder atraumatisch, gerinnungsbedingt, nutritiv-toxisch, iatrogen-

medikamentds oder idiopathisch.



1.3.1 Traumatische Entstehung

Als Folge einer traumatischen Schidigung des Femurkopfes oder Femurhalses kann es in
bis zu 50% der Fille zu einer FKN kommen. Ursédchlich wird hierfiir die Schidigung der
GefiBversorgung gesehen (30). Durch eine Fraktur des Schenkelhalses kann es zu einem
Abriss der versorgenden Gefidlle, der Aa. reticularis, kommen. Die Unterbrechung der
Vaskularisation fiihrt dann zu einer Minderversorgung des Femurkopfes und somit zu einer
Nekrose. Es hat sich gezeigt, dass es nach ca. 3 Wochen zu einer Revaskularisation
kommt, welche aber selten suffizient genug ist, den Einbruch des Hiiftkopfes zu verhindern
(30). Massie zeigte, dass es beim Zustand nach einer Schidigung der Vaskularisation des
Hiiftkopfes innerhalb eines Jahres in 50% der Fille zu Einbriichen des Hiiftkopfes kommt.
Nach zwei Jahren sinkt das Risiko auf 30% und ab dem dritten Jahr auf 20% ab (38).

Eine anteriore Frakturluxation fiithrt mit geringerer Wahrscheinlichkeit zu einem
Abriss der versorgenden Gefdlle als eine posteriore Luxation. FEine Fraktur ohne

Dislokation birgt die geringste Gefahr einer FKN.

1.3.2 Atraumatische Entstehung

Unter atraumatischer FKN werden alle FKN zusammengefasst, welche kein Trauma als
Ursache haben. Lange Zeit wurde sie auch als idiopathische Hiiftkopfnekrose bezeichnet,
da die genaue Ursache nicht geklirt ist. Einige pathogenetische oder zumindest
pradisponierende Ursachen sind jedoch inzwischen bekannt.

So ist eine Schiddigung des Knochenmarks unter Einnahme von Steroiden,
insbesondere Cortison, gehiuft (7). Es wird von einer Wahrscheinlichkeit eines KMO von
24% berichtet, wovon 85% sich zu einer FKN weiterentwickelten (29). Ein generelles
Risiko fiir die Entwicklung einer ON unter Steroidmedikation wird mit 10 bis 30%
angegeben. Eine tidgliche Dosis von Corticosteroiden tiber 20mg zeigt ein erhohtes Risiko
fiir ON (35). Héufig wird auch im Zusammenhang mit Corticosteroiden die Theorie einer
Fettembolie vertreten, welche mit den Risikofaktoren gut einhergehen wiirde (siehe
Tabelle Nr. 1) (1; 3; 15; 23; 28; 66).

Mit Auftreten einer Embolie kommt es im Hiiftkopf, der ein begrenztes Kompartiment

darstellt, zu einer Drucksteigerung bis zu 90 mmHg. Als Normwerte sind hier Mittelwerte



vom 17 mmHg angegeben (26; 34). Durch die Drucksteigerung wiederum kommt es zu
einem Verschluss des vendsen Abflusses und somit zu einem Circulus vitiosus (52).

Als weiterer entscheidender Faktor fiir die Entstehung einer FKN wird der
Alkoholabusus angegeben. Eine japanische Studie zeigt, dass der Konsum von 400 ml
Ethanol wochentlich das Risiko um das bis zu 9,8-fache erhoht, und eine weitere
Steigerung auf tiber 1000 ml sogar auf das 17,8-fache. In derselben Studie wurde belegt,
dass Rauchen mit 10 pack-years zu einer Steigerung um das 3,4-fache fiihrt, wobei eine
Steigerung des Rauchens keine Steigerung des Risikos zeigte (1; 39).

Schiadigungen der Blutversorgung durch Storungen im arteriovendsen System konnen
ferner durch thrombembolische FEreignisse oder eine gestorte Fibrinolyse bei
Gerinnungsstorungen auftreten.

Zu den weitere Risikofaktoren zdhlen: Hyperlipidimie, Leberfunktionsstdrung,
Caissonkrankheit, Morbus Gaucher, Sichelzellanimie, Pankreatitis, Diabetes mellitus,
Polyzythdmie, Hyperurikdmie, sowie ein erhohter Body Mass Index (1; 30; 47). Auch die
durch die sog. Shwartzman-Reaktion hervorgerufene disseminierte intravasale Gerinnung
(DIC) zéhlt zu den moglichen Auslosern von ON beim Menschen.

Die Shwartzman-Reaktion ist charakterisiert durch disseminierte intravaskulire
Fibrinablagerungen. Das Fibrin wird bei Multiorganversagen freigesetzt. Ausgeldst werden
kann die Shwartzman-Reaktion durch die Gabe von Lipopolysacchariden (LPS) als
Endotoxin von Escherichia coli. Die Arbeitsgruppe um Yamamoto konnte 1995 die
Anzahl der steroidinduzierten ON von Kaninchenfemurkopfmetaphysen und humeri
erhohen, indem sie zuvor LPS injizierte (66).

Ferner ist zu erwihnen, dass es vermehrt zu KMO in der Schwangerschaft kommt,

hauptsichlich im dritten Trimester (3; 19; 40; 46).



Grunderkrankungen Pridispositionsfaktoren

Morbus Gaucher Alkoholabusus
Caisson-Krankheit Rauchen
Sichelzellandmie Pankreatitis
Arterielle Verschlusskrankheit Diabetes mellitus
Generelle Gerinnungsstorung Hyperurikdmie
Polyzythimie Schwangerschaft
Adipositas

Leberfunktionsstorungen

Bestrahlung

Shwartzman-Reaktion

Chemotherapie

Tabelle Nr. 1: Risikogruppen/faktoren fiir die Entwicklung einer Hiiftkopfnekrose

1.4 Anatomie und Blutversorgung von Collum und Caput femoris

Die Versorgung des Hiiftkopfes erfolgt zum groBten Teil iiber die Aa. circumflexa femoris
medialis et lateralis, welche beide aus der A. profunda femoris oder als seltene Varianz aus
der A. femoralis hervorgehen. Die A. circumflexa femoris medialis entsendet den Ramus
profundus welcher auf der Riickseite des Schenkelhalses mit der A. circumflexa femoris
lateralis in der Fossa trochanterica anastomosiert. Der Ramus posterior inferior und der
Ramus posterior superior der A. circumflexa femoris medialis penetrieren gemeinsam am
Collum ossis femoris die Gelenkkapsel an ihrem Ansatz.

Die A. circumflexa femoris lateralis gibt distal am Trochanter major den Ramus
anterior und weitere kleine Aste zum Schenkelhals ab.
Die Rami der Aa. circumflexa femoris medialis et lateralis verlaufen, von der viszeralen
Membrana synovialis bedeckt, direkt auf dem Knochen und dringen distal der

Knorpelgrenze in den Femurkopf ein (Aa. retinacularis) (59).




Die A. obturatoria gibt den Ramus posterior ab, aus welchem der Ramus acetabularis
hervorgeht und mit dem Ramus acetabularis anastomosiert, der aus der A. circumflexa
femoris medialis stammt. (57)

Die Versorgung durch die A. capitis femoris im Ligamentum capitis femoris spielt nur eine

geringe Rolle (30; 43; 59).

Aa. retinaculares Epiphyse
A. capitis

femoris

Capsula und lig.
iliofemorale

Tendo m. iliopsoas

A. profunda femoris

A. circumflexa
fem. lat.

A. nutricia
femoris

A. circumflexa
fem. med.

Abb Nr 2: Anatomische Gefdllversorgung des Femurkopfes; aus Netter F.H. Atlas of Human Anatomy (1989)

1.5 Histologie

In der histologische Aufbereitung von Femurkopfmaterial aus KMO-Bereichen zeigten
sich fleckformige Bereiche mit interstitieller und intrasinusoidaler Fliissigkeit, reichlich
Fettzellen, sowie fibrovaskulidre Regenerate. Es lag allgemein vitaler Knochen vor, mit
geringer Osteoklastenaktivitit. Es zeigten sich Bereiche mit Knochenregeneraten im Sinne

von Mikrokallus, aber kein Anhalt fiir Osteoporose. Die Hypodensitit in der



Magnetresonanztomografie (MRT) ldsst sich durch den erhohten Hydroxapatitgehalt in
den Knochentrabekeln erkliren (52).

In der histologischen Aufbereitung von Hiiftkopfen mit FKN zeigen sich
subchondrale Frakturen ohne Reparaturvorginge. Der nekrotische Bereich besteht aus
nekrotischen Knochentrabekeln mit leeren osteozytiren Lakunen und Knochenmark. Im
Randbereich kommt es zu Reparaturvorgingen mit Knochenapposition in der
Revaskularisierungsphase. Dies erfolgt aber meist bevor neuer Knochen in suffizienter
Weise nachgebildet wurde um so die Stiitzfunktion zu sichern. Das Knochenmark wird
fibrotisch infiltriert und fiihrt zu Fettzelluntergang und Freisetzung von Kalziumsalzen. In

der MRT zeigt sich in diesem Umbau Bereich das typische ,,doubleline-sign* (Abb. Nr. 3),

eine radiologische Erscheinung am Grenzbereich zwischen Nekrose und vitalem

Knochen.(9; 27; 51; 52)

Abb. Nr. 3: . doubleline-sign* im Femurkopf (55)

1.6.Diagnostik

Das MRT gilt als ,,Goldstandard* in der Diagnostik des KMOS und der ON/ FKN (23; 51;
55). Die Sensitivitit der Diagnose KMO und ON mittels MRT und KM-MRT wird mit
100% angegeben. In den T2-gewichteten, fettsuprimierten STIR MRT-Aufnahmen zeigt
sich bereits im Frithstadium das typische Bild eines KMO mit homogenen bis
inhomogenen Signalanreicherungen teils fokal im Bereich des Hiiftkopfes und des Halses.
Zur genauen Differenzierung KMO oder FKN wird eine Kontrastmittelapplikation von
Gadolinium empfohlen (55).

Bei Schmerzen im Hiiftbereich zeigt sich in konventionellen Rontgenaufnahmen meistens

kein Anhalt fiir knocherne Schidigungen. Erst vier bis acht Wochen nach Auftreten der



ersten Symptome findet sich gelegentlich ein fokaler Dichteverlust mit einer
prominenteren Trabekelstruktur und einer ausgediinnten Kortikalis.

In der Knochenszintigraphie mit Technetium99 sieht man in der Frithphase eine diffuse
Anreicherung des Tracers im Hiiftkopf- und Halsbereich. Die Tracer-Aufnahme ist
homogen wund betrifft nicht die umliegenden Weichteile. Die Diagnose des
Knochenmarksodems mittels der 4-Phasen-Szintigraphie ist aber nicht sicher moglich und

die Sensitivitit liegt bei nur 60% (23; 55).

1.7. Therapieansitze

Bei den Therapieansitzen und deren Erfolg ist zu unterscheiden, ob es sich um ein KMOS
oder eine ON handelt. Diese Arbeit stiitzt sich auf die Theorie, dass das KMOS eine
Vorstufe der ON ist und somit auch als solche zu behandeln ist (60). Der generelle
Therapieansatze bei KMOS ist eher symptomatisch. Eine kausale Therapie existiert
aufgrund der ungeklirten Pathogenese bisher nicht, aufler der Vermeidung und
Reduzierung der ursidchlichen Faktoren (siehe Tabelle 1). Moglicherweise stellt jedoch die
in jiingerer Zeit beschriebene und in dieser Arbeit mitverwendete Methode der
Infusionstherapie durch die spezifischen rheologischen Eigenschaften eine kausal

ansetzende medikamentose Therapieform dar.

1.7.1 Konservativ

Im Falle einer ON sind die Erfolge der konservativen Therapie als schlecht zu bezeichnen
und fithren in 70 bis 80% der Fille zu einem Einbrechen des Hiiftkopfes (3; 19). Beim
KMO sind die Erfolge vielversprechend, da es sich wie erwihnt um eine i.d.R.

selbstlimitierende Erkrankung handelt.

1.7.1.1 Entlastung

Aufgrund des sich meist selbstlimitierenden Krankheitsverlaufes von 6 bis 8 Monaten bei
KMOS wird von einigen Autoren die abwartende Haltung favorisiert (3; 19). Die Therapie
ist hier symptomatisch und besteht aus einer Gewichtsteilbelastung der betroffenen Seite,

Analgesie, entziindungshemmenden Medikamenten sowie Physiotherapie. Laut einer



Metaanalyse von Hofmann et al et al. zeigt sich, dass sich 71% klinisch und 75%

radiologisch verschlechterten (25).

1.7.1.2 Magnetfeldtherapie

In verschiedenen experimentellen Untersuchungen hat sich gezeigt, dass Magnetfelder eine
Verbesserung der Reparaturvorginge und eine Steigerung des Umbaus im Knochen
erzielen konnen.

Da bei der ON eine gestorte Wechselwirkung von Knochenabbau und Knochenneubildung
besteht, soll mittels der Magnetfeldtherapie eine Steigerung des Knochenumsatzes erreicht
werden. Diese MaBnahme ist duBerst zeitintensiv, sowie daraus resultierend kostenintensiv,
wobei hier kein operatives Risiko besteht. Der Erfolg der bisher durchgefiihrten Studien ist

laut Hofmann et al. und Liiring et al. als sehr umstritten zu werten (25; 37).

