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1. Einleitung

Die Dissertation beschaftigt sich mit der Erkrankung Osteogenesis imperfecta (Ol)
und geht dabei vor allem auf orthopadisch-operative Aspekte hinsichtlich der
operativen Stabilisierung der oberen Extremitat ein.

Ol ist eine in der Regel meist autosomal-dominant vererbte Erkrankung, welche
nicht nur durch eine erhdhte Fragilitdt der Knochen, sondern auch verminderte
Knochendichte charakterisiert wird. Diese Eigenschaften kdnnen sekundar zu
Deformitaten und Frakturen flhren.

Es handelt sich im Hinblick auf die klinische Auspragung und auch den
genetischen Hintergrund um eine sehr heterogene Krankheit [1].

Mit einer Inzidenz von ca. 1-2:10 000 gehdrt die Ol zu den haufigsten vererbten
Skelettdysplasien [2-5]. Sie stellt eine Erkrankungsgruppe dar, welche in ihrer
klassischen Erscheinungsform eine beeintrachtigte Kollagen-I-Bildung in
quantitativer und/oder qualitativer Form aufweist. Aus einer Mutation im Kollagen
Typ |, welches ein Strukturprotein fur Knochen, Sehnen, Bander, Haut und auch
Skleren  darstellt, resultiert eine  Osteogenesestérung und  erhdhte
Knochenfragilitdt. Dies kann nicht nur zu Frakturen und Wachstumsstdrungen
fuhren, sondern auch zu schweren Achsabweichungen der Extremitaten und einer
Skoliose [6]. Milde Formen kdnnen zu Gelegenheitsfrakturen, schwerere
Auspragungen (intrauterin oder postnatal) zum Tode fuhren [1].

Die meisten Ol-Falle beruhen auf autosomal-dominanten Varianten in den Genen
fur Typ-lI-Kollagen-Synthese, zu 2/3 der Fallen COL1A1 und 1/3 der Fallen
COL1A2, was zu einer verminderten Bildung oder Strukturveranderung des
Kollagens fluhrt [7]. Ursachlich ist eine Punktmutation auf Chromosom 7 und 17,
wodurch die Synthese des Kollagens-lI vermindert und eine korrekte Bildung der
aus zwei alpha-1(l)-Ketten (COL1A1) und einer alpha-2(l)-Kette (COL1A2)
bestehenden Kollagentripelhelix verhindert wird [1, 8]. Bei nur ca. 10% der OlI-

Betroffenen sind diese beiden Gene normal [6, 9-11].



Diesen Formen liegen meist einer Vielzahl rezessiver Gendefekte zugrunde.
Betroffen dabei sind vor allem die Posttranslation, sowie seltener die eigentliche
Bildung und Homoostase der Proteine des Knorpel- und Knochenstoffwechsels [1,
9, 10].

Sowohl Art, als auch das Ausmald der Manifestation dieser Gendefekte sind
einerseits vom exakten Genlocus, andererseits von der Mutationsart abhangig.
Dies erklart zum Teil das grolRe Manifestationsspektrum in der klinischen
Auspragung. Stoppmutationen bspw., die einen quantitativen Mangel an Kollagen
mit sich bringen, bewirken eine eher mildere Verlaufsform. ,Missense“-Mutationen
sind meist die Ursache der schwereren Formen, da sie die mogliche Faltung der
Kollagentrippelhelix zerstoren [12]. Aber selbst bei identischen Mutationen kann
sich die klinische Manifestation enorm unterscheiden. Dies ist ein Hinweis darauf,
dass die Mutation nicht alleine, sondern die Interaktion vieler Bestandteile des
Weichteilstoffwechsels, ausschlaggebend sind, inwieweit sich die Erkrankung
manifestiert [9, 10].

Da Kollagen Typ | als Hauptbestandteil des Bindegewebes (fast 90 % der
Knochenmatrix ausmachend) essentiell fur den Aufbau der Knochenmatrix ist,
fuhren diese genetischen Veranderungen zum Verlust der Stabilitat.
Umgangssprachlich wird die Erkrankung deshalb auch ,Glasknochenkrankheit®
genannt.

Neben dieser extremen Knochenbrichigkeit kann sich die Erkrankung mit
verschiedensten  weiteren  Symptomen  manifestieren:  blaue  Skleren,
Schwerhdrigkeit, Kleinwuchs, Deformitdten des Skeletts, Muskelschwache,
GelenkslUberdehnungen, kardiale Probleme, Kurzsichtigkeit, weicher Schadel mit
weiten Fontanellen, graublaue- oder bernsteinfarbene Zahnen (Dentinogenesis
imperfecta) [1]. Diese Art einer genetisch bedingten Dentindysplasie kann ein
Symptom des OI-Typs | darstellen oder unabhangig von der Ol als eigenstandige
Erkrankung vorliegen. Dentinogenesis imperfecta beruht vermutlich auf einem
Gendefekt bei der Bildung der Dentinmatrix und &ufert sich als blaubraune

Milchzahnverfarbung und bernsteinfarbenen Verfarbung der bleibenden Zahnen.



Zudem kann es zur Absplitterung von Schmelz und daraus haufigeren
Kariesbildung an eher untypischen Orten kommen [13].

Neben der Synthese- und Strukturstérung im Kollagen Typ | durch COL1A1/2
Mutationen, gibt es noch weitere Proteine, die bei der Ol verandert sein kdnnen
und fur Bildung und Aufbau der Knochenmatrix relevant sind. Das Knochen-
beschrankte, interferon-induzierte Transmembranprotein-artige Protein (BRIL)

und der Pigmentepithel-abgeleitete Faktor (PEDF) bspw. sind Hauptbestandteile
eines neuartigen intrazellularen Signalweges, welcher die Knochenmineralisierung
beeinflusst. Aus einem Defekt in diesen Protein-kodierenden Genen kdnnen
Skelettdeformitaten aller Schweregrade, sowie Knochenaufbaustorungen
resultieren. Diese Merkmale charakterisieren die Ol Typen V und VI.

Daneben existieren noch weitere Proteine, welche in den Kollagensignalweg
eingreifen und bspw. die Posttranslation oder die Kollagenverarbeitung und
—vernetzung mal3geblich beeinflussen. Eine Mutation der Gene der zu kodierenden
Proteine Prolyl 3-Hydroxylase oder Peptidyl-Prolyl cis trans Isomerase B, kann zu
abnormalen post-translationalen Kollagenmodifikationen und so zu schweren
Rhizomelien und Knochendeformitaten fihren. Die OI-Typen VIII und IX weisen
diese Mutationen auf. Des Weiteren kann Differenzierung und Funktion von
Osteoblasten durch Mutationen im Transkriptionsfaktor SP7 oder auch Proto-
Onkogen Wnt-1 gestort sein. Dies kann schwere Skelettdeformitaten und auch
neurologische Stérungen, wie bei den Ol Typen XIII und XV, mit sich bringen.

Auf kognitive Fahigkeiten zeigt die Osteogenesis imperfecta hingegen keinerlei
Auswirkungen.

Diese extrem hohe klinische Variabilitat ist vermutlich Ergebnis des Einflusses
modifizierender Gene und struktureller Unterschiede. Die bisher insgesamt 1.000

beschriebene Varianten betreffen zu knapp 60% die Aminosaure Glycin [7].



1.1 Klassifikation

Ol ist eine Bezeichnung fiur eine sehr heterogene Gruppe von
Bindegewebsstérungen, welche durch lebenslange Knochenfragilitat und Frakturen
charakterisiert ist. Seit der erstmaligen Beschreibung dieser Erkrankung im Jahre
1788, entwickelt sich die Nomenklatur und Klassifikation der Ol zunehmend weiter
[14]. Nach David Sillence et al. 1979 wurde die Erbkrankheit erstmals klassifiziert,
wobei 4 Typen unterschieden wurden. Diese Einteilung basierte auf klinischen und
radiologischen Aspekten, sowie dominanten Vererbungsmustern in den Typ-I-
Kollagen-codierenden Genen COL1A1 und COL1A2 (Tab.1).

Tabelle 1: Klassische Klassifikation der Ol nach Sillence et al.

Typ | Schwere | Frakturen | Deformitaten | Korpergrofe | Skleren Horverlust
| Mild Wenige- Ungewdhnlich Normal- Blau Ca.zu 50%
100 leichter
Kleinwuchs
] Perinatal Multiple Schwer Schwerer [A: Kein
letal Kleinwuchs Dunkelblau
[IB: Hellblau
n Schwer Multiple MaRig-schwer Sehr kurz Bei  Geburt | Haufig
blau, spater
normal
v MaRig- Multiple MaRig-mild Variabel Normal-grau | Variabel
mild




Sie wurde im Laufe der Jahre zunehmend modifiziert und mit den genetischen
Fortschritten der Forschung erweitert (Tab.2) [9, 15].

Tabelle 2 : Genetische und klinische Klassifikation der OI-Typen, 'AD = autosomal dominant, ?AR =
autosomal rezessiv, *XR= x-chromosomal rezessiv

OI-Typ | Genmutation | Erbgang | betroffenes | Schweregrad Bemerkung
Protein
-1V COL 1A1 'AD Kollagen | Mild-schwer Klassische
COL 1A2 Phanotypen
(s.Tab.1)
Vv IFITM5 AD IFM5/BRIL Mittelschwer Hypertrophe
Kallusentwicklung
Vi SERPINF 1 “AR PEDF Moderat Beginn im
Kindesalter
Vil CRTAP AR CRTAP Mittelschwer Schwere Rhizomelie
(Nord-Quebec)
Vil P3H1 AR P3H1 Schwer-letal Schwere Rhizomelie
IX LEPRE1 AR PPIB Mittelschwer Graue Skleren
X SERPINH1 AR HSP47 Schwer Dentinogenesis
imperfecta
Xl FKBP10 AR FKBP 65 Schwer Kongenitale
Kontrakturen
(Mexiko, Palastina)
Xl BMP1 AR BMP Mild-schwer Narbelhernie
X1 SP7 AR Osterix Schwer Deformitaten,
Gesichtshypoplasie
Xiv TMEM38B AR Kationenkanal | Schwer Deformitaten
XV WNT1 AR und AD | WNT1 Schwer Skelettabnormitat,
Protoonkogen neurologische
Defekte
XVi CREB3L1 AR CREB3L1 Schwer Deformitaten
XVl SPARC AR Ostonectin Schwer Progressive Fragilitat
XVl MBTS2 °XR Platz-2 Massig-schwer Skoliose,
Protease Brustdeformitat




Osteogenesis imperfecta-Typen kdnnen u.a. anhand betroffener Genmutationen,
des Erbgangs und jeweiligen Schweregrads unterschieden werden.

Aktuell sind 17 genetische Ursachen fur die Ol beschrieben (Tab.2), wobei
COL1A1/2-Mutationen die groBe Mehrheit darstellt. Annahernd 90% der
Betroffenen mit europaischen Ursprung weisen einer der Mutationen in diesem
Gen auf [16]. Die Betroffenen lassen sich allerdings nicht immer eindeutig einem
dieser OI-Typen zuordnen. Es gibt viele atypische Ol-Formen, die in den letzten
Jahren beschrieben wurden und nicht sicher zu einer bestimmten Gruppe zugeteilt
werden kdnnen [16].

Die Erkrankung kann in unterschiedlichen Auspragungen mit verschiedener
Schwere des Krankheitsbildes vorliegen. Fur klinische Entscheidungen ist meist
die Unterteilung der Schweregrade in leicht, mittelschwer und schwer ausreichend.
Typ | wird als mild, Typ Il als perinatal letal, Typ Ill als schwer und Typ IV als
moderate Verlaufsform beschrieben.

Schwerere Formen (klassische Typen |IlI, Il und V) basieren auf strukturellen
Defekten in einer der Ketten, wodurch es zu einer veranderten Form der
Kollagenmolekule kommt, was zu einer gestorten Bildung der Kollagenfibrillen
fuhrt. Quantitative Defekte hingegen fuhren eher zu milderen OI-Typen (Typ |), da
es hier v.a. zu einer zahlenmaflig verminderten, aber strukturell korrekten
Kollagensynthese kommit.

Da im klinischen Alltag fur Diagnostik, sowie therapeutische Entscheidungen diese
Einteilung primar nicht hilfreich ist, wird aktuell eine nach genetisch-funktionellen
Parametern bevorzugt [11, 15-18] . Die Ol Typen I-IV werden Uber spezifische
klinische und radiologische Charakteristika definiert, wohingegen die neuen Typen
(auler Typ V) Uber die verschiedenen, mutierten Genorte bestimmt werden. Sie
sind mit den klinischen/radiologischen Merkmalen der Typen II-IV dennoch
vergleichbar [16].

So stellen die Typen I-IV autosomal-dominant vererbte Mutationen in COL1A1/2
dar und neuere Gendefekte werden den weiteren Typennummern zugewiesen.

Van Dijk et al. konzentrierten sich vor allem auf die klinische Klassifikation der Ol



und erarbeiteten 2010 eine Neue, welche versucht zu einer deskriptiven und
nummerischen Einteilung in funf Hauptgruppen zurickzukehren (Abb.1) [16]. Die
ursprungliche Beschreibung der vier Ol Typen basierte auf spezifischen klinischen
Charakteristika, sowie Vererbungsmechanismen. Die neuen funf Gruppen
beinhalten die urspringlichen vier Typen und werden um Ol Typ V erweitert. Die
Relevanz der multiplen genetischen Ursachen der verschiedenen Typen, wurde

bertcksichtigt, indem Subtypen in die Hauptgruppen I-V integriert wurden [19].

TABLE I. A New Ol Nomenclature Combined With Causative Genes [A) Phenotypes With Mild to Moderate Severity, (B) Progressively
Deforming and Perinatally Lethal Phenotypes

0l syndrome names Type Gene MIM Locus Protein product Inheritance
(A)
Nen-deforming 01 with blue 1 1. COL1A1 #166200 1792133  Collagen alpha-1(1) chain AD
sclerae
2. coL1a2 #166200 7q22.3 Collagen alpha-2(1] chain AD
Common variable 01 with 4 1. COL1A1 #166220 17q21.33  Collagen alpha-1(1) chain AD
normal sclerae
2. foL1a2 #166220 7q22.3 Collagen alpha-2(1] chain AD
3. WNIT? #615220  12q13.12  Wingless-type MMIV integration site family, AD
member 1
Cartilage-associated protein [CRTAP)
1. CRTAP #610682 3p22.3 Cyclophilin B (CyPB) AR
2. PPIB #259440 15q22.31 Osterix AR
3. 5P7 #613849  12q13.13  Plastin 3 AR
1. PLS3 Xq23 XL
0l with calcification in 5 1. IFITM5 #610967 11p155 Interfi induced b protein 5 AD
interosseous membranes
(8)
Progressively deforming 3 1. COL1A1 #259420 1792133 Collagen alpha-1(1) chain AD
2. (0L1A2 #259420 7q22.3 Collagen alpha-2(1) chain AD
1. BMP1 #614856  8p21.3 B phogeneticprotein 1 AR
2. CRIAP #610682 3p22.3 Cartilag iatedprotein (CRTAP) AR
3. FKBP10 #610968 17q21.2 Peptidyl-prolyl cis-transisomerase FKBP10 AR
4. LEPRE1 #610915 1p34.2 Prolyl 3-hydroxylase 1 (P3H1) AR
5. PLOD2 #609220 3q24 Procollagen-lysine, 2-oxoglutarate AR
6. PPIB #259440  15q2231  S-dioxygenase 2 AR
7. SERPINF1 ~ #613982 17p13.3 Cyclophilin B (CyPB) AR
8. SERPINHI ~ #613848 11q13.5 Pigment-epithelium-derived factor (PEDF) AR
9. IMEM388  #615066 9g31.1 Heat shock protein 47 (HSP4?7) AR
10.WNT1 #615220  12q13.12  Trimeric intracellular cation channel B (TRIC-B) AR
11.CREB3L1 11q11 Wingless-type MMTV integration site family, AR
member 1
0ld Astrocyte AR
Specifically induced substance [0ASIS)
Perinatally lethal 01 2" 1. COL1A1 #166220 172133  Collagen alpha-1(1] chain AD
2. foL142 #166220 7q22.3 Collagen alpha-2(1] chain AD
1. CRIAP #610682 3p22.3 Cartilag iated protein (CRTAP) AR
2. LEPRE1 #610915 1p34.2 Prolyl 3-hydroxylase 1 (P3H1) AR
3. PPIB #259440  15q2231  Cyclophilin B (CyPB]) AR
"So far, 12 famiies with AR 0l due to WNT1 ions have been i delay was rep in affected indivi from three families. It is uncertain whethes this i part of the clinical
phenompers Iting, from WNTI mutations [Fahiminiya et al, 2013; Keupp et al, 2013; Pyott et al,, 2013]. A dominant WNT1 mutation appeared ta c: ly porosis [Keupp et al., 2013; Laine

"in dlinical practice subdivisions 01 type 1A and 01 type |18 are still in use. OF type 1| A appears to be exclusively caused by heterorypous mutations in the C0LIAL/Z penes [van Dijk et al, 2010].
“It has been reported that mutations in PLOUZ may also result in progressively defarming 01 [ Puig-Hervas et al, 2012].

