Technische Universitat Miinchen m

TUM School of Medicine and Health

Einfluss von Meniskusnahten auf die
Knorpelbeschaffenheit von Kniegelenken am

Schweinemodell

Ferdinand Konstantin Henke

Vollstandiger Abdruck der von der TUM School of Medicine and Health der
Technischen Universitat Minchen zur Erlangung eines Doktors der Medizin

(Dr. med.) genehmigten Dissertation.

Vorsitz: Prof. Dr. Susanne Kossatz

Priufer der Dissertation:

1. apl. Prof. Dr. Stephan Vogt
2. apl. Prof. Dr. Rainer Burgkart

Die Dissertation wurde am 30.05.2023 bei der Technischen Universitat Miinchen

eingereicht und durch die TUM School of Medicine and Health am 07.02.2024 angenommen.









Inhalt

I o1 1= ) 18] o PSP PRPPRPP 5
1.1 DIE MEINISKENN ...ttt ettt e e h e e et e e e et e e s e e e e et e e e e e s 5
1.2 Der GelENKKNOIPEL ....vviiiiii i e e e e e e e e e e s et e e e e e e s e s antreaaeaeas 9
1.3 ATERTOSE .ottt e e 10

2 Material UNd METNOTEN .......oiiiiieiii et 13
2.1 Der REIDEPIUFSIANG .......ocii ettt e e e e e e et e e e e e e et e e e e e e e e e nntaeeeaaens 13
2.2 Versuchstiere Und Praparation...........c.ueeeiiiiiiiiiiiiie ettt s et e e e e arre e e e 16
2.3 V=TS o) a KT U] o] o= o T PP P PRSP U PP PPPPPPTP 18
2.4 RS T=1 111 o OSSR RRPTIN 19
2.5 AUSWEITUNGSMETNOTEN ...t e et 22

2.5.1 Tuschefarbemethode nach MeacChim ..........ccceiiiiiiiiiiiiei e 22
2.5.2  HISTOIOGIE ..ttt e s 23

T (o 1= o] g T RSP PR 27

3.1 MakroskopiSChe ErgehNISSE .........eviiiiiiiiiiiii et 27
I 70 I A (o] g1 o] 1o [ (0T o] o= PP PPPPPR TP 27
312 KONrONGIUPPE [1 ...ttt e ettt e e e nneees 28
3.1.3  MeniskeKtOmIE-GrUPPE. .......uuuieiieeiiiit ettt e e e e e e et e e e e e e e snnnees 30
3.1.4 Interventionsgruppe | (Ultrabraid Suture, Firma Smith&Nephew®) .............cccccveeeeerinnnee. 32
3.1.5 Interventionsgruppe Il (Fiberwire Suture, FA ArthreX®)..........ccooiiuiiiiiiieiiiiiiiiiieee e 34
3.1.6 Interventionsgruppe Il (PDS Suture, FA EthiCON®)...........coeviieiiiiiiiiiiieeeeeeiiieeee e 36

3.2 HiStOlOgISChe ErgEhNISSE ... ..vviiiiiiiieie e 38
I T N (o] a1 0] 1o | {0To] o= APPSO OUPPPPPRRP 40
3.2.2 KONLrONGIUPPE [1 ...t e et e e e e es 42
3.2.3  MeniskeKtOmIE-GrUPPE. ........ueieiieeiiieiti ettt e e et e e e e e et e e e e e e e e e sanneees 44
3.2.4 Interventionsgruppe | (Ultrabraid Suture, FA Smith&Nephew®)...........ccccoevvvviiieeeeeniinnene, 46
3.2.5 Interventionsgruppe Il (Fiberwire Suture, FA ArthreX®)..........coooiiuiiiieieeiiiniiiieeeee e 48
3.2.6 Interventionsgruppe Il (PDS Suture, FA EthICON®)........cceviiiiiiiiiiiieiiieee e 50

N B 11 (U 11T o PSSP PUPR 52
4.1 [T g aT1e= (o] o 1T o PO OO P PP PPPPPP 52
4.2 EFQEIDNISSE ...ttt e e e e e e eeaaens 56
4.3 ZUSAMMENTASSUNG ..eeeiiiieiiieiete e e ettt e e e e e s ettt e e e e e e e st b aeeeaeesse bbb areeaeeesaassasseeeaeesaassstbaseeaeesssnsrenes 58

[T LN V=T =TTl o SO PP PP PPRPP PP 59



1 Einleitung

Lange Zeit wurde davon ausgegangen, dass es sich bei den Menisken des menschlichen
Kniegelenks um funktionslose Rudimente eines Muskels handle. Erst in der Mitte des 20.
Jahrhunderts konnte diese Hypothese durch Nitter und Fairbank widerlegt werden (Nitter
1946, Fairbank 1948). Durch Fairbanks radiologische Untersuchungen konnte nachgewiesen
werden, dass das Fehlen eines Meniskus nach Meniskektomie zu einem vorzeitigen
Verschleild des Gelenkknorpels und zu dem Auftreten von Arthrose fihren kann. Menisken
schitzen das Kniegelenk, indem sie St6Re absorbieren, das gestreckte Kniegelenk gegen
Translation und Rotation stabilisieren und die Auflageflache des Femurs auf der Tibia
vergroBern, um die auf das Tibiaplateau wirkende Last zu verteilen. Zusatzlich unterstitzt er
die Befeuchtung des Gelenkknorpels durch Synovialflissigkeit (Mac 1950, Kurosawa,
Fukubayashi et al. 1980). Die funktionelle Bedeutung der Menisken konnte auch in spateren
Jahren bestatigt werden. So zeigt sich das Risiko einer Arthroseentwicklung 20 Jahre nach
Meniskusresektion signifikant erhéht (Roos, Lauren et al. 1998). Das Ausmafld der
arthrotischen Veranderungen korreliert dabei mit der Menge an reseziertem Meniskusgewebe
(Englund and Lohmander 2004). Aus diesem Grund wird heute versucht, den Meniskus nach
Verletzungen moglichst zu erhalten (Beaufils and Pujol 2017) und mithilfe einer Naht die

Heilung zu ermdglichen.

Bislang standen hauptsdchlich  Langzeit-Ergebnisse nach  Meniskusnaht
(Tengrootenhuysen, Meermans et al. 2011, Nepple, Dunn et al. 2012) und die maximale
Belastbarkeit unterschiedlicher Nahtmaterialien und Nahttechniken im Fokus von Studien
(Barber, Herbert et al. 2009, Aros, Pedroza et al. 2010, Brucker, Favre et al. 2010, Herbort,
Siam et al. 2010); eine Evaluation von Schéaden, die mdglicherweise durch die Faden selbst
hervorgerufen werden, gibt es bis dato nicht. Daher soll diese Arbeit einen Beitrag zu diesem

Thema leisten.

1.1 Die Menisken

Das menschliche Kniegelenk ist ein Dreh-Scharnier-Gelenk und besteht aus Patella, Femur
und Tibia. In Beugung wird es durch die im Gelenk verlaufenden Kreuzbander stabilisiert. Sie
dienen dazu, Schiebebewegungen nach dorsal und ventral zu verhindern. In Streckung sorgen
das mediale und das laterale Seitenband fur Stabilitat. Das laterale Kollateralband lauft
extrakapsular vom Epicondylus lateralis zum Caput fibulae, das mediale Kollateralband vom
Epicondylus medialis zur Facies medialis. Es zieht dabei im Gegensatz zum &ul3eren
Seitenband durch die Gelenkkapsel und ist mit dem medialen Meniskus verwachsen. Lateraler

und medialer Meniskus befinden sich zwischen den Gelenkflachen des Ober- und
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Unterschenkelknochens. Die beiden Menisken unterscheiden sich in Ladnge und Breite: Der
auRRere Meniskus ist etwa 26-29 mm breit und 32-36 mm lang, der innere misst in der Breite
etwa 27 mm und in der Lange circa 41-45 mm (Shaffer, Kennedy et al. 2000, McDermott,
Sharifi et al. 2004). Im Vergleich zum medialen weist der laterale Meniskus dabei eine gro3ere
Variabilitat an Dicke, Form und Gré3e auf (Greis, Bardana et al. 2002). AuRerdem hat er mehr
Bewegungsspielraum und bedeckt eine groRere Flache auf dem Tibiaplateau (Clark and
Ogden 1983).

Insbesondere aufgrund der radiologischen Erkenntnisse von Fairbank (Fairbank 1948),
der ein signifikant erhohtes Arthroserisiko bei Patienten nach totaler Meniskektomie
nachweisen konnte, wurde die Bedeutung des Meniskus fiir die Integritéat des Kniegelenks
erkannt. Diese Erkenntnis wurde im Verlauf mehrfach in klinischen Langzeitstudien bestatigt
(Lynch, Henning et al. 1983, Sommerlath, Lysholm et al. 1991).

Ohne die beiden C-formigen Faserknorpelscheiben wéare die Kontaktflache zwischen
den korrespondierenden Femurkondylen und den darunterliegenden tibialen Gelenkflachen
deutlich kleiner. Daraus wirde eine sehr hohe Belastung auf einer sehr kleinen Flache
resultieren, die das Kniegelenk destabilisieren und auf Dauer schadigen wirde. Durch ihre
Keilform gleichen die Menisken die Konvexitat der beiden Kondylen gegentber dem relativ
flachen Plateau der Tibia aus. Sie bedecken in Streckung etwa 60% der Kontaktflache
zwischen Femur und Tibia und tragen bereits mehr als 50% der auf das Kniegelenk wirkenden
Kraft (Fukubayashi and Kurosawa 1980). In Beugung erh6hen sich sowohl Kontaktflache als
auch Belastung erheblich (Walker and Hajek 1972). Verkleinert sich nun nach kompletter
Meniskektomie die Kontaktflaiche zwischen Femur und Tibia, so steigt die auf das Kniegelenk

wirkende Kraft um das Zwei- bis Dreifache (Kurosawa, Fukubayashi et al. 1980).

Eine weitere Funktion der Menisken ist die Verteilung der Synovialfliissigkeit. Diese
wird von der Membrana synovialis gebildet. Die Keilform und die relativ lose Befestigung am
Tibiaplateau ermdglichen es den Menisken bei Belastung nach aufl3en zu gleiten. So verteilen
sie die Synovia auf den Gelenkflachen. Durch die so erfolgende Befeuchtung wird die Reibung

verringert und der hyaline Gelenkknorpel tber Diffusion ernahrt (Mac 1950).

Verankert sind die Menisken durch das Lig. collaterale mediale, das Lig. transversum
genus, die Vorder- und Hinterhornwurzeln auf dem Unterschenkelknochen und mindestens
eines der beiden Meniskofemoralb&nder (Humphrey- und Wrisbergband) (siehe Abbildung 1).
Bei etwa 50% der Menschen sind dabei sowohl Humphrey- als auch Wrisbergband angelegt

(Kusayama, Harner et al. 1994).