1.7.1.3 Extrakorporale StoBwellentherapie (ESWT)

Die ESWT basiert auf der Wirkung von generierten Schallwellen und ist in der Urologie/
Nephrologie zur Lithotripsie von Steinen der ableitenden Harmwege etabliert.
Orthopédisch wurde die ESWT fiir verschiedene Krankheitsbilder wie der Tendinosis
calcarea der Schulter oder verschiedene Tendinopathien eingesetzt.

Effekt und Effektivitit der StoBwellentherapie sind noch nicht gekliart. In
Tierexperimenten hat sich jedoch gezeigt, dass es zu Neovaskularisation mit einer
gesteigerten  Expression von eNOS  (endothelialer NO  Synthase), VEGF
(Vasoendothelialer Wachstumsfaktor) und PCNA (Proliferating Cell Nuclear Antigen) und
einer gesteigerten Zellproliferation und Osteogenese kommt (21; 25; 37; 65).

1.7.1.4 Hyperbare Sauerstofftherapie (HBO)

Der Einsatz der HBO-Therapie bei der ON basiert auf der Annahme, dass unter optimaler
Sauerstoffsittigung des Gewebes der Reparaturmechanismus stimuliert werden kann. In
einer tierexperimentellen Studie an Ratten konnte gezeigt werden, dass nach einer akuten
Ischdmie und tdglicher HBO-Therapie iiber 90 Min. fiir 42 Tage im Vergleich zur

Kontrollgruppe Hinweise auf eine gesteigerte Reparatur zu finden waren. Die ON konnte



aber nicht verhindert werden, und die Kosten belaufen sich auf das 3- bis 4-fache der

chirurgischen Hiiftkopfanbohrung (25).

1.7.2 Operative Versorgung

Es gibt verschiedene Ansitze zur operativen Versorgung der ON. Im Weiteren sollen die

gebriuchlichsten kurz erldutert werden.

1.7.2.1 Anbohrung

Die operative Standardversorgung des Knochenmarksédems und der friilhen ON besteht
aus der Anbohrung des Knochens, der sog. ,,core decompression* oder Entlastungsbohrung
(2; 14; 43; 45; 45; 63). Hierdurch kommt es in der Regel zu einer raschen und deutlichen
Symptomverbesserung/Schmerzreduktion, welche am ehesten auf die Entlastung des
Odems und damit der Spannung des Knochens zuriickzufiihren ist. Des Weiteren soll es
jedoch durch die Anbohrung zu knocheninternen Umbauvorgingen und einer gesteigerten
Blutzirkulation bzw. sogar Revaskularisierung kommen, welche es dem Korper erlaubt
ischamisches Material zu resorbieren und die Grundlage weiteren Knochen-Remodellings
darstellt.

Es gibt verschiedene Ansitze der Anbohrung: Mehrfaches Anbohren mit Kirschnerdrihten,
3mm Bohrer bis hin zur einmaligen Anbohrung mit einem Hohlbohrer unterschiedlicher
Dicke (14; 43; 45). Die Anbohrung erfolgt generell unter radiologischer Kontrolle in 2
Ebenen.

In Verbindung mit der Anbohrung kann eine Knochentransplantation durchfiihrt werden:
A) Gestielte Knochentransplantation

Der Vorteil der gestielten Knochentransplantation scheint vielféltig: 1. Entlastungsbohrung

des Hiiftkopfes, 2. Entfernung des nekrotischen Materiales, 3. Ersatz mit frischem, vitalem

Knochen, 4. Stiitzung des subchondralen Knochens, 5. Revaskularisation und

Osteoinduktion im Femurkopf.

10



Als Transplantatmaterial wird insbesondere die ipsilaterale Fibula beschrieben. Diese kann

mit der A. fibularis und 2 Venen proximal entnommen und in den Bohrkanal eingebracht

werden (Abb. Nr. 4 und 5).

e

Abb Nr.5: Eingebrachtes Knochentransplantat (35)

Nach der Anastomosierung der Arterie mit der A. Circumflexa femoralis lateralis und dem
Anschluss der beiden Venen an die zugehorigen Venen folgt die Fixation des
eingebrachten Knochens mittels Kirschnerdraht (4; 14; 31; 35). Die Erfolgsaussichten sind
jedoch auch bei dieser Therapie nicht gesichert und beinhalten ferner die Komorbiditit der

Entnahmestelle (43; 44; 62; 64).

B) Autogene/Allogene Knochentransplantation

Nach einer Entlastungsbohrung wird Knochenmaterial in den Hiiftkopf eingebracht, um
somit eine Stabilisierung des Gelenkknorpels und eine Revaskularisationsmatrix zu

schaffen. Fiillmaterialien wéren: autogene Knochentransplantate von Ilium, Tibia oder

11



Fibula, allogene Knochentransplantation oder Zement (31; 35). Neueste Ansitze wiren das
Auffiillen mit Beckenspongiosa und osteoinduktiven Substanzen, wie den ,bone
morphogenetic proteins® (BMP), welche entweder als oder aus Knochenmark autolog
gewonnen werden oder als rekombinante Variante kommerziell erhiltlich sind (36; 49).

Es gibt verschiedene Zuginge, um Knochenmaterial einzubringen. Die Osteotomie am
Schenkelhals, der Bohrkanal subtrochantir und der direkte Zugang {iiber den
Gelenkknorpel nach Luxation der Hiifte als sog. ,.,trap-door*“-Technik (35).

1.7.2.2 Osteotomie

Ziel der Umstellungsosteotomie ist es die nekrotische Zone aus der tragenden Achse zu
rotieren um einem Einbrechen oder einer Schidigung des Gelenkknorpels vorzubeugen. Es
gibt zwei Arten der Osteotomie: Die transtrochantire Rotations-Osteotomie und die
intertrochantitere Valgus/ Varus-Osteotomie (14; 35). Diese Methode wurde inzwischen

jedoch weitgehend verlassen und wird nur noch in Ausnahmen vorgenommen.

1.7.3 Medikamentose Intervention

Neuere Studien zeigten, dass die intravendse Gabe von Iloprost oder Bisphosphonaten
(Ibandronat) eine Reduzierung des KMO und der FKN erreichen kann. Unter Gabe dieser
Medikamente kam es zu einer deutlichen Symptomverbesserung als auch radiologischen
Verbesserung.(3; 13; 37; 40; 54; 56). Grundlage und Ziel der medikamentdsen Therapie ist
ebenfalls eine Reperfusion bzw. Verbesserung und Entstérung der Blutzirkulation

(Iloprost) bzw. die Hemmung der Osteoklasten (Bisphosphonat).

1.7.3.1 Iloprost

Bei lloprost (Ilomedin®, Schering AG, Germany) handelt es sich um ein stabiles Analogon

des korpereigenen Prostazyklins.
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Abb Nr.6: Chemische Struktur von Iloprost und Prostazyklin

Es ist aus der Therapie der kritischen Ischdmie bei peripherer GefidB3krankheit wie auch
diabetischen Angiopathie bekannt (3). Das stabile Prostazyklin-Analogon ist zugelassen
bei der Anwendung von akuten ischdmischen Ereignissen aufgrund von peripheren
arteriosklerotischen Verschliissen oder diabetischer Angiopathie, sowie zur Therapie der
pulmonalen Hypertonie (6; 18). Ferner findet es bei der Therapie der Sklerodermie, des
Raynaud-Syndroms sowie der pulmonalarteriellen Hypertonie Anwendung (37).

Endogenes Prostazyklin wird hauptsdchlich im GefidBendothel und der glatten Muskulatur
gebildet. Es hat einen vasodilatativen, antiproliferativen und zytoprotektiven Effekt. Bei
Prostazyklin handelt es sich um den stiarksten endogenen
Thrombozytenaggregationshemmer. Die Vasodilatation kommt durch eine Erhohung des
cAMP-Spiegels in glatter Muskulatur zustande. Als Antagonist zu Endothelin-1 ist es in
der Lage vasokonstriktorische Wirkungen auf Arterien und Venen zu unterbinden. Des
Weiteren wirkt es den vasospastischen Effekten der Leukotrine und des Thromboxan A2
und des Endothelium-Derives Constricting Factor (EDCF) entgegen. Die antiproliferative
Wirkung von Iloprost setzt an der glatten GefdBmuskulatur an wo es durch
GefiBproliferation zu einer konsekutiven Einengung des GefidBlumens kommt. Die
Thrombozytenaggregationshemmung kommt durch seine inhibitorische Wirkung auf
Thrombozyten zustande. Iloprost wird zu 70% renal eliminiert und wird hauptséchlich
hepatisch metabolisiert.

Ausschlusskriterien fiir die Behandlung mit Iloprost sind Schwangerschaft, eine
Behandlung mit Warfarin oder Heparin, Herzfehler, vorausgegangener Myokardinfarkt
oder eine instabile Angina pectoris.

Bekannte Nebenwirkungen sind, insbesondere wegen der anfinglich auftretenden

vasodilatatorischen Hypotonie: Kopfschmerzen, Schwitzen und Ubelkeit, auch kardiale
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Nebenwirkungen wie A.p.-Symptomatik bis hin zu EKG-Verinderungen. Weiterhin
konnen Agitation, Diarrhoe, Fieber, Paridsthesien, Myalgien, Arrhyhtmie, Extrasystolen,

Lungenembolie und Nierenschmerzen auftreten.

1.7.3.2 Bisphosphonate

Bisphosphonate sind die metabolisch stabilen Analoga des anorganischen Pyrophosphats.
Sie sind vielseitige und potente antikatabole (antiresorptiv) Substanzen, deren Effekt auf
einer Inaktivierung von Teilen des intrazelluliren Mevalonat Stoffwechselweges und auf
einer Inhibition der Phenylierung von intrazelluldren Proteinen der Osteoklasten beruht.
Bisphosphonate verbessern bei einer Vielzahl von Krankheiten die Knochendichte,
so auch bei der Osteogenesis imperfecta (17) und beim Morbus Gaucher (11). Einige
Tierstudien dokumentierten die positiven Ergebnisse der parenteral verabreichten
Bisphosphonate bei Osteonekrosen mit einem besseren Erhalt der histologischen
Architektur, der Anzahl der Trabekel und der makroskopischen Erscheinung des
Femurkopfes (5; 32).
Weitergehend ist auch von guten Ergebnissen berichtet worden bei der Behandlung der
Osteonekrose des Menschen mit Bisphosphonaten (33; 48; 54). Einige Autoren
beschrieben die Privention einer chirurgischen Intervention, Privention des femuralen
Kollapses und auch von reduzierten Schmerzen. Die Therapie mit Bisphosphonaten konnte
die Revaskularisation und folgende Knochenformation fordern (Anabolismus) und konnte
auch die Resorption von nekrotischem Knochen durch Inhibition der Osteoklastenaktivitét
(Katabolismus) bei Adoleszenten mit einer traumatischen Osteonekrose des Femurkopfes
verhindern. Ramachandran et al. berichteten von guten bis exzellenten Ergebnissen bei
Kindern mit einer posttraumatischen Osteonekrose des Femurkopfes, die mit intravendsen
Bisphosphonaten behandelt wurden (54).
Im Gegensatz hierzu wurden bereits Fille beschrieben, bei denen nach Bisphosphonat
Gabe eine Osteonekrose des Kiefers und andere unerwiinschte Wirkungen aufgetreten
waren (50). Solche Nebenwirkungen sind akute, grippedhnliche Symptome, Uveitis,

Nephrocalcinose, Niereninsuffizienz, Knochen-, Muskel- und Gelenkschmerzen.
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1.8. Stadieneinteilung

Es existieren verschiedene Klassifikationen. Einige basieren auf der konventionellen
Radiographie, andere auf auf der Kernspintomographie. Generell hat sich gezeigt, dass
eine schnelle Identifikation des KMO oder der Knochennekrose einen positiven Einfluss
auf Prognose und therapeutischen Erfolg hat (43), was den Stellenwert der
Kernspintomographie bestarkt.

Die Einteilungen nach Ficat und ARCO-Klassifikation (Association Research Circulation
Osseous) sind die gebriuchlichsten zur Stadieneinteilung der FKN, wobei die Einteilung
von Ficat ausschlieBlich auf nativradiologischen Kriterien beruht. Eine weitere Einteilung
unter Beriicksichtigung kernspintomographischer Befunde ist nach Steinberg. Fiir die

Einteilungen siehe 1.8.1, 18.8.2. und 1.8.3 ( Tabellen 2 bis 4).

