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,Wenn Sie die Art und Weise andern, wie Sie die Dinge betrachten,
andern sich die Dinge, die Sie betrachten.”

— Max Planck (1858-1947)
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Zusammenfassung

Hintergrund:

Der lumbale Bandscheibenvorfall (LBV) ist die haufigste Ursache von radikuldren Beschwerden der
unteren Extremitat in der arbeitenden Bevolkerung. Die Diagnose eines symptomatischen LBV
erfordert eine Korrelation von Anamnese, Klinik und Bildgebung. Einige Arbeiten berichten, dass keine
Korrelation zwischen MRT-Befunden von LBV und der Symptomatik der Patienten besteht. Andere
Arbeitsgruppen berichten wiederum, dass sich GroRe und Morphologie von LBV auf die Symptomatik
auswirken konnen. Validierte Parameter, die bei Patienten ohne notfallmaRige OP-Indikation (PONI)
eine Prognose erlauben, wie wahrscheinlich es ist, ob bei anfanglich konservativer Therapie im Verlauf
eine Operation notwendig wird, liegen bisher nicht vor.

Des Weiteren wird beschrieben, dass Erkrankungen vielfaltiger Genese zur Imitierung von LBV fahig
sind. Obwohl die differenzialdiagnostische Abklarung von LBV per MRT erleichtert werden konnte,
indem man die Signalintensitat (SI) eines LBV misst und mit Normwerten vergleicht, die fur
verschiedene Zeitpunkte nach Auftritt des Schmerzes typisch sind, liegen solche Daten bisher nicht
vor. Weder liegen Daten Uber die Sl verschiedener Typen des LBV zu multiplen Zeitpunkten vor, noch
liegen Studien vor, die suggerieren, wie diese S| gemessen, interpretiert und mit Bezug zum
Schmerzbeginn graduiert werden sollte.

Methodik:

Im Rahmen einer retrospektiven Single-center-Studie wurden T2w-MRT-Bildserien von 151 ehemals
behandelten Patienten mit LBV analysiert, um zu untersuchen, ob GréRe und Schweregrad der
Spinalkanalstenose (SKS) sowie der Schweregrad der Nervenwurzelkompression nach Pfirrmann et
al. (2004) die Notwendigkeit einer Operation von PONI prognostizieren konnen.

Zur Messung der Sl von LBV wurde ein kernspintomographisches, MRT-Typ-unabhangiges Verfahren
erstellt und die so ermittelten Sl in ein Staging tberflihrt, dass sich auf die Zeit ab Schmerzeintritt bis
zur MRT-Anfertigung in Tagen (ZaS) bezieht. Dazu wurden Signalintensitatsquotienten (SIQ) aus der
Sl des LBV und der Sl definierter anatomischer Strukturen fiir jeden CTF-Typ des LBV (Protrusion,
Extrusion und Sequester) gebildet. Fir alle ZaS-Intervalle (ZaS 0-2 Wochen, >2 Wochen, >2 Wochen
bei Subgruppenanalyse) wurde derjenige SIQ ermittelt, der am starksten mit der ZaS korrelierte.

Ergebnisse:

PONI hatten eine signifikant hdhere Wahrscheinlichkeit, operiert zu werden, wenn sich durch den LBV
im MRT eine hochgradige SKS (Grad 3 nach Konieczny et al. (2020)) zeigte (30% Teststarke).

Der SIQ aus Extrusion und Nucleus der Donorbandscheibe zeigte fir jedes ZaS-Intervall die stérkste
Korrelation, vor allem fiir das Intervall ZaS >2 Wochen bei Subgruppenanalyse (R -.893, CC 79.7).

Schlussfolgerungen:

Die signifikant hoéhere Wahrscheinlichkeit, im Verlauf der konservativen Therapie bei einer
hochgradigen SKS (mittlere Teststarke) operiert zu werden, konnte helfen, PONI lber die Prognose
ihres LBV zu informieren und bezUglich einer Operation zu beraten.

Der SIQ aus Extrusion und Nucleus der Donorbandscheibe zeigte sich in dieser Arbeit aufgrund seiner
teils sehr starken Korrelation mit der ZaS als robuste Messgrofe, um die Sl von LBV (iber die Zeit zu
beobachten. Insbesondere dieser SIQ konnte dazu dienen, ein Staging fir SI-Veranderungen von LBV
zu etablieren. So kénnte per radiologischer Altersbestimmung eines LBV die Frage ,symptomatischer
LBV versus Radikulopathie anderer Genese* schneller abgeklart werden.



Abstract

Background:

Lumbar disc herniation (LDH) is the leading cause of radicular lower extremity discomfort in the
working population. The diagnosis of painful LDH requires a correlation of medical history, clinical
symptoms, and imaging. On the one hand, it is described that there is no correlation between MRI
findings of LDH and the patients' symptoms. On the other hand, it is also reported that the size and
morphology of LDH may affect the symptoms. Validated parameters allowing prognosis in patients
without an initial emergency indication for surgery (PWI) as to how likely it is that surgery will become
necessary in the course of conservative therapy are not yet available.

Furthermore, it is described that various diseases are capable of mimicking the clinical symptoms of a
LDH. Although the differential diagnosis of LDH could be improved by measuring the signal intensity
(Sl) of a LDH in MR images and comparing it with norm values typical for different points in time after
the onset of pain, such data are not yet available. There is no data on the SI of different types of LDH
at multiple points in time, nor are there any studies suggesting how the Sl of LDH should be measured,
interpreted, and staged regarding time after the onset of pain.

Methods:

In a retrospective single-center study T2W MR images of 151 formerly treated patients with LDH were
analyzed to investigate whether the size and degree of spinal canal stenosis and the degree of nerve
root compression, graded by Pfirrmann et al. (2004), can predict the need for surgery in PWI.

To measure the Sl of LDH, a measurement procedure for MRI, which is independent on the type of
device, was created, and the S| determined in this way was transferred to a staging system that relates
to the time after the onset of pain until MRl was conducted in days (TAOP). For this purpose, a signal
intensity ratio (SIR) was generated from the Sl of the LDH and the Sl of defined anatomical structures
for each CTF type of herniation (protrusion, extrusion, and sequestration). For all TAOP intervals
(TAOP 0-2 weeks, >2 weeks, >2 weeks for subgroup analysis), the SIR most correlated to the TAOP
was determined.

Results:

PWI had a significantly higher probability of being operated on when MRI showed high-grade spinal
canal stenosis (grade 3 by Konieczny et al. (2020), 30% power).

The SIR from extrusion and nucleus of the donor disk showed the strongest correlation for each TAOP
interval, especially at TAOP >2 weeks for subgroup analysis (R -.893, CC 79.7).

Conclusion:

The significantly higher probability of receiving surgery in the course of conservative treatment of a
high-grade spinal canal stenosis (medium-power) could be applied to inform PWI about the prognosis
of their LDH and help them to choose between operative or non-operative treatment.

The SIR from extrusion and nucleus of the donor disk in this study appears to be a suitable
measurement method to observe the S| of LDH over time due to its partly powerful correlation with the
TAOP. Furthermore, mainly this SIR could serve to establish a staging system for SI changes of LDH.
The clarification of the question "painful LDH versus radiculopathy of another genesis" could be
accelerated by radiological age determination of LDH.



Abkiirzungsverzeichnis

AF v, m,d Anulus fibrosus ventral, mittig und dorsal

BS Bandscheibe

BD Bandscheibendegeneration

BV Bandscheibenvorfall

cm Centimeter; 1cm = 0,01m

CTF Klassifikation fir lumbale Bandscheibenvorfélle gemal den Empfehlungen der Combined Task

Forces of the North American Spine Society, the American Society of Spine Radiology, and the
American Society of Neuroradiology nach Fardon et al. (2001)

DBS Donorbandscheibe; Die vom lumbalen Bandscheibenvorfall betroffene Bandscheibe

EMG Elektromyographie

IL-1B Interleukin-1-beta

KBS Nicht-dislozierte reprasentative Kontrollbandscheibe

LBV Lumbaler Bandscheibenvorfall

mm Millimeter; 1mm =0,001m = 10-3m

mm? Kubikmillimeter; 1mm? = 0,000000001m? = 10-*m?

MRC Medical Research Council; Klinische Kraftgradeinteilung

MR(1) Magnetic resonance imaging; gleichbedeutend mit Magnetresonanztomographie

NP v,m,d Nucleus pulposus ventral, mittig und dorsal

NRS Numerische Rating-Skala

oDQ-D Oswestry Disability Questionnaire in deutscher Sprache

PONI Patienten mit lumbalen Bandscheibenvorféllen ohne notfallméRige OP-Indikation

ROI Region of interest

RM Ruickenmark

SD Standardabweichung

Seq Sequestriertes Bandscheibenmaterial (Kramer 5)

Sl Signalintensitat

siQ Signalintensitatsquotient; gleichbedeutend mit Signal intensity ratio

SIR Signal intensity ratio; gleichbedeutend mit Signalintensitatsquotient

SK Spinalkanal

SKS Spinalkanalstenose durch lumbale Bandscheibenvorfalle

Sub Subligamentar befindliches vorgefallenes Bandscheibenmaterial (Pro-/Extrusion bzw. Kréamer 1-3)
T Tesla; 1T =1 N/(A*m) = 1 Newton / (Ampere * Meter)

TAOP Time after the onset of pain; gleichbedeutend mit ZaS

T2w-MR(T) T2-gewichtete Magnetresonanztomographie bzw. T2-gewichtetes Magnetresonanztomogramm
TNF-a Tumornekrosefaktor-alpha

Tra Transligamentar befindliches extrudiertes Bandscheibenmaterial (Extrusion bzw. Kramer 4)
UKD Universitatsklinikum Disseldorf

WK Wirbelkérper

ZaS Zeit ab Schmerzeintritt im unteren Riicken bzw. Bein bis zur MRT-Anfertigung in Tagen
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1 Einleitung

1.1 Einfiihrung in den wissenschaftlichen Kontext

Der lumbale Bandscheibenvorfall (LBV) stellt die haufigste Ursache von radikularen Beinschmerzen
in der arbeitenden Bevélkerung dar. In der Bevolkerung ohne Rickenschmerz finden sich LBV
kernspintomographisch bei 20 bis 30% der unter 60-Jahrigen und bei >60% der tber 60-Jahrigen [1].
In zahlreichen Publikationen wird entsprechend beschrieben, dass MRT-Befunde der LWS nicht mit
der Klinik des Patienten korrelieren [2-4]. Trotzdem liegen Untersuchungen vor, die berichten, dass
sich Grofle und Morphologie von LBV auf die klinische Symptomatik auswirken konnen [5-7]. Die
differenzialdiagnostische Abklarung von LBV ist schwierig, da Erkrankungen muskuloskelettaler,
neurogener, immunogener und neoplastischer Art zur Imitierung eines LBV fahig sind [8-10]. Die am
haufigsten  irrtimlich  der  Bandscheibe  zugeschriecbenen und  somit  Ubersehenen
Differenzialdiagnosen des LBV sind die neuralgische Amyotrophie, die diabetische Radikulopathie und
entzindliche Radikulopathien [11]. Im Rahmen der Differenzialdiagnostik von LBV liegen keine
validierten kernspintomographischen Parameter vor, anhand derer ein im MRT diagnostizierter LBV
sicher als Quelle von Schmerz verifiziert oder falsifiziert werden konnte. Somit hat die MRT-Diagnostik
mit Befund eines LBV ohne klinische Information Gber den Patienten oder den Zeitpunkt des
Schmerzbeginns sowie bei fehlenden radikularen Beschwerden in aller Regel keine Konsequenz: Die
Diagnose eines symptomatischen LBV erfordert eine Korrelation von Anamnese, Klinik und
Bildgebung [11].