An ihrer dicksten Stelle, der auRen gelegenen Basis, sind die Menisken mit der
Gelenkkapsel verwachsen. Von dort sprieBen auch Blutgefalle und Nerven ein. Die

Blutversorgung, die zum groRten Teil durch Aste der Arteria poplitea gewahrleistet wird
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Abb. 1: Anatomie der Menisken. Blick auf das rechte Tibiaplateau (modifiziert nach Makris et al., 2011)

(Benedetto, Glotzer et al. 1985), reicht jedoch nur bis in die auRersten 10-25% des Meniskus
hinein (Arnoczky and Warren 1982). Dementsprechend wird der Meniskus nach Cooper in drei
Zonen eingeteilt: Die vaskularisierte rote Zone auf3en (Cooper 1), die avaskularisierte weil3e

Zone innen (Cooper 3) und die rot-weiRe Mischzone in der Mitte (Cooper 2).

Der menschliche Meniskus besteht zu 72% aus Wasser, von den lbrigen 28% machen etwa
drei Viertel Kollagenfasern aus (Herwig, Egner et al. 1984). In der roten Zone bestehen
mindestens 80% der Kollagenfasern aus Kollagen Typ I. In geringen Anteilen ist dort auch
Kollagen Typ I, IlI, 1V, VI und XVIII zu finden. In der wei3en Zone zeigt sich dagegen ein
anderes Verhéltnis der Fasertypen: Hier ist mit 60% Kollagen Typ 1l vorherrschend, wahrend
Kollagen Typ | die ubrigen 40% ausmacht (Cheung 1987). Die restlichen Bestandteile des
Meniskusgewebes werden durch Glycosaminoglycane, Adhasionsglykoproteine, Zellen, DNA
und Elastin gebildet (Herwig, Egner et al. 1984). Die genaue Zusammensetzung der einzelnen
Komponenten ist abhangig von Alter, Verletzungen oder entzundlichen Vorgadngen im
Kniegelenk (McDevitt and Webber 1990, Sweigart and Athanasiou 2001).

Beim Betrachten des Meniskusgewebes ist die starke Quervernetzung der einzelnen
Kollagenfasern auffallig, da sie deutlich ausgepragter ist als bei anderen Gewebearten wie
Sehnen, Knochen oder der Haut (Eyre and Wu 1983). Die meisten Kollagenfasern verlaufen

vom Vorderhorn zum Hinterhorn. Diese longitudinale Anordnung entspricht der
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Hauptbelastungsrichtung (Bullough, Munuera et al. 1970, Aspden, Yarker et al. 1985). Da der
Meniskus bei Belastung des Kniegelenkes nach auf3en gleitet, jedoch an Vorder- und
Hinterhorn am Knochen befestigt ist, andert sich dabei der Kraftvektor von radial nach
longitudinal (Shrive, O'Connor et al. 1978).

Meniskusverletzungen sind die am haufigsten behandelten Kniegelenkverletzungen
(Garrett, Swiontkowski et al. 2006, Kim, Bosque et al. 2011). Ihnen liegt bei jungen Patienten
meist ein traumatisches Ereignis beim Sport (hauptsachlich Ski, Football, Basketball, Ful3ball)
zugrunde. Die Betroffenen beschreiben den Unfallhergang typischerweise als passives
Verdrehen des gebeugten Knies, einhergehend mit plétzlich auftretenden starken Schmerzen
(Daniel, Daniels et al. 1982). Bei alteren Patienten sind dagegen meist degenerative Vorgange
ohne konkretes Trauma urséachlich, die sich durch Anschwellen des Kniegelenkes,
Druckschmerz tber dem Gelenkspalt und mechanisches Blockieren bemerkbar machen
(Englund, Guermazi et al. 2008). Die Risse, die dabei im Meniskus entstehen, kann man
unterschiedlich Kklassifizieren — zum einen nach der Lokalisation anhand der Cooper-Zonen,
zum anderen nach ihrem Verlauf (radial, longitudinal, horizontal/komplex, transvers) (Terzidis,
Christodoulou et al. 2006).

Therapeutisch kann das betroffene Stick Meniskus entweder reseziert oder mit
Fadenmaterial wieder befestigt werden. Da das Fehlen von Meniskusgewebe laut diverser
Studien die Entwicklung von Arthrose wie bereits beschrieben beginstigt (Fairbank 1948,
Bonneux and Vandekerckhove 2002, McDermott and Amis 2006), wird heute die
Meniskusnaht bevorzugt, wenn dadurch eine Heilung zu erwarten ist (Beaufils and Pujol 2017).
Wie King bereits im Jahr 1936 gezeigt hat, so wiesen spater auch zahlreiche weitere Autoren
nach, dass zur Regeneration des Meniskusgewebes das Vorhandensein einer Blutversorgung
notwendig ist (King 1990, Huang, Lin et al. 1991, King and Vallee 1991). Arnoczky beschreibt,
dass Risse im auf3eren Bereich aufgrund der Vaskularisierung des Gewebes in dieser Region
das hochste Heilungspotential aufweisen (Arnoczky and Warren 1982). Allerdings finden sich
ebenfalls Studien, die eine mégliche Heilung auch in nicht-durchbluteten Arealen postulieren
(Rubman, Noyes et al. 1998, Hennerbichler, Moutos et al. 2007, Kalliakmanis, Zourntos et al.
2008). Wahrend man die Meniskusrisse friher offen versorgte (Shelbourne and Dersam
2004), stehen heute unterschiedliche arthroskopische Techniken (Stein, Mehling et al. 2010)
mit unterschiedlichen Reparaturmaterialien und -systemen zur Verflgung. Je nach
Lokalisation und Komplexitat des Risses kdnnen Meniskusverletzungen All-Inside, Outside-In,
Inside-Out oder offen versorgt werden. Aufgrund des erhohten Risikos einer Verletzung der
neurovaskularen Strukturen (A. und V. Poplitea, N. Saphenus und N. Peroneus) (Keine
Angabe von Autoren 1986) wurde die Inside-Out-Technik leicht modifiziert und somit die All-
Inside-Technik geschaffen, bei welcher die Meniskusnaht mit speziellen Instrumentarien direkt

im Kniegelenk erfolgt; dies im Gegensatz zur Inside-Out-Technik, bei der der Faden zum
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Verknoten nach auf3en gefuihrt wird. Die All-Inside-Technik wird heutzutage am haufigsten
durchgefuhrt und gilt als die Standardtechnik (Haas, Schepsis et al. 2005). Die Outside-In-
Technik eignet sich besonders fir Risse im anterioren Bereich des Meniskus (Rodeo and
Warren 1996); bei dorsaler gelegenen Verletzungen sind die anderen Techniken wegen einer
schlechteren Heilungstendenz zu bevorzugen (van Trommel, Simonian et al. 1998). Der
funktionelle Outcome der unterschiedlichen Techniken scheint insgesamt vergleichbar zu sein
(Elmallah, Jones et al. 2019).

Auch wenn man heute weil3, dass eine Naht gegeniber der Entfernung von
Meniskusgewebe zu bevorzugen ist, ist diese nicht bei jedem Riss durchzuflihren. Besonders
in der avaskularen Zone gelegene, degenerative Schédden haben eine schlechtere
Heilungstendenz. Es kann davon ausgegangen werden, dass dies auf die fehlende
Blutversorgung und somit fehlende Versorgung mit Nahrstoffen und Sauerstoff (Akeson, Woo
et al. 1973) sowie fur die Gewebeheilung notwendigen Zellen (Stammzellen, Lymphozyten,
Neutrophile und Makrophagen) (Akeson, Woo et al. 1973, Arnoczky, Rubin et al. 1979)
zurlckzufuhren ist. In diesen Féallen sollte eine partielle Meniskektomie erfolgen und die Gefahr
des erhohten Arthroserisikos in Kauf genommen werden (Makris, Hadidi et al. 2011).

Im Bereich des meniscus tissue engineering gibt es verschiedene innovative Strategien
zum Einsatz synthetischer Ersatzmenisken, autologer/allogener Zellen, adulter oder
embryonaler Stammzellen und biochemischer Stimulanzien. Beim Einsatz von synthetischen
Implantaten unterscheidet man zwischen porésen, resorbierbaren Materialien, die die
korpereigene Gewebsregeneration stimulieren sollen, und nicht-resorbierbaren Implantaten,
die die Funktion des Meniskus dauerhaft (ilbernehmen sollen (Vrancken, Buma et al. 2013).
Bislang konnten sich entsprechende Behandlungsansatze klinisch jedoch noch nicht
durchsetzen und es bedarf noch weiterer Forschung und randomisierter Langzeitstudien, um
die komplexen Strukturen und Eigenschaften des Meniskus zufriedenstellend nachzuahmen
(Li and Rong 2013). So konnte bis heute kein vollwertiger und den Anspriichen gerechter
Ersatz gefunden werden (Starke, Kopf et al. 2017, Chen, Guo et al. 2018) .

1.2 Der Gelenkknorpel

Die korrespondierenden Gelenkflachen von Tibia und Femur sind, wie bei jedem anderen
Gelenk, von hyalinem Knorpel Uberzogen, welcher hauptsachlich aus Wasser (68-85%), einer
Extrazellularmatrix und einem geringen Anteil an Zellen, den Chondrozyten besteht. Diese
machen nur etwa 10% des Knorpelgewichts (Cohen, Foster et al. 1998) und 5%-10% des
Knorpelvolumens aus (Bruckner and van der Rest 1994). Trotz ihres geringen Anteils sind die

Knorpelzellen fur die Produktion der extrazellularen Bestandteile und teilweise auch fur die
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Reparatur des Knorpelgewebes zustandig (Bruckner and van der Rest 1994, Buckwalter,
Mankin et al. 2005). Aufgrund des Fehlens von Blut- und LymphgefaRen (Buckwalter and
Mankin 1998) werden Chondrozyten durch Diffusion und zyklische Kompression mit
Nahrstoffen und Sauerstoff versorgt (Quinn, Hunziker et al. 2005). Die Extrazellularmatrix
besteht Grof3teils aus einem Gerist aus Typ ll-Kollagenfasern und dem Proteoglykan
Aggrecan. Einen geringeren Anteil machen Hyaluron, Biglycan, Decorin und das Cartilage
Oligomeric Protein (COMP) aus (Mow, Ratcliffe et al. 1992, Knobloch, Madhavan et al. 2008).

Die Kollagen-Proteoglykan-Matrix zeigt einen Aufbau in unterschiedlichen Zonen
(Clarke 1971, Broom 1986). Die oberflachlich liegende Tangentialzone nimmt etwa 10% der
Hohe des Knorpels ein. Sie besitzt eine sehr hohe Zugbelastbarkeit, die auf den hohen Anteil
an Kollagenfasern und deren Anordnung parallel zur Knorpeloberflache zurtickzufiihren ist.
Darunter schlieBt sich die deutlich breitere Ubergangszone an. Hier verlaufen die Fasern
isotropisch, bis sie schlieRlich in der &hnlich breiten Radidrzone radiér auslaufen und in der
darunterliegenden Mineralisationszone verankert sind (Aspden and Hukins 1989). Durch
seine spezielle Architektur und Zusammensetzung verhindert der hyaline Knorpel trotz seiner
nur geringen Dicke von wenigen Millimetern eine vorzeitige Abnutzung des Gelenks, indem er
die Reibung reduziert und punktuelle Belastungsspitzen auf eine breite Flache verteilt (Broom
and Marra 1985).