Abbildung 1: Neue Ol Klassifikation kombiniert mit ursdachlichen Genen , (A) milder bis moderater
Schweregrad, (B) fortschreitende Deformitaten und perinatal letaler Phanotyp [16]



In der Klinik findet die Unterteilung in Ol Typ II-A und II-B immer noch
Verwendung. Typ II-A scheint ausschliel3lich durch eine heterozygote Mutation in
den Genen COL1A1/2 hervorzugehen [16].

Obwohl international beschlossen wurde die Klassifikation nach Sillence als
.Prototyp und universell akzeptierter Weg die Schweregrade der Ol zu unterteilen”
[19] zu behalten, kam die Notwendigkeit nach international anerkannten Kriterien
auf um Schweregrade Betroffener festzulegen, sowie etablierte Therapieoptionen
(operativ, pharmakologisch und konservativ) anzuwenden[19]. Die neue
Klassifikation betont die Relevanz der Phanotypisierung fur die Diagnosestellung,
Klassifikation, sowie Beurteilung des Schweregrades der Ol. Eine Kombination aus
sorgfaltiger klinischer Beschreibung, sowie fundierten Wissen der spezifischen
molekulargenetischen Hintergrinde dieser Erkrankung, stellt den Startpunkt einer
stetigen Weiterentwicklung und Abwagung der Therapieoptionen erblicher

Erkrankungen, Ol eingenommen, dar. Letzteres ist die grofte Herausforderung.

1.2 Klinik

Bei der Osteogenesis imperfecta variiert die klinische Auspragung abhangig von
der Schwere des Krankheitsbildes enorm. Selbst innerhalb eines OI-Typs fallen
grolRe Differenzen bspw. in der Haufigkeit von Knochenfrakturen auf.

Vorkommen kdnnen verschiedenste Frakturen und ,sehr groteske Deformierungen
der Knochen [sowohl] der oberen [als auch] unteren Extremitat” [20].
DarUberhinaus kann die Wirbelsaule mitbetroffen sein. Hier zeigen sich akute oder
chronische Vorgange bspw. Skoliosen oder Wirbelkdrpersinterungen. Relativ
typisch fur Ol sind die blauen Skleren, eine zunehmende Schwerhdrigkeit und eine
dreieckige Kopfform [20]. Neben verschiedensten Frakturen, kann es auch zu
Deformierungen der langen Réhrenknochen kommen.

Besonderes Augenmerk ist auf das Kinder- und Jugendalter zu legen. In dieser

Phase des Wachstums kann es insbesondere durch Rotationstraumata zu



Frakturen kommen. Dies birgt die Gefahr von Immobilitat und raschem Abbau der
gerade bei dieser Patientengruppe so wichtigen Muskulatur [20].

Zu verzeichnen ist zudem eine starke Gewichtszunahme, die nicht proportional
zum Langenwachstum stattfindet. Vor allem bei Typ |, Typ lll und Typ V

ist mit einer zum Verhaltnis des Grollenwachstums zu starke Gewichtszunahme
erkennbar [21]. Das Ausmal der Klinik tragt maf3geblich zu Einschrankungen der
eigenen Mobilitat, Selbstversorgung und auch sozialen Interaktion bei.

Klinisch kann die Osteogenesis imperfecta vor allem in funf Hauptgruppen

aufgeteilt werden, welche im Folgenden kurz erlautert werden.

Ol Typ I: Dies stellt die mildeste Form (ehemals Osteogenesis imperfecta tarda,
Typ Lobstein) dar, welche einen autosomal-dominanten Erbgang aufweist. Es
besteht eine normale KorpergrofRe oder nur geringe Kleinwuchsigkeit.

Der Beginn der Symptome liegt im Kindesalter mit dem Beginn des Laufens.
Auffallig sind weil-blaue Skleren und im Erwachsenenalter kann aufgrund
Otosklerose eine Schwerhorigkeit hinzukommen. Betroffene zeigen ein
vergleichsweise niedriges Risiko an schweren Deformitaten langer R6hrenknochen
oder Wirbelbrichen zu erkranken. Jedoch konnen Betroffene auch das
Erwachsenenalter unerkannt erreichen. Im Verlauf kann es zu einer erhdhten
Frakturinzidenz und erniedrigten Knochenmineralisierung kommen, welche erst
nach Ausschluss anderer Ursachen hinweisgebend fur Ol sein kénnen. Durch
Deformitaten, Skoliose, Kleinwuchs oder Frakturen, kann die Bestimmung mittels
DEXA erschwert sein. Abb.2c zeigt eine Fraktur des Humerus bei einem

Betroffenem vom OI-Typ | [20].



Abbildung 2: Roéntgenologische Darstellung von Deformitdten und Frakturen, sowie deren operative
Versorgung

a Ol-Typ lll mit Fehlstellung oberhalb der K-Drahte

b FD-Nagelkorrektur

¢ Humerusfraktur bei OI-Typ |

d Humerus-Stabilisierung durch 1 ESIN bei reduzierter Markraumweite

OIl-Typ II: Die schwerste Auspragung der Erkrankung wird autosomal-dominant
vererbt und zeigt neben blauen Skleren, meist schon intrauterine multiple
Frakturen (v.a. Rippen und lange Rdhrenknochen), Kleinwuchs (disproportional)
und eventuell Tod, welcher aufgrund der intrauterinen Frakturen und maximalen
Knochenbrichigkeit meist bei Geburt oder innerhalb des 1.Lebensjahr auftritt [6].
Bereits bei Banalitdten konnen spontan  Frakturierungen  stattfinden.
Extremitatenknochen der Betroffenen (auch Typ VI, VIII,X) besitzen eine extrem

hohe plastische Verformbarkeit, die zu grotesken Fehlstellungen fihren kann [20].

OIl-Typ lll (ehemals Osteogenesis imperfecta congenita, Typ Vrolik, oder auch
Vrolik-Syndrom) ist eine sehr schwer verlaufende Form. Im Gegensatz zum Typ |l
Uberleben fast alle Kinder das Sauglingsalter, allerdings mit einer verringerten
Lebenserwartung bei ca. 25%. Abb. 3a verdeutlicht, wie stark Deformierungen der
unteren Extremitat bei diesem Typ bereits im Kleinkindalter ausfallen kdnnen [20].

Altere Patienten haben schwere Knochenverformungen und sind kleinwiichsig.
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Ausgepragte Verkrimmungen der Wirbelsaule kénnen im spateren Alter zu
Komplikationen der Atmung fuhren. Die Skleren sind nicht sehr stark blaulich
gefarbt, bei alteren Betroffenen sogar weil} erscheinend.

Bei den schweren Formen sind die Patienten meist nicht gehfahig. Kinder zeigen
eine verspatete motorische Entwicklung mit verzogertem Erreichen der jeweiligen
motorischen Meilensteine [6]. Sie sind auf spezielle Rollstihle angewiesen und
bendtigen meist von Geburt an eine medikamentdse Behandlung und eine
effiziente und v.a. konsequente orthopadische Versorgung in spezialisierten

medizinischen Zentren.

Abbildung 3 [20]: Rontgenologische Darstellung der unteren Extremitat bei Ol Typ Il
a schwerer OI-Typ Il mit hoher Knochenfragilitat der Beine, b im Alter von 3 Jahren nach FD-Nagelung

Ol-Typ IV (oft auch als Ubergangsform vom Typ | zum Typ |l angesehen) stellt
eine eher seltene Form der Erkrankung dar, bei der bei Geburt die Kinder haufig

normal grof3 sind, aber im Alter von 2 - 3 Jahren schon im unteren oder unter dem
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GroRen-Normbereich liegen. 30 % zeigen Wirbelsdulenverkrimmungen, haufig
liegt zusatzlich eine Dentinogenesis imperfecta vor. Die Skleren stellen sich weil? -

grau dar und sehr selten manifestiert sich eine Horstérung.

OI-Typ V zeigt ein sehr seltenes Phanomen, bei welchem die Betroffene
hyperplastischen Kallus (Callus luxurians) ausbilden [22]. Dieser kann sich auch
ohne manifeste Fraktur mit anschlieender massiver Verkndcherung zeigen.
Aulerdem kommt es zu einer eingeschrankten Pronation und Supination an den
Unterarmen der Betroffenen aufgrund von Ossifikationen der Membrana interossea

zwischen den jeweiligen Knochen.

Abbildung 4: Ossifikation der Membrana interossea bei einer Patientin mit Ol Typ V, rontgenologische
Darstellung des linken Unterarms

Bei den moderaten Formen (Typ IV und V) sind die Patienten meist gehfahig,
zeigen allerdings in den ersten Lebensjahren multiple Frakturen, oft bereits bei
banalen Traumata. Eventuell Ilasst dies zunachst den Verdacht der
Kindeswohlgefahrdung aufkommen. AuRerdem lassen sich oft Deformitaten der
langen Réhrenknochen feststellen, wie auf Abb.5 zu sehen (hier allerdings bei Typ
[) [20]. Diese Patienten kdnnen meist von der medikamentdsen und auch

orthopadischen Therapie profitieren.
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Abbildung 5: Rontgenologische Darstellud von Deformitdt und Korrektur a Osteogenesis imperfecta
Typ | mit einem deformierten Femur links, b Doppelosteotomie zur Korrektur und Fassier-Duval-
Teleskopnagelung [20]

Auch in Bezug auf die Korpergrolie lasst sich eine weite Spannbreite zwischen
den einzelnen OI-Typen feststellen. Wahrend unter OI-Typ | eine normale bis nur
leicht verminderte GroRe zu erwarten ist, leiden Patienten mi OI-Typ Il an einem
deutlichen Kleinwuchs. Dahingegen zeigt Typ IV nur eine leicht bis moderate
GroRenminderung [21]. Abbildung 6 verdeutlicht den unterschiedlichen

Wachstumsverlauf bei Patienten mit OI-Typ | und IIl.
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Abbildung 6: Wachstumsverlauf bei Kindern mit OIl-Typ | und Typ Il
Perzentilen-Kurven: Griin:P95, Rot:P50, Blau:P3 [23]
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Betroffene von OI-Typ | weisen demnach eine relativ normale Wachstumskurve
auf. Bei Typ Ill hingegen wird ein unterhalb der normalen Wachstumskurve
verlaufendes Langenwachstum deutlich, welches im Alter von 5-6 Jahren ein
Plateau einnimmt. Nicht nur das Wachstum ansich ist verschieden, sondern
ebenso die Geschwindigkeit, mit der die Kinder der verschiedenen OI-Typen
wachsen: Typ I-Betroffene wachsen praktisch normal schnell, gegensatzlich dazu
wachsen OI-Typ llI-Patienten deutlich verlangsamt [23].

Eine grobe Ubersicht der stark variablen Klinik der verschiedenen Ol-Typen liefert
Tabelle 3 [6].

Tabelle 3: Klassifikation von Ol in Anlehnung an Sillence et al. (1979), modifiziert von
Glorieux (2008) [6]

Ol-Typen mogliche Auspriagung

Typ |, leichte Form * normale Grdle oder wenig kleiner
* geringe Knochenfragilitat
* bl&uliche Skleren
* keine Dentinogenesis imperfecta

¢ selten Skoliose

. ¢ schwerste Form mit schwersten
Typ I, perinataler Tod
Deformierungen
¢ multiple Briche in uteri
¢ Tod durch Ateminsuffizienz
* Heute nicht mehr perinatal tédlich,

sondern uberlebbar

Typ lll, schwere Form e sehrklein
* hohe Knochenfragilitat
* schwerste Skoliose
* schwere Deformitaten der Extremitaten
e grauliche Skleren

* Dentinogenesis imperfecta
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Typ IV, mittlere Form je nach Auspragung .

eher kleinere KérpergroéfRe
milde-moderate Skoliose

massige Extremitatendeformitaten
graulich-weille Skleren

keine Dentinogenesis imperfecta

Typ V, mittlere Form je nach Auspragung .

wenig reduzierte Kérpergrolie
massige Extremitatendeformitaten
Verkalkung der Membrana interossea
hyperplastische Kallusbildung

weille Skleren

keine Dentinogenesis imperfecta

Typ VI, mittel-schwere Form je nach

Auspragung .

eher kleinere KérpergrofRe

Skoliose vorhanden

Vermehrung des Osteoids
Fischschuppen-Muster der Knochen
weille Skleren

keine Dentinogenesis imperfecta

Typ VII, mittlere Form je nach Auspragung .

wenig kleinere KorpergrolRe
verkurzte Oberarm- und
Oberschenkelknochen
Coxa vara

weille Skleren

keine Dentinogenesis imperfecta

Besonders gefahrdet sind Ol-Patienten mit zu spat oder gar nicht diagnostizierten

Atmungsstorungen. Zur Lebensqualitatssteigerung sind auch hier MalRnahmen wie

bspw. eine maschinelle Maskenbeatmung in der Nacht einsetzbar [24].

Die Mechanik der Atmung ist bei dieser Patientengruppe durch verschiedenste
funktionelle Gegebenheiten verandert und beeinflusst so die permanente Atmung.

Im Folgenden ist ein Auszug aus mdglichen Besonderheiten der Anatomie

Betroffener aufgefuhrt, welche Einfluss auf die Atmung nehmen kodnnten:
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* Skoliose mit Einschrankung der mechanischen Ausdehnung der Lunge bei
der Atmung [25]

* Muskulare Schwache [26]

* Die Vitalkapazitat der Lunge ist vermindert

* Immobilisation durch den Rollstuhl mit resultierender Abnahme der
Lungenvitalkapazitat

* Geringere Brustkorbbeweglichkeit mit kompensatorisch vermehrten
Zwerchfellbewegungen [27]

* Extremfall: Syringomyelie-Entwicklung mit La&hmungen [28]

Vor allem zu beachten dabei ist, dass die Entwicklung oben genannter Klinik sehr
schleichend vonstattengeht. Das konnte unter anderem an nachlassender
korperlicher Belastbarkeit, Dyspnoe, Schlafstorungen, Kopfschmerzen und an
Sprechpausen zu bemerken sein. Aber auch vermehrte pulmonale Infekte und im
schlimmsten Falle eine Dekompensation konnten Hinweise auf eine veranderte
pulmonale Situation bei Patienten mit Ol sein. Verkannt werden diese Symptomen
oft als Stérungen der Lunge selbst, was zu nicht geeigneten Therapie wie bsp.

Asthmasprays und Sauerstoffgabe resultiert [24].

1.3 Diagnostik

Die Diagnose einer Ol ist eine Klinische anhand der oben genannten Symptome
und der radiologischen Befunde. Fuhrendes Symptom dabei sind Frakturen bei
inadaquatem Traumata.

Zusatzliche Laborwerte und radiologische Untersuchungen dienen ausschliel3lich
zum Ausschluss anderer Erkrankungen oder Dysplasien des
Bewegungsapparates. Gesichert werden kann die klinische Diagnose durch
genetische Untersuchungen. Diese Analyse kann an DNS aus EDTA-Blut erfolgen.
Goldstandard ist zurzeit eine sequenzielle Analyse der fur Ol-verantwortlichen

Gene mittels Sanger-Sequenzierung.
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Eine Assoziation von Geno- und Phanotyp dieser Erkrankung wird oft gesucht.
Bisher konnte nur ein Zusammenhang des Auftretens von Stoppmutationen bei
eher milderen Verlaufsformen im Vergleich zu Mutationen gezeigt werden, die eine
qualitative Kollagensynthesestorung bewirken [24]. Eine zuverlassige Genotyp-
Phanotyp-Korrelation ist nicht vorhanden [29, 30].

Die genetische Diagnostik dient allerdings zur ldentifizierung von Sonderformen
und Aufklarung Uber das Wiederholungs- sowie Weitervererbungsrisikos. Dies
bringt eine verbesserte Beratungsmaglichkeit der Familien mit sich.

Aulerdem ist eine molekulargenetische Abklarung stets bei Verdachtsfallen einer
Kindesmisshandlung indiziert, die mit anderen Methoden nicht eindeutig

aufzuklaren sind [24].

1.4 Therapie
Die interdisziplinar angelegte Therapie bei Ol basiert auf einem 3-Saulen-Prinzip:

- einer medikamentdse Bisphosphonat-Therapie

- verschiedensten orthopadische Maldnahmen

- einem Rehabilitationsprogramm
Ziele dieses multidisziplinaren Ansatzes stellen die Reduzierung der
Frakturhaufigkeit und Episoden chronischer Schmerzen, die Verhinderung von
Deformierungen und das Auftreten einer Skoliose, sowie der Erhalt der Mobilitat

und anderer Alltagsfunktionen dar [9, 10].