Die MRT-Morphologie von LBV wird im Aligemeinen per CTF-Klassifikation gemaR den
Empfehlungen der Combined Task Forces of the North American Spine Society, the American Society
of Spine Radiology, and the American Society of Neuroradiology nach Fardon et al. (2001)
beschrieben [12]. Hierbei handelt es sich um eine einfache Einteilung des LBV in Protrusion, Extrusion
oder Sequester mit sehr hoher Interbeobachteriibereinstimmung von k = 0.81 [13, 14]. Patienten mit
symptomatischen LBV ohne notfallméRige OP-Indikation (PONI) werden in der Regel zunachst
konservativ behandelt (Anlage 1). Bei nicht-erfolgreicher konservativer Therapie bzw. wenn PONI bei
persistierenden oder progredienten Beschwerden eine Operation wiinschen, besteht die relative
Indikation zur operativen Versorgung der Patienten [15-18]. Diese Operation findet aufgrund der
vorhergehenden konservativen Therapie verzogert statt, was verglichen zur frilhzeitigen Operation
signifikant spater zur Linderung radikuldaren Schmerzes, Verbesserung gesundheitsbezogener
Lebensqualitat und Rickkehr in den Beruf flihrt [15-17]. Der Langzeitverlauf wird durch den OP-
Zeitpunkt weniger beeinflusst: Zwar bilden sich Schmerzen und neurologische Defizite von Patienten,

die nach Diagnosestellung rasch operiert wurden, schneller zurtick als bei spat- oder nicht-operierten



Patienten, aber nach einem Jahr [19] bzw. nach zwei Jahren [20] besteht klinisch kein signifikanter

Unterschied zwischen diesen Gruppen.
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Gegenwartig liegen keine objektiven Parameter vor, die eine Prognose Uber die Effektivitat der
konservativen Therapie bei PONI erlauben. Auch zeigte sich die Identifizierung von PONI mit Eignung
flr eine frihzeitige OP per Bildgebung bisher als schwierig [21]:

Thelander et al. (1994) berichteten von einer Korrelation der GroRe des LBV mit radikularem
Schmerz und schlussfolgerten, dass die sagittalen MaRe von LBV und Spinalkanal (SK) die
wichtigsten morphologischen Parameter sind, die bei Ischialgien gemessen werden sollten [6]. Des
Weiteren beschrieben Carragee et al. (1997), dass die Grofe von LBV und SK mit dem Nachweis
radikularen Schmerzes und der Dauer, bis nach Schmerzeintritt ein MRT angefertigt wurde,
korrelierten: Patienten mit groRReren LBV zeigten im Mittel eine kiirzere Symptomdauer bis zur MRT-
Anfertigung als Patienten mit kleineren LBV. Sie resumierten, dass demographische und klinische
Merkmale eher das Ergebnis der konservativen Therapie sowie MRT-morphologische Parameter von
LBV und SK eher das Ergebnis der operativen Therapie vorhersagen [5]. Carlisle et al. (2005)
berichteten, dass operierte Patienten die Tendenz aufweisen, grofere LBV und kleinere
Spinalkanalquerschnitte als nicht-operierte Patienten zu besitzen [7]. Mit diesen Studien sind
bedeutende Daten fiir Patienten mit LBV im Generellen gegeben. Aber in den Ergebnissen bleibt
verschleiert, wie hoch die Wahrscheinlichkeit von PONI war, im Verlauf operiert zu werden [21]: Zwar
verglichen sowohl Carragee et al. [5] als auch Carlisle et al. [7] bei Patienten mit LBV eine operierte
und eine nicht-operierte Gruppe, jedoch wurden auch Patienten inkludiert, bei denen eine Indikation
zur notfallmaRigen Operation bestand. Weiterhin bezogen sich Thelander et al. [6] ausschlieBlich auf
nicht-operierte Patienten, wahrend Carragee et al. [5] weder Patienten mit chronischen
Schmerzsyndromen exkludierten noch zwischen akutem und chronischem Schmerz differenzierten.

Darliber hinaus existieren derweil keine Studien Giber PONI, welche den Mittelwertunterschied
der Spinalkanalstenose infolge von LBV (SKS) zwischen nicht-operierten und im Verlauf operierten
Patienten mittels eines Grading untersuchten. Bisher wurden zwei Systeme zum Grading von SKS im
axialen MRT-Bild publiziert. Fardon et al. (2001) empfahlen folgendes quantitatives
Graduierungssystem: Milde SKS bei Verlegung des SK zu <1/3, moderate SKS bei Verlegung des SK
zu 1/3 bis 2/3 und schwere SKS bei Verlegung des SK zu >2/3 [12]. Aktuell liegen keine Berichte iiber
LBV mit SKS vor, die nach diesem System graduiert wurden, jedoch beruft sich eine Publikation von
Lurie et al. (2008) auf die genannten Empfehlungen und berichtet tber eine in Dritteln graduierte
Verlegung des Duralsacks bzw. Subarachnoidalraums — also nicht des SK. Die Autoren nannten mit



k=0.54 eine moderate Interbeobachteriibereinstimmung [13], ohne Angaben Uber das jeweils
gewahlte Therapieverfahren zu machen. Neben diesem quantitativen Grading fur LBV wurde das
zweite System als qualitatives Grading der degenerativen SKS durch Schizas et al. (2010) vorgestellt:
Dieses System teilt die degenerative SKS im axialen T2w-MRT-Bild in sieben Schweregrade ein (Abb.
1). Dabei wird nach der Form des Duralsacks und der Position der Nervenwurzeln innerhalb des Liquor
klassifiziert [22]. Dieses Grading zeichnet sich durch eine hohe Intrabeobachteriibereinstimmung mit
k = 0.65 bei moderater Interbeobachtertibereinstimmung mit k = 0.44 aus [22, 23]. Wahrend Patienten
mit degenerativer SKS der Grade A und B eher keine chirurgische Behandlung bendtigten, wurden
Patienten der Grade C und D haufiger dekomprimiert (Odds Ratio 29.8) [22, 24]. Dennoch bestand

keine signifikante Korrelation des Schizas-Schweregrades mit der Klinik der Patienten [22].

Qualitatives Graduierungssystem der degenerativen Spinalkanalstenose nach Schizas et al. (2010)

Cerebrospinal fluid CSF

Rootlets

Epidural fat
Posterior arch

Abb. 1: Qualitatives Graduierungssystem der degenerativen Spinalkanalstenose nach Schizas et al. (2010) [22].
Abbildung modifiziert nach Soman et al. (2017), morphologisches Graduierungssystem mit axialer Ansicht in jedem
schematischen Bild und in jedem T2w-MRT-Bild: Grade A1-4 sind definiert als keine oder kleine Stenose, Grad B als
moderate Stenose, Grad C als schwere Stenose und Grad D als extreme Stenose; Cerebrospinal fluid CSF = Liquor,
Rootlets = Nervenwurzeln, Epidural fat = Fett im Epiduralraum, Posterior arch = Dorsaler Wirbelbogen [24].

Des Weiteren liegen fir PONI keine Untersuchungen Uber den Einfluss des Schweregrades
komprimierter Nervenwurzeln auf die Wahl zwischen konservativer und operativer Therapie vor.
Nervenwurzelkompressionen durch LBV werden vornehmlich nach van Rijn et al. (2005) [25] oder
Pfirrmann et al. (2004) [26] klassifiziert: Die erste Klassifikation nach van Rijn et al. besteht aus funf
Kategorien und zeichnet sich durch eine sehr hohe Interbeobachteribereinstimmung mitk = 0.77 aus
[25, 27]. Sie gilt fir Kompressionen der lumbalen Nervenwurzel als das zuverlassigste Verfahren, auch

wenn keine Evidenz dafir besteht, dass sie zur Selektion der Patienten zwischen operativer und



konservativer Therapie geeignet ist [14]. Die zweite Klassifikation nach Pfirrmann et al. zeichnet sich
mit k = 0.72-0.77 durch eine hohe Intrabeobachteribereinstimmung sowie mit k = 0.47 [13] bzw.
k = 0.62-0.67 [26] durch eine moderate bis hohe Interbeobachteriibereinstimmung aus. Sie korreliert
in 86% der Falle mit dem intraoperativen Befund [26]. So wird beschrieben, dass sich die Pfirrmann-

Klassifikation insbesondere zur Erfassung symptomatischer, klinisch relevanter Lasionen eignet [14].

An die genannten Punkte anschlie®end wurde in dieser Arbeit untersucht, ob PONI mit einem
Schmerzeintritt innerhalb von sechs Wochen vor stationdarer Aufnahme im Uniklinikum Dusseldorf
morphologische Unterschiede in Hinblick auf GroRe und Lokalisation von LBV zwischen verzdgert
operierten und nicht-operierten Patienten im MRT zeigten. Es wurde erwartet, dass Patienten mit
verzogerter operativer Behandlung im Mittel eine starkere SKS sowie einen hoheren Pfirrmann-
Kompressionsgrad der affektierten Nervenwurzel [26] infolge des LBV aufweisen als konservativ
behandelte Patienten. Zusatzlich wurde getestet, ob ein Grading der SKS in drei Schweregrade die

Wahrscheinlichkeit fir eine verzogerte Operation bei PONI vorhersagen kann [21].