1.3 Arthrose

Sobald die Chondrozyten die Synthese und den Abbau der einzelnen Komponenten
(Kollagenfasern, Aggrecan, Hyaluron, Biglycan, Decorin und das Cartilage Oligomeric Protein)
der Extrazellularmatrix nicht mehr im Gleichgewicht halten kénnen, kommt es zur Arthrose.
Unter Arthrose versteht man eine primar nicht entziindliche Gelenkserkrankung, die durch
progrediente Degeneration mit Zerstérung des Gelenkknorpels und Beeintréachtigung der
subchondralen Region sowie angrenzender Strukturen wie Muskeln, Kapseln und Bandern
gekennzeichnet ist. Geschlechterunabhangig korreliert eine deutliche Zunahme der
Lebenszeitpravalenz der Arthrose mit steigendem Alter, so dass das Alter als

Hauptrisikofaktor fur die Entwicklung der Arthrose gesehen werden kann (Loeser 2010).

In den Vereinigten Staaten von Amerika ist die Arthrose die haufigste Krankheit des
muskuloskelettalen Systems (Centers for Disease and Prevention 2010). Die fast 27 Millionen
Arthrose-Félle kosten das amerikanische Gesundheitssystem jahrlich etwa 185,5 Milliarden
US-Dollar (Kotlarz, Gunnarsson et al. 2009). Hochrechnungen sehen voraus, dass die Zahl
der Erwachsenen mit Arthrose in Amerika bis ins Jahr 2030 auf 67 Millionen ansteigen wird
(Hootman and Helmick 2006). Haufig manifestiert sich die Arthrose zwischen dem 50. und 60.

10



Lebensjahr. Wahrend in jungen Jahren das ménnliche Geschlecht haufiger betroffen ist, leiden
ab dem 55. Lebensjahr Frauen haufiger und starker an arthrotischen Verdnderungen
(Rauchle, Cemerka et al. 2012). Von den groRen Gelenken ist das Kniegelenk am haufigsten
betroffen. Das Lebenszeitrisiko an einer symptomatischen Gonarthrose zu erkranken betragt
laut Murphy et al. etwa 45% (Murphy, Schwartz et al. 2008).

Das Vorliegen einer Gonarthrose kann radiologisch, symptomatisch und klinisch
definiert werden. Das Nativrontgen ist der Goldstandard bei der Bildgebung von Arthrosen.
Das Kniegelenk wird in zwei Ebenen (a.-p. und lateral im Stehen) auf das Vorliegen von
Arthrosezeichen Uberprift. Radiologische Zeichen eines GelenkverschleiRes sind
Osteophyten, Gelenkspaltverschmélerung, subchondrale Sklerosierung und spéater
Gerdlizysten (Kellgren and Lawrence 1957). Gelenkknorpel und Menisken lassen sich jedoch
magnetresonanztomographisch besser darstellen

Eine symptomatische Arthrose liegt vor, wenn neben dem radiologischen Nachweis
zusatzlich Symptome wie Schmerz oder Morgensteifigkeit vorliegen. Allerdings macht nur
etwa die Halfte der im Rontgenbild aufgefallenen Arthrosen auch wirklich Beschwerden
(Hannan, Felson et al. 2000). Fur die klinische Evaluation einer Arthrose werden nur
Informationen aus korperlicher Untersuchung und Patientenanamnese herangezogen.
Typische Symptome einer beginnenden Arthrose konnen u.a. Anlaufschmerz,
Gelenkschwellung und Beeintrdchtigung bei Alltagsaktivitaten wie Treppensteigen oder
Gehen sein. Im Verlauf zeigt sich das Fortschreiten der Erkrankung in Dauerschmerzen, die
auch nachts bestehen. Typischerweise wechseln sich dabei schmerzarme und schmerzreiche
Episoden ab (Michael, Schluter-Brust et al. 2010). Bis heute steht leider keine kurative
Therapie der Arthrose zur Verfiigung, daher versucht man durch nicht-operative MaRnahmen
Beschwerden zu lindern, Lebensqualitdt zu steigern und ein Voranschreiten der Erkrankung
zu verhindern. Diese MalRnahmen beinhalten Krankengymnastik und physikalische Therapie,
Gewichtsreduktion und Ernahrungsumstellung, sowie pharmakologische Interventionen wie
den Einsatz von oralen Analgetika und die intraartikulare Injektion von Kortikosteoiden (Van
Manen, Nace et al. 2012). Wenn konservative Behandlungsmethoden die
Funktionseinschrankungen und Schmerzen einer fortgeschrittenen Gonarthrose nicht mehr
suffizient behandeln, ist die Knietotalendoprothese (Knie-TEP) eine effektive chirurgische
Intervention zur Linderung der Beschwerden. Die Knie-TEP ist eine der haufigsten
Operationen Uberhaupt (Carr, Robertsson et al. 2012) und wurde in Deutschland im Jahr 2015
173.304-mal durchgefihrt (DESTATIS — Statistisches Bundesamt). Trotz insgesamt guter
Ergebnisse sind bis zu 20% der Patienten mit dem Outcome einer Knie-TEP unzufrieden
(Bourne, Chesworth et al. 2010, Dunbar, Richardson et al. 2013).
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Man kann zwischen priméren und sekundaren Arthroseformen unterscheiden. Bei
primaren oder auch idiopathischen Arthrosen kann die Ursache der Erkrankung in der Regel
nicht klar zugeordnet werden. Daher wird nach heutigem Stand der Wissenschaft von einer
multifaktoriellen Genese ausgegangen. Hierbei spielen vermutlich genetische und ethnische

Faktoren, Genderaspekte (Felson 2006) sowie Umweltfaktoren eine Rolle (Peyron 1988).

Bei der sekundaren Form der Arthrose sind die verursachenden Faktoren bekannt. Zu diesen
zahlen beim Kniegelenk vor allem mechanische Einflussfaktoren wie Ubergewicht, eine
ungerade Beinachse, wiederholte unphysiologische Belastung wie beispielsweise High-
Impact-Sportarten, Fliesenlegen oder Fallschirmspringen und Verletzungen. Bei einem normal
konfigurierten, gestreckten Bein verlauft der Hauptvektor der auf das Knie wirkenden Kraft ca.
4-8 mm medial von der Mitte des Kniegelenks (Shelburne, Torry et al. 2006). Bei einer
varischen Beinachsenabweichung von 4-6° Varus erhoht sich die Belastung auf das mediale
Kompartiment um bis zu 20% (Tetsworth and Paley 1994). Fehlerhafte Lastenverteilungen
konnen zu strukturellen Knorpelveranderungen fiihren und somit Beginn und Verlauf der
Arthrose beschleunigen (Roos 2005). Alltagsbewegungen kann das Gelenk bei gerader
Beinachse ein Leben lang ausfiihren, ohne davon beeintrachtig zu werden. Wird das Mal3 der
normalen Belastungen jedoch Uberschritten, kdnnen Knorpel und subchondraler Knochen
direkt geschadigt werden (Buckwalter, Martin et al. 2006). Mit erhdhter Achsenabweichung
steigt die Belastung des betroffenen Gelenkkompartimentes des Kniegelenkes stark an,
sodass das Arthroserisiko steigt. Da bis dato keine kurativen Mdéglichkeiten zur Behandlung
von Arthrose zu Verfligung stehen, sollte das Hauptaugenmerk in diesem Zusammenhang auf
die Primarpravention gelegt werden, um ein Auftreten von arthrotischen Veranderungen von

vornherein zu verhindern.

Die Funktion der Menisken fir die Integritat des Kniegelenks wurde bereits oben (S. 5
ff) ausfuhrlich beschreiben. Kommt es aufgrund einer Meniskusschadigung oder der
kompletten Meniskus-Entfernung zu einer negativen Veranderung der Gelenkmechanik, steigt
das Risiko der Entstehung der Gonarthrose (Englund and Lohmander 2004). Aus diesem
Grund gilt es verletzte Menisken soweit mdglich zu erhalten und allenfalls mit einer Naht zu
versorgen. Unklar ist in diesem Zusammenhang jedoch, ob das im Gelenk verbleibende
Fadenmaterial die Integritat des Knorpels bedroht und langfristig mit Schaden zu rechnen ist.
Die Vermutung, dass ein unphysiologischer Fremdkorper im Gelenk durchaus einen negativen
Einfluss auf die Integritat des Gelenks und insbesondere des Gelenkknorpels haben kénnte,
ist naheliegend. Auch ist zu analysieren, ob gewisse Nahtmaterialien eine hdhere Gefahr fur
Knorpelschaden bergen und somit die frihzeitige Entwicklung von Arthrose weiter

begunstigen. Mit der Beantwortung dieser Fragen beschéftigt sich diese Arbeit.
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2

2.1

Material und Methoden

Der Reibeprifstand

Um den Einfluss der verschiedenen Faden auf die Knorpeloberflache des Oberschenkels zu

testen, wurde in Kooperation mit der Abteilung fir Biomechanik der Fakultat fir

Maschinenwesen der Technischen Universitat Minchen (TUM) ein Reibeprifstand entwickelt.

Folgende Kriterien mussten bei der Entwicklung des Prifstands berticksichtigt werden:

Antrieb durch Motor mit Zyklenzahler

Reproduzierbare Krafteinstellung

Definierter Weg

Einstellbare Amplitude

Dokumentationseinheit fur Kraft (N), Weg (cm), Drehzahl (Hz) und Zyklen

Abb. 2: Der Reibeprifstand
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Durch seine einfache Bedienung, die wartungsfreie Handhabung sowie seine
Korrosionsbestandigkeit und die stabile Fixierung biologischer Proben erweist sich der
Reibeprufstand als optimal fir biomechanische medizinische Versuche. Angetrieben wird der
Reibeprufstand durch einen Elektromotor (A). Die Amplitude des Reibewegs lasst sich Uber
eine Exzentergeometrie (B) einstellen. Die Kraft, mit der zwei zu untersuchende Proben
aufeinandergepresst werden, wird Uber eine Vorspannschraube (C) mit integriertem
Kraftmesser bestimmt und auf der Digitalanzeige als IST-Kraft abgelesen (D). Die
Geschwindigkeit, mit der ein Reibezyklus ablauft, wird durch einen Soll-Drehzahlmesser (E)
modifiziert und abgelesen. Wenn das Gerat eingeschalten ist (F) lasst sich der Reibevorgang
mit der Freigabe-Taste (G) starten und stoppen; der Reibepriifstand stellt die Arbeit ein, sobald
der beliebig einstellbare Zyklenzahler (H) auf O heruntergezahlt hat. Fur Notfalle gibt es die
Taste ,NOT-AUS", die die Stromzufuhr sofort unterbindet (I).

Auf einem Probenteller, der fest auf der Unterlage angebracht ist, lasst sich die zu
untersuchende Probe fixieren. Dies geschieht mithilfe dreier Metallblécke, die auf den
Probenteller festgeschraubt werden kdénnen, wobei die Probe durch die beiden seitlichen
Blocke Uber den dritten Block gespannt wird. Die jeweils innen gelegenen Seiten der beiden
auRReren Blocke sind mit einer Kerbe versehen, die ein Verrutschen des Meniskus wahrend
der Versuchsdurchfiihrung verhindern. Dadurch, dass der Probenteller mit zahlreichen
Lochern versehen ist, lassen sich die Schrauben der Metallblécke und somit die Position der

Abb. 3: Probenteller mit Meniskuspraparat
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Probe beliebig justieren. Die nicht verwendeten Locher wurden mit handelsiiblichem Plastilin

versiegelt.

