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Osteochondrale Defekte am Kniegelenk haben Ihre Ursache primdr
in einer Storung des subchondralen Knochens. Die operativen
Behandlungstechniken sind daher immer zweischichtig. Dies be-
deutet, dass Knochen und Knorpel in gleichem MaBe repariert wer-
den miissen. Dieser Artikel behandelt die operativen Techniken zur
Therapie von Knorpel-Knochen-Defekten am Kniegelenk.

Grundlagen und Ursachen

Gelenkknorpel (Hyaliner Knorpel) hat einen
zonalen Aufbau und besteht hauptséchlich
aus einer extrazelluldren Matrix mit wenig
Chondrozyten (Abb. 1, A). Die Zelldichte und
die Anordnung der Chondrozyten variieren
abhangig von der Tiefe. Als unterste Schicht
findet man die kalzifizierende Zone, wel-
che als mechanisches Bindeglied zwischen
Knorpel und subchondralem Knochen dient.
Die subchondrale Knochenplatte (Abb. 1, B)
trennt den Knorpel vom Knochenmark und
spielt eine wichtige Rolle bei der Stabilitat
des subchondralen Knochens. Gelenkknorpel
ist auf der einen Seite mechanisch sehr wi-
derstandsfahig und andererseits weder sen-
sibel durch Nerven versorgt noch durchblu-
tet. Reparaturmechanismen und warnende
Schmerzen sind daher kaum vorhanden. Die
Erndhrung des hyalinen Knorpels erfolgt
tber Diffusion von Nahrstoffen aus der Ge-
lenkfliissigkeit. Der subchondrale Knochen
spielt eine nach neueren Kenntnissen immer
groBere Rolle fir den Knorpelstoffwechsel.
Das subchondrale Knochenmark (Abb.1, C)
ist stark durchblutet und sehr schmerzemp-

findlich. Ist der vor Druckverteilung schiit- Abb. 1: Aufbau des Gelenkknorpels und des subchondralen Knochens
zende, visko-elastische Gelenkknorpel erst (® Netter Images)
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einmal irreversibel geschadigt, entstehen
stark schmerzhafte Symptome und deutlich
erkennbare Signalveranderungen im MRT
des subchondralen Knochens. Umgekehrt
kénnen priméare Erkrankungen des subchon-
dralen Knochens zur Zerstdrung des Gelenk-
knorpels fihren.

Bei osteochondralen Defekten muss zwi-
schen der Osteochondrosis Dissecans (0D),
der Osteonekrose (ON) und der osteochon-
dralen Verletzung (Flake) unterschieden
werden. Als Atiologie fur die OD werden kon-
trovers mechanische Faktoren (wiederholte
Impulsbelastungen) vor allem bei hoch ak-
tiven Kindern und Jugendlichen, welche von
dem Krankheitsbild am haufigsten betroffen
sind, diskutiert.

Die Osteochondrosis dissecans tritt am
haufigsten am Kniegelenk bei Kindern und
Jugendlichen, aber auch beim Erwachsenen
auf. Sie ist eine umschriebene aseptische
Knochennekrose unterhalb des Gelenkknor-
pels, bei der es mit einem Untergang des be-
troffenen Knochenareals sekundar zu einer
Mitbeteiligung des Gelenkknorpels kommt.
Die aseptische ON im Knie des Erwachsenen
(M. Ahlbéck) ist ebenfalls ischamisch bedingt
und tritt typischerweise medial, ohne Disse-
kat und nach dem 50sten Lebensjahr auf.
Die Ursachen fur die ON sind multifaktoriell
durch Ischdmien bedingt, die zu Knochenin-
farkten flihren. Abgegrenzt werden missen
die OD und ON gegeniber traumatischen
osteochondralen Abscherungen oder Ge-
lenkfrakturen.

Die MRT-Diagnostik ist fiir die Therapie-
wahl entscheidend. So konnen das Knochen-
markddem und die Schaden ohne Demarkie-
rung noch konservativ behandelt werden. Ist
das Fragment instabil oder bereits ein krater-
formiger Defekt vorhanden, kann keine kno-
cherne Re-Integration mehr erfolgen und es
muss operativ behandelt werden.