1.4.1 Medikamentose Therapie

Grundpfeiler der medikamentésen Behandlung aller OI-Typen mit erhaltener
Mineralisation des Knochens ist die Substanzklasse der Bisphosphonate [1, 4, 9,
31-36]. Diese wirken hemmend auf Osteoklasten und drosseln bzw. hemmen so
den Abbau der ossaren Substanz. Bei der Therapie kommt er zur Einlagerung der
Bisphosphonate in die mineralisierte Knochenmatrix. Bei ossarer Resorption
werden sie anschlieRend kontinuierlich abgeben, was zu einem Dichteanstieg und

einer Substanzvermehrung der Knochen fuhrt [37]. Bei noch im Wachstum
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befindlichen Kindern verbessert sich auf’erdem die Wirbelform [9]. Es gibt
verschiedene Bisphosphonattypen, die sich in Art und Dauer der Applikation
unterscheiden, alle setzen aber die Frakturhaufigkeit herab und férdern so Mobilitat
und Eigeninitiative.

Indikation fur solch eine Therapie stellt das Vorliegen von Wirbelfrakturen und
gehauften nicht-vertebralen Frakturen (2 oder mehr pro Jahr) dar.

Die drei wichtigsten Vertreter aus dieser Gruppe sind die Bisphosponate
Pamidronat, Neridronat und Zoledronat. Der Unterschied liegt vor allem im
Anwendungsbereich. Pamidronat wird primar bspw. bei einer tumorinduzierten
Hyperkalzamie oder osteolytischen Knochenmetastasen eingesetzt. Hingegen
Neridronat bei mittelschweren bis schweren Formen der Ol oder dem McCune
Albright Syndrom mit schwerer Knochenbeteiligung. Zoledronat findet Verwendung
beim M.Paget, bei einer Osteoporose bzw. —penie und ebenfalls bei
tumorinduzierten Hyperkalzamien. Gemeinsam haben diese Medikamente ihr
Kontraindikationen. Die Gabe ist nicht ratsam bei einer Unvertraglichkeit
gegenuber dem Wirkstoff, Hypokalzamie, schwerer Niereninsuffizienz, sowie
Schwangerschaft und Stillzeit.

Die generell empfohlene Therapiedauer ist nicht gut definiert. Aufgrund der
vorhandenen Nebenwirkungen wie bspw. Hypokalzamie und —phosphatamie,
Myalgien, Blutbildveranderungen (Anamie, Thrombozytopenie und Lymphopenie)
und Verdauungsstorungen, werden meist Behandlungszyklen mit Pausen und
keine Dauertherapie empfohlen [38]. Zudem kdnnen atypische Frakturen auftreten.
Bei Neridronat ist bei Sauglingen als Nebenwirkung ein Bronchospasmus
beschrieben, welcher potentiell letal sein kann.

Am langen RoOhrenknochen sind die Auswirkungen dieser medikamentdsen
Therapie besonders sichtbar. Hier bleiben nach jeder Applikation
Sklerosierungslinien bestehen, welche transversal verlaufen und dem Verlauf der
Wachstumsfuge folgen (Abb.7) [20].
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Abbildung 7: Darstellung der sklerotische Linien oberhalb der Wachstumsfuge nach mehrfacher
Bisphosphonattherapie [6]

Diese Linien bleiben nicht lebenslang bestehen, sondern verschwinden nach
einigen Jahren. Des Weiteren lassen sich unter der Therapie an den langen
Roéhrenknochen verbeiterte Metaphysen feststellen [31].

Bisher sind Langzeitwirkungen auf den Knochenumbau noch nicht genugend
untersucht [6]. Obwohl bisher keine Heilung fur die genetische Ursache der Ol
gefunden wurde, ist die intravendse Bisphosphonattherapie noch weit verbreitet
[33]. Sehr kontrovers wird vor allem die Wirkung auf die Stabilitat der langen
Roéhrenknochen diskutiert. Gunstig beeinflusst wird auf der einen Seite der
geometrische Aspekt der Stabilitdt der Knochen durch die zunehmende

Kortikalisdicke ohne dabei die Trabekeldicke negativ zu beeinflussen [39].
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Auf der anderen Seite konnten Rauch et al. aufzeigen, dass die Trabekelanzahl
unter Bisphosphonattherapie zunehmen, was eine verbesserte Knochenstabilitat
mit sich bringt [32]. Viele Studien konnten in einem Therapiezeitraum von 2-4
Jahren zu unterschiedlichen OI-Typen Auswirkungen zeigen: vor allem eine
vergroRerte Knochenmasse , eine Regeneration von bereits komprimierten
Wirbelkdrpern und eine ricklaufige Frakturrate [35, 40-45]. Trotz dieser positiven
Beeinflussung ist der Behandlungsansatz dieser Patienten nicht ausschlie3lich auf
die pharmakologische Therapie limitiert, sondern verlangt meist eine
multidisziplinare Vorgehensweise [46].

Die Nebenwirkungen der medikamentésen Therapie mit Bisphosphonaten sollten
nicht auBer Acht gelassen werden. Dazu gehdren unter anderem eine
Komplexbildung mit Calcium, Osophagitis, atypische Frakturen und bei Kindern
eher selten zu finden aseptische Knochennekrose der Mandibula. Zudem kdnnen
sie die Heilung nach Korrekturosteotomien verzogern, beeinflussen die
Frakturkonsolidierung allerdings nicht negativ [47]. Bisphosphonate verandern die
Knochenqualitat signifikant, indem sie den Knochen spréoder machen [33].
Insbesondere in der operativen Deformitatenkorrektur kann diese Eigenschaft zu
erheblichen Schwierigkeiten flihren, weil die Osteotomieverldufe oft schlecht
kontrollierbar sind und spontan ausgesprengte Fragmenten die Osteosynthese
erschweren.

Nichts desto trotz wird empfohlen, dass Kinder mit einer schwer ausgepragten Ol
moglichst frth nach Stellung der Diagnose mit Bisphosphonaten behandelt
werden sollen. Bei milder betroffenen Patienten sollte diese Therapie in
Abhangigkeit der Frakturhaufigkeit in Betracht gezogen werden. Nicht
medikamentds behandelt werden sollten ausschlieBlich Kinder mit sehr geringer
Frakturinzidenz [20].
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1.4.2 Operative Therapie

Orthopadische Malinahmen bei der Ol-Therapie sollten stets individuell an den
Patienten angepasst und von einem Spezialisten ausgefihrt werden. Bei
Neugeborenen und Kleinkindern beispielsweise sollte eine konservative
Behandlung wenn mdglich angestrebt werden. Sobald der Knochen eine
genugende Grofde und Dicke erreicht hat, kann eine intramedullare Schienung in
Betracht gezogen werden, wobei hier v.a. der Durchmesser des Markkanals von
entscheidender Bedeutung ist [1]. Schrauben- und Plattenosteosynthesen sind
aufgrund zu kurzer Uberbriickungsstrecken mit gehauften Frakturen in den
ungeschutzten Bereichen obsolet [38].

Ziele dieser chirurgischen Intervention sind neben der Begradigung deformierter
Knochen, Fraktur- und Fehlstellungsverminderung auch die Ermodglichung von
Sitz-, Steh- und Gehfahigkeit, also eine Verbesserung der Mobilitat des
Betroffenen.

Das ideale Implantat bei Osteogenesis imperfecta Patienten war lange Zeit der von
Bailey und Dubow 1963 entwickelte Teleskopmarknagel. Er Dbesitzt
Nagelsegmente, die sich beim Knochenwachstum teleskopartig auseinander
ziehen konnen. Dies gewahrleistet quasi ein ,Mitwachsen® des Nagels mit dem
Knochen des Patienten [48], sodass sich das Prinzip des Teleskopierens zweier
gleitender Marknagelkomponenten fur diese Patientengruppe als ideales
Osteosyntheseprinzip etabliert hat.

Die neue Generation des Teleskopnagels (Fassier-Duval Nagel) stellt einen
weniger invasiven Eingriff dar. Dieser Marknagel wird bei haufigen Frakturen,
Pseudarthrosen und starkeren Fehlstellungen mit Funktionseinbul3en operativ in
den jeweiligen Knochen eingesetzt. Beinahe alle heute verwendeten Implantate
basieren auf diesem epiphysar verriegelbaren, stabilen Teleskop-Prinzip. lhre
Verankerung ist jenseits der Wachstumsfugen, also epiphysar gelegen, um ein
Auseinanderziehen der Komponenten durch den Wachstumsdruck zu ermdglichen
und durch die Uberlappung der Implantatanteile die Stabilitat beizubehalten.

Im Allgemeinen stehen Kirschner-Drahte, elatisch stabile intramedulléare Nagel
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(ESIN) und die bereits genannten Teleskopnagel zur Verfligung.

ESIN werden gerne an der unteren Extremitat wachstumsfugenibergreifend
eingesetzt und besitzen ebenfalls einen Teleskopeffekt [49].

Eine hohe Refrakturwahrscheinlichkeit gilt meist als Indikation fur die Verwendung
eines Teleskopnagels, um praventiv etwaigen weiteren Frakturen entgegen zu
wirken. Auch bereits stark deformierte Knochen an der einen Stelle kénnen ein
Argument fUr eine praventive Stabilisierung bisher nicht deformierter Knochen an
anderer Stelle sein. Nachteilig bei dieser Art Versorgung ist allerdings die fehlende
Rotationsstabilitat, die durch eine Gipsimmobilisation ausgeglichen werden muss
[20]. Alternativ hat sich in den letzten Jahren eine supplementare kurze
Plattenosteosynthese, oft nur monokortikal fixiert, bewahrt, um einerseits die
Rotationsstabilitat zu gewahrleisten und anderseits die Gipsimmobilisation zu
vermeiden [50].

Eine verbesserte kndcherne Verankerung zeigt der Fassier-Duval-Teleskopnagel,
bei dessen Operation transartikulare Zugange verzichtbar sind [51]. Abbildung 8
[20] illustriert einen auf diese Art versorgten zuvor frakturierten Femur, welcher
durch die wachstumsgerechte Ausfuhr des Teleskopnagels einen hohen Grad an

Stabilitat gewonnen konnte.
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Abbildung 8 [20]: Stabilisierung einer Fraktur bei OI-Typ IV mittels gut ausfahrenden FD-Nagel

In Intervallen von einigen Jahren muss der Nagel durch ein langeres und dickeres
Implantat ausgewechselt werden. Madglichst interdisziplinar sollten jahrlich
radiologische Verlaufskontrollen stattfinden [52]. Trotz korrekter operativer
Stabilisierung der langen Rdhrenknochen, bleibt ein lebenslang erhdhtes Risiko
von Knochenbruchen bestehen.

Hauptaugenmerk der orthopadischen Versorgung der Patienten war de dato die
Stabilisierung der unteren Extremitat zur Erhaltung der Geh- und Stehfahigkeit und
zur Verhinderung von Achsinstabilitat, die die obigen Ziele in Frage stellen
konnten. Erst in den vergangenen Jahren ruckte auch die obere Extremitat in den
Fokus, weil v.a. die schwerst erkrankten Kinder erkannt haben, dass instabile und
verbogene obere Extremitaten das selbststandige Fahren eines Rollstuhls und
somit das Erhalten der eigenen Selbststandigkeit erschweren.

Im Allgemeinen ist die Frakturhaufigkeit der oberen Extremitat aufgrund geringerer
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Belastung niedriger. Durch den geringeren Durchmesser der Markkanale von
Radius und Ulna und dem relativ hohen Risiko der Entstehung einer
Pseudarthrose am Humerus, stellt die Operation an der oberen Extremitat eine
hohe Anforderung dar. Hier muss dieser Nachteil etwaigem Funktionszugewinn
gegenuber gestellt werden [1].

Besondere Relevanz hat das perioperative Vorgehen bei diesen Kindern. Die
Planung einer Deformitatenkorrektur stellt oft eine Herausforderung von Beginn der
praoperativen Evaluation bis zu der Entlassung und weiter bis zur endgultigen
knéchernen Konsoloidierung der Osteomien dar [53]. Eine frihe interdisziplinare
Planung an spezialisierten Ol-Zentren sollte unter enger Einbindung von Eltern und
Physiotherapeuten stattfinden.

1.4.3 Rehabilitation

Umfassende physiotherapeutisch-rehabilitative Mallinahmen sollten unterstutzend
eingesetzt werden um Gelenkfunktionen und Muskelkraft zu erhalten oder
wiederaufzubauen (Tab.4). Diese sollte sowohl vor als auch nach der
chirurgischen Therapie erfolgen. Hierdurch kann ein positiver Einfluss auf die
Mobilitat der Patienten festgestellt werden [54]. Stationare Malnahmen und

ambulante Physiotherapie sollten dabei erganzend wirksam sein.

Tabelle 4: Rehabilitationsstrategien bei Osteogenesis imperfecta [38]

Strategien der Rehabilitation und Modalitédten bei Ol

* Gezielte Gelenkdehnung und Muskelkraftigung

e Gebrauch von Gehilfen

* Orthesen flr die untere Extremitat zur Kompensation von Gelenkinstabilitat

* Betreuung und vorsichtige Lagerung

* Rollstiihle (manuell, motorgetrieben)

* Ausristung zur Kompensation von Kleinwuchs, Deformitat, Schwache

* Forderung von Unabhangigkeit durch Umgebungsanpassung

* Instruktion in physischer Fitness und gesunder Lebensfiihrung

* Vibrationstherapie
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1.5 Prognose

Bei Ol-Patienten kann die Lebenserwartung maligeblich durch pulmonale
Insuffizienz, basiliare Impressionen und auch einem Cor pulmonale eingeschrankt
werden [1]. Betroffene des OI-Typs | und IV zeigen hingegen eine normale bis
geringflgig beeintrachtige Lebenswartung [55].

Bereits fruh kénnen bei einem Verdacht des Vorliegens einer Ol Malihahmen
getroffenen werden um etwaige spatere Komplikationen zu vermeiden.
Beispielsweise kann wahrend einer Schwangerschaft eine Osteogenesis
imperfecta Typ Il und Il in der routinemalig durchgefihrten Sonographie
aufgedeckt werden. Dabei ist vor allem auf verkurzte, verkrimmte Knochen, einer
pathologisch  erhdhten  Sichtbarkeit intrakraniellen Gehalts und einer
Schadelkalotte zu achten, welche sich verbiegen lasst [56]. Bei diesem sehr frihen
Ol-Verdacht kdnnen Geburtsmodalitaten verandern werden hinsichtlich geringerer
Gefahrdung des Ungeborenen. So wird empfohlen solch eine Geburt per Sectio zu
planen, selbst wenn es, auller bei OI-Typ lll, noch keine evidenzbasierte Daten
hinsichtlich Frakturen perinatal gibt [57, 58].

Man konnte durch Einfuhren der medikamentosen Basistherapie mit
Bisphosphonaten bei moderat und schwer betroffenen Patienten, eine Reduktion
der Frakturhaufigkeit und des Risikos von ossaren Deformitaten malfigeblich
senken und so die Mobilitat der Betroffenen um ein Erhebliches verbessern [44].

Daneben stellt die optimierte orthopadische Versorgung von Frakturen und
Deformitaten ein weiterer wichtiger Baustein in der Prognoseverbesserung dar.
Implantate zur Stabilisierung bereits frakturierter oder Korrektur deformierter
Knochen wurden zunehmend verbessert. Die abnehmende Invasivitat der
jeweiligen Operationstechniken konnten zudem die Komplikationsraten des nétigen
Eingriffes senken [59]. Es konnte gezeigt werden, dass Kinder, die vor und nach
dem operativen Eingriff mit Bisphosphonaten va. Pamidronat, behandelt wurden,
einen besseren Langzeitverlauf zeigten als diejenigen, die ausschlieldlich operativ

versorgt wurden [60].
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In der Therapie der Ol und folgend der Prognoseverbesserung des
Krankheitsbildes ist eine interdisziplinare Zusammenarbeit und konsequente
Betreuung in spezialisierten Zentren unabdingbar.

Die aktuelle Therapie mit ihrem 3-Saulen-Prinzip sollte auf den betroffenen
Patienten individuell zugeschnitten sein, um die definierten Ziele bestmdglich zu
erlangen. Somit kann nicht nur eine Verlangerung der Lebenserwartung, sondern
auch ein auf das Individuum abgestimmtes moglichst selbststandiges Leben unter
Erhalt der eigenen Mobilitat erzielt werden.