Da die Versuche in flissigem Milieu durchgefiihrt werden sollten, wurde am Rand des
Probentellers ein 2,5 cm hoher Kunststoffring aufgesetzt und mit Silikon abgedichtet; daraufhin
wurde Natrium Chlorid auf den Probenteller gegeben, bis die darauf fixierte Probe vollkommen
bedeckt war. Uber dem Probenteller befindet sich ein Metallschlitten, der sich bei Betéatigung
der Freigabetaste nach anterior und posterior bewegt. Die Strecke, die er dabei zuriicklegt,

entspricht der doppelten zuvor eingestellten Amplitude. Ein Reibezyklus ist abgeschlossen,

“f
w I

Abb. 4: Fixierung vor Start der Versuchsdurchfiihrung mit gendhtem Meniskuspraparat

sobald die Probe sich einmal die gesamte Strecke nach vorne und wieder zuriickbewegt hat.
An der Unterseite des Schlittens befinden sich ebenfalls Bohrldcher, in die ein Metallzylinder
eingeschraubt werden kann. Eine Probe, die in den Zylinder eingepasst wird, kann somit bei
Inbetriebnahme des Reibeprifstands direkt tGber die darunter liegende zweite Probe bewegt
werden. Mithilfe eines Metallstifts, der durch ein Loch auf der Unterseite des Zylinders
eingefiihrt wird, kann die Probe nach Ende des Versuchs problemlos nach vorne aus dem

Zylinder geldst werden.
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2.2 Versuchstiere und Praparation

Fur die Durchfihrung der Versuche wurden 30 porkine Kniegelenke unmittelbar nach
Schlachtung bei -21 °C tiefgefroren und aufbewahrt. Es handelte sich bei den Tieren um 17
weibliche und 13 méannliche Jungschweine von zwischen sechs und sieben Monaten, deren
Gewicht 80,5 £ 8,5 kg betrug. Die Gelenke bestanden aus komplettem Femur, Tibia, Fibula,
intakter Gelenkkapsel und Resten der Unter- und Oberschenkelmuskulatur. Randomisiert

wurden hintere Extremitaten der rechten und der linken Seite verwendet.

Die Proben wurden zwolf Stunden vor Versuchsdurchfihrung aus der Kuihlung
genommen und tauten bei einer Raumtemperatur von 20 °C auf. AnschlieBend wurden
Muskulatur, Gelenkkapsel und Seitenbander entfernt. Danach erfolgte die Durchtrennung der
vorderen und hinteren Kreuzbander. Hierbei wurde darauf geachtet, dass die beiden
beteiligten Gelenkflachen nicht beschadigt wurden. Makroskopische Schaden auf den
Oberflachen von Tibiaplateau, Femurkondylen oder den Menisken stellten ein
Ausschlusskriterium fur die durchgefiihrte Studie dar.

An der lateralen Kondyle wurde mit Hilfe eines Single Use OATS (Osteochondral
Autograft Transfer System) der Firma Arthrex an der flachsten Stelle der Gelenkflache ein
Knochen-Knorpel-Zylinder eines Durchmessers von 1,0 cm entnommen, der eine Tiefe von

2,0 cm aufwies.

Abb. 5: Femurkondylen mit herausgestanztem OATS-Zylinder
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Fur die Versuchsgruppen wurden die lateralen Menisken ausgewahlt, da sie etwas grof3er als
die medialen Menisken sind und sich aufgrund ihrer langlicheren Form besser fiur die Fixation
auf dem Probenteller eigneten. Diese wurden dann mit dem Skalpell an ihrer Basis komplett
von der Tibia abgetrennt. Um eine waagerechte Oberflache des Meniskus nach Anbringen auf
dem Probenteller zu gewahrleisten, wurde an der Unterseite des Meniskus Gewebe entfernt.
Die Schnittebene an der Unterseite wurde so gewahlt, dass die Menisken statt der

ursprunglichen Keilform eine mdéglichst parallele Unter- und Oberseite bekamen:

OATS-Zylinder

Meniskus
Meniskus

Schnittebene

Abb. 6: Schnittebene
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2.3 Versuchsgruppen

Da in dieser Arbeit der Einfluss verschiedener Nahtmaterialien auf die Knorpeloberflache
getestet werden soll, wurden drei unterschiedliche Faden mit zwei verschiedenen
Kontrollgruppen verglichen. Pro Testgruppe wurden jeweils drei Versuche mit der
Versuchsdauer von einer Stunde und drei Versuche mit einer Versuchsdauer von sechs

Stunden durchgeflhrt.

Gruppe | (Kontrollgruppe I)

Knochen-Knorpel-Zylinder ohne Versuchsdurchfihrung

Gruppe Il (Kontrollgruppe I1)

Knochen-Knorpel-Zylinder auf nativem Meniskus ohne Naht

Gruppe Il (Meniskektomie-Gruppe)

Knochen-Knorpel-Zylinder auf nativem Knorpel des Tibiaplateaus, nach kompletter Entfernung

des Meniskusgewebes

Gruppe IV (Interventionsgruppe |, No. 2.0 Ultrabraid Suture, FA Smith&Nephew®)

Knochen-Knorpel-Zylinder auf Meniskusnaht mit Fast Fix 2.0

Gruppe V (Interventionsgruppe Il, No. 2.0 Fiberwire Suture, FA Arthrex®)

Knochen-Knorpel-Zylinder auf Meniskusnaht mit Fiberwire 2.0

Gruppe VI (Interventionsgruppe Ill, No. 2.0 PDS Suture, FA Ethicon®)

Knochen-Knorpel-Zylinder auf Meniskusnaht mit PDS 2.0
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Bei Kontrollgruppe | wurde lediglich ein OATS-Zylinder aus der lateralen Femurkondyle
entnommen, ohne einen Versuch im Reibeprifstand durchzuflhren. Die zweite Kontrollgruppe
solite die Verhdltnisse im intakten Kniegelenk simulieren, daher erfolgte die
Versuchsdurchfuhrung mit einem Meniskus ohne Naht. Mit der dritten Gruppe sollte in
Analogie zu einem meniskektomierten Kniegelenk getestet werden, welchen Einfluss das
Reiben eines OATS-Zylinders auf die Knorpeloberflache des Tibiaplateaus hat. In einer
Interventionsgruppe wurde als resorbierbarer Faden der 2.0 PDS-Faden der Firma Ethicon®
getestet. Als nicht-resorbierbare Faden wurden der 2.0 Ultrabraid-Faden der Firma
Smith&Nephew® und der 2.0 Fiberwire-Faden der Firma Arthrex® untersucht. Jede der
Versuchsgruppen beinhaltete bei gleicher Frequenz je drei Versuche a 3600 Zyklen (1h) und
drei Versuche a 21600 Zyklen (6h).

2.4  Setting

Die praparierten Menisken der Interventionsgruppen wurden jeweils mit einer 0,5 cm langen
horizontalen und einer ebenso langen vertikalen Naht versehen. Die Fadenenden wurden
aul3erhalb des belasteten Bereichs, an der Seite der Meniskusbasis, geknotet. Im Versuch
dienten die gendhten Menisken als Unterlageflache, Uber die der OATS-Zylinder zyklisch
bewegt wurde.

Abb. 7: Meniskuspraparat mit Horizontal- und Vertikalnaht
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Die Knochen-Knorpel-Zylinder, deren Durchmesser urspriinglich 1,0 cm betrug, wurden an der
vom Knorpel abgewandten Seite (Spongiosa) mit dem Skalpell so prapariert, dass sie in eine
Metallfassung mit dem Durchmesser 0,9 cm pressfit eingepasst werden konnten. Bei dieser
Methode wird bei dem OATS-Zylinder bewusst ein gréRerer Durchmesser als bei der Fassung
gewahlt, sodass durch hohe Reibung der Verbindungskomponenten eine stabile Fixierung des
Knorpel-Knochen-Zylinders gewéhrleistet ist. Die Fassung ist an ihrer Unterseite mit einem
Gewinde versehen, sodass sie in den beweglichen Schlitten des Reibepriufstands

eingeschraubt werden kann.

Abb. 7: Beweglicher Schlitten des Reibeprufstands mit OATS-Zylinder

Das genadhte Meniskuspréaparat wird unter dem fixierten OATS-Zylinder auf dem Probenteller
mithilfe der drei Metallklétzchen, zehn Muttern und sechs Schrauben so befestigt, dass ein

Verrutschen wahrend des Reibevorgangs nicht mdglich ist.

Abb. 9: Auf dem Probenteller fixiertes Meniskuspraparat
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Bei Versuchsstart wird der Schlitten so abgesenkt, dass die Knorpeloberflache genau
auf den Nahten zum Liegen kommt und bei Reibebewegung so lUber den Meniskus gleitet,
dass seine Rander nicht dartber hinausfahren. Die Prflast, mit der beide Gleitpartner belastet
werden, wurde mit maximal 33 N festgelegt. Da es sich bei den korrespondierenden Flachen
um biologisches Material handelt, unterlag die Last wahrend des Reibevorgangs
Schwankungen zwischen 15 und 33 N. Der Maximalwert von 33 N wurde wie folgt errechnet:
Das Jungschwein hatte zum Zeitpunkt der Schlachtung etwa eine Masse von 80 kg,
entsprechend einer Last von 800 N. Da die Gewichtskraft des Tieres auf vier Beinen getragen
wird, wurde in der vorliegenden Studie vorausgesetzt, dass sich die Kraft gleichmafig auf alle
vier Beine verteilt. Vernachlassigt wurde hierbei, dass die auf die Vorderbeine wirkende Kraft
wegen der Anatomie des Schweins vermutlich etwas groR3er ist. So tragt jedes Bein eine Last
von ca. 200 N. Nimmt man weiter vereinfacht an, dass sich die Last pro Kniegelenk
gleichméRig auf beide Kondylen verteilt, ergibt sich eine Kraft von 100 N pro Kondyle. Da aber
nur eine kreisformige Flache mit einem Durchmesser von 10 mm aus der Kondyle
herausgeschnitten wurde, die ungefahr ein Drittel der eigentlichen Belastungszone ausmacht,
ergibt sich fur die auf unseren Testzylinder wirkende Kraft in etwa ein Wert von 33 N. Diese
stark vereinfachte Gleichung bericksichtigt naturlich keine Belastungsspitzen, wie sie

beispielsweise bei einem Stol3 oder Sprung auftreten wirden.

Die Zyklusfrequenz wurde mit 1 Hertz so gewdahlt, dass der Reibevorgang in einer

Geschwindigkeit durchgefiihrt wurde, die dem Tempo von normalem Gehen entspricht.