Osteochondrale Autologe Transplantate

Bei der Knorpel-Knochentransplantation bzw.
der Osteochondralen Autologen Transplanta-
tion (OATS) werden Knorpel-Knochen-Stanz-
zylinder aus gesunden Zonen des Gelenkes
entnommen und press-fit in den gescha-
digten Bereich eingebracht. Dieses Verfah-
ren bietet den Vorteil einer sofortigen Belast-
barkeit und der Defektdeckung mit hyalinem
Knorpel. AuBerdem wird auch das patholo-
gische Knochengewebe ersetzt. Allerdings
flgt man dem Patienten, je nach DefektgroBe,
einen mehr oder minder groBen Hebedefekt
zu, der zu persistierenden Beschwerden fih-
ren kann - selbst wenn der Defekt mit Kno-
chenersatzmaterial oder autologem Knochen
gefillt wird. Die komplexe Oberflachenform
von Gelenken gestaltet die mosaikartige An-
passung (Mosaikplastik) der Zylinder an die
Defektform zuweilen schwierig, weshalb der
Vergleich mit Pflastersteinen naheliegt.

Der Transplantateinbau erfolgt Uber eine
knocherne Integration des Zylinders, wah-
rend sich in der knorpeligen Grenzzone zwi-
schen Transplantat und umgebendem Ge-

lenkknorpel entweder eine oder - seltener
vorkommend - keine durch Faserknorpel ge-
bildete Integration zeigt. Wegen der begrenz-
ten Verfligbarkeit des Spendermaterials und
moglicher Probleme an den Entnahmestellen
ist die OATS fir kleine und mittlere chondrale
bzw. osteochondrale Defekte geeignet.

Die Mega-O0ATS stellt eine wesentlich um-
fangreichere Variante dar, bei der eine groB-
flichige, groBvolumige, nach Prdparation
zylinderférmige Knorpel-Knochentransplan-
tation aus dem posterioren Femurkondylus
erfolgt. Als Spenderareal wird hierbei Uber
einen dorsalen Zugang der dorsale Kondylus
verwendet. Die aufwendige Verwendung von
frischen osteochondralen Allografts (von Or-
ganspendern) ist eine eher in den USA ver-
breitete Anwendung fiir besonders groBe
Defekte, bei der nach neueren Studien Lang-
zeit-Uberlebensraten der Transplantate mit
75-80 Prozent angegeben werden. Als limi-
tierend fir den Erfolg von osteochondralen
Allografts wird die Sterberate (Apoptose) von
Knorpelzellen durch unterschiedliche me-
tabolische und immunbedingte Faktoren im
fremden Kdrper angegeben.

Spongiosaplastik mit autologer
Chondrozytentransplantation

Die Autologe Chondrozytenimplantation
(ACI) ist eine Transplantation extrakorporal
vermehrter korpereigener (autologer) Knor-
pelzellen, welche im Defekt durch Synthese
extrazelluldrer Bestandteile einen Ersatz-

Abb. 2: a) osteochondraler autologer Transfer (OATS), b) Spongiosatransplantation mit MACI (MACI-BG),
¢) Spongiosatransplantation mit AMIC (AMIC-BG)
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knorpel (hyalindhnlichen Knorpel) bilden
kénnen. In der ersten Generation der ACI er-
folgte die Abdichtung des Defektes gegen
das Austreten der Chondrozyten in Suspen-
sion mit einem aufgendhten Periostlappen.
Die Kombination der ACI-Periost-Technik mit
einer Spongiosaplastik bei osteochondralen
Defekten wurde als Sandwich-Technik be-
schrieben. Hierbei wird auf eine subchon-
drale Spongiosatransplantation als Abdich-
tung zuerst eine erste Lage und dariber eine
zweite Lage Periost eingendht. Die Chondro-
zyten-Suspension wird zwischen die beiden
abgedichteten Periostlappen injiziert.

In der zweiten Generation wurde die
Sandwich-Technik mit der Matrix-gestiitz-
ten Autologen Chondrozyten-Implantati-
on (MACI) durchgefiihrt. Bei der MACI wird
der Kollagen-Zelltrdger mit den autologen
Chondrozyten 4 bis 5 Tage vor Implantation
beladen. Das Implantat aus Kollagen-Matrix
und angehefteten Knorpelzellen (Biokom-
posit) wird auf die Spongiosaplastik auf-
gebracht und dabei nicht mehr eingendht,

sondern nur noch mit einer sehr geringen
Menge Fibrinkleber fixiert.