1.8.1 Ficat Klassifikation

Stage |Radiologische Zeichen Klinische
Zeichen

0 Normales Bild 0

I Unverdichtige Verdnderungen, minimale Verdnderungen |+
(Osteoporose dhnlich, verstirkte Trabekelstruktur, teilweise
verwaschen)

I A |Fokale radiologische Verdnderungen (Osteoporose, Sklerose, |+
Zysten)

B Subchondrale  Frakturen, segmentale Entrundung des|+
Femurkopfes

I Einbruch der Femurkonturen, Knochen-Sequester, Gelenkspalt | ++
unverindert

v Abgeflachter Femurkopf, Gelenkspaltverschmélerung, | +++
Femurkopfeinbruch, Acetabulum arthrotisch verédndert

Tabelle Nr. 2: Ficat Klassifikation (14)
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1.8.2 ARCO Klassifikation

Stadium Befunde der bildgebenden Verfahren Ausdehnung
R6 und CT MRT Szinti

0 negativ negativ negativ A: <15%

I negativ Unspezifisches  Signal oder B 15-30%

h C: >30%
Speicherung

I Unspezifische Typisches ,hot spot* oder
subchondrale Nekroseareal | spezifischer
Veridnderungen ,cold 1in hot

spot*

I Subchondrale Kein Evtl. ,,hot in hot | A: <15% oder 2mm
Frakturlinie mit/ohne | typisches spot Abflachung
Kopfabflachung Signal B: 15-30% oder 2-4

mm Abflachung
C:>30% oder >4mm
Abflachung

1\ Gelenkspaltverschmilerung, ,,hot spot*

sekundire Arthrosezeichen,
Azetabulumbeteiligung

Lokalisation: A :medial; B: zentral; C: lateral

Tabelle Nr. 3: ARCO Klassifikation
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1.8.3 Steinberg Klassifikation

Stadium | Radiologisches Zeichen

0 Unauffilliges Rontgen, Szintigramm und MRT
I Unauffilliges Rontgen, auffilliges MRT A: mild <15% des Kopfes
B: moderat 15-30%
C: massiv >30%
I Auffdlliges  Rontgen mit  Zysten und|A: mild <15%
sklerotischen Verinderungen im Hiiftkopf B: moderat 15-30%

C: massiv >30%

I Subchondraler Kollaps mit “crescent sign” A: <15% der Gelenkfliche
eingebrochen
B: moderat 15-30%

eingebrochen; 2- 4mm tief

C: >30% der Gelenkfliche
eingebrochen

v Abflachung des Hiiftkopfes A: <15% der Gelenkfliche
eingebrochen; < 2mm tief

B: moderat 15-30%
eingebrochen; 2- 4mm tief

C: >30% der Gelenkfliche
eingebrochen; > 4mm tief

A" Gelenkspaltverkleinerung mit oder ohne|A: <15% der Gelenkfliche
Acetabulumbeteiligung eingebrochen; < 2mm tief
B: moderat 15-30%

eingebrochen; 2- 4mm tief

C: >30% der Gelenkfliche
eingebrochen; >4mm tief

VI Fortschreitende degenerative Verinderung

Tabelle Nr. 4: Steinberg Klassifikation

Die Ficat Klassifikation scheint fiir konventionelle radiologische Aufnahmen der ARCO
Klassifikation iiberlegen (58). Jedoch stellt heutzutage wie beschrieben das MRT, genauer
gesagt die T2-gewichtete, fettsupprimierende STIR-Aufnahme, den ,,Goldstandard* in der
Diagnostik des KMO beziehungsweise der Friihstadien der ON dar, was den Stellenwert

der beiden anderen Klassifikationen betont.
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2. Fragestellung

Es gibt viele Ansitze zur Therapie der beginnenden ON oder der ON im Friihstadium, die
einzelnen Methoden wie Anbohrung oder Iloprost-Infusion als Monotherapien wurden
bereits eingehend untersucht. In der vorliegenden monozentrischen, randomisierten,
prospektiven, Studie sollte nun untersucht werden, ob eine Kombination aus der
Anbohrung und der Infusion von Iloprost zu einem besseren Ergebnis fiihrt als die

einzelnen Therapien der Anbohrung oder Infusionstherapie fiir sich.

Zielkriterien waren Schmerzreduktion, Bewegungsfihigkeit, psychische und physische

Faktoren sowie radiologische Entwicklung.

1. Schmerzreduktion; zu iiberpriifen anhand der VAS, SF-36

2. Steigerung der Bewegungsfihigkeit des Patienten; zu {iiberpriifen anhand des
WOMAC, HHS, SF-36, Merle d’ Aubigné

3. Vergleich der Kombination aus Iloprost und Anbohrung zur Monotherapie

4. psychische und physische Scores; zu iiberpriifen anhand einer Steigerung der SF-36

Summenskalen.
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3. Material und Methoden

3.1 Patienten

Die Studie umfasste insgesamt 36 Patienten mit einem Durchschnittsalter von 36,97
Jahren. Insgesamt wurden 26 Ménner und 10 Frauen eingeschlossen. 24 Patienten mit
Hiiftschmerzen und MRT-gesicherter Knochennekrose wurden in den prospektiven Teil
der Studie integriert (Durchschnittsalter 37,3 Jahre). Es wurden 23 FKN im Stadium
ARCO I und 13 im Stadium ARCO II eingeschlossen, Patienten mit einem Stadium nach
ARCO III und IV wurden ausgeschlossen. Weitere 12 Hiiften wurden als retrospektiver
Patientenstamm rekrutiert, die ein bis vier Jahre vor den beiden anderen Patientengruppen
an der gleichen Klinik mit einer Hiiftkopfanbohrung behandelt wurden (Durchschnittsalter
36,3 Jahre). Die Studie erstreckt sich iiber einen Zeitraum von 2,5 Jahren, Juli 2005 bis
Dezember 2007.

Die einzelnen Gruppen wurden nach dem Studienprotokoll klinisch und anamnestisch
untersucht, der Schmerzgrad mittels der visuellen Schmerzskala (VAS 100mm), die
korperliche Funktion mittels Harris-Hip-Score (HHS), Merle d’Aubigné Index, dem
Western Ontario McMaster Unversity Index (WOMAC), und dem SF-36 Fragebogen zum
Gesundheitszustand erfasst. Desweiteren wurden Risikofaktoren (Tabelle 1) erfragt.

Die Ausgangswerte sind im Anhang aufgefiihrt.

Die Datenerhebung erfolgte zu Beginn der Therapie, nach 3 Monaten und 12 Monaten. Es
erfolgte eine MRT Kontrolle, wie auch konventionelle Rontgenaufnahmen vor Therapie
sowie nach 3 und 12 Monaten. Der Durchschnittsbeobachtungszeitraum lag bei 12
Monaten.

Eine Schwangerschaft wurde bei Patientinnen iiber handelsiiblichen Urintest
ausgeschlossen. Eine kardiologische Voruntersuchung mit EKG-Kontrolle erfolgte vor der
Therapie mit [loprost.

Gruppeneinteilung:

1. Dloprost-Gruppe: 12 Patienten der prospektiven Studie wurden ausschlieBlich mit
Iloprost als Infusionsschema behandelt (9 Minner 3 Frauen, Durchschnittsalter 37,0 Jahre),
2. lloprost-/ Core-Gruppe: 12 Patienten wurden mit einer Kombination aus Anbohrung und

Infusion behandelt (9 Minner, 3 Frauen, Durchschnittsalter 37,7 Jahre).
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3. Core-Gruppe: 12 Hiiften wurden als retrospektiver Patientenstamm rekrutiert, die ein bis
vier Jahre vor den beiden anderen Patientengruppen an der gleichen Klinik mit einer

Hiiftkopfanbohrung behandelt wurden (8 Ménner, 4 Frauen, Durchschnittsalter 36,3 Jahre).

3.2 Therapieschema

12 Hiiften wurden als Iloprost-Gruppe mit Illoprost behandelt. Iloprost (Ilomedin ®) wurde

hierfiir in 50 ml NaCl gelost und téglich tiber Perfusor fiir ca. 6 — 7 Stunden intravends

verabreicht, fiir eine Gesamtdauer von 5 Tagen (entsprechend 8ml/h) (siehe Tabelle Nr.5).

Tag Gesamt 1h 2h - 6h 7h
1 |20ug / 50ml 5mi/h (=2ug/h)  [8ml/h (=3,2ug/h) 8ml/h
2 [30ug /50 ml 8ml/h (=4,2ug)  |8ml/h Rest
3 [30ug /50 ml 8ml/h (=4,2ug) |8ml/h Rest
4 [40ug/50ml 8ml/h (=6,4ug) (8ml/h Rest
5 [40ug/50ml 8ml/h (=6,4ug) [8ml/h Rest

Tabelle Nr. 5 : Dosierungsschema fiir Iloprost

Bei stirkeren Nebenwirkungen wurde die Applikationsgeschwindigkeit zuerst reduziert,
oder bis zur zuletzt vertragenen Dosis reduziert.

12 Patienten wurden als Iloprost-/ Core-Gruppe mit Anbohrung und Iloprost behandelt.
Die intraventse Therapie erfolgte ab dem zweiten postoperativen Tag nach dem gleichen
Schema wie der reinen Iloprost-Therapie.

Die Anbohrung, sowohl der retrospektiven wie auch der prospektiven Gruppe,
erfolgt mittels eines 10mm Hohlbohrer unter Bildwandler-Kontrolle in 2 Ebenen in
Spinalanésthesie und Seitenlage des Patienten. Nach sterilem Abwaschen und Abdecken
erfolgt das Aufsuchen des Tuberculum inominatum. Es wird eine 6-8 cm lange
Hautinzision durchgefiihrt. Nach der Priparation der Faszie erfolgt die Langsspaltung des
Musculus tensor fasciae latae und die stumpfe Priparation des Femur und Umfahren mit
Hohmannhebeln. Es erfolgt ein Vorbohren mit Kirschnerdraht unter Bildwandler Kontrolle
in 2 Ebenen in das Nekroseareal (sich Abb. Nr, 7a). Im Anschluss wird der Kirschnerdraht
mit einem 10 mm Bohrer unter erneuter Bildwandlerkontrolle in 2 Ebenen iiberbohrt (siche

Abb. Nr.7b).

20



Abb. Nr. 7a: Anbohrung mit Kirschnerdraht Abb. Nr.:7 b: 10mm Bohrer iiber vorgelegten Kirschnerdraht

Postoperativ.  wurden alle Patienten mit einer Teilbelastung von 15kg an
Unterarmgehstiitzen fiir 6 Wochen mobilisiert.

Die Einwilligung der Patienten lag in schriftlicher Form vor.

3.3 Fragebogen

Die Erhebung erfolgte vor der Therapie sowie 3 Monate und 12 Monate nach Therapie
iiber verschiedene Verfahren und Fragebodgen, die Schmerzen, Bewegungsfihigkeit und
physische sowie psychische Faktoren umfassten.

3.3.1 Visuelle Analogskala (VAS)

Die Erhebung zur Erfassung der Schmerzen des Patienten erfolgte mit der visuellen

Analogskala mit Schmerzeinschitzung zwischen 0 und 10, entsprechend 100mm.

Einstellung vom Patient und Ablesung erfolgten nach tiblicher Art (siehe Abbildung Nr.8).
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keine starkste
Schmerzen vorstellbare
Schmerzen

Abb. Nr. 8: Visuelle Analogskala

3.3.2 Western Ontario and McMaster Universities (WOMAC) Arthroseindex

Der Western Ontario and McMaster Universities (WOMAC) Arthroseindex ist ein
erprobter Patientenfragebogen zur Erfassung der Symptome und der physischen
Funktionseinschrinkungen im Alltag bei Coxarthrose und Gonarthrose (61). Das
Beantworten der 25 Fragen bendotigt nur wenige Minuten. Sechs Fragen beziehen sich auf
Schmerzen (beim Gehen, beim Treppe Gehen, bei der Nachtruhe, beim Sitzen und beim
Stehen, Medikamenten Einnahme wegen Schmerzen), zwei Fragen auf Steifigkeit (nach
dem Erwachen morgens und nach dem Ausruhen am Tag) und siebzehn Fragen beziehen
sich auf Schwierigkeiten bei alltiglichen Titigkeiten (Treppaufgehen, Treppabgehen,
Aufstehen vom Sitzen, Stehen, sich zum Boden biicken, Gehen auf ebenem Boden, Ein-
und Aussteigen aus dem Auto, Einkaufen gehen, Socken an-, ausziehen, Aufstehen aus
dem Bett, Liegen im Bett, Ein- bzw. Aussteigen in die Badwanne, Sitzen, auf die Toilette
gehen, anstrengende Hausarbeiten, leichte Hausarbeiten). Der Test kann mit einer visuellen
Analogskala mit 11 Feldern oder mit der Likert - Skala mit 5 Kategorien (kein, leicht,
mittelstark, stark, sehr stark) durchgefiihrt werden. Die Auswertung des WOMAC
Fragebogens soll mit nicht parametrischen Testverfahren erfolgen (61).In dieser Arbeit
wird die Likert - Skala verwendet. Insgesamt konnen im Bereich Schmerz maximal 24
Punkte, im Bereich Steifigkeit 8 Punkte und im Titigkeitsbereich 68 Punkte erreicht
werden. Die Maximalpunktzahl von 100 Punkten wird bei stirksten Beschwerden erreicht.
Durch die Umrechnung auf eine Maximalpunktzahl von 100 ist der Vergleich des
WOMAC Ergebnisses unabhingig von der Erhebungsmethode moglich (61). Der
WOMAC Arthroseindex gehort zu den wenigen Scores, die auf Validitit, Reliabilitdt und
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Anderungssensitivitit getestet sind und von denen Ubersetzungen in verschiedene

Sprachen existieren (16). Die Ubersetzung erfolgte nach internationalen Kriterien (61).

3.3.3 Harris Hip Score

Der Harris Hip Score ist ein auf Fragen basierender, etablierter Hiiftindex. Er wurde 1969
zur Auswertung der Ergebnisse nach Behandlung einer Acetabulumfraktur und/ oder
Hiiftdislokation durch einen Gelenkersatz nach Mold entwickelt. Er sollte zum einen alle
wichtigen Variablen in einer reproduzierbaren und objektivierbaren Form erfassen und
zum anderen auch auf verschiedene Hiifterkrankungen und Behandlungen anwendbar sein.
Dieser klinische Score erreicht maximal 100 Punkte (20).

Eine ausfiihrliche deutsche Ubersetzung ist nicht bekannt, deswegen wird eine eigene
Ubersetzung zur Bestimmung des Harris Hip Scores erstellt (siche Anhang). Bei der
Kriteriengewichtung stehen Schmerzfreiheit mit maximal 44% und Funktion mit maximal
43% im Vordergrund. ,Pain and functional capacity” sind nach Harris die beiden
wichtigsten Punkte welche auch ausschlaggebend sind fiir die Frage des chirurgischen
Eingriffs.