Montpetit et al konnten zeigen, dass das Endresultat nach einer langjahrigen
multidisziplinaren Therapie auch vom OI-Typ abhangig sei. Patienten mit OI-Typ IV
und langjahrigen interdisziplinaren Malnhahmen konnten hervorragende
Funktionsverbesserungen in Selbstversorgung und Transfer erzielen, was die
Schlusselrolle zu einem selbststandigen Leben darstellt. Im Vergleich dazu
konnten OI-Typ llI-Patienten keine verbesserte Funktion in diesen Bereichen
zeigen. Bei ihnen war die obere Extremitat limitierender Faktor flr ein

selbststandigeres Leben [61].

1.6 Fragestellung

Die Ziele dieser Promotion sind die Auswertungen der operativen Versorgung von
Ober- und/oder Unterarmen bei Ol-Patienten im Hinblick auf die
Funktionsverbesserung und der Selbststandigkeit im Alltag, sowie Pravention von
weiteren Frakturen und Deformitaten. Genauer untersucht wurde der Einfluss der
Fassier-Duval-Nagelung und Kirschner-Drahtosteosynthese auf die soziale und
korperliche Einschrankung, dies wurde mit dem Pediatric Evaluation of Disability

Inventory gemessen.
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Das primare Streben dieser Arbeit bestand darin, die operative Versorgung der

oberen Extremitat unter speziell folgenden Fragestellungen zu untersuchen:

Ist eine hohere Knochenstabilitdt mit einer Funktionsverbesserung im Alltag
vergesellschaftet? Unterscheiden sich die operativen Malinahmen der FD-
Nagelung von der Spickdraht-Methode in Parametern der Funktionsbesserung und
Selbststandigkeit im Alltag? Lassen sich daraus resultierende Empfehlungen fir

eine individualisierte Therapie mittels Operation darstellen und quantifizieren?

Daruber hinaus sollten Unterschiede in der operativen Versorgung von Ol-
Patienten mit Fokus auf Komplikationspravention und mdgliche praktikable
Umsetzung im klinischen Alltag vergleichend analysiert und bewertet werden. Des
Weiteren kdonnen die Ergebnisse auf eventuelle sekundare Einflussfaktoren wie

bspw. soziobkonomische Faktoren untersucht werden.
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2. Material und Methoden

2.1 Patienten

Aus einem Kollektiv, der im Olgahospital Klinikum Stuttgart an der oberen
Extremitat behandelten Patienten mit Osteogenesis imperfecta mit n = 50 wurden
die Patienten herausgegriffen, welche einen operativen Eingriff an der oberen
Extremitat bendtigten. Bei dieser Subpopulation handelte es sich um insgesamt
n=24 Patienten, wovon n=5 weiblichen und n=19 mannlichen Geschlechts waren.
Insgesamt wurden 23 Patienten (n=5 weiblich, n=18 mannlich) in die Studie
eingeschlossen. Ein Patient verneinte die Teilnahme. Die roéntgenologische
Auswertung wurde bei 23 Patienten, die Befragung anhand des PEDI bei 22
Patienten durchgeflhrt, da ein Patient fur die anschlieRende Befragung nicht
kontaktiert werden konnte.

Die OI-Typen waren wie folgt vertreten: OI-Typ | n=1, OI-Typ Illl n=14, OI-Typ IV
n=1, OI-Typ V n=1, OI-Typ XV n=1. Ein Patient wurde als schwer deklariert ohne
genaue Zuweisung eines Typs und den restlichen vier Patienten konnte bisher kein
definitiver Typ zugeordnet werden. 7 Patienten haben einen Migrationshintergrund.

Die Altersspannbreite der Patienten belief sich auf 7 bis 37 Jahren.
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Abbildung 9: Eingeschlossene Patienten an der Studie. VVon insgesamt 200 behandelten Ol Patienten am
Olgahospital Klinikum Stuttgart zwischen 2009 und 2017, wurden 23 in diese Arbeit eingeschlossen
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2.1.1 Patientendaten

Tabelle 5 : Patientendaten, der in diese Arbeit eingeschlossenen Patienten (* OI-Typ nicht klassifiziert)

Alter bei der Ol-Typ
Nummer Geschlecht Geburtsdatum

Datenerhebung
1 mannlich 23.08.2010 7 1
2 weiblich 23.09.1980 37 1
3 weiblich 15.02.2007 10 \%
4 mannlich 01.09.2004 13 I
5 mannlich 25.02.1996 21 1
6 mannlich 28.02.2007 10 1
7 weiblich 16.11.1997 20 schwer
8 mannlich 15.03.2010 7 XV
9 mannlich 07.05.2003 14 1
10 mannlich 23.11.1999 18 1
11 mannlich 02.11.2006 11 1
12 mannlich 30.07.2008 9 1
13 mannlich 27.06.2003 14 *
14 mannlich 20.07.2002 15 1
15 mannlich 18.03.2006 11 *
16 mannlich 18.06.2008 9 *
17 weiblich 13.11.2003 14 1
18 mannlich 27.11.1996 21 1]
19 mannlich 22.08.2008 9 1
20 weiblich 26.10.2001 16 *
21 mannlich 15.08.2010 7 1
22 mannlich 10.06.2005 12 v
23 mannlich 14.09.2000 17 1

Die Erfassung der Patientendaten beinhaltet den Zeitraum von 2009 bis 2017.

2.1.2 Einschluss- und Ausschlusskriterien

Einschlusskriterien dieser

Arbeit stellten eine Frakturversorgung und/oder

Deformitatenkorrektur der oberen Extremitat bei Osteogenesis imperfecta am

Klinikum Stuttgart Olgahospital dar. Patienten, die ausschlieBlich an der unteren
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Extremitat oder nicht operativ versorgt wurden, sind in diese Studienpopulation

nicht eingeschlossen.

Tabelle 6: Ein- und Ausschlusskriterien des Studienkollektivs
Einschlusskriterien Ausschlusskriterien

* Osteogenesis imperfecta * Operative Versorgung der Beine

* Keine Operation

* Operative Versorgung Ober-/ * Operative Versorgung in einem
und/oder Unterarm (am Klinikum anderem Zentrum
Stuttgart)

Die statistische Auswertung anhand der pra- und postoperativen Daten wurde
anhand der Auswertungsvorgaben des Pediatric Evaluation of Disability Inventory

vorgenommen.

2.2 Material

Die Arbeit gliedert sich in zwei grundlegende Teilaspekte: einerseits rontgen-
morphologische Aspekte und andererseits die funktionelle Lebensqualitat und das

Zurechtkommen im Alltag.

2.2.1 Rontgenbilder

Es wurden ausschliel3lich Réntgenbilder benutzt, die im Rahmen von operativen
Maflnahmen und regelmafigen Kontrolluntersuchungen des Olgahospital Stuttgart
angefertigt wurden, sodass die Patienten keiner zusatzlichen Strahlung ausgesetzt

waren. Dabei handelte es sich Rontgenaufnahmen des Oberarms in 2 Ebenen.

2.2.2 Pediatric Evaluation of Disability Inventory

Zudem wurden die Patienten und deren Familien anhand des Pediatric Evaluation
of Disability Inventory-Fragebogens, kurz PEDI, zur Situation vor und nach der
jeweiligen Operation befragt. Dieser Fragebogen wurde von Haley et al. 1992 in
den USA konstruiert um Leistungsfahigkeit und generell Leistung von Kindern bei

Alltagsaktivitaten zu bemessen. Da zum damaligen Zeitpunkt die ICF (World
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Health Organization, 2005) noch nicht fertiggestellt war, ist das PEDI an der ICIDH
ausgerichtet.

Er kann bei verschiedenen Diagnosegruppen von korperlichen Behinderungen
angewendet werden [62].

Das primare Ziel des PEDI stellt die Beschreibung der Leistungsfahigkeit und
Aktivitatsausfuhrung im alltédglichen Leben des jeweiligen Kindes dar. Dies wird
ermoglicht, indem der Grad der Selbststandigkeit und das Ausmald der
Modifikationen, die zum Erreichen der jeweiligen Aktivitat bendtigt werden,
beschrieben werden. Relevant dabei ist, dass die jeweilig befragte Person
detailliert mit der Kindesleistung in den jeweiligen Bereichen vertraut ist.

Eines der Hauptziele ist zudem das fruhzeitige Erkennen von
Entwicklungsverzégerung von Kindern im Vergleich zu Gleichaltrigen [63].

Das PEDI wurde mit Normwerten von 412 Kindern vom Nordosten der Vereinigten
Staaten standardisiert [64]. Konzipiert wurde er in erster Linie zur Untersuchung
des Entwicklungsstandes von Kindern zwischen 6 Monaten und 7,6 Jahren. Er
kann allerdings auch fiir Altere eingesetzt werden, vorausgesetzt es liegt kein
Ruckstand gegenuber Kindern im Alter von 7,6 Jahren ohne Beeintrachtigung vor
[63]. Der Fragebogen steht in verschiedensten Sprachen zur Verfiugung (englisch,
chinesisch, deutsch (Schulze & Page, 2010), hollandisch, norwegisch, spanisch,
schwedisch und tirkisch) und wurde auf Testgutekriterien untersucht [65].
Publiziert wurde die deutsche PEDI-Version im Mai 2014 vom Schulz Kirchner
Verlag und stand seit 2015 fur die Praxis und auch Forschung zur Verfugung [63].
Vor allem ist er fur Kinder gedacht um Alltagsfunktionen und deren Veranderungen
aufzuzeigen.

Der PEDI-Bogen ist ein sehr gut untersuchtes Instrument mit einer Reliabilitat von
0.95-0.99. Die Validitat wurde in verschiedenen Studien als gut angegeben. Zudem
findet er Verwendung in der Forschung [66].

Aufgeteilt wird er in 3 Bereiche: funktionelle Fertigkeiten, Unterstiutzung durch eine

Betreuungsperson und die nétigen Modifikationen oder Hilfsmittel. So lassen sich
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Selbstversorgung, Mobilitat und soziale Kompetenzen der Patienten aufzeigen und
objektivieren. Einen detaillierten Einblick liefert Abbildung 11 2.3.2.

Verwendung findet das PEDI in verschiedenen Bereichen, bspw. einerseits als
Beurteilungsassesment der aktuellen Leistungsfahigkeit und Alltagsleistungen von
Kindern mit und ohne Beeintrachtigung, andererseits als vergleichende Methode
alltaglicher Aktivitat von Kindern mit und ohne Beeintrachtigung. Falls ein
Ruckstand gegenuber anderen Kindern vorliegt, kann das PEDI das Ausmal} des
Unterschieds detailliert beschreiben. Zusatzlich wird es als Dokumentationshilfe
und Evaluation, sowie Darstellung des Outcome in Rehabilitationsprogrammen
verwendet [63].

Zusammenfassend kann das PEDI nicht nur wichtige Informationen bezuglich
Therapieoptimierung liefern, sondern auch das Ausmal funktionellen Ruckstandes

und den genauen jeweilig betroffenen Bereich aufzeigen.

2.3 Methoden

Zur Datenerfassung werden Rontgenbilder und Angaben im standardisierten PEDI-
Fragebogens (ausgeflllt vom  Patienten selbst bzw. von deren
Erziehungsberechtigten zu zwei Zeitpunkten — retrospektiv vor der Operation und

prospektiv nach der operativen Versorgung) herangezogen.

2.3.1 Réontgen-morphologisch

Der rontgen-morphologische Teilaspekt der Arbeit stellt die Auswertung von
Roéntgenbildern der operativ versorgten oberen Extremitat dar.

Dabei wird zunachst analysiert, welche Operation durchgefuhrt wurde.
Unterschieden wird dabei, ob ein Fassier-Duval-Nagel (FD-Nagel) eingesetzt oder
der Knochen mit Drahten versorgt wurde.

Des Weiteren wird der Grund der jeweiligen Operation untersucht. Relevant hierbei
ist, ob aufgrund einer Fraktur, Deformitat oder einer Kombination aus Beidem
operiert wurde. Mogliche Komplikationen werden hierbei auch beachtet. Bei den

Komplikationen handelte es sich um Versagen des Osteosynthesematerials in
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Form von Dislokation des Nagels oder erneuten Deformitaten oder Frakturierungen
des Knochens.

Bei den Operationen mit FD-Nagel kann mithilfe von zu zwei postoperativen
Zeitpunkten erstellten Rodntgenbilder die Elongationslange des FD-Nagels
bemessen und so die Ausfuhrfahigkeit und der richtige Sitz des Nagels bewertet
werden. Abbildung 10 zeigt eine Messung der Elongationslange zu zwei
Zeitpunkten an. Meist ist der erste Zeitpunkt unmittelbar postoperativ. So kann eine
korrekte Lage und stabile Verankerung des Nagels direkt nach der Einlage
Uberpruft werden. Anhand der zwei Messungen kann die Ausfuhrlange des Nagels
in dem Zeitraum bestimmt werden. Zusatzlich kann die Ausfuhr pro Monat
berechnet werden und so vergleichend dargestellt werden. Die zweite Messung
wurde entweder beim letzten verflUgbaren Rdntgenbild oder beim letzten Bild vor

einer Revisionsoperation durchgefuhrt.

Abbildung 10 : Messung der Elongationsliange des FD-Nagels zu zwei postoperativen Zeitpunkten.
Dargestellt ist die Messung der Ausfuhr eines Nagels im rechten Humerus.
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2.3.2 Pediatric Evaluation of Disability Inventory

2.3.2.1 Zusammentragen der Rohwerte

Der zweite Teil der Dissertation, die Befragung der Patienten und gegebenenfalls
der Eltern anhand des zu zwei Zeitpunkten erhobenen PEDI-Fragebogens nimmt
einen wichtigen Teilaspekt der Auswertung ein.

Der wie in 2.2.2 beschriebene PEDI-Fragebogen wird zum ersten Zeitpunkt mit
dem Hinweis ausgeflllt, den Zeitraum nach der Operation an den Armen zu
beleuchten. Nach ca. 8-12 Monaten fullen die Patienten bzw. Familien den Bogen
ein weiteres Mal aus, wobei diesmal explizit die Zeit vor der Operation abgefragt
wird.

Bei der ersten Konsultation wird absichtlich die zweite Befragung nicht erwahnt,
sodass die Verfalschung der jeweiligen Ergebnisse minimiert werden soll. Der
Zeitraum zwischen den beiden Befragungen wird zudem sehr grol3 angesetzt,
damit subjektive Erinnerungen der vorherigen Antworten die der zweiten
Fragerunde mdoglichst nicht beeinflussen.

Im PEDI werden Daten anhand drei Skalen erhoben:

1) ,funktionelle Fertigkeiten®, 2) ,Unterstitzung durch Betreuungsperson® und 3)
,Modifikationsskala“.

Die Subskalen der Skala ,funktionelle Fertigkeiten“ enthalten, wie in Tabelle 7
gezeigt, verschiedene Fahigkeiten des alltaglichen Lebens.

In der Bewertung der ,funktionellen Fertigkeiten“ wird jedes Item mit einer aus zwei
moglichen Antworten versehen: mit 1 (ja, Kind besitzt die Fertigkeit) oder O (nein,
Kind besitzt die Fertigkeit noch nicht oder gar nicht) gewertet. Innerhalb dieser
Skala gibt es wiederum drei Bereiche, die speziell die Selbstversorgung, Mobilitat
und sozialen Kompetenzen bewerten soll (Tab.7).

Am Ende wird die Summe der Items benutzt um die Gesamtpunktzahl der drei

Bereiche zu ermitteln.
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Tabelle 7: Subskalen der PEDI-Bereiche Selbstversorgung, Mobilitait und soziale Kompetenzen,

Bereich MOBILITAT Bereich SOZIALE KOMPETENZEN

bezogen auf Kategorie | [63]
Bereich SELBSTVERSORGUNG

Nahrungskonsistenz

Gebrauch von Besteck

Gebrauch von Trinkbehaltern

Zahneputzen

Kammen

Naseputzen

Handewaschen

Waschen von Korper und Gesicht

Kleidungsstiicke zum Uberziehen/vorne
offene Kleidungsstiicke

Kleidungsverschliisse

Hose

Schuhe/Socken

Toilette

Blasenkontrolle

Darmkontrolle

Transfer auf die Toilette

Transfer auf den Stuhl/Rollstuhl

Transfer ins Auto

Transfer ins Bett/Mobilitat im Bett

Transfer in die Badewanne/Dusche

Fortbewegungsart im Haus: Methoden

Fortbewegungsart im Haus: Distanzen/
Geschwindigkeit

Fortbewegung im Haus: zieht/tragt
Gegenstande

Gehen, drauBen: Methoden

Fortbewegung drauRen: Distanzen/
Geschwindigkeit

Fortbewegung draufen: Oberflachen

Treppen hinaufsteigen

Treppen hinabsteigen

Verstehen von Wortbedeutungen

Verstehen von unterschiedlich komplexen
Satzen

Funktioneller Einsatz von Kommunikation

Komplexitat der expressiven Kommunikation

Problemlosung

Sozial interaktives Spiel mit Erwachsenen

Interaktion unter Gleichaltrigen

Spielen mit Gegenstanden

Informationen zur eigenen Person

Zeitliche Orientierung

Mithilfe im Haushalt

Selbstschutz

Einbindung in das soziale Umfeld

Bei der zweiten Skala ,Unterstitzung durch Betreuungsperson® liegen 20 Items

vor, die durch eine Drittperson in eine 6-Punkte-Skala eingestuft wird (Tab.8).