Bei der Kombinationstechnik aus Kno-
chentransplantation (Bonegraft=BG) und
MACI wird der Defekt durch ein ausgiebiges
Debridement bis ins gesunde Knochenge-
webe vorbereitet (MACI-BG). Der Grund der
Defekthohle wird zusdtzlich mit einem Sto-
Bel perforiert, um vitalitdtsférdernde Blu-
tungen zu erzeugen. Der Defekt wird mit
Spongiosa aus dem Beckenkamm press-fit
aufgefillt und mit dem umgebenden Kno-
chen eingeebnet. Da die Spongiosa blutet,
wird die MACI doppellagig aufgebracht.
Chondrozyten dirfen nicht direkt mit blu-
tenden Flachen in Kontakt kommen, da das
eisenhaltige Hamoglobin die Proteoglykan-
Synthese hemmt. Die erste Lage bildet da-
her einen Schutz fur die Chondrozyten in
der darliber liegenden Lage. Wahrend die
Spongiosa sich im subchondralen Knochen
integriert und den Untergrund verfestigt, er-
zeugen die autologen Chondrozyten in der
Matrix einen flachigen Regenerationsknor-

pel. Bei sehr groBen und tiefen Defekten ver-
wenden wir zur Wiederherstellung eines sta-
bilen Knochenlagers ein Stiick Beckenkamm
(Spongiosa und Kortikalis), welches in den
Defekt eingefalzt wird.

Spongiosaplastik mit augmentierter
Knochenmarkstimulation

Die augmentierte Knochenmarkstimulation
ist ein weiteres biologisches Operationsver-
fahren mit einer Modifikation der Mikrofrak-
turierung. Die Mikrofrakturierung fiihrt durch
punktuelle Erdffnungen des Knochenmarkes
zum Austritt von Blut mit mesenchymalen
Stammzellen (MSC), Zytokinen und Wachs-
tumsfaktoren. Zusatzlich zur Mikrofrakturie-
rung wird eine zellfreie zweischichtige Kolla-
gen-I/ll-Membran als Augmentation auf den
Defekt aufgetragen. Das Akronym dieses Ver-
fahrens lautet AMIC und steht flir die Autolo-
ge Matrixinduzierte Chondrogenese. Die mit
Fibrinkleber fixierte Kollagen I/Ill-Membran
stabilisiert das Blutgerinnsel aus der Spon-

Homologer osteochon-

draler Transfer (Austausch)

Autologer osteochondraler
Transfer (Austausch)

Spongiosaplastik und
ACT/MACI (Regeneration)

Spongiosaplastik und
AMIC (Regeneration)

Allograft vom Organ-
spender (frisch oder
tiefgefroren)

Mosaikplastik, OATS,
Mega-0ATS (vom dorsalen
Femurkondylus)

Kombination aus autologer
Spongiosaplastik und einer
Kollagen-Membran (Matrix)
mit autologen Chondrozyten

Kombination aus autologer
Spongiosaplastik und

einer zellfreien Kollagen-
Membran (Matrix)

Direkter osteochondraler
Austausch besonders fiir
groBe Defekte ohne Ent-
nahmemorbiditat

Direkte biologisch kompatible
osteochondrale Zylinder. Frih
belastbarer hyaliner Knorpel

Hyalindhnlicher Knorpel,
hohe biologische Potenz
autologer Chondrozyten

Einzeitiger Eingriff ohne
regulatorische Zwénge,
geringe Kosten. In-vivo
differenzierung von MSC
durch Matrix

Hohe Kosten, in Europa
nicht verbreitet, moglicher
Zelltod durch AbstoBungs-
reaktion

Entnahmemorbiditat bei
groBeren Defekten, Zysten-
bildungen

Hohe Kosten, zweizeitiger
Eingriff, Zulassung nach
Arzneimittelgesetz

Abhéngig von der Effizienz
mesenchymaler Stammzellen,
histologisch Faserknorpel

Tabelle 1: Auflistung verschiedener Techniken mit Vor- und Nachteilen
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Take home message

Die Mitbehandlung der subchondralen
Pathologie ist maBgeblich bei der
Regeneration von osteochondralen

Defekten am Knie.

giosa und verbessert die Fiillung des chon-
dralen Defektes. Bei osteochondralen De-
fekten kommen Spongiosaplastik und AMIC
kombiniert (AMIC-BG) zum Einsatz (Abb. 2c).
Im Vergleich zur MACI-BG ist die AMIC-BG
ein einzeitiges Operationsverfahren ohne die
kostenintensive in-vitro Expansion von auto-
logen Chondrozyten.