Nach der Einteilung von Harris (20; 45) ist das Erreichen von 90 Punkten ein exzellentes
Ergebnis, 80 ein gutes, 70 ein faires Ergebnis und unter 70 wird als Therapieversagen
gewertet.

Dieser Score ist einer der am hiufigsten verwendeten Hiiftscores. Er ist fiir verschiedene
Hiifterkrankungen (z.B. Koxarthrose, Hiiftkopfnekrose) und Behandlungsarten der Hiifte
(z.B. Gelenkersatz, Anbohrung) anwendbar (20).

3.3.4 Merle d’Aubigné

Der Merle d’Aubigné ist ein weiterer Hiiftindex, welcher zusammen mit dem Harris Hip
Score erhoben wurde und einer verkiirzten Form des HHS entspricht. Dieser besteht aus
drei Blocken (Schmerzen, Einschrinkung beim Gehen, Anziehen von Schuhen/
Striimpfen). Es kann eine Punktzahl von 3 bis 18 erreicht werden, wobei 18 Punkte einer

gesunden Hiifte entsprechen (12).
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3.3.5 SF-36 Gesundheitsbogen

Der SF-36 ist ein krankheitsiibergreifendes Messinstrument mit 36 Fragen zur Erfassung
der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit von Patienten. Er liegt in 2 Formen vor: dem
Interviewbogen und dem Selbstbeurteilungsbogen. Diese stehen jeweils als 1-Wochen-
oder 4-Wochen-Variante zur Verfiigung. Die Erhebung in vorliegender Arbeit erfolgte mit
dem SF-36 Selbstbeurteilungsbogen, Zeitfenster 4 Wochen.

Es werden 8 Dimensionen erfasst, die sich konzeptuell in die Bereiche ,korperliche

Gesundheit* und ,,psychische Gesundheit* einordnen lassen:

Korperliche Funktionsfihigkeit,

- korperliche Rollenfunktion,

- korperliche Schmerzen

- allgemeine Gesundheitswahrnehmung,

- Vitalitat,

- soziale Funktionsfahigkeit,

- emotionale Rollenfunktion und

- psychisches Wohlbefinden.
Die ersten vier bilden die physische Summenskala, die weiteren vier die psychische
Summenskala.
Die Dimension ,Korperliche Funktionsfihigkeit“ beschreibt das Ausmall der
Beeintriachtigung korperlicher Aktivititen wie Selbstversorgung, Gehen, Treppen Steigen,
Biicken, Heben und mittelschwere oder anstrengende Tétigkeiten durch den
Gesundheitszustand.
Die Dimension ,Korperliche Rollenfunktion® betrachtet das Ausmal}, in dem der
korperliche Gesundheitszustand die Arbeit oder andere tdgliche Aktivititen beeintrichtigt,
z.B. weniger schaffen als gewohnlich, Einschrinkungen in der Art der Aktivititen oder
Schwierigkeiten, bestimmte Aktivititen auszufiihren.
Das Ausmall an Schmerzen und der Einfluss der Schmerzen auf die normale Arbeit,
sowohl im Haus als auch auflerhalb des Hauses, wird durch die Dimension ,,Korperliche
Schmerzen* erfasst.
Unter ,,Allgemeine Gesundheitswahrnehmung® wird die personliche Beurteilung der
Gesundheit, einschlieBlich des aktuellen Gesundheitszustandes, der zukiinftigen

Erwartungen und der Widerstandsfihigkeit gegeniiber Erkrankungen, verstanden.
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Mit der Dimension ,,Vitalitdt zeigt sich ob sich die Person energiegeladen und voller
Schwung fiihlt oder ob sie eher miide und erschopft ist.

Die Dimension ,,Soziale Funktionsfdahigkeit* erfasst das Ausmal, in dem die korperliche
Gesundheit oder emotionale Probleme die normalen sozialen Aktivititen beeintrichtigen.
Die Dimension ,,Emotionale Rollenfunktion® beschreibt das Ausmal}, in dem emotionale
Probleme die Arbeit oder andere tigliche Aktivititen beeintrichtigen, u.a. weniger Zeit fir
Aktivitidten aufbringen, weniger schaffen und nicht so sorgfiltig wie iiblich arbeiten.

Mit der Dimension ,,Psychisches Wohlbefinden* wird die allgemeine psychische
Gesundheit, einschlieBlich Depression, Angst, emotionale und verhaltensbezogene
Kontrolle und allgemeine positive Gestimmtheit, erfasst (8)

In den einzelnen Skalen gibt es unterschiedliche Antwortmdoglichkeiten, welche sich von
einfachen ,,ja — nein“ Fragen bis zu sechs Antwortskalen variieren.

Es handelt sich um ein generelles Messinstrument und ist im Gegensatz zu anderen Tests
altersunabhéngig, nicht krankheitsbezogen oder therapieabhingig. Das Ausfiillen der 36
Fragen benotigt ca. 7 bis 15 min (8).

Nach Ubernahme der Daten von den Fragebogen in eine Excel Tabelle erfolgte die
Umkodierung und Rekalibrierung der Items. Fir 10 Items ist eine gesonderte
Umkodierung und Rekalibrierung erforderlich. Im zweiten Schritt erfolgt die Berechnung
von Skalenwerten durch Addition der Items einer Skala (Skalenrohwerte) (sieh Tabelle Nr.
6). Als dritter und letzter Schritt erfolgte die Umrechnung der Skalenrohwerte in eine 0-
100 Skala, (8).

Null stellt einen schlechten Wert, 100 einen sehr guten Wert dar.

(Tatséchlicher Rohwert — niedrigst moglicher Rohwert)

Transformierte Skala = x 100

Mogliche Spannweite der Rohwerte
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Skala Summe der endgiiltigen Itemwerte Niedrigster und Mogliche
hochst moglicher | Spannweite des
Rohwert Rohwertes

Korperliche 3a+3b+3c+3d+3e+3f+3g+3h+3i+3j |10, 30 20

Funktionsfidhigkeit

Korperliche 4a+4b+4c+4d 4,8 4

Rollenfunktion

Korperliche 7+8 2,12 10

Schmerzen

Allgemeine I1+11a+11b+11c+11d 5,25 20

Gesundheit

Vitalitét 9a+9e+9g+9i 4,24 20

Soziale 6+10 2,10 8

Funktionsfihigkeit

Emotionale 5a+5b+5c¢ 3,6 3

Rollenfunktion

Psychisches 9b+9¢+9d+9f+9h 5,30 25

Wohlbefinden

Tabelle Nr. 6: Formeln fiir die Berechnung und Transformation von Skalenwerten

3.4 Klinische Untersuchung

Alle Patienten wurden prdoperativ wie bei jeder Nachuntersuchung inspektorisch,
palpatorisch sowie funktionell hinsichtlich ihres Gangbildes, Einbeinstand, ihres
Bewegungsausmasses nach der Neutral-Nullmethode und ferner auf Durchblutung,

Motorik und Sensibilitit sowie lokale Narbenverhiltnissen hin untersucht.

3.5 MRT

Bei allen Patienten wurde ein MRT prioperativ, sowie nach 3 Monaten und 12 Monaten
durchgefiihrt. Es erfolgte ein T2 gewichtete fettsuprimierte Aufnahme mit Gadolinium als
Kontrastmittel.

Die Befundung erfolgte durch den durchfithrenden Radiologen sowie durch den

behandelnden Arzt.

3.6 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung erfolgte mit Sigma Stat fiir Windows 3.11. Die Daten wurden
mit dem One Way repeated measure analysis of variance test (RM ANOVA) auf

Signifikanz iiberpriift. Eine Verifizierung signifikant unterschiedlicher Paare im ANOVA
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erfolgte iiber den gepaarten t-Test, jedoch wurde bei p<0,001 auf eine weitere Kontrolle
verzichtet. Fiir die psychische Summenskala des SF-36 erfolgte die Einzelbestimmung
direkt mittels des gepaarten t-Tests. Ein Signifikanzwert von p<0.05 wurde fiir eine

statistische Signifikanz gefordert.
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4 Ergebnisse

4.1 Allgemeine Ergebnisse

In der Hoprost-/ Core-Gruppe zeigte sich kein Nichtansprechen auf die Therapie, in der
loprost—Gruppe bei zwei Patienten und in der Core—Gruppe bei einem Patienten.

In der Core-Gruppe zeigte sich bei zwei Patienten in dem 12 Monate—
Nachbeobachtungszeitraum ein schlechteres FErgebnis als in dem 3 Monate—
Nachbeobachtungszeitraum.

Wihrend der Iloprost-Therapie zeigten sich in den ersten zwei Tagen der Anwendung
vermehrte Schmerzen im Hiiftbereich. Des Weiteren zeigten sich bei zwei Patienten
Kopfschmerzen, bei einem Patient eine Flush-Symptomatik. Bei einem weiteren Patienten
kam es zu Angina pectoris-Beschwerden mit EKG—Veridnderungen der ST-Strecke (siehe
Tabelle Nr. 7). Diese Symptome traten wihrend der ersten dreiig Minuten der ersten
Anwendung von Iloprost auf. Die Symptome gingen alle, bis auf die Kopfschmerzen, nach
Reduktion der Applikationsgeschwindigkeit zuriick. Mit der néchsten Infusion am
darauffolgenden Tag traten die Beschwerden wieder auf, wobei diese als ,,weniger
schlimm* beschrieben wurden. Aufgrund der Besserung der Symptome wurde wieder zum
Infusionsschema zuriickgekehrt. Die Ausnahme hierbei ist der Patient mit den Angina
pectoris- Beschwerden, hier wurde keine Dosissteigerung vorgenommen, sondern die

Anfangsdosis von 20ug beibehalten.

Symptom Sofortige Besserung Fiir die Dauer der Therapie
Kopfschmerzen 2 1
Flush 1 0
Angina pectoris 1 0

Tabelle Nr. 7: Reaktionen auf Iloprost

4.2 Ergebnisse der Visuellen Analogskala

Uber den Zeitraum von 3 wie auch 12 Monaten betrachtet zeigt sich in allen 3 Gruppen (n

= 36) eine signifikante Schmerzreduktion.
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Fiir die visuelle Analogskala ergeben sich folgende Mittelwerte, Standardabweichungen,
Minimum und Maximum hinsichtlich der einzelnen Gruppen prédoperativ, nach 3 und 12

Monaten siehe Tabelle Nr. 8 und Grafik Nr. 1.

praOP 3 Monaten 12 Monaten
lloprost/Core | Mittelwert [cm] | 6,425 1,608 1,367
n=12 SD 1,004 1,159 0,979
Minimalwert 5,0 0,0 0,0
Maximalwert 8,2 3,6 3,0
Iloprost Mittelwert [cm] | 6,317 2,942 2,925
n=12 SD 1,288 1,901 1,888
Minimalwert 4.6 0,00 0,4
Maximalwert 8.6 5,8 6,0
Core Mittelwert [cm] | 6,558 2,625 3,508
n=12 SD 0,961 1,985 1,778
Minimalwert 4,8 0,2 0,6
Maximalwert 8,6 6,8 7,2

Tabelle Nr. 8: VAS

In der Iloprost- / Core—Gruppe zeigt sich hierbei die grof3te durchschnittliche Veridnderung
mit einer durchschnittlichen Anderung um 5 cm auf der VAS (p<0,001, siehe Tabelle Nr.
9). Hochste Steigerung zeigte ein Patient mit einem Einstiegswert von 6,4 cm, welcher sich
bereits nach 3 Monaten auf 0,0 cm édnderte. Auch nach 12 Monaten bestand eine komplette
Schmerzfreiheit. Die geringste Veridnderung findet sich in der Core Gruppe mit einem
Ausgangswert von 6,8cm, einem Zwischenwert von 6,8cm und einem Abschlusswert von

7,2cm.
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Grafik Nr. 1: Box Plot VAS

Die p-Werte der statistischen Auswertung der Verldufe der einzelnen Gruppen, prioperativ

zu 3 Monaten, 3 zu 12 Monaten und prédoperativ zu 12 Monaten finden sich in folgender

Tabelle Nr. 9 wieder:

Pri --3 3--12 Pra --12
lloprost/Core p<0,001* p=0,685 p<0,001*
loprost p=0,978 p<0,001+*

p<0,001*

Core p<0,001* p=0,140 p<0,001*

Tabelle Nr. 9: VAS: Unterschiede innerhalb der Gruppen, als p-Werte der statistischen Auswertung, grau hinterlegt und

mit * markiert die statistisch signifikanten Werte

Fiir den statistischen Vergleich der Gruppen untereinander ergeben sich folgende Werte.

Die signifikanten Werte sind mit ihren p-Werten in der Tabelle Nr. 10 angegeben
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Ilo/Core vs. Ilo |Ilo/Core vs. Core |Ilo vs. Core
PraOP p=0,856 p=0,229 p=0,407
Nach 3 Monaten p=0,0904 p=0,595
p=0,0272*
Nach 12 Monaten p=0,0102* p<0,001* p=0,329

Tabelle Nr. 10: VAS: Unterschiede der Gruppen untereinander nach 12 Monaten als p-Werte der statistischen
Auswertung, grau hinterlegt und mit * markiert die statistisch signifikanten Werte

Ilo/Core= kombinierte Iloprost-/ Core-Gruppe; Illo= Iloprost-Gruppe, Core= Core-Gruppe

4.3. Ergebnisse des HHS

Im Zeitverlauf iiber 3 wie auch 12 Monate betrachtet, zeigt sich in allen drei Gruppen eine
signifikante Verbesserung des HHS.