Tabelle 8: Fahigkeiten aus den Bereichen Selbstversorgung, Mobilitit und soziale Kompetenzen.
Bewertet werden sie mit Items der Skalen ,Unterstiitzung durch Betreuungspersonen® und ,Modifikation“ [63]

Bereich SELBSTVERSORGUNG

Nahrungsaufnahme
Korperpflege

Waschen/Baden

An-/Auskleiden des Oberkorpers
An-/Auskleiden des Unterkdrpers
Toilette

Blasenkontrolle

Darmkontrolle

Bereich MOBILITAT

Transfer auf den Stuhl/die Toilette
Transfer ins Auto

Transfer ins Bett/Mobilitat im Bett
Transfer in die Badewanne/Dusche
Fortbewegung im Haus
Fortbewegung draufen
Treppensteigen

36

Bereich SOZIALE KOMPETENZEN

Funktionelles Verstandnis
Funktionelles Ausdrucksvermdgen
Gemeinsame Problemldsung
Spiel mit Gleichaltrigen

Sicherheit



TEIL Il und 11I: Unterstiitzung durch Betreuungsperson und Modifikation

e Item den zutreffenden Scoe i die Unterstitzung durch ene Betreuungsperson und de Modifkation eireisen

Skala Unterstiitzung durch Modifikationsskala

Bereich SELBSTVERSORGUNG Kommentar

A Nahrungsaufnahme: Essen und Trinken bei Mahizeiten [

Nicht 2 efasen sind das Zerschneiden von Flesch, das Offnen von Dose/Behltern und das il | laslailzoilivalskaluR a0
slbststindige Sich-Bedienen be isch |
1

B. Zahneputzen, Haare biirsten oder kimmen und Naseputzen ¥ 4 3 2 1 01N K|R|U

C. Waschen/Baden: Waschen und Trocknen von Gesicht und Handen; Baden oder Duschen
Nicht 2u erfassen sind de d Ausstieg in die/aus der Badewanne/Dusche, Wasser einlaufenfassen | 5 | 4 | 3 | 2 [ 1 | 0 f N [ K[ R | U
oder das Waschen von Riid aren.

D, An-/Auskieiden des Oberkbrpers: Samtiche im Haus getragene Kleidung, die hinten
keine Verschliisse hat; zu erfassen ist die Hilfe beim An- und Ausziehen von Schienen,
Prothesen oder dem Korsett |
Nicht 20 erfassen st das Herausnehmen von Kleidungssticken aus dem Schrank oder der Schubla.

£ An-/Auskleiden des Unterkdrpers: Samtiche im Haus getragene Kleidung; zu erfassen ist
die Hilfe beim An- und Ausziehen von Schienen oder Prothesen 514 3 2 1 0 N K R U
Nicht2u efassen it das Herausnehmen von Kleidungssticken aus dem Schrank oder der Schublade.

F.Toilette: Umgang mit Kleidung, Tilette, Katheter oder Stomabeutel sowie
H

nemaBnahmen e b R ey 2 el 0T R BTG L T
rfassen sind der Transfer zur Toilette, das Einhalten des Zeitplans oder das Aufputzen nach

llen

G. Blasenkontrolle: Kontrolle iber die Blasenfunktion tagsiber und nachts, Aufputzen nach

5
Unfallen", Einhalten des Zeitplans 2 A e S
[H. Darmkontrlle: Kotol ber e armfunkion tagsibr nd nachts, Aufputzen nach = e e e e e
| .Unfallen”, Einhalten des Zeitplans
| Total Summe
SELI SELBSTVERSO!
Bereich MOBILITAT Kommentar
A Transfer auf den Stuhldie Toilette: Kinderrollstuh, Erwachsenenstuhl, normal groRe el oy beinrbet ¢
Toilette’
B.Transfer ins Auto: Mobilitatim Auto/Kleinbus/Schulbus, Verwendung von Sitzgurten, iiai: i lalaiviat
Ein- und Aussteigen, Offnen und SchiieBen von Autotiiren
C. Transfer ins Bett/Mobltat im Bett: 2u Bettgehen,aufstehen und Pustionsveranderng |« |, | 5 [, | [ ol || alo
im Bett
D. Transfer in die Badewanne/Dusche: Ein- und Ausstieg bei einer normal groRen R e e e e e
Badewanne
E. Fortbewegung im Haus: 15 m (3-4 Zimmer); nicht zu erfassen ist das Offnen von Tiren el asle vl v loslE ol malsy
und das Tragen von
F. Fortbewegung drauBen: 45 m auf ebenen Flachen; Schwerpunkt auf korperlichen
Fahigkeiten, sich drauBen 2 bewegen (nicht zu bericksichtigen sind das Einhalten von Gl e e il B ] (6T B R T
Vorschriften oder wie 2um Beispiel beim Uberqueren der Strafen)
G eine Treppe/Stiege (12-15 Stufen) hinauf- und hinabsteigen AL A T R O O B
Total Summe
MOBILITAT MOBILITAT
Bereich SOZIALE KOMPETENZEN 5 AL N R R D R mmentar
A._Funktionelles Verstandnis: Verstehen von Aufforderungen und Anweisungen e o I e T u
8. Funktionelles Ausdrucksvermégen: Fertiket, iber eigene Aktivititen zu kommunizieren |
o (BT TR R ] e o [ )
und eigene Bedirfnisse auszudriicken; umfasst auch klare Artikulation
@ i umfasst die von Problemen und die
Fertigkeit, zusammen mit der Betreuungsperson oder anderen enwachsenen Personen s el e e
eine Lasung zu suchen; es werden nur alltagliche Probleme bericksichtigt (zum Beispiel
verlorenes Spielzeug; Konfiikt um Kleiderwahi)
0. Spiel mit Gleichaltrigen: Fertigkeit, 2usammen mit vertrauten Gleichaltrigen gemeinsame
s|lafs|2a]1|oflN|~-|R|U
Aktivitaten zu planen und auszufilhren
£ Sicherheit: Lasstin altaglichen Routinesituationen mit einem gewissen
Vorsicht walten, zum Beispiel bei Treppenstufen, scharfen oder heiRen Gegenstandenund | 5 | 4 [ 3 [ 2 | 1 [0 | N | K| R | U
im
Total Summe
SOZIALE KOMPETENZEN | SOZIALE KOMPETENZEN

Abbildung 11: Darstellung des PEDI Teil Il und Illl, ,Unterstiitzung durch Betreuungsperson und
Modifikation“, mit den drei Hauptbereichen Selbstversorgung, Mobilitat und soziale Kompetenzen

Diese Skala ist wie folgt zu bewerten: Funf = keine Unterstitzung, vier = mit
Aufsicht, drei = minimale, zwei = moderate, eins = maximale und null = totale
Unterstitzung. Das Total dieses Bereiches wird wieder am jeweiligen Ende
berechnet. Bei der ,Modifikationsskala“ wird aufgezeigt, inwieweit das Kind auf
Unterstitzung angewiesen ist, wobei es vier Abstufungen gibt:

keine, kinderspezifisch, rehabilitativ oder umfassende Modifikationen [62, 64].
Hierbei wird das Ergebnis anders berechnet, als bei den zwei vorherigen Skalen.
Relevant ist nicht die Summe der Punkte in diesem Bereich. Stattdessen wird die

Anzahl der Items, die mit ,N“ (Nein, keine Modifikationen), ,K* (Kinderspezifisch),
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,R“ (Rehabilitativ), ,U“ (Umfassend) beantwortet wurden, summiert und
entsprechend notiert. Es mussen alle ltems ausgeflllt werden, ansonsten kann
keine Gesamtbewertung des jeweiligen Bereiches stattfinden.

Das funktionelle Outcome wird anhand des Scores der Bereiche von
Selbstversorgung und Mobilitat des PEDI bemessen [67]. Engelbert et al konnten
bei Kindern mit OI-Typ lll zeigen, dass hohe Scores im Selbstversorgungsbereich

des PEDI mit einer guten Funktion bei alltaglichen Aktivitaten korreliert [68].

2.3.2.2 T-Werte

Der ermittelten Summen, der jeweiligen drei Bereiche der ,funktionellen
Fertigkeiten“ und der Skala der ,Unterstitzung durch Betreuungsperson® lassen
sich Standardpunktzahlen zuordnen, die sogenannten T-Werte. Diese Werte findet
man in einer vom Alter abhangigen Tabelle, die speziell fur den PEDI konzipiert
wurde (siehe [69]). Relevant fur die Ermittlung der T-Werte ist das chronologische
Alter des befragten Kindes, von dem die zu verwendende Tabelle abhangig ist.

Es gibt Tabellen fur folgende Altersklassen (angegeben in Jahre-Monate-Tage):
0-6-0 bis 0-11-30, 1-0-0 bis 1-5-30,1-6-0 bis 1-11-30, 2-0-0 bis 2-5-30, 2-6-0 bis 2
11-30, 3-0-0 bis 3-5-30, 3-6-0 bis 3-11-30, 4-0-0 bis 4-5-30, 4-6-0 bis 4-11-30, 5-0-
0 bis 5-5-30, 5-6-0 bis 5-11-30, 6-0-0 bis 6-5-30, 6-6-0 bis 6-11-30, 7-0-0 bis 7-5-
30.

Die Ermittlung von T-Werten ist fur Kinder bis zu einem Alter von 7,6 Jahren
geeignet. Fur jeden Rohwert gibt es einen entsprechenden T-Wert mit einer
Standardabweichung. Definitionsgemal® betragt der T-Wert durchschnittlich fr
jede Altersstufe 50 mit einer Standardabweichung von 10. Dies bedeutet, dass in
jeder Altersgruppe 95% aller Kinder innerhalb einer Spannbreite von 2
Standardabweichungen vom Mittelwert bewertet werden. In der untersuchten
Patientenpopulation konnte aufgrund des Alters bei 3 Patienten diese T-Werte

bestimmt und verglichen werden.

38



2.3.2.3 Skalierte Werte

Zur Einschatzung der Leistung des jeweiligen Kindes werden altersunabhangig
skalierte Werte benutzt. Somit ist eine Einschatzung des altersunabhangigen
Leistungsvermogens in den jeweiligen Bereichen mdglich. Verwendung finden die
skalierten Werte vor allem in 2 Situationen. Einerseits zur Beurteilung eines
Kindes, welches alter als 7,6 Jahre ist und einen erheblichen funktionellen
Ruckstand aufweist.

So kann die relative Leistung und Leistungsfahigkeit in den jeweiligen Bereichen
ermittelt werden. Andererseits zur Darstellung um eine eventuelle Verbesserung
innerhalb eines gewissen Zeitraumes darzustellen. Wenn bspw. die Leistung eines
Individuums Rehabilitation zugenommen hat, kdnnten T-Werte nur zeigen, dass
die funktionellen Fertigkeiten weiterhin unterhalb der Norm verglichen zu Anderen
in dieser Altersklasse liegen, weil die Veranderungen nicht gro3 genug waren, um
den Ruckstand in der Altersgruppe aufzuholen. Skalierte Werte hingegen kdnnen
stetige Fortschritte der Fertigkeiten aufzeigen und sind diesem Fall
aussagekraftiger als T-Werte.

Den Rohwerten werden in Tabellen skalierte Werte zugeordnet, die fur alle
Altersstufen einsetzbar sind. Somit stellen die skalierten Werte eine angemessene
Auswertung fur Kindern alter als 7,6 Jahren dar. Sie basieren auf einer
Normstichprobe und stellen das Verhaltnis von Fahigkeit zu maximalen Fahigkeit
dar, entsprechend einer prozentualen Fahigkeit.

Diese Werte zeigen eine Spannbreite von 0 — 100, wobei Werte gegen ,0“ auf ein
geringes Leistungsvermégen und Werte gegen ,100“ auf ein hohes

Leistungsvermogen aufmerksam machen.

2.3.2.4 Konfidenzintervall

Jedem T-Wert und jedem skalierten Wert wird ein Standardmessfehler (SEM)
zugeordnet, welche ebenfalls in der jeweiligen Tabelle des PEDI zu finden sind.
Der SEM gibt eine Mdglichkeit an, die Prazision der Werteschatzung, die durch

zufallige Faktoren entstanden ist, zu quantifizieren.
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Er kann benutzt werden um Konfidenzintervalle zu berechnen und stellt ein Mal}
fur die Genauigkeit der ermittelten Werte dar. Das heil’t, es kann eine Bandbreite
berechnet werden, worin der wahre T-Wert mit hoher Wahrscheinlichkeit liegt. Ein
67%-Konfidenzintervall ergibt sich aus dem Wert £1 SEM, ein geschatzter Wert +2
SEM ergibt ein 95%-Konfidenzintervall fir den wahren Wert. Empfohlen wird ein
Konfidenzniveau von 95%. Somit hat man bei einem Ergebnis und 2 SEM um
diesen Wert herum die Gewissheit, dass das Ergebnis mit einer Wahrscheinlichkeit
von 95% zwischen dem Wert +2 SEM liegt.

2.3.2.5 Interpretation der Werte

T-Werte stellen ein Mal} fur die Gesamtleistung und Leistungsfahigkeit des Kindes
verglichen zu Gleichaltrigen dar. Punktzahlen auf3erhalb der Bandbreite von 10-90
sind sehr selten und haben eine sehr geringe normative Bedeutung. Sie werden
als ,<10“ oder ,>90“ angegeben. Relevant ist demnach die Leistung des Einzelnen
im Vergleich zum Mittelwert von Gleichaltrigen, welcher immer mit 50 angegeben
ist (SEM von 10). Mit den Werten der jeweiligen Bereiche konnen Profile mit den

relativen Starken und Schwachen erstellt werden.

Bei den skalierten Werten werden die Kinder nicht mit Gleichaltrigen verglichen.
Stattdessen konnen die Werte anzeigen, wo die individuelle Leistung relativ zum
hdchsten Wert im PEDI liegt.

Von hoher Relevanz bei der Interpretation nach eventuellen individuellen
Veranderungen zwischen zwei Testdurchlaufen, ist der SEM. Die Veranderung
sollte mindestens 3 SEM betragen, damit sie mit einer hohen Wahrscheinlichkeit
(>95%) nicht auf Zufallsfaktoren basiert, sondern auf der tatsachlich veranderten
Leistung und Leistungsfahigkeit des Kindes. Diese Schwelle (kleinste erkennbare
Veranderung) wird SDD genannt. Die Veranderung sollte stets gréfier als die SDD
sein. Die Auswertungskriterien des PEDI legen dieses Niveau, ab dem eine
Veranderung als signifikant gewertet werden kann, selbst fest. Fir das

Signifikanzniveau wurde deshalb 3 SEM festgelegt.
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2.4 Ethik

Die Patienten wurden vor Analyse ihrer Rontgenbilder und der Befragung
schriftlich aufgeklart. Es wurde ausdrucklich auf den Datenschutz und den
sensiblen Umgang mit erhobenen Daten hingewiesen. Der Ethikantrag wurde am
23.08.2017 bewilligt. Nummer: 416/2017BO2

Ethik-Kommission: Ethik-Kommission an der Medizinischen Fakultat der Eberhard-
Karls-Universitat und am Universitatsklinikum Tubingen, Gartenstralle 47, 72074
Tubingen.

Vorsitzender der Kommission: Prof. Dr.med. Dieter Luft

2.5 Datenschutz

Der Datenschutz wurde gewahrt, indem die Patientennamen in der gesamten
Bearbeitungszeit und in der Dissertationsschrift pseudonomisiert wurden. Um die
Anonymitat der Patienten sicherzustellen, wurden diese ausschliel3lich mit Ziffern

fur die Auswertung gefuhrt.
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3. Ergebnisse

3.1 Rontgen-morphologisch

3.1.1 Praoperativ

Nach Anwendung der unter 2.1.2 genannten Ein- und Ausschlusskriterien ergab
sich ein Patientenkollektiv, an welchem 40 Operationen an Ober- und Unterarmen
durchgefuhrt wurden. Anhand der praoperativen Rodntgenbilder konnte der

jeweilige Grund fur die Operation festgestellt werden.

Tabelle 9: Indikationen der operativen Versorgung

Operationsgrund Anzahl Operationen
Fraktur 22
Deformitat 8

Kombination aus 1 und 2

Pseudarthrose 2

Als Indikationen fur die chirurgische Versorgung konnten Frakturen, Deformitaten,

eine Kombination aus Beiden und eine Pseudarthrose eruiert werden.