Die Amplitude des Reibeprofils wurde auf 0,5 cm festgelegt. Um die Reibung zu reduzieren,
wurden alle Versuche in 0,9%iger NaCl-Loésung durchgefiihrt. Daher wurde der Probenteller
von einem Auffanggefall umschlossen, das gewahrleistete, dass OATS-Zylinder und
darunterliegender Meniskus stets von Flissigkeit umgeben waren. Sobald er eine Zyklenzahl
von 3600 bzw. 21600 erreicht, stoppt der Reibeprifstand automatisch, sodass die Proben
entnommen werden kdnnen. Nach Versuchsdurchfihrung wurden diese mit einem Tusche-
NaCl-Gemisch angeféarbt, um mdgliche Schaden makroskopisch sichtbar zu machen und nach

Fotodokumentation bis zur histologischen Weiterverarbeitung in 50% Ethanol aufbewahrt.
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2.5 Auswertungsmethoden

2.5.1 Tuschefarbemethode nach Meachim

Die Methode, durch Tuschefarbung Schaden auf der Knorpeloberflache sichtbar zu machen,
wurde 1972 von G. Meachim [67] an 29 Patellofemuralgelenken menschlicher Kadaver
beschrieben. Analog dazu wurden in unserem Versuch nach Ablauf der gewinschten
Reibezyklen die Knochenknorpelzylinder aus der Metallfassung herausgedriickt und mit
frischem Natriumchlorid abgewaschen. Die Knorpeloberflache wurde zwei Sekunden lang in
mit Natriumchlorid verdiinnte Tusche (Mischverhdltnis 1:3) getaucht und anschlieRend mit
einem feuchten Linsenputztuch vorsichtig abgetupft. Es wurde hierbei keine Fixation
verwendet. An Stellen, an denen die oberste Knorpelschicht verletzt war, lagerte sich der
Farbstoff der Tusche vermehrt ab und blieb zurtick, von der intakten Oberflache dagegen loste
sie sich beim Abtupfen mit dem Linsenputztuch. So wurden die durch das Fadenmaterial

beschadigten Stellen makroskopisch sichtbar. Die Ergebnisse wurden jeweils mit Fotos aus

0°, 45° und 90° dokumentiert.

45° 90°
0° Knochen-
Kamera Knorpel
Zylinder

Abb. 10: Fotodokumentation
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2.5.2 Histologie
a) Methylmethacrylat-Einbettung:

Nach abgeschlossener Fotodokumentation wurden die Knochen-Knorpel-Zylinder einen Tag
lang in einem geschlossenen Gefall mit 50%igem Ethanol aufbewahrt. Entsprechend dem
unten aufgefiihrten Schema (Tab. 1, Seite 23) wurden die Proben anschlieend in Gemischen
mit steigender Ethanol-Konzentration dehydriert und spater mit Xylol entfettet. Dann wurde
das Xylol mithilfe von Methanol wieder ausgewaschen. AbschlieBend wurde jeder Knochen-
Knorpel-Zylinder in ein eigenes Glas mit Methylmethacrylat gegeben, so dass jeder Zylinder
vollstandig mit Flissigkeit bedeckt war. Alle Schritte bis auf die letzten beiden, welche im Kiihl-
(7° C) bzw. Wéarmeschrank (27° C) stattfanden, wurden unter Raumtemperatur durchgefihrt.
Luftdicht verschlossen wurden die Glaser im letzten Schritt Uber mehrere Wochen in einem
Warmeschrank bei 27 °C aufbewahrt, um die Polymerisation des MMA abzuwarten.

Ethanol 50 % 1 Tag (Raumtemperatur)
Ethanol 70 % 3 Tage (Raumtemperatur)
Ethanol 80 % 3 Tage (Raumtemperatur)
Ethanol 90 % 3 Tage (Raumtemperatur)
Ethanol 100 % 3 Tage (Raumtemperatur)
Ethanol 100 % 3 Tage (Raumtemperatur)
Xylol 3 Tage (Raumtemperatur)
Xylol 3 Tage (Raumtemperatur)
Methanol 100 % 3 Tage (Raumtemperatur)
Methanol 100 % 3 Tage (Raumtemperatur)
MMA pur 3 Tage (Raumtemperatur)
MMA pur 3 Tage (Raumtemperatur)
MMA pur 3 Tage (Raumtemperatur)
Methylmethacrylatgemisch? 3 Tage (Kuhlschrank)
Methylmethacrylatgemisch 28 Tage (Warmeschrank)

Tab. 1: Polimerisationsschema

11000 ml Methylmethacrylat (FA Merck, Darmstadt) + 250 ml Nonylphenyl-Polyethylenglycol-Acetat (FA Fluka, St.
Gallen) (Weichmacher) + 35 g Benzoylperoxid (Merck, Darmstadt) (vor Verwendung bei 60°C im Brutschrank
getrocknet)
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b) Schnittanfertigung:

Nachdem die Polymerisation abgeschlossen war, wurden das Glas mit einem Hammer von
der Probe abgeschlagen und die Glassplitter mit Leitungswasser heruntergespilt. Um die
gewinschte Schnittebene zu erreichen, wurde der MMA-Block mit einer Band-, Fleisch- und
Knochensage (FK23 Bizerba, Firma Bizerba SE & Co. KG, Balingen) zurechtgeschnitten
(siehe Abbildung 11).

Die getrimmte MMA-Probe wurde mit dem Sekundenkleber Cyanolit 201 (Firma Burklin
GmbH & Co. KG, Oberhaching) auf einen Messingblock geklebt, um diesen anschlie3end in
die Innenlochsége einzuspannen. Unter standiger Wasserzufuhr wurden aus jedem der in
MMA gefassten Knochen-Knorpel-Zylinder drei grobe Schnitte mit einer Dicke zwischen 100
und 200 pm angefertigt. Die genaue Dicke des Schnittes wurde mit einem digitalen
Messschieber bestimmt, welcher vor jeder Messung neu geeicht wurde. Die Schnitte wurden
aus der Mitte des Zylinders entnommen, sodass bei den Praparaten der Bereich angeschnitten
wurde, welcher in der Versuchsdurchfilhrung im Reibeprifstand Kontakt zu Langs- und
Quernaht der darunter liegenden Mensiken hatte.

Der fertige Schnitt wurde mithilfe einer Prapariernadel auf die Mitte eines mit einem
Tropfen Cyanolit 201 Sekundenkleber versehenen fabrikneuen Objekttragers luftblasenfrei
aufgebracht. Zwischen je zwei Teflon- und Metallplatten wurde der Objekttréager anschlieRend
in einen Schraubstock eingespannt und 30 Minuten zusammengepresst, bis der Kleber
getrocknet war. AnschlieBend wurden die Teflon- und Metallplatten entfernt und die
Gesamtdicke von Schnitt, Kleber und Objekttrager gemessen. Im Voraus waren bereits die
Einzeldicken von Objekttrager und MMA-Schnitt bestimmt worden, um in einem spéateren
Schritt den MMA-Schnitt auf eine gewilinschte Dicke zu schleifen und somit optimale
Bedingungen fir die spatere mikroskopische Auswertung zu schaffen. Anhand der
Gesamtdicke des Objekttrager-Kleber-MMA-Schnitt-Komplexes liel3 sich so durch die
bekannten Grolen von Objekttrager und MMA-Schnitt die Dicke der Klebschicht zwischen
Objekttrager und MMA-Schnitt errechnen. Diese bendtigte man, um zu berechnen, wie viel
MMA im darauffolgenden Schleifvorgang abzuschleifen war, damit am Ende eine optimale

MMA-Schnittdicke zwischen 80 bis 120 um erreicht werden konnte.

Der Schleifvorgang im Mikro Schleifgerét Exakt 400 CS (Firma EXAKT, Norderstedt)
wurde mit zwei verschiedenen Schleifpapieren durchgefihrt. Zuerst wurde mit P 1000 (Firma
Hermes Schleifmittel GmbH, Hamburg) grob geschliffen. Wenn die gewinschte Dicke
zwischen 80 und 120 um erreicht war, wurde das P 1000 durch das deutlich feinere P 2000
ersetzt, um die Oberflache des Schnittes etwa 20 Minuten lang glatt zu polieren, bis dieser mit

bloRem Auge betrachtet glasklar durchsehbar war. Dieser Schritt war notwendig, um die Probe
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unter dem Lichtmikroskop gut beurteilen zu kdnnen. Der gesamte Schleif- bzw. Poliervorgang

wurde unter standiger Wasserzufuhr durchgefihrt.

Abb. 11:Knochensdge FK23 Bizerba mit eingespanntem Schnittpréparat

Abb. 12: Methylmethacrylat- Block, zugetrimmte MMA-Probe, MMA-Schnitt, Objekttrager mit Schnitt
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¢) Histologische Farbung

Zur Anfarbung mit Giemsa-Eosin wurden die Schnitte zuerst mit 0,1%iger Ameisensaure 15
Minuten lang angeatzt und anschlie3end bei 60 °C in einer feuchten Kammer 10 Minuten lang
in Giemsa-Losung (Firma Roth, Karlsruhe) gebadet. Dieser Schritt wurde bei gleicher
Temperatur in farblich leicht modifizierter Giemsa-Losung (Firma Sigma Aldrich, St. Louis) fur
30 Minuten wiederholt. Danach wurde der Objekttrager kurz in 0,1%ige Essigsaure getaucht.
Nach griandlichem Abspilen mit Aqua destillata wurden die Schnitte mit 0,1%iger Eosin-
Lésung unter Zugabe von 20 ul Eisessig vier Minuten lang angeféarbt. Die 0,1%ige Eosin-
Lésung war zuvor im Verhaltnis 1:10 mit Aqua destillata hergestellt worden. Zuletzt wurde der
komplette Objekttrager ein weiteres Mal mit Aqua destillata abgespult und kurz in 90%igem

Ethanol differenziert.

Bei der Ergebnisbeurteilung lieRen sich Blutzellen differenzieren. Mineralisiertes
Gewebe stellte sich rosa dar, Kollagen und Osteoid blassblau, Knorpel rot-violett.

Abb. 13: Histologischer Schnitt mit Giemsa-Eosin Farbung
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3 Ergebnisse

3.1 Makroskopische Ergebnisse

3.1.1 Kontrollgruppe I

In der ersten Kontrollgruppe wurden die aus der Femurkondyle entnommenen OATS-Zylinder
mit Tusche angefarbt, ohne einen Versuch im Reibeprifstand durchgefiihrt zu haben. Hierbei
sollte geprift werden, ob die Knorpeloberflache durch das OATS-Instrumentarium bei der
Entnahme des Zylinders oder durch den Prépariervorgang beschadigt worden war. Nach
Anfarbung zeigte sich bei jeder der drei Proben eine intakte, Licht reflektierende Oberflache:

Abb. 14: Kontrollgruppe |

Abb. 15: Kontrollgruppe |
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Abb. 16: Kontrollgruppe |

3.1.2 Kontrollgruppe Il (Kv(zeit in stundenyV€rsuchsnummer)

In der zweiten Kontrollgruppe sollten die Verhaltnisse eines gesunden Kniegelenks imitiert
werden. Der freipraparierte Meniskus wurde also nicht genaht, sodass der Knochen-Knorpel-
Zylinder im Versuch uUber die glatte Oberflache intakten Meniskusgewebes bewegt wurde.
Diese Kontrollgruppe sollte zeigen, ob die Versuchsdurchfiihrung im Reibeprifstand Schaden

an der Knorpeloberflache des OATS-Zylinders hervorruft.

In der makroskopischen Auswertung fand sich hier das gleiche Bild wie bei
Kontrollgruppe |. Die Oberflache zeigte sich glatt und reflektierend. Auf keiner der sechs

Proben (3x1h, 3x6h) lieRen sich makroskopisch UnregelméaRigkeiten am Knorpel erkennen.