1.1.2 Messung und Nutzung der Signalintensitat von LBV

Wie bereits erwahnt ist bekannt, dass viele Patienten LBV oder andere degenerative Veranderungen
der LWS im MRT ohne zugehdrige Symptome zeigen [2-4]. Somit ist nie ganzlich gesichert, ob ein im
MRT sichtbarer LBV bei radikularen Beschwerden die tatsachliche Schmerzquelle ist oder ob eine
andere Pathologie zu Grunde liegt. Um LBV nun als Schmerzausldser zu verifizieren oder falsifizieren,
ist es bedeutend, so viele Informationen wie méglich aus einem MRT zu gewinnen [28]. So wird
beschrieben, dass LBV direkt nach ihrem Auftreten eine erhéhte Signalintensitat (SI) gegentber ihrer
Donorbandscheibe (DBS) zeigen [29, 30]. AuBerdem wird bei Patienten mit radikularen Beschwerden
und nachgewiesenen LBV berichtet, dass die Starke des Beschwerderiickganges mit der
kernspintomographisch erfassten Spontanresorption der LBV assoziiert sein kann und hierbei teils
beschrieben, dass ein Zusammenhang zur Sl von LBV beobachtet wurde:

Henmi et al. (2002) [29] errechneten bei 49 Patienten mit extrudierten LBV und radikularen
Beschwerden einen Signalintensitatsquotienten (SIQ), der aus der S| der Extrusion und der Sl des
Nucleus der jeweiligen DBS gebildet wurde. Dazu wurde ein MRT, welches nach Schmerzeintritt
angefertigt wurde, verwendet und zuséatzlich in einem Follow-up-MRT das Ausmal der
Spontanresorption bestimmt. Bestand beim MRT nach Symptomeintritt ein SIQ 21.2, wurde dies als
guter Prognosefaktor zur spontanen Resorption des LBV bewertet und auRerdem geschlussfolgert,
dass durch diesen SIQ ein Instrument gegeben ist, um das klinische Outcome bei LBV vorherzusagen.
Eine Reihe weiterer Studien berichtet ebenfalls von einer Spontanresorption groRer LBV [31-34] und

signalstarker LBV [31, 35]. Eine Verbesserung der klinischen Symptomatik mit resorbierten LBV im
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Follow-up-MRT konservativ behandelter Patienten wurde neben [29] auch durch andere Autoren
gezeigt, jedoch beruhten diese Case reports nur auf einem [33, 36] bzw. wenigen Patienten [37, 38].
Eine weitere Untersuchung mit 42 symptomatischen, konservativ behandelten Patienten durch
Takada et al. (2001) zeigte, dass nach Symptomeintritt drei bis zwolf Monate vergingen, bis in 88%
der Falle >50% des jeweiligen LBV resorbiert war, wobei Spontanresorption und klinisches Outcome
gut miteinander korrelierten [39]. Kontrar dazu berichteten Turk et al. (2019) Uber 33 Patienten mit
LBV, bei denen die beobachtete Spontanresorption nicht mit einer klinischen Remission einherging,
da diese Patienten trotzdem operiert wurden, einen neuropathischen EMG-Befund zeigten oder ein
hohes Schmerzniveau beibehielten [40].

Aulerdem beobachteten Henmi et al. Uber eine Zeit mit Beginn ab Schmerzeintrittim unteren
Rucken bzw. Bein bis zur MRT-Anfertigung (ZaS) von 0 bis 200 Tagen eine signifikante logarithmische
Abnahme (p<.05) des SIQ aus Extrusion und Nucleus der DBS, wie Abbildung 2 zeigt [29]:

Abhéngigkeit des SIQ aus Extrusion und Nucleus der DBS von der ZaS nach Henmi et al. (2002)

-4x1073
Y =160x1g+<10" X
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Abb. 2: Abhéangigkeit des SIQ aus Extrusion und Nucleus der DBS von der ZaS nach Henmi et al. (2002). Der Begriff
,Signal intensity ratio® ist exakt als SIQ zu Ubersetzen, der Begriff ,duration of illness" ist exakt als ZaS zu libersetzen.
Henmi et al. zeigten einen signifikanten, kurvenmodellierbaren Zusammenhang (p<.05) des SIQ aus Extrusion und
Nucleus der DBS Uber eine ZaS von 0 bis 200 Tagen, der oben rechts in der Abbildung per Formel beschrieben ist [29].

Die Hypothese einer SIQ-abhé&ngigen Spontanresorption von LBV [29] scheint aufgrund der Literatur
plausibel zu sein, wurde aber nicht weiter untersucht. Ferner liegen aktuell weder Daten Uber die Si
verschiedener LBV-Typen zu multiplen Zeitpunkten vor, noch liegen Studien vor, die suggerieren, wie

diese Sl gemessen, interpretiert und in Bezug zum Schmerzbeginn graduiert werden sollten [4, 29].

Damit an dieser Stelle ein erster Datensatz der Sl von LBV mit zeitlichem Staging generiert wird, der
auf T2w-MRT-Bilderserien gesicherter symptomatischer LBV beruht und somit einen Vergleich zum
anamnestischen Schmerzalter ermdglicht, wurden in dieser Arbeit nur Patienten inkludiert, bei denen

die Diagnose symptomatischer LBV elektrophysiologisch oder per Schmerzreduktion auf der NRS um



mindestens 50% postoperativ bzw. nach Glukokortikoid-Injektion gesichert worden war. Zur Sl-
Messung wurden Regions of interest (ROI) in definierten Referenzstrukturen der Bandscheiben, im
Liquor und innerhalb der LBV erzeugt. Die S| der LBV wurde nach der CTF-Klassifikation [12]
kategorisiert dokumentiert und flr jeden CTF-Typ vier SIQ gebildet. Aufgrund der Sicherung der LBV
als symptomatisch wurden die beobachteten ZaS als Alter der LBV interpretiert und in zeitlichen Bezug
zu den errechneten SIQ gesetzt [28]. Neben einer initialen Zunahme mit folgender Abnahme der SI

von Extrusionen [29] wurde erwartet, dass die SIQ sich CTF-Typ-abhangig [12] unterscheiden.



1.2 Anatomische Grundlagen
1.21 Wirbelsaule

Die wesentlichen Funktionen der Columna vertebralis (Wirbelsaule) bestehen darin, den Rumpf zu
stitzen, axiale StoRe mit inrem doppel-S-formigen Aufbau zu dampfen, die Kraftlbertragung vom
Rumpf auf die Extremitaten sowie den Schadel zu gewahrleisten und das Rickenmark (RM) zu
schutzen. HWS, BWS und LWS bestehen aus 24 kndchernen Wirbeln, die Uber 23 Bandscheiben (BS)
miteinander verbunden sind. Ein Wirbel besteht aus einem Corpus vertebrae (Wirbelkérper, WK),
einem Arcus vertebrae  (Wirbelbogen) sowie mehreren Processus arcus vertebrae
(Wirbelbogenfortsatze) und hat je nach Abschnitt der Wirbelsdule unterschiedliche morphologische
Auspragungen. WK und Wirbelbogen umschlielen das Foramen vertebrale (Wirbelloch). Alle
Wirbellocher bilden gemeinsam den Canalis vertebralis (Wirbelkanal), auch Spinalkanal (SK) genannt,
der zusatzlich durch Bander und BS begrenzt wird. Die BS stellt eine Synchondrose dar. Sie ist mit
den knorpligen Endplatten, das sind die hyaline Grundplatte des oberen WK und die hyaline
Deckplatte des unteren WK, sowie mit der Epiphysis anularis (knécherne Randleiste) beider WK
verwachsen [41]. Aus einer BS, den angrenzenden zwei Wirbeln und beiden zugehdrigen Nervi
spinales (Spinalnerven) wird ein spinales Bewegungssegment gebildet [42]. Dieses stellt die kleinste
funktionelle Einheit der Wirbelsaule dar [41]. Die LWS besteht aus fiinf Wirbeln und weist eine Lordose
auf. Die lumbalen WK sind kréftig und queroval gebaut, der lumbale SK ist nahezu dreieckig geformt
und verflgt mit dem Recessus lateralis Uber eine seitliche Tasche [43].

Der SK enthalt im Wesentlichen das RM und seine Haute. Das RM endet meist auf Hohe des
Wirbels L1 und setzt sich in Form einzelner axonaler Nervenwurzeln, die in ihrer Gesamtheit als Cauda
equina (Pferdeschweif) beschrieben werden, fort. Eine Nervenwurzel wird als Radix bezeichnet. Zur
Bildung eines Spinalnerven vereinigen sich eine ventrale, motorische und eine dorsale, sensible
Radix. Der Spinalnerv zieht in Richtung des Foramen intervertebrale (Zwischenwirbelloch), verastelt
sich und kommuniziert mit dem paravertebralen, sympathischen Grenzstrang. Die Oberflache des RM
ist mit der Pia mater verwachsen, die gemeinsam mit der Arachnoidea mater die Leptomeninx (weiche
Rlckenmarkshaut) bildet. Zwischen Pia und Arachnoidea befindet sich der Subarachnoidalraum, der
neben Arterien und Venen den Liquor cerebrospinalis (Gehirnrlickenmarksflissigkeit) enthéalt. Der
Liquor wirkt an der Konstanz des chemischen Milieus im zentralen Nervensystem mit und schutzt
dieses gegen mechanische Einfliisse. Die Arachnoidea liegt direkt der Dura mater an, welche als
Pachymeninx (harte Rickenmarkshaut) die dulRerste Hiille des RM bildet. Die Dura wird sensibel
durch Rami meningei der Spinalnerven innerviert und vereinigt sich mit dem Perineurium und
Epineurium peripherer Nerven. Der Raum jenseits des sog. Duralsacks im SK wird als Epiduralraum

bezeichnet. Dieser enthélt Fettgewebe, Lymphgefale, Venenplexus und die Spinalnerven [41].



1.2.2 Bandscheibe

Die Funktionen des Discus intervertebralis (Band- oder Zwischenwirbelscheibe, BS, Diskus) bestehen
darin, axialen Druck gleichmaRig auf die angrenzenden Endplatten zu verteilen und die Bewegungen
der WK gegeneinander zu begrenzen. Mechanisch stellt die BS ein druckelastisches, hydrostatisches
System dar, das aus einem aueren Anulus fibrosus (Faserring) und einem inneren Nucleus pulposus
(Gallertkern) gebildet wird (Abb. 3) [41]. Haufig werden auch die Endplatten zur BS gezahlt [44].