Fiir den Harris Hip Score ergeben sich folgende Mittelwerte, Standardabweichungen,
Minimum und Maximum; hinsichtlich der einzelnen Gruppen prioperativ, nach 3 und 12

Monaten siehe Tabelle Nr. 11 und Grafik Nr. 2.

praOP 3 Monate 12 Monate
Iloprost/Core | Mittelwert 58,33 87,92 88,42
n=12 SD 8,32 8,99 9,39
Minimalwert 48 69 71
Maximalwert 72 100 100
Iloprost Mittelwert 60,58 80,75 79,42
n=12 SD 9,1 11,59 11,48
Minimalwert 48 66 66
Maximalwert 72 100 96
Core Mittelwert 61,58 80,33 72,25
n=12 SD 7,95 9,90 7,94
Minimalwert 48 66 60
Maximalwert 71 98 91

Tabelle Nr. 11: HHS
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Die groBte Anderung ist in der Iloprost-/ Core-Gruppe zu finden mit einer maximalen

Verinderung von 45 Punkten. Der Anfangswert betrug 50 Punkte und steigerte sich nach 3

Monaten auf 96 und blieb nach 12 Monaten mit 95 etwa konstant.

Die geringste findet sich in der Core - Gruppe mit einem anfénglichem Wert von 66 iiber

66 zu einem Endwert von 60.
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Grafik Nr. 2 : Box Plot HHS

Die p-Werte der statistischen Auswertung der Verldufe der einzelnen Gruppen, prioperativ

zu 3 Monaten, 3 zu 12 Monaten und prioperativ zu 12 Monaten finden sich in folgender

Tabelle Nr. 12:
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Pra -3 3--12 Pra -12
Hloprost/Core <0,001°* 0,894 <0,001°*
Iloprost 0,723 <0,001*
<0,001*
Core <0,001* 0,0339* 0,00556*

Tabelle Nr. 12: HHS: Unterschiede innerhalb der Gruppen, als p-Werte der statistischen Auswertung, grau hinterlegt und

mit * markiert die statistisch signifikanten Werte

Fiir den statistischen Vergleich der Gruppen untereinander, ergeben sich folgende Werte,

die signifikanten Werte sind mit ihren p-Werten in der Tabelle Nr. 13 angegeben.

Ilo/Core vs. Ilo Ilo/Core vs. Core |Ilo vs. Core
PraOP 0,550 0,389 0,790
Nach 3 Monaten 0,0463 0,912
0,0594
Nach 12 Monaten 0,0186* <0,001* 0,0594

Tabelle Nr. 13: HHS: Unterschiede der Gruppen untereinander nach 12 Monaten, als p-Werte der statistischen
Auswertung, grau hinterlegt und mit * markiert die statistisch signifikanten Werte

Ilo/Core= kombinierte Iloprost-/ Core-Gruppe; Ilo= Iloprost-Gruppe, Core= Core-Gruppe

In der Einteilung nach Harris zeigt sich folgende Ergebnisverteilung (Tabelle Nr. 14):

Illoprost/Core Illoprost Core
HHS 90 - 100 5 41,6% |2 16,6% 1 8,3%
HHS 80 -90 5 41,6% |4 33,3% 0 0%
HHS 70 - 80 2 16,6% |4 33,3% 4 33,3%
HHS < 70 2 16,6% 73)# 58,3%
% -Werte tiber 70 100% 83,3% 41,6% (66,6%)

Tabelle Nr.14: Beurteilung der Therapie nach Harris nach 12 Monaten (20; 45)

# Von 3 Patienten wurde ein Wert von 69 erreicht

In der Iloprost-/Core-Gruppe erreichten alle Patienten Werte iiber 70, in der Iloprost-
Gruppe 10 Patienten (83,3%) und, in der Core-Gruppe 5 Patienten (41,63%) davon jedoch
3 mit einem HHS von 69.
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4.4 Ergebnisse des Merle d’Aubigné Tests

In allen drei Gruppen zeigt sich nach 3 wie auch persistierend nach 12 Monaten eine
signifikante Verbesserung.

Fir den Merle d’Aubigné ergeben sich folgende Mittelwerte, Standardabweichungen,
Minimum und Maximum; hinsichtlich der einzelnen Gruppen prioperativ, nach 3 Monaten

und 12 Monaten (siehe Tabelle Nr. 15und Grafik Nr.3).

praOP 3 Monate 12 Monate
lloprost/Core | Mittelwert 11,83 16,0 16,25
n=12 SD 1,27 1,28 1,06
Minimalwert 10 13 14
Maximalwert 14 18 18
Iloprost Mittelwert 11,75 14,5 14,75
n=12 SD 1,06 1,83 1,66
Minimalwert 10 13 13
Maximalwert 13 18 17
Core Mittelwert 11,75 14,92 13,42
n=12 SD 1,22 1,73 1,38
Minimalwert 10 12 11
Maximalwert 13 17 16

Tabelle Nr. 15 Merle d’ Aubigne

In der lloprost-Gruppe kommt es zur groflten Steigerung um 6 Punkte. Ausgangswert
hierbei war ein Wert von 11, nach 3 Monaten 14 und nach 12 Monaten ein abschlieBender
Wert von 17.

Die geringste Verdnderung aller Probanden findet sich in der Core-Gruppe. Der

Ausgangswert war 12, nach 3 Monaten 12, und nach 12 Monaten 11.
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Grafik Nr. 3: Box Plot Merle d’ Aubigné

Die p-Werte der statistischen Auswertung der Verldufe der einzelnen Gruppen, prioperativ

zu 3 Monaten, 3 zu 12 Monaten und prédoperativ zu 12 Monaten finden sich in folgender

Tabelle Nr. 16 wieder:

Pra --3 3--12 Pra -12
Hoprost/Core <0,00*1 0,434 <0,001°*
Iloprost 0,434 <0,001%*
<0,001*
Core <0,001* 0,0107 0,00473*

hinterlegt und mit * markiert die statistisch signifikanten Werte

Tabelle Nr 16: Merle d’ Aubigné: Unterschiede innerhalb der Gruppen, als p-Werte der statistischen Auswertung, grau
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Fiir den statistischen Vergleich der Gruppen untereinander, ergeben sich folgende Werte,

die signifikanten Werte sind mit ihren p-Werten in der Tabelle Nr. 17 angegeben.

Ilo/Core vs. Ilo Ilo/Core vs. Core |Ilo vs. Core
PraOP 0,885 0,885 1,0
Nach 3 Monaten 0,0632 0,472
0,0107*
Nach 12 Monaten 0,0107* <0,0001* 0,0228*

Tabelle Nr 17: Merle d’ Aubigné: Unterschiede der Gruppen untereinander nach 12 Monaten, als p-Werte der statistischen
Auswertung, grau hinterlegt und mit * markiert die statistisch signifikanten Werte

Ilo/Core= kombinierte Iloprost-/ Core-Gruppe; Ilo= Iloprost-Gruppe, Core= Core-Gruppe

4.5 Ergebnisse des WOMAC

Fiir den Beobachtungszeitraum von 3 und 12 Monaten zeigt sich in allen 3 Gruppen eine
signifikante Verbesserung der Hiiftbeweglichkeit.

Fiir den WOMAC ergeben sich folgende Mittelwerte, Standardabweichungen, Minimum
und Maximum; hinsichtlich der einzelnen Gruppen pridoperativ, nach 3 Monaten und 12

Monaten (siehe Tabelle Nr. 18 und Grafik Nr. 4).

PraOP 3 Monate 12 Monate
Iloprost/Core | Mittelwert 53,08 17,83 14,91
n=12 SD 9,7 14,17 11,97
Minimalwert 36 0 0
Maximalwert 67 48 44
Iloprost Mittelwert 52,58 28.5 29,67
n=12 SD 11,55 17,38 16,81
Minimalwert 35 1 4
Maximalwert 68 50 52
Core Mittelwert 50,58 25,5 37,0
n=12 SD 9,98 16,17 13,99
Minimalwert 38 2 5
Maximalwert 68 52 55

Tabelle Nr. 18: WOMAC
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Die grofite Einzelverdnderung findet sich in der Iloprost- / Core-Gruppe mit einer
Anderung um 57 Punkte von 67 iiber 8 nach drei Monaten auf 10 nach 12 Monaten.

Die geringste Veridnderung findet sich jeweils in der Iloprost und der Core Gruppe. In der
lloprost-Gruppe betrug der Anfangswert 49, nach drei Monaten 43, um dann nach 12

Monaten auf 52 anzusteigen.
In der Core-Gruppe betrug der Anfangswert 52, nach drei Monaten 52, und nach 12

Monaten 55.
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Grafik Nr. 4 : Box Plot WOMAC

Die p-Werte der statistischen Auswertung der Verldufe der einzelnen Gruppen, prioperativ

zu 3 Monaten, 3 zu 12 Monaten und prédoperativ zu 12 Monaten finden sich in folgender

Tabelle Nr. 19 wieder:
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Pra --3 3--12 Pra --12
Hoprost/Core <0,001* 0,595 <0,001*
Iloprost 0,831 <0,001*
<0,001*
Core <0,001* 0,0383* 0,0149*

Tabelle Nr. 19: WOMAC: Unterschiede innerhalb der Gruppen, als p-Werte der statistischen Auswertung, grau hinterlegt

und mit * markiert die statistisch signifikanten Werte

Fiir den statistischen Vergleich der Gruppen untereinander, ergeben sich folgende Werte,

die signifikanten Werte sind mit ihren p-Werten in der Tabelle Nr. 20 angegeben.

Ilo/Core vs. Ilo

Ilo/Core vs. Core

Ilo vs. Core

PraOP 0,927 0,649 0,715

Nach 3 Monaten 0,164 0,585
0,0542

Nach 12 Monaten 0,00835%* <0,001°* 0,183

Tabelle Nr. 20: WOMAC: Unterschiede der Gruppen untereinander nach 12 Monaten, als p-Werte der statistischen

Auswertung, grau hinterlegt und mit * markiert die statistisch signifikanten Werte

Ilo/Core= kombinierte Iloprost-/ Core-Gruppe; Ilo= Iloprost-Gruppe, Core= Core-Gruppe

4.6 Ergebnisse des SF-36

Die physische Summenskala zeigt fiir alle drei Gruppen signifikante bessere Werte nach 12

Monaten, in der psychischen Summenskala zeigen sich nur fiir die Core-Gruppe keine

signifikant besseren Werte.

Fiir den SF-36 ergeben sich in der physischen und psychischen Summenskala folgende

Mittelwerte, Standardabweichungen, Minimum und Maximum; hinsichtlich der einzelnen

Gruppen prédoperativ, nach 3 Monaten und 12 Monaten (siehe Tabelle Nr.21 und Grafik

Nr.5 und 6)
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Pra OP 3 Monate 12 Monate
Phy Psy Phy Psy Phy Psy
lloprost / Core | Mittelwert 28,52 58,63 73,25 78,75 183,13 |87,53
(n=12) SD (+/-) 15,37 11,86 19,34 |17,81 13,23 [6,25
Minimalwert 15,50 39,00 31,5 39,00 |49,25 |75,75
Maximalwert 61,00 80,00 97,5 94,5 96,25 |94,25
[oprost Mittelwert 27,27 57,57 61,46 |74,81 65,46 (80,63
(n=12) SD (+/-) 16,81 16,96 20,34 15,02 25,49 |11,58
Minimalwert 14,25 26,88 22775 144,38 122,775 49,92
Maximalwert 56,00 80,00 87,75 192,25 193,00 94,25
Core Mittelwert 25,47 55,33 66,90 80,24 42,777 |63,63
(n=12) SD (+/-) 12,57 15,84 2292 13,28 23,12 [19,08
Minimalwert 15,5 26,88 22775 144,38 16,75 32,5
Maximalwert |56 72,38 88,00 (93,5 82,25 94,25

Tabelle Nr. 21: Ergebnisse SF-36 Physische/Psychische Summenskala

Die groBte Anderung in der physischen Summenskala findet sich in der Iloprost- / Core-
Gruppe mit einem Ausgangswert von 18,00, dieser dnderte sich nach 3 Monaten auf 91,75
und nach 12 Monaten auf 91,50.

Die geringste Einzelveridnderung in der physischen Summenskala findet sich in der Core-
Gruppe mit einer Verschlechterung um 3,75 Punkte. Ausgangswert war 20,5, nach 3
Monaten 88,0 und nach 12 Monaten 16,75.

Die grofite Einzelverdnderung der psychischen Summenskala findet sich in der Iloprost- /
Core-Gruppe. Ausgangswert hierbei war ein Wert von 39,00, dieser steigerte sich nach 3
Monaten auf 89,50 und erreichte nach 12 Monaten einen Wert von 90,75.

In der Core-Gruppe findet sich die geringste Einzelverinderung mit einem Wert von —
19,21. Der anfingliche Wert von 51,71 stieg nach 3 Monaten auf 84,75 um dann nach 12

Monaten einen Wert von 32,5 zu erreichen.
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Grafik Nr. 6: Box Plot SF-36 Psychische Summenskala

Die p-Werte der statistischen Auswertung der Verldufe der einzelnen Gruppen, prioperativ

zu 3 Monaten, 3 zu 12 Monaten und prédoperativ zu 12 Monaten finden sich in folgender

Tabelle Nr. 22 wieder:

Pra -3 3--12 Pra -12

Phy Psy Phy Psy Phy Psy
Iloprost/Core <0,001* |<0,001* 0,206 0,175 <0,001*  |<0,001*
Iloprost <0,001* |<0,001* |0,607 0,022*  <0,001* |<0,001*
Core <0,001* |<0,001* |0,00251* | 0,02* 0,0282%* 0,188

Tabelle Nr. 22: SF-36: Unterschiede innerhalb der Gruppen, als p-Werte der statistischen Auswertung, grau hinterlegt

und mit * markiert die statistisch signifikanten Werte
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Fiir den statistischen Vergleich der Gruppen untereinander, ergeben sich folgende Werte,

die signifikanten Werte sind mit ihren p-Werten in der Tabelle Nr. 23 angegeben.