Abb. 17: Kontrollgruppe I, 2. Probe mit Versuchslaufzeit 1h
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Abb. 18: Kontrollgruppe IlI, 2. Probe mit Versuchslaufzeit 6h

Abb. 19: Kontrollgruppe 11, 3. Probe mit Versuchslaufzeit 6h
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3.1.3 Meniskektomie-Gruppe (Kk(zeit in stundenyVe€rsuchsnummer)

Im Gegensatz zu allen anderen Gruppen wurde hier der OATS-Zylinder nicht Uber den
praparierten Meniskus, sondern direkt Uber das Tibiaplateau bewegt. Stets wurde der mediale
Anteil des Tibiaplateaus préapariert, so dass der konvexen Oberflaiche des Femurs eine

konkave Oberflache des Tibiaplateaus gegentber lag.

Abb. 20: Meniskektomie-Gruppe, 2. Probe mit Versuchslaufzeit 1h, laterales
Tibiaplateau, Femurkondylen

Auch hier zeigte sich die Knorpeloberflache bei fiinf von sechs Versuchen intakt. Bei der dritten
Probe der Meniskektomiegruppe mit einer einstiindigen Versuchslaufzeit (Kk13) waren leichte
Tuschertckstande zu erkennen, die eine mogliche Verletzung der obersten Knorpelschicht
bedeuten konnte. Die Ubrigen Kochen-Knorpel-Zylinder, darunter die aus der Gruppe der

sechsstiindigen Versuche, zeigten sich makroskopisch unbeschadigt.

Abb. 21: Meniskektomiegruppe, 3. Probe mit Versuchslaufzeit 1h (Kk13)
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Abb. 22: Meniskektomie-Gruppe, 1. Probe mit Versuchslaufzeit 6h (Kksl),

Abb. 23: Meniskektomie-Gruppe, 3. Probe mit Versuchslaufzeit 6h
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3.1.4 Interventionsgruppe | (Ultrabraid Suture, Firma Smith&Nephew®) (Vrrzeit in

stunden)Versuchsnummer)

In der Interventionsgruppe | waren die Menisken mit Ultrabraid Suture-Fadenmaterial der
Firma Smith & Nephew genaht worden. Jeder Meniskus war mit einer Langs- und einer
Quernaht versehen und der Meniskus so auf dem Probenteller fixiert worden, dass der OATS-
Zylinder entlang der Quernaht zyklisch auf und ab bewegt wurde.

Alle 6 getesteten Zylinder zeigten deutliche Schéden in den Bereichen, die Uber die
Naht bewegt wurden. Eine schmale und eine breite Furche lie3en genau erkennen, wo die
beiden Nahte wéahrend des Versuchs lagen: eine etwas breitere, die durch den quer zur
Reiberichtung verlaufenden Faden hervorgerufen worden war, und eine schmale, die von der
langs der Reiberichtung verlaufenden Naht stammte. Die R&nder der Furchen waren gut
abzugrenzen. Dabei lieRen sich zwischen den Préaparaten aus beiden Versuchsreihen (eine

und sechs Stunden) makroskopisch keine Unterschiede erkennen.

Abb. 24: Interventionsgruppe | (Ultrabraid Suture), 1. Probe mit Versuchslaufzeit 1h
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Abb. 25: Interventionsgruppe | (Ultrabraid Suture), 2. Probe mit Versuchslaufzeit 1h

Abb. 26: Interventionsgruppe | (Ultrabraid Suture), 3. Probe mit Versuchslaufzeit 6h
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3.1.5 Interventionsgruppe Il (Fiberwire Suture, FA Arthrex®) (Vrw(zeit in

stunden)Versuchsnummer)

In der Interventionsgruppe Il wurden die Menisken mit Fiberwire Suture-Fadenmaterial der
Firma Arthrex auf die gleiche Art wie in Interventionsgruppe | genaht und unter dem Knochen-

Knorpel-Zylinder positioniert.

Bei der Auswertung der Schaden zeigten sich tiefe Furchen in der Breite der Néhte.
Die Kanten der Furchen zeichneten sich scharf ab und wirkten dadurch wie in den Knorpel
hineingesagt. Die Schaden zwischen den Versuchen von einer Stunde und sechs Stunden
waren makroskopisch nicht zu unterscheiden.

Abb. 27: Interventionsgruppe Il (Fiberwire Suture), 1. Probe mit Versuchslaufzeit 1h
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Abb. 28: Interventionsgruppe Il (Fiberwire Suture), 1. Probe mit Versuchslaufzeit 6h

Abb. 29: Interventionsgruppe Il (Fiberwire Suture), 2. Probe mit Versuchslaufzeit 6h
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3.1.6 Interventionsgruppe Il (PDS Suture, FA Ethicon®) (Vppszeit in

stunden)Versuchsnummer)

Die Interventionsgruppe Il war die einzige Gruppe, bei der mit resorbierbarem Nahtmaterial
gendht worden war. Wieder wurden die Menisken langs und quer gendht und im

Reibeprifstand auf die gleiche Art und Weise unter dem OATS-Zylinder positioniert.

Ein Unterschied zwischen den ein- und sechsstiindig getesteten Zylindern lief3 sich
nicht erkennen. Alle sechs Proben zeigten makroskopisch eine breite und eine schmale
Furche, die in ihrer Tiefe eher flach wirkten. Die Rander der Furchen erschienen glatt und mit
abgeflachten Kanten. Eine unterschiedliche Auspragung der Schaden bei langerer
Versuchslaufzeit von sechs Stunden war nicht zu erkennen.

Abb. 30: Interventionsgruppe 1l (PDS Suture), 3. Probe mit Versuchslaufzeit 1h

|
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Abb. 31: Interventionsgruppe Il (PDS Suture), 2. Probe mit Versuchslaufzeit 1h
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Abb. 32: Interventionsgruppe Il (PDS Suture), 3. Probe mit Versuchslaufzeit 6h
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3.2 Histologische Ergebnisse

Die histologischen Ergebnisse wurden anhand eines 5-Punkte-Systems klassifiziert, welches
in Absprache mit Herrn Prof. Dr. Milz, Anatomische Anstalt, Ludwig-Maximilians-Universitat

Minchen, festgelegt wurde. Je nach Tiefe des Schadens werden dabei null bis finf Punkte

verteilt.

0 kein Schaden erkennbar

1 Schaden erkennbar, auf Tangentialzone beschréankt

2 Schaden erkennbar, Tangentialzone und bis zu 25% der Ubergangs- und Radiarzone
betroffen

3 Schaden erkennbar, Tangentialzone und bis zu 50% der Ubergangs- und Radiarzone
betroffen

4 Schaden erkennbar, Tangentialzone und bis zu 100% der Ubergangs- und Radiarzone
betroffen

5 Schaden erkennbar, alle Zonen bis hin zur Mineralisierungszone betroffen

235% | 2
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Abb. 33: Schema zur Schadensklassifizierung (in Zusammenarbeit mit Prof. Dr. med. Milz,
Anatomische Anstalt Miinchen)
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Auswertung und Punktevergabe wurden verblindet durch Dr. med. Venjakob, PD Dr. med.
Vogt und dem Autor durchgefiihrt. Als histologische Bildbeispiele wurden pro Interventions-
bzw. Kontrollgruppe je ein Bild eines Praparats mit einer Versuchslaufzeit von einer Stunde
und eines mit einer Versuchslaufzeit von sechs Stunden ausgewahlt.
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3.2.1 Kontrollgruppe |

In der histologischen Auswertung zeigt sich die Knorpeloberflache durchgehend unbeschéadigt.

Jede der sechs Proben erhalt somit 0 Punkte (0 = 0 Punkte).

X}
=]
)
=

Abb. 34: Histologie Kontrollgruppe I, Probe 3 (ohne Versuchsdurchfiihrung)
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Abb. 35: Histologie Kontrollgruppe I, Probe 1 (ohne Versuchsdurchfiihrung)
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3.2.2 Kontrollgruppe Il

Auch hier erhalten alle Versuche 0 Punkte, da histologisch kein Schaden an der

Knorpeloberflache zu erkennen ist (0 £ 0 Punkte).

Abb. 36: Histologie Kontrollgruppe I, 3. Probe mit Versuchslaufzeit 1h
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Abb. 37: Histologie Kontrollgruppe |, 2. Probe mit Versuchslaufzeit 6h
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3.2.3 Meniskektomie-Gruppe

Auch in der Meniskektomie-Gruppe zeigt sich die Knorpeloberflache bei allen Versuchen intakt

und wird demnach mit 0 (0 £ 0 Punkte) klassifiziert.

Abb. 38: Histologie Meniskektomie-Gruppe, 3. Probe mit Versuchslaufzeit 1h
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Abb. 39: Histologie Meniskektomie-Gruppe, 2. Probe mit Versuchslaufzeit 6h
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3.2.4 Interventionsgruppe | (Ultrabraid Suture, FA Smith&Nephew®)

Die Schaden in der ersten Versuchsreihe mit dem Ultrabraid-Fadenmaterial (eine
Stunde) wiesen folgendes Schadigungsmuster auf: Der Schaden reichte bis zu einer Tiefe

tiber 25% und maximal 50% der Ubergangs- und Radiarzone (3 + 0 Punkte).

Die Schaden der zweiten Versuchsreihe mit dem Ultrabraid-Fadenmaterial (sechs
Stunden) wiesen folgendes Schadigungsmuster auf: Der Schaden reichte bis zu einer Tiefe
Uber 25% und maximal 50% (3 = 0 Punkte).

Abb. 40: Histologie Interventionsgruppe | (Ultrabraid Suture), 3. Probe mit Versuchslaufzeit 6h
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Abb. 41: Histologie Interventionsgruppe | (Ultrabraid Suture), 2. Probe mit Versuchslaufzeit 1h
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3.2.5 Interventionsgruppe Il (Fiberwire Suture, FA Arthrex®)

Die Schéaden in der ersten Versuchsreihe mit dem Fiberwire-Fadenmaterial (eine Stunde)
wiesen folgendes Schadigungsmuster auf: Der Schaden reichte bei ein von drei Versuchen
bis zu einer Tiefe von mehr als 50% der Ubergangs- und Radiarzone. Der Schaden der
anderen beiden Versuche reichte bis in eine Tiefe zwischen 25% und 50% der Ubergangs-
und Radiarzone (3,3 + 0,58 Punkte).

Die Schaden der zweiten Versuchsreihe mit dem Fiberwire-Fadenmaterial (sechs
Stunden) wiesen folgendes Schadigungsmuster auf: Der Schaden reichte bei zwei von drei
Versuchen bis zu einer Tiefe von mehr als 50% der Ubergangs- und Radiirzone und beim
dritten bis in eine Tiefe zwischen 25% und 50% der Ubergangs- und Radiarzone (3,67 + 0,58
Punkte).

Abb. 42: Histologie Interventionsgruppe Il (Fibrewire Suture), 1. Probe mit Versuchslaufzeit 1h
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Abb. 43: Histologie Interventionsgruppe Il (Fibrewire Suture), 1. Probe mit Versuchslaufzeit 6h
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3.2.6 Interventionsgruppe Il (PDS Suture, FA Ethicon®)

Die Schaden in der ersten Versuchsreihe mit dem PDS-Fadenmaterial (eine Stunde) wiesen
folgendes Schadigungsmuster auf: Der Schaden reichte bei zwei von drei Versuchen bis zu
einer Tiefe von maximal 25% der Ubergangs- und Radiarzone. Der Schaden des dritten
Versuchs reichte bis zu einer Tiefe zwischen 25 und 50% der Ubergangs- und Radiarzone (2,3
+ 0,58 Punkte).