Der Nucleus enthalt locker verteiltes Kollagen Typ Il und Proteoglykane. Letztere weisen einen
hohen Anteil an Glykosaminoglykanen auf und verleihen dem Nucleus auf diese Weise das Vermogen
zur Wasserbindung. Indem der Nucleus somit effektiv inkompressibel ist, wird bei Belastung ein
Quelldruck generiert, der den umliegenden Anulus unter Spannung setzt [41]. Der Anulus besteht aus
einer AulRenzone kompakter Lamellen mit Kollagen Typ | und elastischen Fasern sowie aus einer
Innenzone aus Faserknorpel mit Kollagentyp I und II. Die AuRenzone verbindet die Randleisten zweier
benachbarter WK scherengitterartig miteinander und strahlt ohne scharfe Grenze in die Innenzone
ein, die mit inren Kollagenlamellen in den Endplatten verankert ist und wiederum unscharf in den
Nucleus Ubergeht [45]. So zeigen die Fasern des Anulus druckelastische und zugfeste Eigenschaften,
wodurch der nukledre Quelldruck Zugkréfte generiert, die den gesamten Diskus stabilisieren [41].

Im Anulus angelegte Blutgefale bilden sich ab dem zweiten Lebensjahr zurlick [45], sodass
die BS des Adulten als bradytrophes Gewebe beschrieben wird [43]. Die Innervation der BS erfolgt
durch nozizeptive Fasern, die auf die dullersten 1 bis 3mm begrenzt sind und betont im dorsalen
Anulus und im hinteren Langsband liegen. Diese sind Aste der sinuvertebralen Nerven, die plexusartig
und polysegmental an den Langsbandern verlaufen und mit dem Grenzstrang kommunizieren [46, 47].

Insbesondere nukleusnahe Anteile der Endplatten sind ebenfalls nozizeptiv innerviert [48, 49].

Lage und Histologie der Bandscheibe

Anulus Nucleus Proc. articu- Proc Anulus Nucleus Arcus Anulus Nucleus
fibrosus pulposus laris superior costalis fibrosus pulpa vertebrae fibrosus pulposus

‘ \

Lig. longi
tudinale

\

hyalin- o ? e . ig. flavum
knorpelige g\

Deckplatte - _
i a V’ -

BlutgefaRe ‘
U

Lot Cp LA
a‘i, e

Facies inte Randleiste Ausschnitt Corpus Spongiosa des hyalinknorpelige
a vertebralis Corpus  (Epiphysis anularis) b Abb. ¢ vertebrae ¢ Corpus vertebrae Deckplatte
Abb. 3: Lage und Histologie der Bandscheibe
a Ansicht von kranioventral auf die Deckplatte des WK bei Entfernung der Halfte von BS und Deckplatte.
b Ansicht von sagittal auf ein spinales Bewegungssegment. Die Bandscheibe liegt innerhalb des Bandscheibenfaches.
¢ Ausschnitt von b, Ansicht von sagittal. Der subchondrale, kndcherne Anteil der Endplatte ist mit Poren versehen,
sodass subchondrale Gefale des WK die BS ernahren kdnnen. Hauptsachlich geschieht dies bei Entlastung [43].
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1.3 Lumbaler Bandscheibenvorfall

1.31 Definition und Nomenklatur

Der lumbale Bandscheibenvorfall (LBV) wird definiert als Protrusion oder Extrusion von Material der
BS in den lumbalen SK. Er resultiert meist auf Basis einer Bandscheibendegeneration (BD) [50, 51].
Die Protrusion der BS wird als Vorwdlbung des Nucleus in den noch intakten Anulus beschrieben. Die
Extrusion der BS, auch Prolaps, Vorfall oder Diskushernie genannt, wird hingegen als vollstandige
Perforation von Anulus und ventraler epiduraler Membran durch den austretenden Nucleus
beschrieben [30, 52]. Die Nomenklatur des LBV erfolgt in dieser Arbeit gemal der CTF-Klassifikation
nach Fardon et al. (2014), welche diesen in Protrusion, Extrusion und sequestrierte Extrusion einteilt
[53], was in 2.3.2.2.1 dargestellt wird. Des Weiteren wird in dieser Arbeit das Adjektiv ,disloziert*
benutzt, wenn bei einem LBV nicht zwischen vorgewdlbt, prolabiert oder sequestriert differenziert wird.
Die BS, die Ursprung des LBV ist, wird gemaf Kramer et al. (2006) [30] als DBS bezeichnet.

1.3.2 Pathophysiologie

Die Atiologie des BV ist nicht vollstandig verstanden. Man vermutet eine multifaktorielle Genese, in
der mechanische, nutritionale, metabolische und genetische Einfliisse eine Rolle spielen [54, 55].

Dieses Kapitel stellt die zentralen Zusammenhange vom Risikofaktor bis zur Schmerzentstehung dar.

1.3.2.1 Risikofaktoren und genetische Einfliisse

Die hochste Pravalenz des LBV zeigen Manner im Alter von 30 bis 50 Jahren mit einem Verhaltnis
von 2:1 gegeniiber dem weiblichen Geschlecht [56]. Wahrend die Jahrespravalenz in den westlichen
Industrienationen im Mittel mit 1 bis 2,5% angegeben wird, wird die Lebenszeitpravalenz bei 45- bis
55-jahrigen Personen mit tiber 20% beschrieben [51]. Das Auftreten degenerativer Erkrankungen der
BS wurde bis in die 1990er Jahre vorwiegend auf Alter, Geschlecht, Beruf, Zigarettenrauchen und
Vibrationen in Kraftfahrzeugen zuriickgefihrt [57] und das Heben schwerer Lasten,
Torsionsbelastungen sowie wiederum das Fahren von Kraftfahrzeugen als exogene Risikofaktoren
von LBV identifiziert [58]. Seitdem gab es einen Wandel in der Bedeutung genetischer und auerer
Faktoren. Zwillingsstudien deuten darauf hin, dass korperliche Belastung eine relativ geringe Rolle bei
der BD spielt [59]. Familien- und Zwillingsstudien legen sogar nahe, dass genetische Einfliisse bei der
Genese von BD und BV eine (iberwiegende Rolle spielen kdnnten [58]. Dennoch erscheint die
Studienlage unbefriedigend: Zwar wurde ein genetischer Einfluss auf die BD durch die Identifizierung
der Kollagen-IX-Allele COL9A2 und COL9A3 im Zusammenhang mit Ischialgien und LBV beobachtet
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[60, 61], aber zunachst angenommene Korrelationen der BD mit einem Genpolymorphismus des
Vitamin-D-Rezeptors [62, 63] und einem Genpolymorphismus der Matrixmetalloproteinase-3 [64]
erwiesen sich als nicht-signifikant, wie eine Metaanalyse von Nong et al. (2016) zeigte [65]. So kam
ein Review von Eskola et al. (2012) zu dem Schluss, dass aufgrund der meist schwachen
Aussagekraft genetischer Korrelationen ein internationales Konsortium ndtig ist, um genetische
Assoziationsstudien zur BD zu standardisieren [66]. Dessen Notwendigkeit bestatigten auch spater
durchgefiihrte Metaanalysen von Wu et al. (2018) [67], Jiang et al. (2017) [68] und Zhang et al. (2014)

[69], die die bereits genannten Genpolymorphismen untersuchten.

1.3.2.2 Degenerative Einfliisse

Die BS unterliegt zeitlebens dynamischen Veranderungen von GefaRen, Nutrition sowie zelluléren und
molekularen Strukturen. Diese Reifungs- und Alterungsprozesse beginnen in der frihen Jugend [70].
Die BD kann primar sowohl vom Nucleus als auch vom Anulus ausgehen [54, 71] und wird meist durch
funktionelle und strukturelle Veranderungen im Gewebe definiert — einschlief3lich eines ibermaligen
Zerfalls der extrazellularen Matrix durch Proteasen — sowie durch erhdhte Raten von Zellalterung und
Zelltod [72, 73]. Die kernspintomographisch sichtbaren Stadien der BD, die durch Pfirrmann et al.
(2001) [74] beschrieben wurden, sind in 2.3.2.2.1 dargestellt.

Proinflammatorische Zytokine wie Tumornekrosefaktor-alpha (TNF-a) und Interleukin-1-beta
(IL-1B) gelten als Schlisselfaktoren im Prozess der BD. Sie werden von Anulus und Nucleus bei
mechanischem Schaden, Uberbeanspruchung, Infektion und genetischer Pradisposition sezerniert
[75, 76]. Dabei fordern TNF-a und IL-1B die BD tiber Abbau der extrazellularen Matrix und regen Zellen
des Nucleus zur Synthese von weiteren Zytokinen an, wodurch entziindliche Geschehen in der BS
Uber Immunzellen verstarkt werden [75]. Die Ausschittung von TNF-a und IL-18 nimmt mit Alter und
Schweregrad der Degeneration sowohl beim Menschen als auch bei Tieren zu [77-81].

Histologisch betrachtet nimmt im Nucleus mit dem Alter der Anteil an Glykosaminoglykanen
ab und der Anteil an Kollagenen zu, wodurch es bei abnehmendem Wassergehalt zur zellarmen
Fibrose des Nucleus kommt [44, 54]. Damit schwindet seine Fahigkeit, axiale Krafte zu absorbieren
und radiar auf Anulus und Endplatte zu verteilen, woraus einerseits eine Abnahme der Diskushdhe
und andererseits eine starkere Kompression des Anulus durch axiale Belastung resultiert (Abb. 4). Als
Ergebnis dieses Prozesses wird die Struktur des Nucleus zunehmend inhomogener und die
Kraftverteilung in der BS unregelmaRiger [54, 82]. Bezlglich dieser Umverteilung intradiskal
herrschender Krafte wurde von Adams et al. (1996) experimentell gezeigt, dass altersabhangige
degenerative Veranderungen zu einer Mehrbelastung innerer und mittlerer Fasern insbesondere des

dorsalen Anulus fihren. Zwar zeigten Alter und Degeneration hierbei einen engen Zusammenhang,
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aber der Degenerationsgrad der BS hatte groReren Einfluss auf die Druckverteilung als das Alter der
Patienten [82]. Auf diese Weise nimmt mit fortschreitender BD das Risiko fur die Fasern des dorsalen
Anulus zu, unter progredienter Belastung zu reillen, sodass der Nucleus dem Weg des geringsten

Widerstandes folgend in geschadigte Bezirke des Anulus vordringt [45, 54].