OP-Indikationen

5%

20%

55% | M Fraktur
20% M Deformitat
LI Kombination

i Pseudarthrose

Abbildung 12: Graphische Verteilung der OP-Indikationen. Aufgrund einer Fraktur mussten mehr als die
Halfte der Patienten operativ versorgt werden. Knapp ein Finftel aufgrund einer Deformitdt oder der
Kombination aus Fraktur und Deformitat. Blau=Fraktur, Rot=Deformitat, Griin=Kombination aus Fraktur und
Deformitat, Lila=Pseudarthrose
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55% der Operationen wurden aufgrund einer Fraktur durchgefuhrt. Deformitaten
oder eine Kombination aus Deformitaten und Frakturen stellten jeweils ein Funftel
(20%) der OP-Indikationen dar. Bei 5% wurde eine Pseudarthrose als
Operationsgrund aufgefuihrt. Die Verteilung der Indikationen, die schlussendlich zur
Operation fuhrten, sind graphisch in Abbildung 12 dargestellt.

Abb.13 zeigt die pra- und postoperativen Situationen eines Patienten, der aufgrund

einer Humerusfraktur mittels FD-Nagels osteosynthetisch versorgt wurde.

Abbildung 13: Rontgenologische Darstellung einer operativen Versorgung einer Fraktur des rechten
Humerus mittels FD-Nagel bei einem Patienten mit OI-Typ Il

Ein weiterer Grund fur eine Osteosynthese der Oberarme waren starke
Deformitaten und somit einhergehender Funktionsverlust. Wie in Abbildung 14 zu
sehen, wurde ein Patient aufgrund multiple deformierten rechten Ober- sowie

Unterarmen mittels Nagelung und Drahten versorgt.
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Abbildung 14: Rontgenologische Darstellung eines rechten Humerus. Mehrfach beeintrachtigter OlI-
Patient mit stark deformierten rechten Humerus (a) und rechten Unterarms (b). Simultane Korrektur des
rechten Ober- und Unterarms mittels Teleskopnagels im Humerus und gegenlaufigen Kirschnerdrahten in Ulna
und Radius (c) [70]

Die durchschnittliche Zahlen an bendtigten Osteotomien sind aufgeschlusselt nach
dem Osteosynthesegrund in Tabelle 10 dargestellt. Durchschnittlich waren ein bis
zwei Osteotomien zur operativen Versorgung notig.

Tabelle 10: Anzahl durchschnittlich benétigter Osteotomien bei der Versorgung der oberen Extremitit.
Aufschlisselung nach Osteosynthesegrund und operativer Versorgung des Humerus, sowie Radius und Ulna.

Grund fiir die Osteosynthese Durchschnittliche Osteotomiezahl
Humerus Radius/Ulna

Fraktur 1.6 1

Deformitat 2.4 1.5

Kombination aus Fraktur und Deformitat 1.4 1.5
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3.1.2 Postoperativ

Bei den postoperativ durchgefuihrten Rontgenbildern stand vor allem eine
Stellungskontrolle des Osteosynthesematerials im Vordergrund. Aufderdem konnte
die Funktion des FD-Nagels anhand dessen Ausfuhr abgeschatzt werden.

Die Ausfuhrstrecken der Nagel jeder einzelnen osteosynthetischen Versorgung pro
Jahr werden in Tabelle 11 graphisch dargestellit.

Das mittlere Follow-up zwischen den postoperativen Rdntgenbildern liegt bei 26,3

Monaten.

Tabelle 11: Graphische Darstellung der Elongationslange der FD-Nagel pro Jahr, mit Aufschliisselung
jedes einzelnen Patienten (graue Quadrate) und einer durchschnittlichen Elongation von 12,6mm, welche
anhand des roten Quadrates dargestellt wird.

Elongationslange pro Jahr

ul o))
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(=) o o
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®

10 15 20 25 30
FD-Nagelung

Die durchschnittliche Gesamtelongationslange der FD-Nagel liegt bei 20,5 mm,

was eine durchschnittliche Ausfuhr von 12,6 mm jahrlich betragt (rote Markierung).
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In Abbildung 15 ist exemplarisch die Messung der Ausfuhr eines FD-Nagels im
rechten Humerus eines 14-jahrigen Jungens dargestellt. Der Zeitraum zwischen
beiden Rontgen-Aufnahmen betragt knapp ein Jahr. Zusatzlich kann die

Verankerung des Nagels an den Knochenenden beurteilt werden.

agels im rechten Humerus

Abbildung 15: Graphische Darstellung der Messung der Ausfuhr des
zu zwei Zeitpunkten. Im Jahr 2013 (links) und knapp ein Jahr spater (rechts).

In diesem Beispiel zeigt der Nagel eine gute Zentrierung und Verankerung im
Knochen. Im Jahr 2013 betrug die Ausfuhrstrecke des Nagels 35,7mm. Knapp ein
Jahr spater schon 49,8mm, was eine Elongationslange von 14,1mm innerhalb
eines Jahres entspricht. Somit liegt dieser Wert des Jungens uber dem

Durchschnitt des Patientenkollektivs.

3.1.3 Therapie

Die Uberwiegende Anzahl an Patienten wurde am Humerus mit FD-Nageln
versorgt und hatte somit die Madoglichkeit, dass sich diese dem Wachstum
anpassen konnen. In der Studienpopulation von insgesamt 23 Patienten wurden
70% der Patienten (16) mit den FD-Nageln versorgt: bei 25% (4) dieser Patienten

kam ausschlieBlich ein FD-Nagel zum Einsatz, bei den restlichen 75% (12) zur
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weiteren Stabilisierung zusatzlich noch ein Spickdraht vor allem in Ulna und
Radius. AusschlieRlich Drahte wurden bei 26% der Patienten (6) benutzt, wovon
jeweils knapp 45% in den Ober- und Unterarm, 10% in die Clavicula eingesetzt
wurden. Ein Patient erhielt eine operative Versorgung mittels Platte.

Insgesamt wurden 26 FD-Nagel bei 23 Patienten eingesetzt.

65% der Patienten erhielten mehrere FD-Nagel oder Spickdrahte in die obere
Extremitat.

Bei 22%, der mit FD-Nageln versorgten Patienten, sowie bei einem Patienten,
welcher eine Versorgung der Clavicula mit Drahten erhielt, kam es zu

Komplikationen.

Tabelle 12: Darstellung von Komplikationsrate und —grund, bezogen auf die FD-Nagelung des
Patientenkollektivs

Patient  Mittlere Implantat Komplikationsrate ~ Komplikationsgrund:  Komplikationsgrund:
(n) Untersuchungszeit (Humerus) Ausfuhr des Nagels anderes
(Jahr) (%) (%) (%)
23 5 FD-Nagel 22 40 60

Bei diesem Patientenkollektiv traten folgende Komplikationen auf: Refrakturen,
Verlust der distalen Verankerung, sowie der Nagelelongation, Dislokation der
proximalen Verankerung oder eine Pseudarthrose.

Insgesamt mussten im Laufe der Jahre 26% der Patienten eine Revisionsoperation
erhalten, was in 80% der Falle am Versagen des Nagels lag. Zu 40% ist dies auf
einen Elongationsverlust des FD-Nagels zurtckzufuhren. Bei je 20% traten eine
Dislokation der proximalen Verankerung oder der Verlust der Distalen auf. Ein
Patient erlitt eine Refraktur.

Ein Beispiel hierfur stellt die Situation von Patient 16 dar (siehe 3.6).
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3.2 PEDI-Auswertung pra- und postoperativ

3.2.1 Praoperativ

Im ersten Modul des PEDI ,funktionelle Fertigkeiten stellen sich die skalierten

Werte mit Standardabweichungen jedes einzelnen Patienten wie folgt dar:

| Funktionelle Fertigkeiten

100 _ praoperativ

80

60

40

skalierter Wert

20

12 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22
Patient
B Selbstversorgung ®Mobilitadt ™ Soziales

Abbildung 16: Graphische Darstellung der Einzelwerte der Kategorie | ,funktionelle Fertigkeiten®,
praoperativ aller Patienten. Blau=Selbstversorgung, rot=Mobilitdt, griin=Soziales.

Durchschnittlich zeigt das Patientenkollektiv folgende skalierte Werte in der

Kategorie | ,funktionelle Fertigkeiten®:

Tabelle 13: Auflistung der durchschnittlichen skalierten Werte der Kategorie | ,funktionelle
Fahigkeiten*“ des Patientenkollektivs, mit SEM zum préoperativen Zeitpunkt

Selbstversorgung

Mobilitat 36,8 24

Soziales 71.9 1.7
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Die praoperative Verteilung der Einzelwerte in der Kategorie Il ,Unterstitzung von

Betreuungspersonen® wird in Abbildung 17 dargestellt.

Il Unterstiitzung durch Betreuungspersonen
praoperativ
100 T

80 T

60

40

skalierter Wert

20

: LA

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22
Patient
B Selbstversorgung ®Mobilitat = Soziales

Abbildung 17: Graphische Darstellung der Einzelwerte der Kategorie Il ,Unterstiitzung durch
Betreuungspersonen “, praoperativ aller Patienten. Blau=Selbstversorgung, rot=Mobilitat, griin=Soziales.

Im Durchschnitt aller Patienten ergeben sich die Werte flr den praoperativen
Stand wie in Tabelle 14 dargestellt:

Tabelle 14: Auflistung der durchschnittlichen skalierten Werte der Kategorie Il ,,Unterstiitzung durch
Betreuungspersonen“ des Patientenkollektivs, mit SEM zum praoperativen Zeitpunkt

Selbstversorgung

Mobilitat 45.9 4.3

Soziales 90.2 2.9
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Die von Patient 1 und 8 zum praoperativen Zeitpunkt ermittelten T-Werte werden in
Tabelle 15 und 16 dargestellt.

Tabelle 15: Auflistung der T-Werte inkl. SEM von Kategorie | "funktionelle Fertigkeiten" und Kategorie Il
"Unterstiitzung durch Betreuungspersonen” von Patient 1, zum préoperativen Zeitpunkt

Patient 1: T-Wert + SEM
praoperativ

Kategorie I:

Selbstversorgung <10

Mobilitat <10

Soziales 26.1 1.3
Kategorie II:

Selbstversorgung <10

Mobilitat <10

Soziales 26.1 1.3

Tabelle 16: Auflistung der T-Werte inkl. SEM von Kategorie | "funktionelle Fertigkeiten" und Kategorie Il
"Unterstiitzung durch Betreuungspersonen” von Patient 8, zum préoperativen Zeitpunkt

Patient 8: T-Wert + SEM
praoperativ

Kategorie I:

Selbstversorgung <10

Mobilitat <10

Soziales 18,7 1.1
Kategorie II:

Selbstversorgung <10

Mobilitat <10

Soziales 26.1 1.3

3.2.2 Postoperativ
Die postoperativen Daten beider Kategorien jedes einzelnen Patienten stellen sich
in Abbildung 18 und 19 dar.
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Abbildung 18: Graphische Darstellung der Einzelwerte der Kategorie | ,funktionelle Fertigkeiten®,
postoperativ aller Patienten. Blau=Selbstversorgung, rot=Mobilitdt, grin=Soziales.
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Abbildung 19: Graphische Darstellung der Einzelwerte der Kategorie Il ,Unterstiitzung durch
Betreuungspersonen “, postoperativ aller Patienten. Blau=Selbstversorgung, rot=Mobilitdt, grin=Soziales.
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Fur die Durchschnittswerte aller Patienten in Kategorie | ergeben sich die Werte,

wie in Tabelle 17 und 18 dargestelit.

Tabelle 17: Auflistung der durchschnittlichen skalierten Werte der Kategorie | ,funktionelle
Fertigkeiten“ des Patientenkollektivs, mit SEM zum postoperativen Zeitpunkt

Kategorie | Skalierter Wert + SEM

postoperativ

Selbstversorgung 58.7 1.7

Mobilitat 449 2.4

Soziales 74.7 2.3

Tabelle 18: Auflistung der durchschnittlichen skalierten Werte der Kategorie Il ,,Unterstiitzung durch
Betreuungspersonen“ des Patientenkollektivs, mit SEM zum postoperativen Zeitpunkt

Kategorie Il Skalierter Wert + SEM

postoperativ

Selbstversorgung 63.5 3.6
Mobilitat 50.3 3.9
Soziales 87.4 2.3

Fur die von Patient 1 und 8 zum postoperativen Zeitpunkt ermittelten T-Werte

beider Kategorien gilt folgendes:

Tabelle 19: Auflistung der T-Werte inkl. SEM von Kategorie | "funktionelle Fertigkeiten" und Kategorie Il
"Unterstiitzung durch Betreuungspersonen” von Patient 1, zum postoperativen Zeitpunkt

Patient 1: T-Wert + SEM
postoperativ

Kategorie I:

Selbstversorgung <10

Mobilitat <10

Soziales 29.6 1.4
Kategorie II:

Selbstversorgung 194 3.1
Mobilitat <10

Soziales 63.8 10.2

52




Tabelle 20: Auflistung der T-Werte inkl. SEM von Kategorie | "funktionelle Fertigkeiten" und Kategorie Il
"Unterstiitzung durch Betreuungspersonen" von Patient 8, zum postoperativen Zeitpunkt

Patient 8: T-Wert + SEM
postoperativ

Kategorie I:

Selbstversorgung <10

Mobilitat <10

Soziales 30.6 1.5
Kategorie II:

Selbstversorgung 224 3
Mobilitat <10

Soziales 741

3.3 Pra- und postoperative Daten im Gesamtvergleich

In allen durch den PEDI erfragten Bereichen konnten signifikante Verbesserungen
einzelner Patienten in der Alltagsaktivitat festgestellt werden. Das bedeutet, es
konnten Veranderungen der skalierten Werte groRer als 3 SEM postoperativ
festgestellt werden, wodurch eine Signifikanz aufgewiesen wird.

Bei 64% aller Patienten zeigte sich postoperativ eine signifikante Verbesserung der
Alltagsfunktionen oder der einhergehend bendtigten Unterstitzung.

Insgesamt wiesen 55% der Befragten postoperativ eine signifikante
Funktionsverbesserung in mindestens einen der untersuchten Bereichen auf. 24%
der Patienten bendtigten nach der Operation weniger Unterstitzung im Alltag als
noch zuvor.

Bei 41% aller Patienten zeigte sich eine signifikante Verbesserung der Fertigkeiten
im sozialen Umgang, bei 29% in Bezug auf die Selbstversorgung. Im Bereich der
Mobilitat lieR sich bei 36% der Patienten eine signifikante Besserung der
Funktionen im Alltag feststellen. Die dabei noétige postoperative Unterstutzung
durch Betreuungspersonen nahm bei 9.5% des Gesamtkollektivs sowohl bei der

Selbstversorgung als auch den sozialen Kompetenzen ab. 9% der Patienten
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konnten eine Besserung der bendtigten Unterstlitzung im Bereich der Mobilitat
erzielen. Insgesamt zeigten 19% der Patienten eine Verschlechterung der
funktionellen Fertigkeiten in mindestens einem postoperativen Bereich, welche
signifikant war. Lediglich ein Patient bendtigte postoperativ mehr Unterstitzung
durch Betreuungspersonen als zuvor. Die Auswertungen der gesamten Werte der
untersuchten Patienten bezlglich Funktion und notwendigen Unterstitzung im

Alltag werden in Abbildung 20 und 21 graphisch dargestellt.
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Abbildung 20: Boxplot-Darstellung der Mittelwerte und Standardfehler der untersuchten Patienten,
bezogen auf Kategorie | ,funktionelle Fertigkeiten“ in Selbstversorgung, Mobilitit und sozialen
Kompetenzen, A préoperative Situation der 22 Patienten , B postoperative Situation der 22 Patienten
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Abbildung 21: Boxplot-Darstellung der Mittelwerte und Standardfehler der untersuchten Patienten,
bezogen auf Kategorie Il ,,Unterstiitzung durch Betreuungspersonen“ in Selbstversorgung, Mobilitat
und sozialen Kompetenzen, A praoperative Situation der 22 Patienten , B postoperative Situation der 22
Patienten
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Die durchschnittlichen skalierten Werte zu beiden Zeitpunkten sind in den

folgenden Tabellen dargestellt. Im Durchschnitt aller Patienten kam es weder in

Kategorie | noch in Kategorie Il zu einer signifikanten Zu- oder Abnahme der

funktionellen Fertigkeiten oder dem Mal} der alltaglichen Unterstutzung.