Die Schéaden der zweiten Versuchsreihe mit dem PDS-Fadenmaterial (sechs Stunden)
wiesen folgendes Schadigungsmuster auf: Der Schaden reichte bis zu einer Tiefe von
mindestens 25% und maximal 50% (3 £ 0 Punkte).

Abb. 44: Histologie Interventionsgruppe Il (PDS Suture), 3. Probe mit Versuchslaufzeit 1h
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Abb. 45: Histologie Interventionsgruppe Il (PDS Suture), 3. Probe mit Versuchslaufzeit 6h
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4 Diskussion

41 Limitationen

Biomechanische Meniskus-Testungen wurden in zahlreichen Studien am Schweinemodell
durchgefuhrt. Richards et al. und weitere Autoren machten sich die, dem menschlichen
Meniskus sehr @hnlichen Eigenschaften zu Nutze, um die Versuche an einem standardisierten
Modell durchzufihren (Song and Lee 1999, Seil, Rupp et al. 2003, Richards, Barber et al.
2005).

Die Wahl porkiner Praparate stellt eine Limitation der Studie dar. Optimal ware die
Verwendung humaner juveniler Praparate, was allerdings fur die Durchfihrung einer Studie,
wie sie hier vorliegt, nicht realisierbar ist. Gegen die Verwendung alterer humaner Praparate
sprechen die aufgrund des hohen Lebensalters veranderten Eigenschaften der Menisken
(Post, Akers et al. 1997) und das potentielle Vorliegen degenerativer Veranderungen der
Knorpeloberflache. Laut Murphy et al. liegt das Risiko, bis 85 Jahren an einer Arthrose des
Kniegelenks zu leiden, bei knapp 50% (Murphy, Schwartz et al. 2008).

Eine Alternative stellt die Verwendung oviner Menisken dar. Joshi et al. postulierten in
einer Studie Uber verschiedene Spezies, dass der Schafs-Meniskus dem Meniskus des
Menschen am ahnlichsten ist (Joshi, Suh et al. 1995). Takroni wies in Bezug auf die Anatomie
der Menisken ebenfalls die groRte Ahnlichkeit beim Schafs-Meniskus nach (Takroni, Laouar
et al. 2016). Kaab et al. verglichen 1998 die Anordnung der Kollagenfasern des
Gelenkknorpels im medialen Tibiaplateau von Hund, Rind, Ratte, Kaninchen, Schaf, Schwein
und Mensch und kamen zu dem Ergebnis, dass bei Mensch und Schaf die groRten
Gemeinsamkeiten in der Faserarchitektur vorliegen (Kaab, Gwynn et al. 1998). Zwar wurde
hier die Beschaffenheit des Tibiaplateaus betrachtet, jedoch liegt nahe, dass die
Knorpelstrukturen auf der Femurkondyle eine ahnliche Faser-Anordnung vorweisen und sich
diese Beobachtungen demnach auf die vorliegende Arbeit Gbertragen lieRen. Die Vorversuche
der vorliegenden Arbeit zeigten jedoch, dass der Meniskus des Schafs fir eine stabile
Fixierung auf dem Reibepriufstand eine zu geringe GroRRe aufweist, so dass eine stabile
Fixierung durch die Metallblocke nicht moglich war. Die porkinen Menisken liel3en sich

dagegen dank ihrer grofzeren Oberflache deutlich besser auf dem Probenteller befestigen.

Es ist davon auszugehen, dass die Knorpelschicht auf der Femurkondyle des Schweins
weniger dick ist als die des Menschen. Stockwell fand 1971 heraus, dass die Knorpeldicke am
Femur abhangig vom Gewicht des Tieres ist (Stockwell 1971). Da beim Menschen das
Gewicht nur auf zwei Beine verteilt ist, ist davon auszugehen, dass eine dickere Knorpelschicht
hohere Spitzenbelastungen als beim Schwein tragt, bei dem ein Teil des Gewichts auf die
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Vorderbeine verlagert wird. Die unterschiedliche Knorpeldicke sollte jedoch allenfalls Einfluss
darauf haben, wie tief ein verursachter Schaden in die Knorpelmatrix hinein reicht, nicht aber

auf die Tatsache, ob Uberhaupt Schaden entstehen.

Die Verwendung porkiner Kniegelenke bringt neben den oben genannten Limitationen weitere
deutliche Vorteile mit sich: Hierzu zahlen erstens die kostenglnstige Beschaffung und
zweitens das junge Alter der frisch geschlachteten Tiere. Eine Vorschadigung der Gelenke ist
bei einem Alter von sechs bis sieben Monaten deutlich unwahrscheinlicher als bei einem post
mortem gespendeten humanen Meniskus. Nicht umsonst diente das Schweineknie bereits in
zahlreichen anderen biomechanischen Studien als Test-Praparat (Song and Lee 1999, Sell,
Rupp et al. 2003, Richards, Barber et al. 2005, Lee, Nyland et al. 2012, Breland, Nyland et al.
2013, Lee, Nyland et al. 2013).

Ein weiterer Kritikpunkt ist die Tatsache, dass nur laterale Menisken und OATS der lateralen
Femurkondyle fir die Versuchsreihen ausgewahlt wurden. Als Vorteile gegeniber dem
medialen Meniskus wurden von Breland et al. deren weniger starke Krimmung und die
grolRere GroRRe beschrieben (Breland, Nyland et al. 2013). Bei der Reibung einer Naht des
medialen Meniskus tber die mediale Femurkondyle kann ein ahnlicher Effekt erahnt werden,

dies musste jedoch gegebenenfalls in einer weiteren Studie Uberprift werden.

Die Versuche wurden stets in 0,9%iger NaCl-Lésung und bei Raumtemperatur
durchgefuhrt. Welchen Einfluss ein Versuchsablauf in  Synovialflissigkeit bei
Kdrpertemperatur auf die Ergebnisse hétte, ist unklar. Mdglich ware, dass die Synovia in ihrer
Funktion als ,Gelenkschmiere” die Reibung zwischen genahtem Meniskus und Femurkondyle
deutlich reduzieren wiirde und die Schaden somit geringer ausfielen, beziehungsweise erst ab
einer langeren Versuchsdauer auftreten wirden. Hierbei ist jedoch anzumerken, dass in den
meisten biomechanischen Studien der Meniskusforschung Koérpertemperatur und flissige
Umgebung weitgehend vernachlassigt werden (Albrecht-Olsen, Lind et al. 1997, Boenisch,
Faber et al. 1999, Barber and Herbert 2000, Walsh, Evans et al. 2001, Fisher, Markel et al.
2002, Karaoglu, Duygulu et al. 2002, Rankin, Lintner et al. 2002, Borden, Nyland et al. 2003,
Zantop, Eggers et al. 2004, Zantop, Eggers et al. 2004, Becker, Brettschneider et al. 2006,
Zantop, Temmig et al. 2006, Brucker, Favre et al. 2010). Lakes et al. wiesen 2015 nach, dass
sich die mechanischen Eigenschaften des Schweine-Meniskus in phosphatgepufferter
Salzlésung nicht signifikant anderten (Lakes, Kline et al. 2015). Die Frage nach dem Einfluss

der Reibung zwischen Naht und Knorpel kann jedoch nicht abschlieRend geklart werden.

Eine weitere Schwierigkeit zeigte sich beim Festlegen der Parameter Reibeweg,
Priflast und Zyklusfrequenz, da bislang keine anderen Arbeiten mit dem Reibeprtfstand oder

einem ahnlichen Prifsystem vorlagen.
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In einer amerikanischen Studie mit 3744 Teilnehmern wurde das Bewegungs-
Verhalten erwachsener Personen untersucht (Tudor-Locke, Camhi et al. 2011). Es zeigte sich
bei den Teilnehmern wahrend der Fortbewegung im Alltag durchschnittlich eine
Schrittfrequenz von etwa 60 Schritten pro Minute. Die Autoren ordneten die Schrittfrequenz
als langsames Gehen ein (langsames Tempo: 60-79 Schritte pro Minute, mittleres Tempo 80-
99 Schritte pro Minute, ziligiges Tempo: 100-119 Schritte pro Minute und schnelles Tempo:
mehr als 120 Schritte pro Minute). FUr die Frequenz wurde bei der Versuchsdurchfiihrung ein
Hertz gewahlt, was gemaf Tudor-Locke et al. einem langsamen, normalen Schritttempo mit
einem Schritt pro Sekunde entspricht. Anhand der vorliegenden Untersuchung kann keine
Aussage darlber getroffen werden, ob eine héhere Geschwindigkeit, wie beispielsweise beim
Joggen oder Sprinten, eine starkere Schadigung hervorrufen wirde. Es ist allerdings davon
auszugehen, dass es bei einer htheren Frequenz friher zu Schaden kdme. Auch wird bei der
Frequenz von einem Hertz von einer kontinuierlichen Dauerbelastung ausgegangen, die
gemadlR der oben genannten Untersuchung einen realistischen Durchschnittswert
reprasentiert, allerdings nicht der Tatsache Rechnung tragt, dass die Schrittfrequenz im Alltag
deutlichen Schwankungen unterworfen ist. Ob diese Schwankungen eine Variable darstellen,
die eine Relevanz fur die Untersuchung und die Ubertragbarkeit auf das Geschehen in vivo
bedeuten, kann nur vermutet, aber nicht abschlieRend geklart werden. Sicherlich wéare eine

Versuchsdurchfiihrung mit unterschiedlichen Frequenzwerten diesbeziiglich interessant.

Es stellt sich die Frage, weshalb sechsfache Versuchsdauer und Zyklenzahl sich nicht
deutlicher in der Schadensklassifizierung niederschlagen. Die naheliegendste Erklarung ist,
dass die Hauptschadigung des Knorpels bereits innerhalb der ersten Stunde erfolgt.
AnschlieRend wird der OATS-Zylinder mit einer reduzierten Kraft auf den gendhten Teil des
Meniskus gepresst, da die Faden dann bereits, entsprechend ihrem Volumen, so viel
Knorpeloberflache zerstért haben, dass die Hauptlast dann eher auf dem nicht genahten
Meniskusteil und der Knorpeloberflache dartber verteilt ist. Auch hier wére es hilfreich weitere
Versuchsreihen mit geringeren Zyklenzahlen zu betrachten, um ein besseres Bild davon zu

bekommen, wann eine erste Schadigung der Knorpeloberflache eintritt.