Axiale Kraftwirkung und Fortleitung in der Bandscheibe nach Templin et al. (2010)

Axial force Degenerative disc
Anulus bears
more compressive

Transfer of
force radially
then
circumferentially

pulposus

Lamellae of
fibrous anulus

Abb. 4: Axiale Kraftwirkung und Fortleitung in der Bandscheibe nach Templin et al. (2010). Ansicht von kraniodorsal.
Linkes Bild: Bildet den physiologischen Kraftfluss bei axialer Belastung ab: Radiar vom Nucleus auf den Anulus, in dem
die Kraft senkrecht zum axialen Vektor zentrifugal den Anulus spannt. Man beachte die Lamellae anuli fibrosi, die
scherengitterartig angeordnet Widerstand gegen multidirektionale Zugkrafte bieten.

Rechtes Bild: Mit fortschreitender Degeneration nimmt die Wasserbindekapazitét des Nucleus gemeinsam mit der Hohe
des Bandscheibenfaches ab. Wegen des reduzierten nukledren Quelldrucks wird weniger Kraft zum Anulus weitergeleitet,
dieser verliert seine straffe Textur und muss mehr axiale Belastung kompensieren [54].

Zum einen stellen Risse im Anulus verglichen zur brigen BS einen Niedrigdruckbereich dar [83] und
zum anderen zeigen Proteoglykane in vitro Eigenschaften zur Hemmung des Nervenwachstums [84]
und der endothelialen Zellmigration [85]. Daher fordert die Kombination anuldrer Risse und
verminderten Proteoglykangehaltes bei degenerierten und dislozierten BS den Einwuchs von
Blutgefalien und nozizeptiven Nervenfasern in nukleare Anteile der BS [46, 47, 86]. Hierbei kommt es
ebenfalls zu einer Zunahme der Dichte nozizeptiver Nervenfasern innerhalb der Endplatte [87], was
erklart, dass die BD stark mit diskogenem Ruckenschmerz assoziiert ist [75, 83]. Zwar erhoht sich mit
einwachsenden Gefalken das nutritionale Angebot der BS, jedoch hélt dies den Circulus vitiosus der
Degeneration nicht mehr auf, wie Urban et al. (2004) darlegten (Abb. 5). Der Gefaleinwuchs treibt die
Verkndcherung der BS sogar voran, wodurch die BS sproder und verletzungsanfalliger wird [45].
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Zusammenhang von Nahrstoffversorgung und Bandscheibendegeneration nach Urban et al. (2004)
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Abb. 5: Zusammenhang von Nahrstoffversorgung und Bandscheibendegeneration nach Urban et al. (2004).
Flussdiagram in englischer Sprache; Strukturelle Veranderungen durch Trauma, Krankheit oder Degeneration
supprimieren die diskale Nahrstoffversorgung iber Remodeling subchondralen Knochens und Verkndcherung der
Endplatten. Es kommt zu sinkenden Sauerstoff- und Glucosekonzentrationen mit Laktatanstieg, was Zelltod sowie
veranderte Zellsyntheseaktivitat induziert. Die Stoffwechselsituation der extrazellularen Matrix wird bei reduziertem pH-
Wert zunehmend katabol. Zum einen ist die Synthese neuer Matrixbestandteile vermindert und zum anderen ist der Abbau
von Makromolekiilen durch Matrixmetalloproteinasen gesteigert. Die derart herbeigefiinrte Matrixdegeneration induziert
sich schlieRlich selbst iiber weitere strukturelle Veranderung sowie Dehydration und fordert den Gefalkeinwuchs [88].

1.3.2.3 Mechanische Einfliisse

Neben degenerativen Einfllissen kdnnen BV ebenfalls mechanisch verursacht werden: Traumatisch
bedingte BS-Schéden und daher auch mechanisch-induzierte BV fordern die bereits genannten
degenerativen Prozesse der BS [75, 76, 88, 89]. Mechanisch-induzierte BV treten haufig bei Patienten
im Alter zwischen 30 und 40 Jahren auf. In dieser Altersgruppe haben BS meist einen hohen
Wasseranteil, der einen ungeminderten Expansionsdruck des Nucleus bedingt. BS von alteren
Patienten zeigen hingegen typischerweise eher eine erhartete und starre Beschaffenheit, die weniger
zum BV neigt [54]. So zeigten Simunic et al. (2001) experimentell an lumbalen BS von Rindern, dass
sowohl der Dehydrationsgrad der BS als auch der Flexionsgrad des Bewegungssegmentes
signifikanten Einfluss auf die Entstehung von LBV haben. Dieser Effekt war am starksten bei
denjenigen BS, deren Anulus bereits stark vorgeschadigt war [71].

Weiterhin analysierten Wade etal. (2015) in einer Studie, in der lumbale Bewegungssegmente
gesunder Schafe in 10° Flexion komprimiert wurden, die Morphologie eingetretener Schaden: Bei 58%

12



wurde ein Riss des Anulus-Endplatten-Ubergangs, bei 25% ein Riss mittlerer anulérer Fasem und bei
17% eine Endplattenfraktur beobachtet. Eine Mikrostrukturanalyse machte als Schwachstelle mittlere
und duBere anulare Fasern am Endplattenibergang ausfindig, von wo bei extremer Belastung
Rupturen der Endplatte und des mittleren Anulus ihren Ausgang nahmen. Demnach fordert akute
Uberlastung der flektierten LWS das Risiko von LBV vor allem {iber Ruptur des Anulus-Endplatten-
Ubergangs [90]. Ferner zeigten Wade et al. (2016) in einer weiteren mikroanatomischen Studie an
Schafs-BS, dass Vibrationen — ein klassischer Risikofaktor von BV [57, 91] — zu Delamination und
Zerreilung innerer und mittlerer Schichten des Anulus fihren kdnnen [89] und damit ein anderes
Schadensmuster erzeugen als die akute Belastungssituation, bei der das Versagen aus der anularen
Peripherie herrlihrte [89, 90]. AuRerdem schlussfolgerten [89], Vibrationen kdnnten eine signifikante

Rolle beim Ausldsen degenerativer Kaskaden im Sinne von Urban et al. (2006) [88] spielen.

1.3.24 Hydration und Resorption von sequestriertem Bandscheibengewebe

Sobald Bandscheibengewebe frei im Epiduralraum liegt, also den Kontakt zur DBS verloren hat, passt
es sich neuen Stoffwechselbedingungen an und wird allgemein als Sequester bezeichnet [12, 92]. Da
Gewebe des Nucleus Quellkraft besitzt und der komprimierende Druck der DBS aufgehoben wurde,
nimmt prolabiertes Gewebe gemal den osmotischen Gesetzen Flissigkeit unter deutlicher
Schwellung auf [30] und zeigt auf T2w-MRT-Bildern eine hdhere Signalintensitat als die DBS [29, 30].
Da vor allem der Proteoglykangehalt des Sequesters das Vermdgen zur Hydration und Dehydration
bedingt, kann der Nucleus mehr Fllssigkeit als Anulus oder Endplatte aufnehmen. Nach einer
gewissen Zeit im Epiduralraum setzt ein enzymatischer Abbau mit Depolymerisierung der
Proteoglykane ein, wobei die Quellkraft abnimmt, der Sequester dehydriert und die damit verbundene
Volumenabnahme den Druck auf ggf. komprimierte Nerven reduziert. Dabei werden Anteile von
Anulus und Endplatte langsamer resorbiert als nukleares Gewebe [30]. GroRere Sequester werden
vom epiduralen Fett ausgehend durch eine Neovaskularisation und bindegewebige Organisation
abgebaut. Der Abbau kleinerer Sequester erfolgt per Phagozytose durch Makrophagen [30, 93].
Weiterhin wird der Sequesterabbau durch eine Fremdkérperreaktion auf den BV beschleunigt. Da BS
und Nervenwurzel Gewebeformen sind, die sich aus verschiedenen Keimblattern entwickeln, flihren
mechanischer Druck des Sequesters auf neurale Strukturen sowie biochemische Interaktionen im
Epiduralraum zu einer Entziindung [30, 94-96]. Neben vollstandiger Resorption mit Besserung des
klinischen Ergebnisses gibt es Verlaufe mit teilweiser oder volliger Beschwerderlickbildung, obwohl
bildgebende Befunde unverandert sind [4, 30]. Eine alleinige Kompression der Nervenwurzel ist somit
keine zwingende Ursache fiir Schmerz bei BV [96-98].
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1.3.2.5 Schmerz infolge von Bandscheibendegeneration und Bandscheibenvorfallen

Schmerz, der auf Hohe der BS entspringt, wird in zwei Formen eingeteilt: Radikularer Schmerz, der
von der Nervenwurzel stammt und sich typischerweise als Beinschmerz prasentiert, sowie diskogener
Schmerz, der durch mechanische Affektion einer degenerierten BS entsteht und sich typischerweise
als axialer Rickenschmerz manifestiert. Es werden zwei Signalwege beschrieben, Uber die die
Signale afferenter Nozizeptoren der BS zum Spinalganglion fortgeleitet werden kénnen: Segmental

Uber den sinuvertebralen Nerven und nicht-segmental tiber den sympathischen Grenzstrang [87].