Tabelle 21: Darstellung der durchschnittlichen skalierten Werte pra- und postoperativ der Kategorie |
wfunktionelle Fertigkeiten“ von 22 Patienten, bezogen auf Selbstversorgung, Mobilitidt und Soziales

Kategorie |

Praoperativ
Skalierter Mittelwert

Postoperativ
Skalierter Mittelwert

+ SEM + SEM
Selbstversorgung 57.2+1.7 58.7 +1.7
Mobilitat 36.8+24 449 +24
Soziales 71.9+1.7 747 +23

Tabelle 22: Darstellung der durchschnittlichen skalierten Werte pra- und postoperativ der Kategorie Il
»Unterstiitzung durch Betreuungspersonen“ von 22 Patienten, bezogen auf Selbstversorgung,

Mobilitit und Soziales

Kategorie Il

Praoperativ
Skalierter Mittelwert

Postoperativ
Skalierter Mittelwert

Selbstversorgung

60.0 £3.4

63.5£3.6

Mobilitat

459143

50.3 £3.9

Soziales

90.2+ 2.9

874 +1.7

In der Gegenuberstellung der pra- und postoperativen T-Werte von Patient 1 und 8

fallen vor allem im sozialen Bereich signifikante Anderungen auf. Dies zeigt sich

sowohl in Kategorie |, als auch in II.
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Tabelle 23: Darstellung der T-Werte pra- und postoperativ der Kategorie | von Patient 1 und 8, bezogen
auf die Kategorie | ,,funktionelle Fertigkeiten“ in Selbstversorgung, Mobilitit und Sozialen

Kategorie | Praoperativ Postoperativ
T-Wert + SEM T-Wert + SEM

Patient 1: Selbstversorgung <10 <10

Mobilitat <10 <10

Soziales 26,1 £1,3 29,6 +14
Patient 8: Selbstversorgung <10 <10

Mobilitat <10 <10

Soziales 18,7 +1.1 30,6 +1,5

Tabelle 24: Darstellung der T-Werte pra- und postoperativ der Kategorie Il von Patient 1 und 8, bezogen
auf die Kategorie Il ,,Unterstiitzung durch Betreuungspersonen“ in Selbstversorgung, Mobilitdt und
Sozialen

Kategorie Il Praoperativ Postoperativ
T-Wert + SEM T-Wert + SEM
Patient 1: Selbstversorgung 19,4 +£3.1 19,4 +3.1
Mobilitat <10 <10
Soziales 63,8 £10,2 63,8 +10,2
Patient 8: Selbstversorgung <10 22,4 +3
Mobilitat <10 <10
Soziales 46,3 +5,2 74,1

Die T-Werte von Patient 1 zeigen, dass er praoperativ in der Durchfihrung von
Alltagsaktivitaten deutlich unter der Altersnorm liegt. Dies trifft sowohl in Skala |
Jfunktionelle Fertigkeiten®, als auch in Skala Il ,Unterstitzung durch
Betreuungspersonen® zu. Durch die chirurgische Stabilisierung der Arme konnte
er, vergleichend zu Gleichaltrigen, keine signifikante Besserung erzielen. Die
Unterstitzung durch Betreuungspersonen im Hinblick sozialer Kompetenzen liegt
allerdings sowohl pra- als auch postoperativ Uber der Altersnorm.

Patient 8 zeigt ahnlich schlechte praoperative Werte im Vergleich zur gleichaltrigen
Population. Dieser konnte allerdings durch die Operation signifikant in sozialen
Funktionen profitieren, als auch in einer reduzierten Hilfsbedurftigkeit im Bereich

Selbstversorgung und Sozialem.
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Auffallig sind vor allem die Fertigkeiten Selbstversorgung und Mobilitat, welche bei
beiden Patienten mehr als vier Standardabweichungen unterhalb vom Mittelwert
der Altersgruppe liegt.

Bei der direkten Gegenuberstellung von ausschlieBlich mit Drahten versorgten
Patienten und denen mit FD-Nageln, fallt folgendes auf:

67% der ausschlieBlich mit Drahten versorgten Patienten zeigten postoperativ eine
signifikante Besserung der funktionellen Leistungsfahigkeit in ein oder mehreren
Kategorien. Bei den Patienten, welche ausschlie3lich mit Nageln versorgt wurden,
konnte in 75 % der Falle eine signifikante Veranderung in Hinblick auf
Funktionsverbesserung im Alltag erzielt werden.

In Bezug der soziodkonomischen Faktoren wurden Geschlecht und

Migrationshintergrund naher untersucht.
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Abbildung 22: Boxplot-Darstellung der Mittelwerte und Standardfehler der untersuchten Patienten,
bezogen auf Kategorie | ,funktionelle Fertigkeiten“ unterteilt nach weiblichen und mannlichen
Geschlechts, A praoperative Situation von weiblichen Patienten , B postoperative Situation von weiblichen
Patienten , C praoperative Situation von mannlichen Patienten , D postoperative Situation von mannlichen
Patienten
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Im Bereich der Selbstversorgung konnten beide Geschlechter durch die operative
Versorgung ahnlich gut profitieren. Hinsichtlich Mobilitat war dies beim mannlichen
Geschlecht ebenfalls der Fall. Die Madchen zeigten praoperativ einen
vergleichsweise guten Wert auf. Postoperativ verschlechterte sich dieser allerdings
durchschnittlich. So eine Verschlechterung konnte ebenfalls im sozialen Aspekt
erkannt werden. Die Jungs hingegen profitierten durchschnittlich durch die
Operation in Bezug auf soziale Kompetenzen.

Von den weiblichen Patienten konnten 80% eine signifikante Anderung in
mindestens einem Bereich der Alltagsfunktionen aufweisen. 65% der mannlichen
Probanden konnten durch die Operation mindestens in einem Bereich eine
signifikante Verbesserung der Funktionen aufweisen. Die dabei noétige
Unterstutzung durch Betreuungspersonen nahm bei 20% der Madchen und 18%

der Jungs signifikant ab.
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Abbildung 23: Boxplot-Darstellung der Mittelwerte und Standardfehler der untersuchten Patienten,
bezogen auf Kategorie | ,,funktionelle Fertigkeiten“ unterteilt nach mit/ohne Migrationshintergrund, A
préoperative Situation von Patienten mit Migrationshintergrund, B postoperative Situation von Patienten mit
Migrationshintergrund, C praoperative Situation von Patienten ohne Migrationshintergrund, D postoperative
Situation von Patienten ohne Migrationshintergrund
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In allen drei Bereichen der Kategorie ,funktionelle Fertigkeiten“ konnten sowohl
Patienten mit, als auch ohne Migrationshintergrund eine Verbesserung der
alltaglichen Funktionen aufzeigen. Patienten mit Migrationshintergrund weisen in
den Bereichen Selbstversorgung und Mobilitat einen geringeren praoperativen
Wert auf. Bei den sozialen Kompetenzen einen Hoheren.

86% der Patienten mit Migrationshintergrund zeigten signifikante Verbesserungen
in der postoperativen Situation. Davon 50% der Falle in Kategorie |, 17% in
Kategorie Il und 33% sowohl in Kategorie |, als auch II.

Bei den Patienten ohne Migrationshintergrund zeigen 56% signifikante
Besserungen der funktionellen Werte. Davon 78% nur in Kategorie I, je 11% in

Kategorie | und ebenso viele in | und .
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3.4 Fallbeispiel

Anhand zweier Patienten kann der Einfluss der Operation an den Armen von Ol-

Patienten besonders auf funktionelle Eigenschaften gut verdeutlicht werden.

3.4.1 Fallbeispiel 1
Eine 9-jahrige weibliche Patientin wurde 2009 an beiden Oberarmen aufgrund
Frakturen mittels FD-Nagelung versorgt. Der postoperative Verlauf gestaltete sich

problemlos. Es konnte eine Elongationslange des Nagels von 9 mm pro Jahr

gemessen werden.

| Funktionelle Fertigkeiten

100

80
t .
o
2 60
S *
[
5
= 40
X
n

) '

0
Selbstversorgung Mobilitat Soziales
H praoperativ H postoperativ

Abbildung 24: Darstellung der Ergebnisse des Patienten 12 zu zwei Zeitpunkten, bezogen auf
Kategorie I ,,funktionelle Fertigkeiten* pra- und postoperativ. Blau=praoperativ, rot=postoperativ.

Diese Patientin zeigt postoperativ eine Verbesserung der Funktionen hinsichtlich
Selbstversorgung und Mobilitat, welche signifikant ist (*). Die Veranderung der

sozialen Kompetenz ist zwar ebenfalls positiv, zeigt aber keine Signifikanz.
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3.4.2 Fallbeispiel 2
Ein 19-jahriger mannlicher Patient wurde 2005 aufgrund einer Fraktur am rechten
Humerus mit einem FD-Nagel chirurgisch versorgt.

Postoperativ im Jahr 2014 stellte sich das chirurgische Ergebnis wie folgt dar:

Abbildung 25: Rontgenologische Darstellung des rechten Humerus von Patient 16 postoperativ (2014).
Der FD-Nagel zeigt eine regelrechte proximale und distale Verankerung.

Der Nagel wurde gut eingebracht und fand eine stabile Verankerung (Abb.25). Es
zeigte sich ein gutes Mal} an Stabilitdt des Arms. Die pra- und postoperativen

Werte im PEDI sind in Abbildung 26 graphisch gegenubergestellit.
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Abbildung 26: Darstellung der Ergebnisse des Patienten 16 zu zwei Zeitpunkten, bezogen auf die
Kategorie | ,,funktionelle Fertigkeiten* pra- und postoperativ. Blau=praoperativ, rot=postoperativ.

Dieser Patient zeigt nach der Operation eine verbesserte Funktion in Mobilitat und
Selbstversorgung. Die sozialen Fahigkeiten bleiben durch den Eingriff annahernd
unverandert. Im Laufe der Jahre wurden Rdntgenbilder angefertigt, sodass eine
Stellungskontrolle gewahrleistet war. Hier zeigte sich der FD-Nagel zunehmend
distal auswandernd (Abb. 27). Zusatzlich wurden subjektiv Funktionseinbul3en im

Alltag bemerkt.
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Abbildung 27: Rontgenologische Darstellung des rechten Humerus von Patient 16 vor und nach der
Revisionsoperation - links: Réntgenkontrolle des rechten Humerus mit nach distal auswandernden FD-Nagel
08/18, - rechts: unmittelbar nach der Revision 01/19 einliegender Nagel

Aufgrund des Versagens des Nagels wurde Ende 2018 die Indikation zur Revision
gestellt. Der unmittelbar postoperative Befund des Revisionseingriffes stellt sich in
Abbildung 27 rechts dar. Dieser zeigt ein direkt postoperativ zufriedenstellendes
Ergebnis. Der Patient wurde nun erneut zur Situation befragt, sodass PEDI-Werte
zu drei Zeitpunkten vorliegen:

 zur praoperativen Situation 2014 (vor OP 1)’

* zur postoperativen Situation (nach OP 1) 2

* zur jetzigen Situation vor der Revision (vor OP 2) *
Die Werte werden in Tabelle 25 und 26 aufgeflhrt.

Tabelle 25: Auflistung der skalierten Werte mit Standardfehler des Patienten 16 zu drei Zeitpunkten,
bezogen auf die Kategorie | ,,funktionelle Fertigkeiten“,1 properativ, 2 postoperativ, 3 pré-Revision

Kategorie | ' Skalierter Wert ’Skalierter Wert Skalierter Wert
+ SEM + SEM + SEM
Selbstversorgung | 45,2 + 1,8 50,3+1,7 59,3+1,6
Mobilitat 27,3+3,1 34,7+2,6 37,1+2,4
Soziales 68,9+2 68,3+1,8 70,8+2,3
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Tabelle 26: Auflistung der skalierten Werte mit Standardfehler des Patienten 16 zu drei Zeitpunkten,

bezogen auf die Kategorie Il ,, Unterstiitzung durch Betreuungspersonen®,1 praoperativ, 2 postoperativ,
3 pra-Revision

Selbstversorgung | 25,447 42,8+4,2 44 4+4 1
Mobilitat 0 36,9+5 11,7+£11,7
Soziales 100 100 100

Die oben genannten Daten werden in Abbildung 28 und 29 graphisch dargestellt,
wobei Signifikanz mit * markiert ist.
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Abbildung 28: Darstellung der skalierten Werte mit Standardfehler des Patienten 16 zu drei
Zeitpunkten, bezogen auf die Kategorie | ,,funktionelle Fertigkeiten“. Blau=praoperativ, rot=postoperativ,
grin=pra-Revision.

Der praoperative Wert war im Vergleich zum Postoperativen in der Kategorie

.Funktionelle Fertigkeiten — Selbstversorgung und Mobilitat* deutlich geringer.
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Der Patient zeigte in diesen beiden Bereichen eine Verbesserung durch die erste
Operation, welche allerdings nicht signifikant ist.

Trotzdem durfte der Patienten subjektiv durch die erste Operation einen Zugewinn
in Alltagsfunktionen hinsichtlich Selbstversorgung und Mobilitat erleben.

Die kurz vor der Revision erfassten PEDI-Werte in den oben genannten Bereichen
stiegen im Vergleich zu den Vorherigen. Diese scheinbaren Besserungen in allen
drei Bereichen vor der Revision zeigen keine Signifikanz.

Abbildung 29 zeigt die Daten flr die Unterstutzung durch Betreuungspersonen. Vor
allem im Bereich , Mobilitat* sieht man den Einfluss der chirurgischen Versorgung
deutlich. Vor der ersten Operation 2014 hatte der Patient hier einen skalierten Wert
von 0, d.h. er war auf totale Unterstitzung angewiesen. Nach der Nagel-
Einbringung stieg dieser deutlich an. Der Patient bendtigte also postoperativ
weniger Unterstutzung in seiner Mobilitat als noch zuvor. Wohingegen er vor der
Revision wieder zunehmende Hilfe bendtigte, was in einem starken Abfall des
Wertes verdeutlicht wird. Beide Werteanderungen waren signifikant (hier mit *

markiert).
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Abbildung 29: Darstellung der skalierten Werte mit Standardfehler des Patienten 16 zu drei
Zeitpunkten, bezogen auf die Kategorie Il ,Unterstiitzung durch Betreuungspersonen®.
Blau=praoperativ, rot=postoperativ, griin=pra-Revision.

Vor Operation 1 war die obere Extremitat des Patienten instabil und erlang durch
die Operation 2014 ein hoheres Mall an Stabilitat. Die Erhdhung der
postoperativen Werte zeigt auf, dass die durch die Versorgung der Arme
verbundene Stabilitdtserhdhung einen positiven Einfluss auf die funktionellen
Fertigkeiten des Patienten hatte. Insbesondere die Werte im Bereich der Mobilitat
in Kategorie Il verdeutlichen den Zusammenhang zwischen erhdhter
Knochenstabilitdt und einem verminderten Bedarf an Hilfe von Dritten.

Aufgrund des Versagens des Nagels kam es Jahre spater zu einer zunehmenden
Instabilitdt eines Armes. Die vor der Revisionsoperation erhobenen Daten im
Bereich der Unterstitzung durch Betreuungspersonen verdeutlichen, dass der
Patient kurz vor der zweiten Operation wieder ein erhdhtes Mal} an Unterstutzung

bendtigte um seine eigene Mobilitat zu gewahrleisten.
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Trotz allem verlor der Patient in diesem Beispiel durch die verminderte
Knochenstabilitat subjektiv nicht an funktionellen Fertigkeiten. Dies konnte an der
vermehrten Hilfestellung von Seiten der Betreuungspersonen liegen, welche der
Patient vor der Revisionsoperation wieder verstarkt bendtigte.

Alles in allem verdeutlicht dies die enge Korrelation einer hohen Stabilitat der
oberen Extremitat mit einer Funktionsverbesserung und damit einhergehender
Reduktion der notwendigen Unterstitzung durch Dritte im alltdglichen Umgang von
Ol-Patienten.

Soziale Kompetenzen konnten in diesem Beispiel anscheinend weder durch die
erste Versorgung, noch der Revisionsoperation in beiden Kategorien kaum bis gar
nicht verandert werden. Allerdings waren sie bereits auch schon zu Beginn auf

einem hohen Niveau.
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4. Diskussion

4.1 Zusammenfassung der Fragestellung

Diese Doktorarbeit wertet die operative Versorgung von Ober- und/oder
Unterarmen bei Ol-Patienten im Hinblick auf die Funktionsverbesserung der
oberen Extremitat und der Selbststandigkeit im Alltag und Pravention von weiteren
Frakturen und Deformitaten aus.

Besonderes Augenmerk wird daraufgelegt, ob eine héhere Knochenstabilitat mit
einer Funktionsverbesserung im Alltag vergesellschaftet ist. Daruber hinaus sollten
Unterschiede in der operativen Versorgung von Ol-Patienten mit Fokus auf
Komplikationspravention und maogliche praktikable Umsetzung im klinischen Alltag

vergleichend analysiert und bewertet werden.

4.2 Limitation der Studie

Es muss beachtet werden, dass ein Teil der Daten retrospektiv ermittelt wurden
und so nicht frei von Subjektivitat und Erinnerungsliicken sind. Erwartungen und
Erfahrungen konnen die Wertung des Operationsergebnisses beeinflussen.
Datenerhebungen, die auf subjektiven Parametern basieren sind durch die
Wahrnehmung und auch Erwartungshaltung der Probanden anfallig fur
Verzerrungen.