Ilo/Core vs. Ilo Ilo/Core vs. Core |Ilo vs. Core

Phy Psy Phy Psy Phy Psy
Pra OP 0,872 0,873 0,695 0,596 0,811 0,780
Nach 3 Monaten 0,132 0,595 0,415 0,725 0,485 0,375
Nach 12 Monaten |0,0251* {0,132 <0,001* |0,003* |0,0044* |0,032%*

Tabelle Nr. 23: SF-36: Unterschiede der Gruppen untereinander prioperativ, nach 3 Monaten und nach 12 Monaten, als
p-Werte der statistischen Auswertung, grau hinterlegt und mit * markiert die statistisch signifikanten Werte

Ilo/Core= kombinierte Iloprost-/ Core-Gruppe; Ilo= Iloprost-Gruppe, Core= Core-Gruppe

4.7 Ergebnisse der Klinischen Untersuchung

Es wurden keine Infektionen oder Schwellungen beobachtet. Die funktionelle
Untersuchung zeigte im Verlauf keine statistisch signifikanten Verdnderungen im Hinblick
auf das Bewegungsausmal3. Allerdings konnten bei allen Patienten (n=8), bei denen eine
schmerzhafte endgradige Flexion und Innenrotation vorlag, eine Besserung der
Symptomatik bis auf einen Fall gefunden werden. Der Einbeinstand war bei allen Patienten
zu jeder Untersuchung vorfiithrbar, ein Schmerzhinken vor Therapie (n=12) konnte bei den
Nachuntersuchungen nicht mehr festgestellt werden. Die lokalen Wund/-
Narbenverhiltnisse waren blande, Durchblutung, Motorik und Sensibilitit zu jeder

Untersuchung intakt.

Flex Ext Iro Aro Abd Add Schmerz
pra 120° 20° 25° 40° 50° 30° 8
3 120° 20° 30° 40° 50° 30° 2
12 120° 20° 30° 40° 50° 30° 2

Tabelle Nr. 24: Klinische Untersuchung
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4.8 MRT

Kernspintomographisch konnte in der kombinierten Gruppe nach 3 und 12 Monaten ein
KMO nur in 2 Fillen als geringes Restddem nachgewiesen werden. Die in 6 Fillen
nachgewiesenen ON-Herde konnten in 5 Fillen persistierend dargestellt werden, allerdings
in 3 Fillen deutlich kleiner und in einem Fall nach der 12-Monatskontrolle nicht mehr.
Eine Zunahme war in keinem Fall zu vermerken.

In der Gruppe der Iloprost-Monotherapie waren von urspriinglich 5 ON-Herden
ebenfalls alle nach 12 Monaten darstellbar, in einem Fall sogar grosser und in einem Fall
kleiner. Allerdings fiel ein zusitzlicher ON-Herd in der 12-Monatskontrolle auf, der in den
vorherigen MRT’s nicht nachgewiesen werden konnte. Insgesamt zeigte sich auch in dieser
Gruppe eine deutliche Reduktion des Knochenmarkddems, auch konnte eine weitere
Reduktion im Beobachtungszeitverlauf in einigen Féllen verzeichnet werden.

Die Core-Gruppe zeigte insbesondere in der 3-Monatskontrolle eine deutliche
Reduktion der KMO, allerdings konnten in 3 Fillen nach 12 Monaten ein KMO-Rezidiv
nachgewiesen werden. Ferner blieben in 3 Fillen die radiologischen Erscheinungsbilder
anndhernd unverdndert. In einem dieser Fille konnte nach 12 Monaten ebenfalls ein
zusitzlicher ON-Herd nachgewiesen werden, der in den vorherigen MRT’s nicht
dargestellt war. In einem Fall konnte sowohl KMO als auch ON-Herd im letzten follow-up
nicht mehr nachgewiesen werden, alle anderen ON-Herde blieben darstellbar, in 3 Fillen

jedoch deutlich kleiner.

lloprost / Core lloprost Core

prd |3 Monate |12 Monate |prd 3 Monate |12 Monate |prd |3 Monate |12 Monate
ON 6 6 5 5 5 6 5 5 7
KMO + 0 7 2 0 6 3 0 2 5
KMO ++ 6 0 0 8 0 0 6 3 3
KMO +++ 6 0 0 4 1 1 6 0 0

Tabelle Nr. 25: ON Osteonekrose, KMO + geringes, ++ miBiges, +++ starkes Odem

43



5. Diskussion:

Die FKN stellt fiir die meist im mittleren Lebensalter betroffenen Patienten eine
einschneidende und lebensbeeintriachtigende Erkrankung dar, welche nach Moglichkeit mit
der besten Therapie behandelt werden sollte.

Die derzeitige Methode der Wahl zur Versorgung von HKN ist die operative
Versorgung mittels Anbohrung. Die Theorie hinter der Anbohrung ist, dass das Odem und
die daraus vermutlich resultierende avaskuldre Nekrose durch einen intramedulldren
Druckanstieg mitverursacht wird (26). Durch die Anbohrung kann es zu einer sofortigen
Druckentlastung in diesem engen Kompartment kommen und somit der o.g. circulosus
vitiosus aus Drucksteigerung, sekundidrer Abflussstorung und daraus resultierendem
weiterem Druckanstieg unterbrochen werden. Die Anbohrung wird daher auch angesichts
einer schnellen und effektiven Schmerzbeseitigung empfohlen (10; 23; 26; 27; 42). Des
weiteren wird die mogliche Wegbereitung fiir eine Regeneration durch Revaskularisation
spekuliert (26), die sich aber nicht immer zeigt (49). Hier konnten die jiingsten Studien
beziiglich zellbasierter Therapie greifen und zusitzlich die Revaskularisation fordern (49).

Trotz der Moglichkeit eines minimal invasiven perkutanen Eingriffs bestehen
dennoch die allgemeinen Operationsrisiken wie Infektionsgefahr, die Gefahr von
iatrogenen Knorpelschdden oder die Schwichung des Hals- und Kopfbereiches aufgrund
der Anbohrung mit resultierendem erhohtem Frakturrisiko (10; 27). Ferner liegen die
Erfolgsaussichten der reinen Anbohrung, bei nur etwa 70% und Therapieversager sind
nicht selten, mit einem resultierenden Fortschreiten der Erkrankung in zumeist schwere
sekundire Arthrosen nach Einbruch der Gelenkfléche.

Eine weitere Sdule der Therapie der FKN ist die konservative Versorgung, wobei hier die
medikamentdse mittels Iloprost am erfolgsversprechendsten ist (3). Hierbei kommen die
oben genannten Eigenschaften des Medikamentes, vasodilatative, antiproliferative,
Thrombozytenaggregationshemmende und zytoprotektive Wirkung zu tragen, um so die
Durchblutung in den Kapillaren zu steigern (3).

Ziel der Studie war zu untersuchen, ob die Kombination dieser zwei bewihrten Therapien,
loprostinfusion und Anbohrung, das Outcome fiir den Patienten im Sinne eines

Synergismus deutlich verbessern konnten.
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Die angewendeten Therapien, wurden gut vertragen und zeigten nach 3 wie auch 12
Monaten signifikante klinische Verdnderungen.
Nach der Einteilung von Harris (20; 45) ist das Erreichen von 90 Punkten ein exzellentes
Ergebnis, 80 ein gutes, und 70 ein faires Ergebnis. Ein Wert unter 70 wird als
Therapieversagen gewertet. Gemessen an dieser Definition, konnten wir iiber die 12
Hiiften mittels der reinen Anbohrung einen Erfolg von nur 41,6 % erzielen, wobei jedoch
drei Hiiften einen HHS von 69 erreichten. Diese 3 Hiiften mit aufgerundetem Wert von 70
miteingeschlossen ergébe allerdings ebenfalls einen Erfolg von 66,6%.
In einer Literaturrecherche unter Einbezug von 10 Studien mit insgesamt 782 Hiiften zeigt

sich eine Gesamt-Erfolgsrate fiir die Hiiftkopfanbohrung von 68% (45).

Autor Jahr | Anzahl  der | Stadium | StadiumIl | Stadium IIT | Erfolgsrate
Hiiften (pat) 1

Aigner et al 2002 | 45 96% 56% 0% 80%
Simank et al 2001 | 94 72% 66% 77% 78%
Steinberg et al 2001 | 312 (208) 64%
Maniwa et al 2000 | 26(19) 66%
Chen et al 2000 | 25 (27) 60%
Lavernia and Sierra | 2000 | 67(42) 100% 83% 34%

Van laere et al 1998 | 51 (39) 39%
Scully et al 1998 | 98 (72) 100% 65% 21%

Torio et al 1998 | 33 (23) 70%
Powell et al 1997 | 29 (18) 66%
Mont et al 2004 | 45 80% 57% 71%

Tabelle Nr. 26: Studienzusammenfassung nach Mont et al.: modifiziert

(*) Ausschluf3 von Patienten unter Corticosteroiden

Das schlechtere Ansprechen in der Core-Gruppe und sogar Progredienz zu 3 neu
diagnostizierten ON-Herden mag durch die in diesen Fillen moglicherweise zu ungezielte
Anbohrung erklirbar sein, da die Herde zum Operationszeitpunkt nicht darstellbar waren.
Diese Theorie wird unterstiitzt durch die im Gegenzug deutlich riicklaufige
Erscheinungsbilder der ON nach gezielter Anbohrung in beiden Gruppen bei zum
Operationszeitpunkt bereits nachgewiesenem ON-Herd.

Gesondert zu betrachten sind hiervon die 2 Patienten der Core-Gruppe (Patient 2 und
Patient 7), welche nach 3 Monaten sowohl im MRT als auch in den einzelnen
durchgefiihrten Tests eine deutliche Besserung zeigten, aber im weiteren Verlauf eine
erneute Verschlechterung. Dies mag die Theorie der Entwicklung einer Osteonekrose aus
einem Knochenmarkddem erneut bekriftigen, da der anfiangliche Druck im Knochen

entlastet wurde, somit der Patient sich symptomatisch besser fiihlte, aber die Nekrose
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fortschritt. Besonders auffillig ist hierbei die psychische Summenskala des SF-36 welche
die psychische Belastung der Patienten verdeutlicht (Core-Gruppe Patient 2: 68/90/65;
Core-Gruppe Patient 7: 54/84/32).

In anbetracht der Operationsrisiken erscheint die nichtoperative Variante als
wichtige Therapieoption. Aigner et al. fiihrten einen Therapievergleich zwischen
Anbohrung und Iloprost durch. Es zeigte sich, dass die Infusionstherapie der Anbohrung
iberlegen oder zumindest gleichwertig war und in der Iloprost Gruppen eine 100%ige
Remission erzielt werden konnte (3; 13; 40).

In unserer Studie erreichten wir mit einer Iloprost-Infusion ebenfalls eine gute
Reduktion des Odems und einer beginnenden Osteonekrose, insbesondere eine Reduktion
der Symptome. Nach HHS liegt der Erfolg bei 83,3 % fiir die 12 Probanden der Iloprost-
Gruppe. Die lloprost-Therapie scheint der Anbohrung beziiglich der Schmerzreduktion und
Funktionswiederherstellung gleichwertig wenn nicht sogar iiberlegen, was aber nicht
signifikant zu belegen ist (p=0,329 nach 12 Monaten). Im Vergleich der einzelnen Gruppen
gibt es kaum einen signifikanten Unterschied des Therapieerfolges zwischen der Iloprost-
Gruppe und der reinen Anbohrung. Nur im Merle d’Aubigné und der physischen
Summenskala des SF-36 zeigen sich signifikante Unterschiede nach 12 Monaten
(p=0,0228 / p=0,0044)

In der Iloprost-Gruppe kam es zu 2 wahren Therapieversagern. Beim ersten Patienten
zeigte die Therapie keinerlei Erfolg (Iloprost-Gruppe Patient 4) beim zweiten Patienten
kam es zu einer anfinglichen Besserung mit Reduktion des Odems aber nach 12 Monaten
entwickelte sich eine ON (Iloprost-Gruppe Patient 8). Im Gegensatz dazu fiihrte die
Therapie bei einem Patienten nicht zum Erfolg, die ON blieb bestehen. Es wurde aber
dennoch einer deutliche Schmerzlinderung und Steigerung der Hiiftbeweglichkeit erreicht

(Iloprost-Gruppe Patient 2).

Die Kombinationstherapie aus Anbohrung mit Iloprost jedoch scheint der reinen
Monotherapie deutlich iiberlegen. In unserem Patientengut konnten wir anhand des HHS
eine Erfolgsquote von 100 %, in der kombinierten Therapiegruppe erreichen. Nach 3
Monaten erreicht die Kombination sogar einen signifikant besseren Erfolg in der
Schmerztherapie als die reine Iloprosttherapie (VAS: Iloprost/Core zu Iloprost nach 3
Monaten: durchschnittlich 1,68cm zu 2,94cm p=0,0272 (siehe Tabelle Nr. 10)). Fiir alle 12
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Patienten kam es innerhalb von 3 Monaten zu einer deutlichen Schmerzreduktion und
Funktionsverbesserung.