1.3.2.5.1 Radikularer Schmerz

Der radikuldre Schmerz beruht wesentlich auf einer biochemisch und immunologisch vermittelten
Entzlindungsreaktion [95]. Nachdem man zunachst annahm, dass Beschwerden bei BV nur auf
mechanische Deformation der affektierten Radlix zurlickzufiihren sind [99], wurde dargelegt, dass eine
Kompression der Radix nicht zwingend Schmerz hervorrufen muss [94] und sogar gezeigt, dass
Schmerz ohne Kompression der Radix ausgeldst werden kann [96]: So wurden in Tierversuchen mit
Nucleus-Material neuropathologisch fassbare Befunde ohne radikulare Kompression beobachtet [87]:
Es wurde gezeigt, dass TNF-a vom nukleéren Anteil des BV exprimiert wird und tber Schadigung und
Entzlindung der Radix an der Entstehung neurogenen Schmerzes mit mechanischer Allodynie
beteiligt ist. Hierbei wurde eine Reduktion der Nervenleitgeschwindigkeit und die Schadigung
myelinisierter Fasern erfasst [97, 98]. Mit diesem Ergebnis einer mechanischen Allodynie geht eine
intraoperative Schmerzprovokationsstudie von Kuslich et al. (1991) einher, bei der 193 Patienten eine
Mikrodiskektomie unter Lokalan&sthesie erhielten: Da zwar 99% der Patienten mit komprimierter
Radix, aber auch 9% der Patienten ohne komprimierte Radix bei Sondierung ihrer Radix Schmerz
angaben, wurde abgeleitet, dass zur mechanischen Erzeugung von radikuldrem Schmerz eine
vorentziindete Radix erforderlich ist [100]. Inzwischen sind zahlreiche Zusammenhénge zwischen
dem Schmerz infolge von BV und proinflammatorischen Zytokinen beschrieben, in deren Zentrum sich
parallel zur BD unter anderem TNF-a und IL-1B befinden, welche eine fundamentale Rolle in der
Entwicklung mechanischer sowie thermischer Hyperalgesie spielen. Die Aufrechterhaltung dieser

Entziindung kénnte der wichtigste Punkt fir die Chronifizierung des Schmerzes bei BV sein [101-103].
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1.3.2.5.2 Diskogener Schmerz

Es besteht Konsens darliber, dass diskogener Schmerz durch axiale Kompression degenerierter BS
exazerbiert werden kann. Betroffene Patienten spiren den Schmerz typischerweise in Flexion der
LWS. Denn in Flexion wird die Last fast vollstandig durch die BS getragen, wahrend die Last in
Extension zunehmend von der BS auf die Facettengelenke verlagert wird [104]. Weiterhin ist bekannt,
dass diskogener Rlckenschmerz mit Rissen im Anulus, begleitet von Gefals- und Nerveneinwuchs bis
in den Nucleus, assoziiert ist [83], dass aulerer Anulus und Endplatte nozizeptiv innerviert sind [100]
sowie dass diese Innervation mit der BD dichter wird [49]. Somit entstand die Annahme, dass Flexion
der LWS zur Protrusion des Nucleus in anulare Risse nach dorsal flihrt [105] und bei eingewachsenen
Nerven diskogenen Schmerz auslost [83, 86, 106]. Dennoch kann analog zum BV [2-4] bei
degenerierten BS allein aufgrund des MRT-Befundes nicht eindeutig beurteilt werden, ob bestehender
Rlckenschmerz einen diskogenen Ursprung oder einen anderen Ursprung hat [87].

Als potenziell wesentliche Eigenschaft diskogener Schmerzen wird beschrieben, dass diese
insbesondere bei degenerierten BS auftreten und sensibilisierter nozizeptiver Nervenfasern bedirfen.
Diese Sensibilisierung nozizeptiver Fasern, die dorsalen Anulus und Endplatte innervieren, kann durch
nukledr ausgeschuttete, entzlindliche Substanzen analog zur Sensibilisierung der Radix erfolgen. Es
werden zwei Typen nozizeptiver Nervenfasern des Diskus beschrieben [87]: Fasern im Rahmen von
entzindlichem Schmerz, die primér als Nozizeptoren bei gesenkter Erregungsschwelle auf Reize wie
mechanischen Stress entladen, und Fasern im Rahmen von neuropathischem Schmerz, die primar
bei Nervenfaserschadigung feuern. GemaR dieser Einteilung wurde eine tiberwiegend neuropathische
Nozizeption des ventralen Anulus und eine Uberwiegend entzindliche Nozizeption des dorsalen
Anulus ermittelt [107, 108], wahrend die Endplatten ebenfalls vor allem entzindlich innerviert sind [48].

Sowohl radikulare als auch diskogene Schmerzen werden also wahrscheinlich Gberwiegend
durch die entziindliche Nozizeption vermittelt. Zwei Merkmale scheinen dabei zentrale Bedeutung zu
haben: Die Sensibilisierung nozizeptiver Nervenfasern und die mechanische Stimulation derselben im
Rahmen degenerierter BS. Somit besteht eine grundlegende Ahnlichkeit in der Nozizeption beider

Schmerzarten, auch wenn diese durch unterschiedliche Beschwerdebilder prasentiert werden [87].

1.3.3 Klinische Symptomatik

BV kénnen sich klinisch auffallig, aber auch vollkommen unauffallig prasentieren. Die Klinik des LBV
ist charakterisiert durch akute oder chronische Rlckenschmerzen, die meist unabhangig von
kérperlicher Belastung konstant anhalten. Der Schmerz kann radikul@r im Sinne einer Ischialgie oder

Femoralgie den Dermatomen folgend ausstrahlen, ggf. mit Begleitung einer Parese der
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korrespondierenden Kennmuskeln. Oft kommt ein sensorisches Defizit wie eine Hypasthesie oder eine
Parasthesie hinzu. Ein Ausfall der Muskeleigenreflexe, eine reduzierte LWS-Beweglichkeit und ein
paravertebraler Muskelhartspann sind ebenfalls mdglich. Weiterhin kann es im Rahmen von
Massenvorfallen zu Funktionsstorungen von Blase und Mastdarm mit Reithosenandsthesie und
Paresen der Beine bis hin zur Plegie kommen, was als Conus-Cauda-Syndrom bezeichnet wird [52].

Sensomotorische Defizite, Blasen-/Mastdarmfunktionsschwachen sowie radikulérer Schmerz
werden den Red flags zugeordnet und bedurften besonderer Beachtung. Bei Red flags handelt es sich
um anamnestische und klinische Hinweise flr Erkrankungen mit gefahrlichem Verlauf wie Frakturen,
Tumoren, Entziindungen und Neuro-/Radikulopathien, was weitere Diagnostik erfordert. Dariiber
hinaus werden bestimmte psychosoziale Risikofaktoren fir eine Chronifizierung des
Ruckenschmerzes als Yellow flags beschrieben. Dazu werden insbesondere Depressivitat,
arbeitsbezogener Disstress, ein passives Schmerzverhalten und schmerzbezogene Kognitionen wie

Katastrophisieren, Hilfs-/Hoffnungslosigkeit sowie Fear-avoidance-beliefs gezahlt [50].

134 Diagnostik mit bildgebenden Verfahren

Eine Bildgebung bei Kreuzschmerz ohne Red flags ist nicht erforderlich, da fast immer ein
selbstlimitierender Verlauf eintritt [109]. Liegen Red flags oder unklare, Uber sechs Wochen
therapieresistente Befunde vor, besteht die Indikation zum Nativrontgen der LWS im sagittalen und
a.p.-Strahlengang, = sodass  insbesondere  Knochenfehlbildungen,  Osteodestruktionen,
Stufenbildungen und Sinterungsfrakturen abgeklart werden kénnen. Zusatzlich ist bei den meisten
Red flags die Durchfiihrung einer MRT angezeigt [11].

Die MRT (Magnetresonanztomographie, Kernspintomographie) ist ein nicht-invasives,
rontgenstrahlenfreies Verfahren. Sie nutzt den Spin (Eigendrehimpuls) von Atomkernen zur Messung
der kernspinmagnetischen Resonanz. Da Wasserstoff das haufigste im menschlichen Kérper
vorkommende Atom ist, kénnen vor allem wasserhaltige Gewebe prézise dargestellt werden. Zur
Anregung der Kerne wird ein starkes Magnetfeld angelegt und energiearme Radiowellen im
Meterbereich genutzt, wodurch Bereiche bis zur GroRenordnung eines Millimeters auflésbar sind [30].

Zur Diagnostik von BV stellt die MRT das bildgebende Verfahren der Wahl dar. Die Vorteile
der MRT liegen im Fehlen ionisierender Strahlung sowie im exzellenten Weichteilkontrast. Somit
konnen bei der Diagnostik bandscheibenbedingter Erkrankungen Diskus, Duralsack, hinteres
Langsband und BV gut voneinander abgegrenzt und das dislozierte Gewebe in sich selbst differenziert
werden. Bei MRT-Inkompatibilitat, wie z.B. bei einem Herzschrittmacher, kann alternativ die CT
angewandt werden. Diese beruht zwar auf dem Einsatz von Réntgenstrahlen [30], ist jedoch bei der

Beurteilung von Knochenveranderungen sowie bei foraminalen und extraforaminalen BV mitunter der
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MRT uberlegen [11]. Ein wiederholtes CT sollte nur bei neuen oder progressiven neurologischen
Defiziten sowie bei schweren Komorbiditaten angefertigt werden [110]. Als Nachteil der MRT wird eine
lange Untersuchungsdauer angefuhrt. Zum Nachweis von Nervenwurzelkompressionen wird die
Sensitivitat der MRT als hoch, die Spezifitat jedoch als gering beschrieben. Entscheidend fir die
Diagnosestellung eines symptomatischen BV ist somit eine Korrelation von Anamnese und Klinik mit

dem MRT-Befund [11], denn mehr als die Halfte der vorgefundenen BV sind asymptomatisch [1].

1.3.5 Therapie
1.3.5.1 Konservative Verfahren

Wenn relevante motorische Defizite oder ein Conus-cauda-Syndrom fehlen, wird fir mindestens sechs
bis zwolf Wochen [11, 111] eine konservative Therapie durchgeflihrt und anschlieend evaluiert, ob
diese beibehalten oder eine operative Therapie eingeleitet wird [111]. Die konservative Therapie
beruht einerseits auf Schmerzmitteln nach WHO-Stufenschema (Anlage 2) und andererseits auf
einem multimodalen Konzept aus Krankengymnastik, Ergotherapie, medizinischer Trainingstherapie,
sensomotorischem Training, Arbeitsplatztraining, balneophysikalischen MalRnahmen, Psychotherapie
sowie Entspannungsverfahren. Adjuvant kann bei Schmerzspitzen eine periradikulare Infiltration bzw.
eine epidurale Umflutung mit Lokalan&sthetika und/oder Glukokortikoiden erfolgen [50, 52]. Eine

Ubersicht iiber den konservativen, leitiiniengerechten Therapiealgorithmus gibt Anlage 1.