Diskussion

Bei den hier vorgestellten Verfahren wer-
den hauptsachlich kérpereigene Materialien
und das Selbstheilungspotenzial durch Sti-
mulation chondrogener Reaktionen aus dem
Knochenmark genutzt. Eine Ubersicht bietet
Tabelle 1.

Das Management von Knorpelschdden
erfordert die besondere Beriicksichtigung
subchondraler Pathologien. Ohne ein in-
taktes bzw. vitales subchondrales Bett ist
eine Knorpelregeneration erfolglos. Die Be-
deutung der Biologie des subchondralen
Knochens bei Knorpelschdden gewinnt in
den jlngeren klinischen Arbeiten immer
mehr an Bedeutung. Daher ist der Austausch
bzw. die Wiederherstellung eines stabilen
und biologisch gesunden Knochenlagers das
Fundament einer Knorpelregeneration bei
osteochondralen Defekten. Auch bei reinen
chondralen Defekten sollte, bevor man sich
flir eine OP-Technik entscheidet, auf friihe
Zeichen einer subchondralen Dekompensa-
tion im MRT geachtet werden.

Die weit verbreitete und hadufig durchge-
fihrte OATS ist ein kostengiinstiges Verfah-
ren. Durch den Transfer von reifem hyalinem
Knorpel ist eine frihe Belastung mdglich. Li-

mitiert wird das Verfahren durch den Entnah-
me-Defekt und durch die Zwischenrdume, die
entstehen, wenn mehrere Zylinder eingesetzt
werden. Neben der unregelmaBigen Oberfla-
che kann man im Zeitverlauf im MRT die Bil-
dung subchondraler Zysten durch Eindringen
von Synovialfliissigkeit in die Zwischenrdume
beobachten. Daher ist die OATS ideal, wenn
das defekte Areal durch einen einzelnen Zy-
linder ausgetauscht werden kann.

Bei der zellbasierten Knorpel-Regenerati-
on bilden Chondrozyten oder differenzierte
Stammzellen den Reparaturknorpel durch
die Synthese extrazelluldrer Matrixbestand-
teile. Voraussetzung hierfirr ist eine mehr-
wdchige Teilbelastung sowie ein Reha-Pro-
gramm mit kontinuierlicher Mobilisation des
Gelenkes. Die Benebung des kndchernen De-
fektes durch press-fit Einbringung vitaler au-
tologer Spongiosa aus dem stammzellreichen
Beckenkamm ist biologisch vorteilhaft und
erlaubt eine bessere Verdichtung und eine
plastische Formbarkeit bzw. ein An-Modu-
lieren des Knochenmaterials. Spondiosa ist
nach unserer Erfahrung das ideale autolo-
ge Aufbaumaterial: sie enthalt Stammzellen,
Wachstumsfaktoren, ist plastisch formbar
und mechanisch belastbar.

Die Entscheidung fir die chondrale Rege-
neration mit ACI/MACI oder AMIC ist heute
vor allem eine Kostenfrage, da die in-vitro
Vermehrung von Chondrozyten bei der ACI/
MACI dem Arzneimittelgesetz unterliegt. Al-
ternativ zu autologen Chondrozyten haben
mesenchymale Stammzellen durch die Kol-
lagenmembran bei der AMIC das Potenzial,
sich in vivo zu differenzieren und eine ex-
trazelluldre Matrix fur das Knorpelregenerat
zu bilden. Die Knochenmarksbestandteile aus
Stammzellen, Zytokinen und Wachstumsfak-
toren sind in neueren Studien und nach un-
seren Erfahrungen eine wirksame Grundlage
fur die osteochondrale Regeneration mit der
AMIC-BG.
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