Bei Betrachtung des SF-36 konnten nahezu Werte eines gesunden Menschen erreicht
werden. Vom Herausgeber und Entwickler des SF-36 werden auch Werte der einzelnen
Subskalen des SF-36 fiir die Normbevolkerung, wie auch fiir eine Bevolkerungsgruppe mit

Gelenkrheumatismus, Arthrose und Arthritis zur Verfiigung gestellt.

KOFU |[KORO |SCHM |AGES |VITA |[SOFU |EMRO |PSYC

Norm 64,38 160,40 [52,94 |50,79 |50,37 |78,19 |81,36 |66,52
Arthrose

lloprost/Core (41,67 10,42 |37,33 24,67 |45,00 [57,29 72,22 |60,00

Iloprost 44,58 14,58 |30,00 [19,92 4292 |57,29 |75,00 |54,67

Core 36,67 10,42 30,00 (24,775 |44,58 |57,29 58,33 [58,00

Tabelle Nr. 27: Vergleich Normpopulation mit Arthrose zu kranken Patienten

KOFU |[KORO |SCHM |AGES |VITA [SOFU |EMRO |PSYC
Norm 96,61 96,89 94,60 [79,89 [71,90 |94,87 (96,89 |79,16
Toprost/Core 87,92 [91,67 |87,17 |67,33 [72,08 [94,79 [100,00 |83,67
Tloprost 70,42 |75 65,92 [50,5 [6583 83,88 |94.44 (79,33
Core 55 33,33 |5125 [31,5 [56,57 [67,71 [63,89 66,67

Tabelle Nr. 28: Vergleich Normpopulation zu behandelten Patienten

Im Vergleich der Patienten (n=12) zur Normbevolkerung (n>500) zeigt sich, dass
Patienten, welche von einer HKN betroffen sind, mehr unter ihrer Krankheit leiden als
Patienten, welche unter Arthrose, Gelenksrheumatismus oder Arthritis leiden. Dies mag
insbesondere an dem Altersunterschied und damit auch an der Einschrinkung der
personlichen Leistungsfihigkeit und korperlichen Aktivitét liegen. Bei den Probanden liegt
der Altersdurchschnitt bei 36,97 und in der Normbevolkerung der Arthrose Patienten bei
61,54.

Laut Calder et al. und Hernigou et al. handelt es sich bei einer ON um ein systemisches

Geschehen, nachdem an verschiedenen Lokalisationen im Knochen ON nachgewiesen
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werden konnten (9; 22). Die Kombination aus Anbohrung und Iloprost Gabe konnte so die
Erfolgsquote der Therapie der frithen FKN erhohen und die Zahl der Therapieversager
reduzieren. Grund hierfiir konnte eine Potenzierung der einzelnen positiven Faktoren sein:
die Druckentlastung des Odems im engen Kompartment, als auch die systemische
Steigerung der Durchblutung mittels Iloprost.

Das kernspintomographische Erscheinungsbild im Beobachtungszeitverlauf

unterstiitzt die Ergebnisse. Bei verhiltnismiBig gleichméBiger Verteilung der ON und des
KMO iiber alle drei Gruppen prioperativ, zeigte sich jedoch nach 12 Monaten in der
Toprost / Core Gruppe die deutlichste Besserung von anfinglich 6 ON und 6 starken KMO
(+++) auf 5 ON und zwei méBige KMO (++) (siehe Tabelle 25).
Zusammenfassend zeigt sich die Uberlegenheit der Kombination aus dem traditionellem
Verfahren und dem innovativem Verfahren der reinen Iloprost Therapie. Allerdings ist hier
mit der Anbohrung auch wieder das Risiko einer Fraktur gegeben (10; 27), wie auch das
Benutzen von Gehstiitzen mit Teilbelastung fiir einige Wochen, was den Alltag des
Patienten deutlich einschrinkt (3). Trotz der genannten Vorteile kann ferner nicht jeder
Patient mit Iloprost aufgrund von Grunderkrankungen, Unvertriglichkeit und
Ausschliissen im Anwendungsbereich behandelt werden.

In unserem Patientengut konnten wir folgende Nebenwirkungen in den ersten 30
Minuten der Infusionstherapie beobachteten: Kopfschmerzen bei 2 Patienten und Flush-
Symptomatik sowie Angina pectoris Beschwerden mit EKG-Veridnderungen (ST-Hebung)
bei je einem Patienten. Diese Symptome klangen bei Dosisreduzierung deutlich ab.
Lediglich bei einem Patienten bestanden Kopfschmerzen fiir die Dauer der
Infusionstherapie. Die von uns verwendete Dosis richtete sich nach Protokollen aus bereits
durchgefiihrten Studien, welche positive Resultate zeigten (3; 13). Es zeigt sich das bei
richtiger Anwendung und Uberwachung die Nebenwirkungen gering und somit fiir den

Patienten gut vertréglich sind.

Einschrinkend fiir die Aussage unserer Studie ist die relativ geringe Probandenzahl
wie auch der geringe Beobachtungszeitraum von 12 Monaten. Dennoch zeigen die
Ergebnisse einen deutlichen Trend zugunsten der Kombinationstherapie auf.
Langzeitverldufe bleiben abzuwarten.

Die angewandten Fragebogen sind etabliert in der klinischen Studienroutine und stellen in

ihrer Kombination eine gute Aussagekraft dar.
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6. Zusammenfassung

In dieser Studie wurde erstmalig die Monotherapie der reinen Anbohrung und der reinen
lloprost-Infusionstherapie einer Kombinationstherapie von Anbohrung und Iloprost-
Infusion in der Therapie der frithen FKN gegeniibergestellt.

Die Erfolgsquoten waren 83,3% fiir die Infusions-Monotherapie, 41,6% fiir die
reine Anbohrung und 100% fiir die Kombinationstherapie. Die Kombinationstherapie
zeigte keinen Therapieversager im Gegensatz zu zwei Therapieversagern in den
Monotherapie-Gruppen. Die Unterschiede zwischen der Kombinationsgruppe und der
reinen Anbohrungsgruppe wie auch der Monotherapie mit Iloprost waren fiir alle
untersuchten Werte und Scores statistisch signifikant.

Unser Ergebnis zeigt, dass eine Kombinationstherapie aus Anbohrung und Iloprost
gute bis sehr gute Ergebnisse zeigt, das Risiko des Therapieversagens und des Riickfalls
reduziert und damit der reinen Anbohrung und Infusions-Monotherapie deutlich iiberlegen

scheint.
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10.Anhang
10.1. Fragebogen

SF-36 TM BEFRAGUNG ZUM GESUNDHEITSZUSTAND

Mit diesem Fragebogen werden Sie gebeten, lhren Gesundheitszustand
einzuschatzen. Diese Angaben machen es uns mdoglich, ein genaues Bild von
Ihrem Befinden, sowie Ihre Fahigkeit Ihren Ublichen Aktivitdten nachzugehen, zu
erhalten.

Bitte beantworten Sie alle Fragen, auch wenn sie sich zu wiederholen scheinen.
Wenn Sie sich einer Antwort nicht sicher sind, antworten Sie bitte so gut Sie
kénnen.

Diese Angaben werden vertraulich behandelt und haben keinen Einfluss auf lhre
Behandlung.

Niemand auBerhalb der Studie erhalt Einsicht.

1.) Wie wiirden Sie lhren allgemeinen Gesundheitszustand beschreiben?

[1 Ausgezeichnet [1 Sehrgut [ Gut
[1 Zufriedenstellend [ Schlecht

2.) Wie wiirden Sie lhren allgemeinen Gesundheitszustand jetzt im
Vergleich zu vor vier Wochen beschreiben?

[ Jetzt viel besser als vor vier Wochen

[] Jetzt etwas besser als vor vier Wochen

[1 Ungeféhr genau so wie vor vier Wochen
[ Jetzt etwas schlechter als vor vier Wochen

[] Jetzt viel schlechter als vor vier Wochen
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3. Die folgenden Punkte beziehen sich auf Aktivitaten, denen Sie im

Laufe eines normalen Tages nachgehen wiirden.

Schréankt lhr Gesundheitszustand sie bei der Ausiibung dieser

Aktivitaten ein? Wenn ja, in welchem MaBe?

Aktivitat

Ja, stark
eingeschrankt

Ja, ein wenig
eingeschrankt

Nein, Uberhaupt nicht
eingeschrankt

Intensive Aktivitaten wie Laufen,
schwere Gegenstéande

heben, Teilnahme an anstrengenden
Sportarten

Weniger intensive Aktivitaten wie einen
Tisch verriicken, Staubsaugen oder Golf
spielen.

Lebensmitteleinkdufe heben oder tragen

MehrereTreppenabséatze hoch steigen

Einen Treppenabsatz hoch steigen

Biicken, knien oder beugen

Mehr als 1,5 km gehen

Mehrere hundert Meter weit gehen

Einhundert Meter weit gehen

Selbst ein Bad nehmen und sich selbst
ankleiden

4.) Hatten Sie wahrend der vergangenen vier Wochen bei lhrer Arbeit

oder anderen Ublichen taglichen Aktivitaten eines der folgenden Probleme
auf Grund lhres kérperlichen Gesundheitszustands?

JA Nein

L] [1 Reduzierung der Zeit die Sie bei der Arbeit oder mit anderen
Aktivitaten verbracht haben

[] [1 Weniger erreicht, als Sie mdchten
L] [1 Einschrankungen bei der Art der Arbeit oder anderen Aktivitaten
L] [1 Schwierigkeiten bei der Durchfiihrung der Arbeit oder anderer

Aktivitaten
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5.) Hatten Sie wahrend der vergangenen vier Wochen auf Grund von
emotionalen Problemen (wie z.B. Depression oder Angstgefihlen)
eines der folgenden Probleme mit lhrer Arbeit
oder anderen regelmaBigen Aktivitaten?

Ja Nein

[] [1 Reduzierung der Zeit, die Sie bei der Arbeit oder mit anderen
Aktivitaten verbracht haben

[ [1 Weniger erreicht, als Sie mdchten

L] [1 Die Arbeit oder andere Aktivitdten weniger sorgféltig als

gewdhnlich durchgefihrt

6.) In welchem AusmaB haben lhr kérperlicher Gesundheitszustand bzw.
lhre emotionalen Probleme wahrend der vergangenen vier Wochen

lhre (blichen sozialen Kontakte mit Familie, Freunden, Nachbarn oder
Gruppen beeintrachtigt?

[0 Uberhaupt nicht [] Etwas L1 MaBig [] Recht stark
[ Sehr stark

7.) Wie stark waren lhre kérperlichen Schmerzen wahrend der
vergangenen vier Wochen?

[0 Uberhaupt nicht [] Etwas [] MaBig [ Stark
[0 Recht stark [0 AuBerst stark
8.) In welchem MaBe haben Schmerzen wéahrend der vergangenen vier

Wochen lhre normale Arbeit (sowohl einschlieBlich lhrer beruflichen
Arbeit als auch der Hausarbeit) beeintrachtigt?

[0 Uberhaupt nicht [ Etwas [1 MaBig [1 Recht stark
[1 Sehr stark
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9.) Diese Fragen beziehen sich darauf, wie Sie sich wahrend der
vergangenen vier Wochen gefiihlt haben und wie es lhnen ergangen
ist. Beantworten Sie bitte jede Frage mit derjenigen Antwort, die am
ehesten beschreibt, wie Sie sich gefiihlt haben.
Wie oft wahrend der vergangenen vier Wochen:
Frage Standig | Meistens | Ziemlich | Manchmal | Abund | Uberhaupt

oft an nicht

Fihlten Sie sich voller
Schwung?

Waren Sie nervos?

Waren Sie so
niedergeschlagen,

dass Sie nichts aufheitern
konnte?

Waren Sie ruhig und
gelassen?

Hatten Sie eine Menge
Energie?

Haben Sie sich je entmutigt
und bedriickt gefihit?

Haben Sie sich ausgelaugt
| gefahlt?

Waren Sie gliicklich?

Waren Sie mide?

10.)

[l
[l

In welchem AusmaB (zeitlich) haben lhr kérperlicher
Gesundheitszustand bzw. Ihre emotionalen. Probleme lhre
gesellschaftlichen Aktivitaten, wie Besuch bei Freunden, Verwandten
usw., wahrend der vergangenen vier Wochen beeintrachtigt?

Standig [1 meistens 1  manchmal [] abundan

Uberhaupt nicht

11.) Inwieweit ist jede der folgenden Aussagen fiir Sie richtiq oder falsch?

Aussage mit Haupt- WeiB Hauptsé&chlich Mit Sicher-
Sicherheit sédchlich nicht nicht heit nicht
zutreffend zutreffend zutreffend zutreffend

Mir scheint, dass ich eher als
andere Leute krank werde

auch

Ich bin so gesund wie andere

Ich rechne damit, dass sich
mein Gesundheitszustand
verschlechtert

Mein Gesundheitszustand ist
Ausgezeichnet
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WOMAC-BEFRAGUNG

1.) Wie viel Schmerzen spiiren Sie beim Gehen auf einer ebenen Flache?

Nie

Gelegentlich

Manchmal

Oft

Immer

2.) Wie viel Schmerzen bereitet es Ihnen, Treppen hinunter zu gehen?

Nie Gelegentlich Manchmal Oft Immer
3.) Wie viel Schmerzen spiiren Sie nachts im Bett?

Nie Gelegentlich Manchmal Oft Immer
4.) Wie viel Schmerzen spiren Sie beim Sitzen oder Liegen?

Nie Gelegentlich Manchmal Oft Immer
5.) Wie viel Schmerzen spiiren Sie beim aufrechten Stehen?