1.3.5.2 Operative Verfahren

Relative OP-Indikationen beim LBV sind zunehmende, therapierefraktare Schmerzen, sofern klinische
und radiologische Befunde korrelieren und Yellow flags analysiert worden sind. Absolute Indikationen
zur OP hingegen bestehen bei progredienten motorischen Defiziten und dem Conus-cauda-Syndrom
[11, 52]. Bei sequestriertem BV besteht die Indikation zur reinen Sequesterektomie, bei Protrusion zur
Exploration des Intradiskalraums mit ggf. Kiirettage [52]. Als operative Verfahren des BV werden die
offene und die mikrochirurgische Nukleotomie (mikrochirurgische Diskektomie, Mikrodiskektomie) [52]
sowie auch ventrale und dorsale Fusionen, klnstliche BS und interspindse Interponate [50]
beschrieben. Die Mikrodiskektomie stellt bei BV das OP-Verfahren der Wahl zur Dekompression der
Nervenwurzel dar und zeichnet sich durch eine Erfolgsquote von 90% aus [112]. Patienten, die in
diese retrospektive Arbeit inkludiert worden sind, erhielten bei Entschluss zu einer operativen
Versorgung ihres symptomatischen LBV eine Mikrodiskektomie.
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1.4

Ziele dieser Arbeit

Diese Arbeit beruht auf der Betrachtung von T2w-MRT-Bildserien der LWS von PONI, die sich im

stationaren Aufenthalt der Uniklinik DUsseldorf befanden. Im Rahmen der Bildbetrachtung wurden

klinische und radiologische Parameter erhoben, um folgende Ziele zu verfolgen:

1. Durch Bestimmung ausgewahlter klinischer Kriterien in Hinblick auf Alter, Geschlecht,

Korpergrolie, Kérpergewicht, sensomotorische Defizite, Quantifizierung des Schmerzes und

die zeitliche Entwicklung der Schmerzintensitat wahrend des stationdaren Aufenthaltes wird

ermittelt, ob klinische Parameter bei PONI eine prognostische Aussagekraft zur Wahl

zwischen konservativer und verzogerter operativer Therapie haben.

2. Durch Ermittlung definierter morphologischer Kriterien von LBV und SK soll beschrieben

werden, welche Bedingungen eine Aussage dazu erlauben, ob bei PONI das konservative

Verfahren beibehalten oder ein operatives Verfahren gewahlt wird:

a.

Hierbei soll geprift werden, ob ein Grading der durch LBV entstandenen SKS, die
Wahrscheinlichkeit fir eine Operation bei PONI vorhersagen kann. Die SKS wird
dazu in Prozent der Flache des SK gemessen und in Stenosegrade eingeteilt.

Aulerdem soll bei PONI geprift werden, ob Patienten mit verzégerter operativer
Behandlung im Mittel einen stérkeren Pfirrmann-Kompressionsgrad [26] der durch

den LBV affektierten Nervenwurzel zeigen als konservativ behandelte Patienten.

3. Es soll ein Rohdatensatz der Sl von LBV erhoben werden. Es wird dabei festgelegt, dass die

SI-Messung der LBV und definierter anatomischer Strukturen per ROI erfolgt und aus jeweils

zwei ermittelten Sl verschiedene SIQ gebildet werden.

a.

Die SIQ sollen in ein zeitliches Graduierungssystem, dass sich auf den anamnestisch
berichteten Zeitpunkt ab Schmerzeintritt im unteren Riicken bzw. Bein bis zu MRT-
Anfertigung in Tagen bezieht, Gberfiihrt werden. Zu diesem Zeitpunkt beginnt die ZaS,
welche als Alter des LBV interpretiert wird.

Hierbei sollen diejenigen SIQ ermittelt werden, die aufgrund ihrer Korrelation mit der
ZaS am besten fiir eine retrospektive Alterseingrenzung von LBV genutzt werden

konnten.

4. Die verwendeten Methoden und gewonnen Ergebnisse sollen im wissenschaftlichen Kontext

der Gegenwart diskutiert werden: Welche Vor- und Nachteile haben die Methoden dieser

Arbeit verglichen mit Methoden anderer Studien? Inwieweit sind die Ergebnisse schllissig?

Inwiefern ergeben sich somit prognostische bzw. diagnostische Vorteile bei LBV?
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2 Material und Methoden

2.1 Studientyp

Im Rahmen einer retrospektiven Single-center-Studie wurden die Daten aus dem vorhandenen Akten-
und Bildmaterial des Universitatsklinikums Disseldorf (UKD) erhoben. Zusatzlich wurde die Studie

durch Versenden von Fragebdgen an eine Subgruppe (2.2.1) prospektiv erweitert.

2.2 Studienpopulation
2.21 Patientenkollektiv

Fur die Durchfihrung dieser Studie stand eine Stichprobe von 1053 Patienten, die im UKD behandelt
wurden, zur Verfligung. Nach Anwendung von Inklusions- und Exklusionskriterien wurden 151
Patienten in die Studie aufgenommen. Diese 87 Manner und 64 Frauen wurden aufgrund eines
schmerzhaften Bandscheibenvorfalls der LWS (LBV) zwischen 07/2006 und 12/2017 stationéar in der
orthopadischen Klinik des UKD behandelt und waren Patienten ohne notfallméaRige OP-Indikation
(PONI). Der Altersmedian der Studienteilnehmer betragt 46 Jahre, das geschlechtsunabhangige
arithmetische Mittel des Alters betragt 44.56 Jahre. Die Verteilung der Geschlechter auf die
Altersgruppen zeigt Abbildung 6. Zum sorgfaltigen Einhalt der arztlichen Schweigepflicht wurde eine
Anonymisierung angewendet: Jeder Studienteilnehmer erhielt einen zuféllig generierten Code, der

ausschlieflich durch die Studienleitung entschliisselt werden konnte.

Altersverteilung nach Geschlecht

Geschlecht

o) W wa ibheh
W mannlich

Anzahl der Patlenten

21-25 26-30 31.35 3640 4145 4650 51.55 5660 6165

Alter bei Aufnahme in Jahren
Abb. 6: Altersverteilung nach Geschlecht.
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2.2.2 Ein- und Ausschlusskriterien

Fur die Inklusion in die Studie war die Diagnose eines LBV als bestatigte Ursache von Schmerzen
obligat. Radikularer Schmerz und/oder neurologisches Defizit mussten zum Wirbelsaulensegment und
zur Seite des LBV im Nativ-MRT passen. Des Weiteren musste jeder LBV als Schmerzquelle durch
eines der folgenden Verfahren validiert werden: Per elektrophysiologischem Test zur Bestatigung der
Affektion der entsprechenden Nervenwurzel, per diagnostischer Injektion der betroffenen
Nervenwurzel mit folgender Schmerzreduktion um mindestens 50% auf der Numerischen Ratingskala
(NRS) oder bei operierten Patienten per postoperativer Schmerzreduktion um mindestens 50% auf
der NRS - weitere Einschlussbedingungen waren der stationare Aufenthalt in der orthopadischen
Abteilung des UKD sowie ein Alter bei Aufnahme von mindestens 18 und hdchstens 65 Jahren. Alle
Patienten wurden erst ab einem hohen Schmerzniveau (NRS =8), welches eine Analgesie nach WHO-
Stufenschema von mindestens Stufe Ill (Anlage 2) erforderte, inkludiert. Neben der Analgesie mit
Metamizol und Tramadol erhielten alle Patienten eine physiotherapeutische Behandlung von 45min
pro Einheit. Die Entlassung erfolgte erst, sobald sich der Schmerz auf der NRS um 50% reduzierte
hatte.

Ausgeschlossen von der Studie wurden Patienten, wenn mindestens ein Inklusionskriterium verletzt
war oder mindestens eines der Exklusionskriterien im Folgendem erfiillt wurde (Tabelle 1). Die ersten
Ausschlusskriterien wurden definiert als Diagnosen mit dem Potenzial, das Schmerzerleben und den
Symptomverlauf sowie die Therapiewahl und damit die Messergebnisse zu beeinflussen: Exkludiert
wurden Patienten mit Fehlbildungen der Wirbelsaule, voroperierter LWS, Malignitat, chronischem
Schmerzsyndrom, Beteiligung der Berufsgenossenschaft (Workers® compensation involvement),
notfallmaRiger OP-Indikation, d.h. Conus-cauda-Syndrom oder progrediente sowie hochgradige
motorische Defizite gemal MRC <3/5 (Anlage 3), und medizinischen Bedingungen, die eine Operation
kontraindizierten, wie z.B. Antikoagulation. Die ubrigen Ausschlusskriterien stellten unzureichende
Datenbestande oder MRT-Bedingungen dar: Mangelhafte Dokumentation im Arztbrief oder in anderen
Akten, MRT-Gerate mit magnetischer Feldstarke kleiner als 1,5T, nicht vorliegende MRT-Bilder vor

oder wahrend des stationaren Aufenthalts und bei Operation kein vorliegendes préoperatives MRT.

Ubersicht der exkludierten Patienten

Alter bei | Malignitat | Fehlender | Fehlbildung | Voroperiert | Unzureich- LBV als Notfall- Fehlendes Alter bei
Aufnahme Aufenthalt der an der LWS | ende Doku- | Ursache maRige MRT der | Aufnahme
unter 18 in der Klinik | Wirbelsaule mentation von OP- LWS oder liber 65
Jahren far oder Schmerz Indikation | zu geringe Jahren

Orthopéadie fehlende nicht lag vor Feldstérke
Akten bestatigt
2 3 8 32 78 84 95 114 237 249

Tabelle 1: Ubersicht der exkludierten Patienten. In der oberen Zeile ist jeweils das Exklusionskriterium und in der
unteren Zeile ist jeweils die Anzahl der auf diese Weise exkludierten Patienten genannt. Die Spalten wurden nach der
Anzahl der exkludierten Patienten von links beginnend aufsteigend sortiert.
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2.3 Untersuchungsmaterialien und -methoden

Die Datenerhebung inklusive Klassifikation der Kriterien erfolgte nach umfanglichem Training unter

oberarztlicher Supervision durch den Doktoranden.