Die Pruflast war ein schwer einzuschatzender Parameter fur die standardisierte
Durchfiihrung der Versuche. Gewahlt wurde eine Maximallast von 33 Newton. Diese wurde
anhand der oben bereits erlauterten, stark vereinfachten Kalkulation festgelegt: Die Masse der
Jungtiere bei Schlachtung betrug 80,5 * 8,5 kg. Fir die Berechnung der maximalen Priflast
wurde somit von einer Masse von 80 kg beziehungsweise von einer Gewichtskraft von 800
Newton ausgegangen. Auf vier Beine verteilt tragt demnach jedes Kniegelenk eine Kraft von
200 Newton. Bei zwei Kondylen pro Kniegelenk ergibt sich eine Kraft von 100 Newton pro
Kondyle. Da nicht die gesamte Kondyle verwendet wurde, sondern lediglich ein OATS-Zylinder

mit einem Durchmesser von einem Zentimeter, der circa ein Drittel der gesamten
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Auflageflache der Kondyle ausmacht, erhalt man eine Maximal-Kraft von 33 Newton. Es ist
nochmals zu betonen, dass diese stark vereinfachte Gleichung nicht den physiologischen
Kraftverhaltnissen im Kniegelenk entspricht, zumal Spitzenbelastungen wie bei Spriingen oder
abruptem Abstoppen nicht berlcksichtigt werden kénnen. Hierbei ist die Krafteinwirkung auf
das Kniegelenk sicherlich um ein Vielfaches héher. AuRerdem gleitet der Meniskus in vivo bei
Belastung des Kniegelenks nach aufRen (Shrive, O'Connor et al. 1978), sodass die Naht nicht
wahrend des gesamten Bewegungsablaufs voll belastet wird. Auch diese Gleitbewegung kann

im Versuchsaufbau durch die Fixierung auf dem Probenteller nicht reproduziert werden.

Zu erwahnen ist ebenfalls, dass die wahrend der Versuchsdurchfilhrung gemessenen
Kraft-Werte deutlichen Schwankungen unterlagen (15 N — 33 N). Diese kamen dadurch
zustande, dass die praparierten Menisken auf dem Reibeweg von einem Zentimeter keine
exakt gleiche Dicke hatten und somit der Druck des eingespannten Femurkondylus auf dem
darunterliegenden Meniskus etwas variierte.

In Ermangelung friherer Studien mit ahnlicher Thematik konnten fir die Reibestrecke
keine Werte Gibernommen werden, sodass als Amplitude des Reibewegs 0,5 cm festgelegt
wurde. Somit erhielt die Versuchsdurchfiihrung eine effektive Reibestrecke von 1 cm.

Eine weitere Limitation der Arbeit ist sicherlich die Tatsache, dass bei der kleinen
Fallzahl pro Versuchsgruppe (n=3) lediglich eine Versuchsbeschreibung, aber keine
aussagekraftige Statistik moglich ist.
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4.2 Ergebnisse

Insgesamt ist zu vermerken, dass sich bei jeder der Fadengruppen deutliche Schaden zeigten.
Dabei bestand kein wesentlicher Unterschied zwischen ein- und sechsstiindigen Versuchen.
Makroskopisch liel3 sich das Ausmafd der Schaden bei keiner der Gruppen unterscheiden.
Dementsprechend kann man aufgrund der verursachten Schéaden keine Schadenshierarchie

festlegen.

Bei Interventionsgruppe | (Ultrabraid-Fadenmaterial) fand sich in der mikroskopischen
Auswertung kein Unterschied im Schadigungsmuster. Bei allen Versuchen reichte der
Schaden bis zu einer Tiefe von 25% bis 50% der Ubergangs- und Radidrzone des
Gelenkknorpels.

In Interventionsgruppe Il (Fiberwire-Fadenmaterial) zeichnete sich ab, dass die
Schaden generell etwas tiefer in die Knorpelschicht hineinreichten und teilweise auch 50% der
Ubergangs- und Radiarzone lberschritten. Die Versuchsgruppe uiber sechs Stunden zeigte in
der Auswertung anhand des von Professor Milz entworfenen Schemas (siehe Abb. 33, Seite
38) im Mittelwert einen geringfligig hoheren Wert (3,67 vs. 3,3) als Zeichen dafir, dass ein
tieferer Schaden entstanden war.

Die Auswertung von Interventionsgruppe Il (PDS-Suture Fadenmaterial) zeigte
ebenfalls einen geringen Unterschied zwischen einer und sechs Stunden Versuchsdauer. Dies

entsprach einer Differenz von 0,7 Punkten bei einem Gesamtmittelwert von 2,3 vs. 3.

In der Literatur finden sich nur wenige Arbeiten, deren Ergebnisse sich mit denen der
vorliegenden Arbeit vergleichen lassen. Zwar beschéftigen sich andere Autoren mit
Komplikationen bei verschiedenen Techniken der Versorgung von Meniskusrissen
(Gwathmey, Golish et al. 2012). Der Hauptfokus liegt jedoch mehrheitlich auf den iatrogenen
Schaden an Meniskus und Knorpeloberflache, die wahrend des arthroskopischen
Nahtvorgangs auftraten (Barber and McGarry 2007, Staerke, Kopf et al. 2008), oder auf
Schaden, die durch rigide Reparatur-Materialien hervorgerufen wurden (Seil, Rupp et al. 2000,
Grant, Wilde et al. 2012). Ein Case Report von Kelly und Ebrahimpour beschreibt deutliche
Defekte am Knorpel der Femurkondyle eines Patienten, dessen Meniskusschaden mit PDS
Fadenmaterial gendht worden war (Kelly and Ebrahimpour 2004). Hier zeigte sich in einer
zweiten Arthroskopie wenige Wochen nach Ersteingriff, dass ein Mulberry-Knoten durch
Kontakt zur Knorpeloberflache deutliche Schaden hinterlassen hatte. Direkt lasst sich das
Ergebnis nicht mit der vorliegenden Arbeit vergleichen, da bei dieser darauf geachtet wurde,
dass der Knoten auR3erhalb der Belastungszone lag. Die Arbeit von Kelly und Ebrahimpour
zeigt allerdings, dass Fadenmaterial den Gelenkknorpel in vivo innerhalb von kurzer Zeit

relevant beschadigen kann, und deckt sich somit mit den Erkenntnissen der vorliegenden
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Arbeit. Demnach sollte bei der Versorgung von Meniskusrissen bertcksichtigt werden, dass
auch eine Nahtversorgung mit dem Ziel des Meniskuserhalts das Risiko einer
Knorpelverletzung birgt. Dieses sollte gegeniber dem Risiko einer vorzeitigen

Knorpelabnutzung bei partieller Meniskektomie in jedem Fall abgewogen werden.

Bei der Wahl der unterschiedlichen Faden wurde darauf geachtet, dass sowonhl
resorbierbares Material als auch nicht-resorbierbares Material verwendet wurden. Die
Tatsache, dass ein resorbierbarer Faden wie der PDS nur eine begrenzte Zeit im Gelenk
verbleibt, bis er sich aufldst, lasst die Hypothese aufstellen, dass das Risiko einer langfristigen
Schadigung bei nur temporar im Gelenk vorliegendem Faden geringer sein kdnnte. Die
Versuchsgruppe mit PDS-Faden zeigte zwar im Vergleich zu den anderen Fadengruppen
insgesamt weniger tiefe Schaden, dennoch wurde die Knorpeloberflache bereits nach 3600
Reibezyklen bis deutlich in die Tangential- und Ubergangszone durchbrochen. Durch die
Ergebnisse der Versuchsreihen lasst sich schwer eine Relevanz auf den klinischen Alltag
ableiten. Dennoch ein Versuch: Die komplette Resorptionszeit eines PDS-Fadens wird vom
Hersteller mit 182-238 Tagen angegeben. Dies zeigt, dass auch ein resorbierbarer Faden lang
genug im Gelenk verbleibt um Schaden hervorrufen zu kénnen. Die vollige Resorption vor
erneuter Belastung des Gelenks abzuwarten ist ebenfalls nicht durchfihrbar, da dies eine
Ruhigstellung des Gelenks fur mehr als ein halbes Jahr bedeuten wirde. Auch wenn durch
die Wahl eines resorbierbaren Fadens zumindest auf die Verweildauer eines potentiell
knorpelschadigenden Materials Einfluss genommen werden kann, so scheint es vermutlich
bezlglich des Risikos eines Knorpelschadens keinen bedeutenden Unterschied zu machen,
da die Versuchsgruppe mit PDS-Suture Fadenmaterial bereits nach einer Stunde Belastung
deutliche Schaden an der Knorpeloberflache hinterlassen hatte. Bei einer Resorptionszeit von
Uber einem halben Jahr ist somit bei unglinstiger Lage im Gelenkspalt bei weitem ausreichend

Zeit um Knorpelverletzungen zu hinterlassen.

Da sich auf Basis der makroskopischen und mikroskopischen Ergebnisse der Arbeit
keiner der untersuchten Faden als der am wenigsten Schaden Verursachende benennen lasst,
scheint die Wahl des Fadens nicht den entscheidenden Faktor beziglich einer potentiellen
Knorpelschadigung darzustellen. Es ist zu betonen, dass sich die Ergebnisse der vorliegenden
Arbeit nicht direkt auf den klinischen Alltag Ubertragen lassen und dass aufgrund der
Limitationen des stark vereinfachten in-vitro-Modells in vivo Tierstudien und klinische
Langzeitstudien durchgefuhrt werden sollten, um das Outcome verschiedener
Fadenmaterialien genauer zu analysieren. Aufgrund der Erkenntnis, dass jeder der
verwendeten Faden unter bestimmten Bedingungen ein Risiko birgt, sollte die Lange des
Fadens, der auf der Oberseite des Meniskus aufliegt und somit Kontakt zur Knorpeloberflache
der Femurkondyle hat, so kurz wie mdglich gehalten werden. Die Knoten des Fadens sollten

so liegen, dass kein Kontakt zur Knorpelflache besteht.
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4.3 Zusammenfassung

Nach traumatischen Meniskusverletzungen gilt die Meniskusnaht als Behandlung der
Wahl, wenn hierdurch eine Heilung erwartet werden kann. Die vorliegende Arbeit sollte in
einem in-vitro-Modell herausfinden, ob durch Faden, welche sich nach einer Meniskusnaht im
Gelenk befinden, ein Risiko fur die Integritat des Gelenks besteht. Mit Kniegelenken frisch
geschlachteter Schweine und einer extra daftir konzipierten Maschine, dem Reibeprfstand,
sollten die Bedingungen eines menschlichen Kniegelenks mit genahtem Meniskus mdglichst
physiologisch imitiert werden. Fur die Versuchsdurchfihrung wurde aus den lateralen
Femurkondylen der Schweineknie jeweils Knochen-Knorpel-Zylinder mit einem Durchmesser
von 1lcm gestanzt. Diese wurden anschliel3end Uber die Menisken desselben Kniegelenks
bewegt, welche zuvor mit einer jeweils 0.5cm langen horizontalen und vertikalen Naht versorgt

worden waren.

In Versuchsgruppen mit drei unterschiedlichen Faden-Materialien (Ultrabraid Suture,
FA Smith&Nephew®, Fiberwire Suture, FA Arthrex®, PDS Suture, FA Ethicon®) wurde jeweils
ein Knochen-Knorpel-Zylinder zyklisch Uber genahten Menisken bewegt. Pro Faden wurden
je drei Versuche a drei und sechs Stunden durchgefiihrt. Nach Versuchsdurchfiihrung wurden
die Knochen-Knorpel-Zylinder makroskopisch mithilfe einer Tuschefarbung und mikroskopisch
mithilfe einer Histologie auf Schaden untersucht. Unabhangig vom Faden-Typ und der
Versuchsdauer (eine bzw. sechs Stunden) zeigten sich sowohl mikroskopisch als auch
makroskopisch deutliche Schaden an der Knorpeloberflache aller Versuchsgruppen. Aus dem
Ergebnis der Versuche lasst sich ableiten, dass gangige Faden, welche zur Meniskusnaht

eingesetzt werden, ein gewisses Risiko fiir iatrogene Schaden am Knorpel bergen.
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