Als mdgliche Storfaktoren in der Beurteilung und Auswertung ist zu nennen, ob
eine verbesserte alltagliche Funktion ausschlieldlich auf die erhdhte
Knochenstabilitat zurtick zu fihren ist. Denkbar ware, dass zusatzlich die Alterung
der Patienten mit einhergehenden Lernprozessen einen relevanten Part
hinsichtlich sich bessernden funktionellen Fertigkeiten und Abnahme der noétigen
Unterstlitzungen darstellt. Hinzukommen noch weitere denkbare Einflussgrofien,
welche Funktion und einhergehende bendtigte Unterstitzung tangieren kénnen. Zu
nennen ware hier auch die psychische Belastung durch eine chronische
Erkrankung, welche im Laufe der Jahre einen zu- oder auch abnehmenden Beitrag

zu Funktionsverbesserung bzw. - einblf3en leisten kdonnte.
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Zusatzlich kénnten sozioOkonomische Faktoren das Rehabilitationsausmaf® und
somit das Endergebnis in Bezug auf funktionellen Fertigkeiten beeinflussen.
Hierbei madglich waren bspw. Geschlecht, Migrationshintergrund oder
Bildungsstand der Eltern.

Des Weiteren ist flr eine Funktionsverbesserung selbstverstandlich nicht nur die
obere Extremitat relevant, sondern eine Kombination aus erhohter Stabilitat des
gesamten Kodrpers als ausschlaggebenden Punkt flr eine verbesserte Funktion. In
dieser Studie wurde das Hauptaugenmerk auf die Versorgung der oberen
Extremitat gelegt, gleichwohl viele der Patienten auch andere osteosynthetisch

versorgten Korperbestandteile haben.

4.3 Vergleich der Ergebnisse der Studie

Obwohl die Ol zu den Skeletterkrankungen mit dem groten Spektrum an
pharmakologischen Therapieoptionen gehort [71], stellt das chirurgische Vorgehen
einen sehr erfolgreichen und vielfach verwendeten Zweig dar. Eine chirurgische
Stabilisierung und Korrektur von Knochendeformitaten stellt unabhangig von der
zugrundeliegenden Erkrankung stellt den Hauptbestandteil in bisherig

veroffentlichten Studien dar, insbesondere fur Ol [24, 72].

Die obere Extremitat ruckt bei Ol-Patienten riickt immer mehr in den Fokus [73],
mit dem prinzipiell gleichen Ziel, wie bei der unteren Extremitat, allerdings deutlich
héherem Alter bei Operationszeitpunkt. Die Ergebnisse sind bisher sehr

vielversprechend [73-76].

Bei insgesamt 64% aller in dieser Arbeit untersuchten Patienten kam es
postoperativ zu einer Verbesserung der alltaglichen Funktionen, v.a. im sozialen
Bereich konnte prozentual die grofdte Auswirkung gesehen werden. Die nétige
Unterstutzung im Alltag nahm bei knapp ein Viertel der Patienten postoperativ ab.
Die hier dargestellten Ergebnisse decken sich gut mit bereits veroffentlichten

Daten aus friheren OI-Studien. Ein hohes Mall an Knochenstabilitat,
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wiederhergestellt bzw. vergroRert durch einen operativen Eingriff, erhdohte die
alltagliche Funktionsausubung von Ol-Patienten. Es konnte gezeigt werden, dass
dabei der Grund fur die Osteosynthese (Fraktur, Deformitat) wenig
ausschlaggebend ist in Bezug auf das Endresultat der Stabilitat. Eine
Osteosyntheseversorgung mit Teleskop-FD-Nageln zeigte eine grolRere
Funktionsverbesserung hinsichtlich selbststandiger Versorgung und Mobilitat im
Alltag. Zusammenfassend ist eine FD-Nagelung die beste chirurgische Methode

bei Ol-Patienten mit multiplen Frakturen und Knochendeformitaten [77].

Anhand des Fallbeispiels konnte ein wichtiger Kritikpunkt der operativen
Versorgung bei Ol-Patienten aufgezeigt werden. In all den Jahren haben sich trotz
verbesserten Operationstechniken und weiterentwickelten Implantaten die
Komplikations- und Revisionsrate nicht stark verandert [59, 78-81]. Die Art der
Komplikationen haben sich nicht grold verandert: weiterhin stehen wie im Beispiel
dieser Studie insuffiziente distale und proximale Verankerungen, Blockaden des
Teleskopmechanismus und Verbiegungen im Vordergrund [59, 78-81]. Die
Uberwiegende Mehrzahl dieser Komplikationen wird durch den schwachen
Knochen an sich verursacht, also der Grunderkrankung also selbst. Die
Komplikationsrate in dem hier untersuchten Patientenkollektiv liegt mit 26%
zwischen den bisher beschriebenen Raten intramedullarer Stabilisierung anderer
Studien, welche allerdings hauptsachlich die untere Extremitat untersuchten und
neben FD-N&ageln auch andere intramedullare Implantaten wahlten [59, 80, 81].
Birke et al 2011 und Azzam et al 2018 zeigten Komplikationsraten explizit bei FD-
Nagelung von 40-45% [59, 80]. In Bezug zu diesen Werten liegt die
Komplikationsrate in dem hier untersuchten Kollektiv unter den bisherig
beschriebenen. Auch die Art der Komplikationen in dieser Arbeit deckt sich mit den
oben Beschriebenen aus fruher durchgefihrten Nachuntersuchungen. Trotz dieser
Komplikationen hat sich das Aktivitatsniveau der Patienten mit erhohter

Knochenfragilitat klar verbessert.
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2011 konnte bereits ein Zusammenhang zwischen FD-Nagelung des Femurs und
einem Zugewinn in den Bereichen motorischer Funktionen, alltaglicher
Selbstversorgung und Mobilitat gefunden werden, darlber hinaus ebenfalls in
physiologischen Anforderungen hinsichtlich GroRenentwicklung [82].

Bereits in Studien im Jahre 2015 stellte sich ebenfalls die obere Extremitat als
SchlUsselfaktor fur eine erhdhte Alltagsaktivitat dar und somit der Schritt zu einem
unabhangigen Leben. Vor allem in alltdglichen Fertigkeiten, wie bspw. dem
Toilettengang oder komplexeren Fertigkeiten ist eine stabile obere Extremitat

ausschlaggebendes Element [61].

Mild betroffene Patienten kdnnen postoperativ ein anndhrend normales Leben
fuhren, Sport miteingeschlossen. Starker Betroffene konnen kurzere Gehstrecken
und die alltagliche Versorgung besser bewaltigen, sodass sie ein hoheres Niveau
an Selbststandigkeit erlangen. Diese Patienten akzeptieren die hohe
Komplikationsrate, weil sie wissen, dass sie ein hdheres Mall an Mobilitat und

Lebensqualitat durch die chirurgische Versorgung erlangen kénnen [70].

In dieser Arbeit konnte im Bereich der funktionellen Fertigkeiten signifikante
Verbesserungen hinsichtlich Selbstversorgung, Mobilitat und auch
Sozialverhaltens durch Stabilisierung der Arme nachgewiesen werden. Zudem
nahm die notwendige Unterstutzung durch Betreuungspersonen in allen Bereichen
signifikant ab. Diese Ergebnisse decken sich demnach sehr gut mit den oben
genannten Studienergebnissen vor vier Jahren.

Die bei 13% der Patienten ermittelten T-Werten konnte aufzeigen, dass die hier
untersuchten Ol-Patienten in der Durchfihrung von Alltagsaktivitaten deutlich unter
der Altersnorm liegen. Dieses unterdurchschnittliche Abschneiden ist sowohl in der
praoperativen Situation, als auch in der Postoperativen feststellbar. Scheinbare
Mangel liegen vor allem in Mobilitdt und Selbstversorgung. Im sozialen Bereich ist
ebenso erkennbar, dass die Fahigkeiten nicht altersgerecht sind. Wobei diese im
Vergleich zur Altersklasse nicht ganz so schlecht ausgepragt sind. Die nicht

sichtbaren Verbesserungen der T-Werte kdnnten so interpretiert werden, dass die
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Veranderungen zwar vorhanden, nicht aber signifikant gegenuber den Leistungen
von Gleichaltrigen sind. Denn mithilfe der skalierten Werte aller Patienten lies sich
der Erwerb von verbesserten Fahigkeiten und ein geringeres Mal} an bendtigter
Unterstitzung aufzeigen.

Der hier verwendete PEDI-Fragebogen eignet sich demnach gut um alltagliche
Funktionen der Patienten zu quantifizieren und Ruckschlisse auf das
Funktionsmal} ziehen zu kénnen. Bereits im Jahre 1997 konnten Engelbert et al
bei Kindern mit OI-Typ lll zeigen, dass hohe Scores im Selbstversorgungsbereich
des PEDI mit einer guten Alltagsfunktion insbesondere bei kdrperlichen Aktivitaten
korreliert [68].

Eine starke Korrelation zwischen Knocheninstabilitdt der oberen Extremitat und
Funktionsverschlechterung im Alltag, wie sie bereits friher beschrieben wurde [61],
konnte in dieser Arbeit ebenfalls aufgezeigt werden.

In Bezug auf soziobkonomischen Faktoren, welche das funktionelle Outcome
chirurgisch versorgter Ol-Patienten beeinflussen kdnnten, wurde hier Geschlecht
und Migrationshintergrund naher untersucht.

Hinsichtlich  geschlechtsspezifischen  Ansprechens auf pharmakologische
Therapieoptionen konnten bisherige Studien keine Unterschiede feststellen,
obgleich Geschlechtsunterschiede in der Inzidenz von Frakturen bei Ol-Patienten
beschreiben sind [83]. Dieser Arbeit konnte in Bezug auf die chirurgische Therapie
zeigen, dass Madchen prozentual haufiger  eine postoperative
Funktionsverbesserung aufweisen als Jungs. Von den weiblichen Patienten
konnten alle Befragten eine signifikante Anderung in mindestens einem Bereich
der Alltagsfunktionen aufweisen, bei den Jungs hingegen nur 63%. Die dabei
notige Unterstlitzung durch Betreuungspersonen nahm bei 20% der Madchen und
13% der Jungs signifikant ab.

Bei den untersuchten Patienten konnten alle mit Migrationshintergrund eine
signifikante Verbesserung der Alltagsfunktionen in mindestens einer Kategorie

erzielen. Diese Daten decken sich nicht mit denen aus Studien, welche zeigen,
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dass Menschen mit Migrationshintergrund eine geringere Inanspruchnahme von
Rehabilitation mit nicht selten geringerer Versorgungszufriedenheit haben [84, 85].
Oft wird suggeriert, dass Menschen mit auslandischer Herkunft weniger auf
Rehabilitationsmassnahmen achten oder sich mit diesen auseinandersetzen. In
dieser Arbeit konnte kein Unterschied im funktionellen Outcome zwischen Kindern
mit und ohne Migrationshintergrund festgestellt werden.

Insgesamt gibt es groRe individuelle Schwankungen in Bezug auf Funktion,
Mobilitdt und bendtigte Unterstitzung zwischen den einzelnen Patienten. Diese
Schwankungen werden durch Angabe der Durchschnittswerte nicht zu geniuge
dargestellt. Einzelfallbeispiele mit massiver Verbesserung stehen Patienten, die
nicht von der operativen Versorgung profitieren gegenuber, ohne dass das
Ergebnis vorhersagbar ware.

In der hier vorliegenden Studie lieBen sich auch in der Gesamtheit
zufriedenstellende Zusammenhange zwischen einer erhdhten Knochenstabilitat
der oberen Extremitat und einer verbesserten Lebensfihrung im Alltag von OlI-
Patienten nachweisen. Auffallig ist, die doch eher geringe signifikante Veranderung
in Bezug auf die Unterstitzung durch Betreuungspersonen, trotzt der

Verbesserung der Funktionen im alltaglichen Leben der Patienten.
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5. Zusammenfassung

In der hier vorliegenden Arbeit wurden verschiedene Outcomevariablen nach
operativer Versorgung von Ober- und/oder Unterarmen bei Ol-Patienten anhand
des standardisierten Pediatric Evaluation of Disability Inventory-Fragebogens im
Hinblick auf Funktionsverbesserung der oberen Extremitat und der
Selbststandigkeit im Alltag untersucht. Alle chirurgischen Moglichkeiten verfolgen
als primares Ziel die Stabilitat des Knochens und ermdglichen somit ein moglichst
unbeschwerteres Leben. Das Ziel dieser Arbeit war es bei Ol-Patienten einen
moglichen Zusammenhang zwischen Stabilisierung der oberen Extremitat und
einer verbesserten Alltagsaktivitat hinsichtlich verschiedenster Aspekte zu
untersuchen. Primar wurde der Einfluss einer Fassier-Duval-Nagelung und
Kirschner-Drahtosteosynthese auf die soziale und kérperliche Einschrankung
(gemessen mit dem PEDI) analysiert.

Hierfir wurden 40 Operationen an Ober- und Unterarmen bei 23 Patienten (5
weiblich, 18 mannlich) nach einem mittleren Nachuntersuchungszeitraum von 5
Jahren untersucht. Die Arbeit gliedert sich in zwei grundlegende Teilaspekte:
einerseits rontgen-morphologische Aspekte und andererseits die funktionelle
Lebensqualitdt und das Zurechtkommen im Alltag, welches anhand des PEDI
quantifiziert wird. 16 Patienten wurden mit FD-Nageln versorgt: bei 25 % dieser
Patienten kam ausschlie8lich ein FD-Nagel, bei den anderen zusatzlich noch ein
Kirschner-Draht vor allem in Ulna und Radius zum Einsatz. Insgesamt wurden 26
FD-Nagel eingesetzt. AusschlieBlich mit Drahten wurden 26% der Patienten
versorgt, jeweils knapp 45% in den Ober- und Unterarm, 10% in die Clavicula. Ein
Patient erhielt eine operative Versorgung mittels Platte. Eine Revision musste bei
26% der Patienten durchgefuhrt werden, was in 80% der Falle an einem Versagen
des Nagels lag. Insgesamt liegen die hier untersuchten Ol-Patienten in der
Durchfihrung von Alltagsaktivitaten deutlich unter der Altersnorm. Auffallig dabei
sind vor allem die Werte fur Mobilitat und Selbstversorgung. Sowohl praoperativ,

als auch postoperativ zeigen sich hier groRe Mangel im Vergleich zur gleichaltrigen
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Population. Bei allen hier eingeschlossenen Patienten liegen die Fertigkeiten in
Selbstversorgung und Mobilitdt mehr als vier Standardabweichungen unterhalb
vom Mittelwert der Altersgruppe. Im sozialen Bereich ist ebenso erkennbar, dass
die Fahigkeiten der Ol-Patienten nicht altersgerecht sind. Insgesamt profitierten
64% aller Patienten signifikant von der chirurgischen Versorgung der oberen
Extremitat in Bezug auf Alltagsfunktionen und/oder  abnehmender
Hilfsbedurftigkeit. Insgesamt konnten sich 55% aller Patienten in mindestens
einem Bereich der funktionellen Fertigkeiten signifikant verbessern. Knapp ein
Viertel erzielte eine signifikante Abnahme der dabei bendtigten Unterstltzung und
gewann so ein groReres Mall an Selbststandigkeit. 9.5% der Gesamtpopulation
bendtigte postoperativ weniger Hilfe in den Bereichen Selbstversorgung und
sozialen Kompetenzen. Zurickkommend auf die hier in der Studie bearbeiteten
Fragestellungen (siehe 1.6), kann man sagen, dass eine hohe Stabilitdt der oberen
Extremitat von Ol-Patienten mit einer Funktionsverbesserung im Alltag
vergesellschaftet ist und diesen somit ein unabhangigeres und selbststandigeres
Leben ermdglicht. Des Weiteren scheint der soziodkonomische Faktor
Migrationshintergrund keinen Einfluss auf das Endresultat zu haben. In wie weit
das Geschlecht Auswirkungen auf das funktionelle Outcome hat, bleibt nach dieser
Analyse weiter offen. Hingegen wenig ausschlaggebend fur die Endfunktion ist, ob
die Extremitdten mit FD-Nageln oder Kirschnerdrahten versorgt wurden. Beide
Methoden zeigen vergleichbar gute Ergebnisse.

Eine FD-Nagelung stellt eine zuverlassige Methode der Stabilisierung des
Humerus dar und somit eine Moglichkeit der Funktionsverbesserung und
vermehrten Selbststandigkeit im Alltag von Ol-Patienten. Welche Art der
Osteosynthese fur den Patienten das Richtige ist, muss allerdings individuell, auch
im Hinblick auf vorhandene Nebendiagnosen oder bisherigen Therapieversuchen

entschieden werden.
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