Nie Gelegentlich Manchmal Oft Immer
6.) Wieoft haben Sie wahrend der vergangenen vier Wochen

Medikamente fiir die Hifte einnehmen miiBen?
Nie Gelegentlich Manchmal Oft Immer
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Die folgenden Fragen beziehen sich auf den Steifheitsgrad (nicht Schmerzen),
die Sie in Inrem Hifte wahrend der vergangenen vier Wochen empfunden haben.

(Steifheit wird als Bewegungseinschrankung und Bewegungsverlangsamung des

Gelenks definiert)
Wie schwerwiegend ist Ihre Steifheit nach:

7.) dem ersten Aufwachen am Morgen?

Keine Gering MaBig Stark

Sehr stark

8.) dem Sitzen, Liegen oder Ruhen spater am Tag?

Keine Gering MaBig Stark

Sehr stark
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Die folgenden Fragen beziehen sich auf Ihre kérperliche Funktionsfahigkeit
(Ihre Fahigkeit, umher zu gehen und sich selbst zu versorgen).
Geben Sie bitte flr jede Aktivitat die Schwierigkeiten an, die Sie wegen lhrer
Hufte wahrend der vergangenen vier Wochen empfunden haben.

Welche Schwierigkeiten
haben Sie:

Keine

Geringe

MaBige

Starke

Sehr starke

Beim Treppen hinunter gehen

Beim Treppensteigen

Beim Aufstehen vom Sitzen

Beim Stehen

Beim Biicken zum FuBboden

Beim Gehen auf einer ebenen
Flache

Beim Ein- und Aussteigen
aus dem Auto

Beim Einkaufen

Beim Socken Anziehen

Beim Aufstehen aus dem Bett

Beim Socken Ausziehen

Beim Liegen im Bett

Beim Ein- und Aussteigen in
die und aus
der Badewanne

Beim Sitzen

Beim Aufstehen von der
Toilette

bei schwerer Hausarbeit

bei leichter Hausarbeit
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Harris-Hip-
Score

HHS/ Merle d’ Aubigné-Befragung

Merle-
d'Aubigné

44
40

30
30

20
10

Kein Schmerz

Leichter Schmerz, normale Aktivitat
Leichter Schmerz beim Gehen, kein
Ruheschmerz

Tolerabler Schmerz

Erheblicher Schmerz, der Aktivitat stark
einschrankt

Erheblicher Schmerz bei Nacht

Starker und permanenter Schmerz

6
5

4
3

—

0
11
8

[N e N \VIé) BN

Keine Einschrankung beim Gehen

Keine Gehhilfe (Stock), kein Hinken

Gehhilfe (Stock) fir langeres Gehen, leichtes
Hinken

Permanente Gehhilfe (Stock)

Permanente Gehhilfe (2 Stécke)
Permanente Gehhilfe (2 Kriicken/Wagen)
Gehen nicht méglich

(6) ey}

=N wWwh

—
—

O O1 00

Kein Hinken

Leichtes Hinken

Erhebliches Hinken

Starkes Hinken oder Gehunféhigkeit

—
—

Gehstrecke nicht begrenzt

Gehstrecke von mehr als 1,6 km mdglich
Gehstrecke von mehr als 800 m méglich
Gehstrecke auf eigene Wohnung beschrankt
Gehstrecke auf Bett zu Stuhl beschrankt

IO DN O10

\)

—

Treppensteigen ohne Hilfsmittel méglich
Treppensteigen mit Hilfe des Gelanders
moglich

Treppensteigen stufenweise oder mit anderer
Methode moglich

Treppensteigen nicht méglich

()]

Sitzen auf jedem Stuhl fir etwa 1 Stunde
maoglich

Sitzen auf hohem Stuhl fir etwa 30 min
maoglich

15 min(tiges Sitzen nicht méglich

[oNe R e N

Einstieg/Ausstieg PKW schmerzfrei mdglich
Einstieg/Ausstieg PKW mit Schmerzen mdglich
Einstieg in PKW nicht méglich
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Erreichen der Zehen/Fusspflege ohne

13 Probleme
Erreichen der Zehen/Fusspflege mit
12 Schwierigkeiten, aber moglich 6
Erreichen des Fussriickens (Sprunggelenkes)
8 maoglich 5
7 Anziehen von Socken/Schuh ohne Probleme 4
Anziehen von Socken/Schuh mit
6 Schwierigkeiten, aber moglich 3
Erreichen des Schienbeines mit
4 Schwierigkeiten, aber moglich 2
0 Abwinkeln der Hifte nicht méglich 1
Harris Hip Merle
Score d'Aubigné
Gesamt: Gesamt:
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10.2 Patientendaten

Therapie _ NLAlter ARCO
llo + core 1 39
llo + core 2 40
llo + core 3 43
llo + core 4 40
llo + core 5 36
llo + core 6 39
llo + core 7 38
llo + core 8 33
llo + core 9 34
llo + core 10 35
llo + core 11 39
llo + core 12 36
Mw 37,67
lloprost 1 35
lloprost 2 39
lloprost 3 40
lloprost 4 32
lloprost 5 43
lloprost 6 36
lloprost 7 37
lloprost 8 39
lloprost 9 35
lloprost 10 33
lloprost 11 37
lloprost 12 38
Mw 37,00
core 1 33
core 2 38
core 3 40
core 4 41
core 5 32
core 6 37
core 7 38
core 8 36
core 9 35
core 10 32
core 11 35
core 12 38
Mw 36,25

—_ N = N = =2 N = = N = -

= NN = = ada N)= =t a N =

—_ N = = N = = PN ==

MRT pra

KMO++, ON
KMO+++
KMO+++,0N
KMO++
KMO++, ON
KMO+++, ON
KMO++
KMO+++
KMO+++, ON
KMO+++
KMO++, ON
KMO++

KMO+++
KMO++, ON
KMO++
KMO+++, ON
KMO+++
KMO+++, ON
KMO++
KMO++
KMO++
KMO++, ON
KMO++, ON
KMO++

KMO++
KMO++
KMO+++, ON
KMO+++, ON
KMO+++, ON
KMO++
KMO++
KMO+++, ON
KMO++
KMO++
KMO+++, ON
KMO+++

MRT post 3
KMO+, ON
KMO+
KMO+,0ON
KMO+, ON
KMO+, ON
KMO+, ON
ON

KMO+
KMO+
KMO+, ON
KMO+++, ON
KMO+, ON
KMO+

ON
KMO+, ON
KMO+
KMO++
KMO+, ON

KMO++, ON
KMO++, ON

ON

ON
KMO+

MRT post 12
ON

ON

KMO+, ON

KMO+, ON

ON

KMO+
KMO+, ON

KMO+++, ON
KMO+, ON
ON

ON
ON

KMO++, ON
KMO+, ON
ON
KMO++, ON
KMO++, ON

KMO+, ON
KMO+

KMO+, ON
KMO+
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VAS pra VAS post 3  VAS post 12

5,80
6,20
6,80
5,00
5,20
7,00
6,40
7,20
8,20
7,60
6,50
5,20

7,40
8,60
6,40
6,00
5,20
8,00
4,80
4,60
6,40
6,60
6,90
4,90

6,60
6,00
8,60
6,80
7,00
4,80
5,60
6,60
5,80
7,20
7,20
6,50

1,20
1,00
2,00
0,00
0,60
2,40
0,00
2,20
3,60
1,00
2,20
3,10

3,00
4,40
2,00
5,80
0,40
6,00
0,00
4,00
1,40
2,20
3,20
2,90

6,80
2,20
4,00
4,80
4,40
0,20
1,00
0,80
1,40
1,20
1,90
2,80

1,00
0,60
2,40
0,00
0,40
2,00
0,00
1,80
3,00
1,20
2,00
2,00

3,20
5,00
2,20
6,00
0,40
5,20
0,40
4,20
1,20
1,40
2,90
3,00

7,20
4,60
3,80
5,00
4,20
0,60
4,40
1,40
2,00
2,60
2,90
3,40

HHS pra

69,00
59,00
51,00
70,00
72,00
51,00
60,00
54,00
48,00
50,00
55,00
61,00

50,00
48,00
66,00
69,00
72,00
51,00
70,00
72,00
54,00
54,00
63,00
58,00

66,00
70,00
48,00
51,00
54,00
70,00
69,00
57,00
71,00
60,00
59,00
64,00

HHS post 3 HHS post 12

88,00
92,00
78,00
100,00
95,00
85,00
98,00
82,00
69,00
96,00
87,00
85,00

71,00
66,00
91,00
69,00
96,00
69,00
100,00
78,00
86,00
72,00
82,00
89,00

66,00
92,00
70,00
69,00
71,00
98,00
88,00
82,00
85,00
84,00
81,00
78,00

88,00
95,00
72,00
100,00
95,00
88,00
98,00
82,00
71,00
95,00
88,00
89,00

71,00
60,00
88,00
66,00
96,00
72,00
96,00
72,00
86,00
78,00
84,00
84,00

60,00
78,00
69,00
66,00
71,00
91,00
69,00
69,00
78,00
66,00
68,00
72,00
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M dA. pra

13,00
12,00
11,00
14,00
14,00
11,00
12,00
11,00
10,00
11,00
12,00
11,00

11,00
10,00
12,00
13,00
13,00
11,00
13,00
13,00
11,00
11,00
12,00
11,00

12,00
13,00
10,00
10,00
11,00
13,00
13,00
11,00
13,00
11,00
13,00
11,00

M d'A. post 3 M d A post 12

16,00
16,00
15,00
18,00
17,00
16,00
17,00
15,00
13,00
17,00
16,00
16,00

13,00
13,00
16,00
13,00
17,00
13,00
18,00
13,00
16,00
13,00
15,00
14,00

12,00
17,00
13,00
13,00
13,00
17,00
16,00
15,00
16,00
15,00
16,00
16,00

16,00
17,00
16,00
18,00
17,00
16,00
17,00
15,00
14,00
16,00
17,00
16,00

13,00
13,00
15,00
13,00
17,00
14,00
17,00
13,00
15,00
14,00
16,00
17,00

11,00
14,00
13,00
13,00
13,00
16,00
13,00
13,00
15,00
12,00
13,00
13,00

WOMAC pra WOMAC 3

49,00
53,00
61,00
43,00
36,00
47,00
43,00
60,00
64,00
67,00
61,00
53,00

68,00
68,00
50,00
49,00
37,00
61,00
38,00
35,00
59,00
56,00
61,00
49,00

52,00
38,00
68,00
63,00
64,00
38,00
50,00
45,00
42,00
52,00
50,00
45,00

18,00
12,00
31,00
0,00
4,00
19,00
1,00
23,00
48,00
8,00
19,00
31,00

46,00
52,00
12,00
43,00

4,00
50,00

1,00
24,00
20,00
35,00
24,00
31,00

52,00
11,00
38,00
44,00
49,00

2,00
13,00
21,00
17,00
21,00
17,00
21,00

WOMAC 12

18,00
8,00
24,00
0,00
4,00
17,00
1,00
17,00
44,00
10,00
19,00
17,00

45,00
51,00
16,00
52,00

4,00
44,00

4,00
35,00
22,00
25,00
36,00
22,00

55,00
25,00
36,00
44,00
49,00

5,00
50,00
38,00
23,00
47,00
36,00
36,00
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SF-36 Phy pri SF-36 Phy 3 SF-36 Phy 12

61,00
24,00
22,75
56,00
39,75
19,00
26,50
22,75
15,50
18,00
19,25
17,75
28,52

15,50
18,00
22,75
15,50
56,00
17,50
56,00
51,75
19,00
15,50
14,25
25,50
27,27

15,50
22,75
18,00
17,75
21,75
56,00
20,50
25,67
46,75
20,50
22,75
17,75

75,50
77,75
50,25
86,25
97,50
77,75
81,50
87,75
31,50
91,75
50,25
78,50
73,85

54,75
53,00
87,75
22,75
79,00
32,75
81,50
56,00
77,75
54,75
57,25
80,25
61,46

22,75
88,00
49,25
29,25
59,25
81,50
88,00
80,25
59,75
88,00
79,00
77,75

87,75
86,75
69,00
88,75
96,25
90,50
89,00
94,25
49,25
91,50
74,00
85,25
83,52

73,50
26,50
93,00
22,75
84,00
64,25
81,00
73,50
90,50
73,50
76,50
26,50
65,46

22,75
33,00
30,50
30,50
61,00
82,25
16,75
42,25
71,00
16,75
33,00
73,50

SF-36 Psy pré SF-36Psy 3 SF-36 Psy 12

66,42
59,58
52,17
80,00
78,00
58,13
52,50
60,75
46,71
39,00
52,17
58,13

58,50
26,88
60,75
28,75
78,75
45,96
80,00
72,38
58,13
58,50
61,63
59,42
57,47

28,75
68,00
26,88
59,13
46,13
70,67
51,71
59,42
72,38
51,71
60,75
59,13

39,00
71,67
79,75
94,50
93,25
90,75
89,00
86,50
47,25
89,50
79,75
87,63

70,25
68,13
86,50
44,38
92,25
53,46
91,00
79,50
90,75
70,25
70,25
82,25
74,91

44,38
90,25
68,13
75,88
79,00
93,50
84,75
82,25
80,75
84,75
91,00
90,75

92,00
88,50
75,75
94,25
92,00
90,75
91,75
87,50
81,88
90,75
75,75
90,75

82,13
78,13
87,50
49,92
94,25
74,54
93,00
76,25
90,75
82,13
82,13
78,13
80,74

49,92
65,29
78,13
68,13
72,67
94,25
32,50
48,75
75,25
32,50
65,29
82,13
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