2.3.1 Klinische Parameter

Alle Patienten, die von 01/2015 bis 12/2017 stationar behandelt wurden, wurden retrospektiv und
zusétzlich prospektiv untersucht. Die prospektive Befragung bot sich bei diesen 58 Patienten an, um
die kurz- und mittelfristige Entwicklung des therapeutischen Ergebnisses detailliert zu erfassen, da
anzunehmen war, dass die Beschwerden hierbei besser erinnerlich waren als bei den Patienten mit
Behandlung vor 2015. Die Patienten erhielten einen Brief mit Informationen Uber die Studie und
Einverstandniserklarung (Anlage 4) sowie zwei Fragebdgen: Der Oswestry Disability Questionnaire in
deutscher Sprache (ODQ-D) zur Erfassung des AusmaRes der Behinderung im Alltag (Anlage 5) und
eine Numerische Rating-Skala (NRS) zur Quantifizierung des aktuellen Gesamtschmerzes (Anlage
6). Die Ubrigen 93 Patienten mit stationdrem Aufenthalt von 07/2006 bis 12/2014 wurden rein
retrospektiv untersucht. Um die klinischen Daten der Studienpopulation im UKD retrospektiv zu
erfassen, wurde das Programm Medico WMC WINOP MED Version 24.0 der Firma Cerner Health
Services, Inc., North Kansas City, Missouri, USA benutzt. Analysiert wurden Arztbriefe, Anamnese-
und Aufnahmebdgen der Notaufnahme sowie Pflegescores und OP-Berichte. Folgende Kriterien mit

potenziellem Einfluss auf den Erfolg der konservativen Therapie wurden dokumentiert (Abb. 7):

Erste Liste dokumentierter Parameter

-Geschlecht und Alter bei stationérer Aufnahme

-GréRe in cm, Gewicht in kg sowie BMI in kg/m®

-Anfangs- und Enddatum des stationaren Aufenthalts

-Operiert oder nicht-operiert

-Wenn operiert: Datum der Operation

-Wenn operiert: Dauer bis zur OP nach stationarer Aufnahme in Tagen

-Datum des Beschwerdebeginns

-Zeit nach Schmerzeintritt bis zur MRT-Anfertigung in Tagen (ZaS)

-Zeit in Tagen nach Schmerzeintritt bis zur stationaren Aufnahme

-Von der Symptomatik befroffene Seite

-Ausstrahlung in die Beine

-Vom Schmerz betroffenes Dermatom

-Neurologisches Defizit

-Wenn Neurologisches Defizit vorhanden: Sensibel, motorisch oder beide

-Wenn Neurologisches Defizit sensibel: Hypasthesie, Hypersensibilitat, Kribbelparésthesie oder Fremdkérpergefinhl
-Wenn Neurologisches Defizit motorisch: Kraftgradminderung nach MRC (Anlage 3)
-Infiltrationstherapie durchgefiihrt

-Einnahme blutverdiinnender Pharmaka, die eine Operation kontraindizierten
-Schmerz quantifiziert mit NRS bei Aufnahme von Riicken, Beinen und gesamt
-Schmerz quantifiziert mit NRS bei Entlassung von Ricken, Beinen und gesamt
-Schmerz quantifiziert mit NRS bei ambulanter Wiedervorstellung von Riicken, Beinen und gesamt
-Datum der ambulanten Wiedervorstellung nach dem stationdren Aufenthalt in Tagen
Abb. 7: Erste Liste dokumentierter Parameter.
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23.2 Radiologische Parameter

2.3.21 Verwendete MRT-Gerate und Software

Fur die Erfassung der radiologischen Daten der Studienpopulation wurde das Programm IDS7 PACS
Version 19.3.6 der Firma Sectra AB, Linkdping, Schweden benutzt. Hierbei wurde flir jeden Patienten
das konventionelle Rontgenbild der LWS sagittal und im a.p.-Strahlengang bei stationarer Aufnahme
betrachtet. AnschlieRend wurde fir jeden Patienten ein T2-gewichtetes MRT (T2w-MRT) der LWS,
das ohne Kontrastmittelapplikation angefertigt wurde, sagittal und axial betrachtet: Bei operierten
Patienten war dies das MRT vor der OP und bei nicht-operierten Patienten das MRT vor oder wahrend
des stationaren Aufenthalts. Wurden wahrend des stationaren Aufenthaltes mehrere MRT angefertigt,

wurde das jungste von diesen betrachtet.

Es wurden 121 in domo durchgefiuihrte T2w-MRT-Bildserien und 30 ex domo durchgefiihrte T2w-MRT-
Bildserien betrachtet. Alle Magnetresonanztomographen verfligten Gber eine magnetische Feldstéarke
von 1.5T oder 3T. Die magnetresonanztomographischen Untersuchungen im UKD wurden an 5
Scannern (Tabelle 1) in dem Institut flr Diagnostische und Interventionelle Radiologie durchgefiihrt.
Die magnetresonanztomographischen Untersuchungen auRerhalb des UKD erfolgten an 13 Scannern
(Tabelle 2):

In domo verwendete Magnetresonanztomographen

Geratename Magnetische | Hersteller Ort Staat Anzahl der
Feldstérke MRT in domo
inT

MAGNETOM Avanto 1.5 Siemens Erlangen Deutschland 53
MAGNETOM Skyra 3 31
MAGNETOM Sonata 15 23
MAGNETOM Trio 3 13
Intera 1.5T 1.5 Philips Best Niederlande 1

Tabelle 2: In domo verwendete Magnetresonanztomographen. Absteigend sortiert nach der Anzahl der verwendeten

MRT.
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Ex domo verwendete Magnetresonanztomographen

Geratename Magnetische Hersteller Ort Staat Anzahl der
Feldstérke in MRT ex domo
T
MAGNETOM Aera 1.5 Siemens Erlangen Deutschland 7
MAGNETOM Espree 1.5 4
MAGNETOM Avanto 1.5 3
MAGNETOM Symphony 1,5 3
MAGNETOM Essenza 1,5 2
MAGNETOM Trio 3 2
Achieva 1.5T 1.5 Philips Best Niederlande 2
Vantage Titan 1.5 Toshiba Tokio Japan 2
MAGNETOM Skyra 3 Siemens Erlangen Deutschland 1
GE Optima MR360 1.5 General Fairfield USA 1
GE Signa Excite HD 1.5 Electric 1
Ingenia 1.5T 1.5 Philips Best Niederlande 1
Intera 1.5T 1.5 1

Tabelle 3: Ex domo verwendete Magnetresonanztomographen. Absteigend sortiert nach der Anzahl der verwendeten
MRT.

23.2.2 Radiologische Parameter

Im MRT wurde fiir alle Patienten eine Donorbandscheibe (DBS) als Ursprung des LBV und eine
reprasentative Kontrollbandscheibe der LWS (KBS), die nicht erkrankt war, ausgewanhlt, um definierte
morphologische Parameter zu erheben und Signalintensitaten definierter anatomischer Strukturen zu
messen. Die morphologischen Parameter wurden zwischen operierten und nicht-operierten Patienten
verglichen, wahrend die Signalintensitaten unabhangig vom Therapieverfahren einer zeitlichen

Korrelation unterzogen wurden.

23.2.21 Morphologische Parameter

Zunachst wurden alle LBV nach Kramer et al. (2005) [113] in finf Dislokationsgrade klassifiziert (Abb.
8). AnschlieRend erfolgte eine Uberfiihrung in die CTF-Klassifikation nach Fardon et al. (2001) [12].
Die Morphologie von LBV wird in dieser Dissertation konsequent gemaRl CTF-Klassifikation als
Protrusion, Extrusion und Sequester bezeichnet (Abb. 10-12) [12, 53]. Zu beachten ist, dass die
sogenannte Bulging disk nach Kramer et al. als Protrusion zulassig ist [113], nach Fardon et al. jedoch
expliziert keine Form des BV darstellt: Letztere definieren die Bulging disk als eine Vorwdlbung des
Diskus von >50% seines Umfangs [12] bis zu gewdhnlicherweise 3mm uber die Wirbelkdrperkante
hinaus [53]. In dieser Arbeit wurden Bulging disks gemal dieser Definition nicht als LBV erachtet.
AuRerdem wurde der Degenerationsgrad jeder DBS und KBS nach Pfirrmann et al. (2001) [74]
bestimmt (Abb. 13, Tabelle 4). Abbildung 9 zeigte die in diesem Zusammenhang erhobenen Daten:
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Klassifikation des lumbalen Bandscheibenvorfalls nach Kramer et al. (2005)

Protrusion ' Prol
Bandscheibenvorwdlbung i Bandscheibenvorfall
innerhalb bis zur duBeren gedeckter Prolaps mit Band- freier
des Anulus Anulusschicht Prolaps scheibenverbindung Seguester

4 5
e | ks | meesy Vgameeg
))) (- ) ()| e~ || | -
| | | Ll |
bulging disc Hlernlation lransllgamlunwus free fragment
subligamentous extrusion
| fragment
contained disc non contained disc
intradiskale Therapie offene Diskotomie

Abb. 8: Klassifikation des lumbalen Bandscheibenvorfalls nach Kramer et al. (2005) Ansicht: Oben axial und unten
sagittal. Eine Protrusion ist eine Vorwdlbung des Nucleus bei erhaltenem Anulus und kann nach Kramer et al. als Bulging
disk vorkommen (je nach Starke Krdmer 1 oder 2). Bei einer Extrusion wurde der Anulus penetriert. Das austretende
Material kann dabei durch das sich nach lateral verdiinnende Lig. longitudinale posterius gehalten werden (Kramer 3) oder
nicht mehr gehalten werden im Sinne einer transligamentaren Extrusion bzw. transligamentaren Sequestrierung (Kramer
4). Hat das sequestrierte Bandscheibenmaterial den Kontakt zum miitterlichen Nucleus verloren (Kramer 5), nennt man
es freien Sequester, da es nun frei im Epiduralraum liegt [113].

Zweite Liste dokumentierter Parameter

-Datum des MRT
-Nummer der betrachten MRT-Bilder
-Segmenthohe der DBS bzw. des LBV sowie der KBS
-Lokalisation des LBV: Median, mediolateral, neuroforaminal
-Lokalisation des freien Sequesters: Median, mediolateral, neuroforaminal
-Seite des LBV: Links, rechts, beidseits
-Falls beidseits oder median, Betonung: Links, rechts, keine Betonung
-Morphe der LBV: Breitbasig, hernienartig, oval, deformiert
-Einordnung des LBV gemap der Kramer-Klassifikation
-Uberfiihrung der Kramer Klassifikation in die CTF-Klassifikation nach Fardon:
-Krémer 1 und 2 entsprechen einer Protrusion
-Krémer 3 und 4 entsprechen einer Extrusion
-Krémer 5 entspricht einer sequestrierten Extrusion
-Anzahl der degenerierten Bandscheiben im Sinne Pfirrmann >1l von Th12/L1 bis L5/S1 bzw. L6/S1
-Degeneration der Bandscheibe gemaR der Pfirrmann-Klassifikation

Abb. 9: Zweite Liste dokumentierter Parameter.
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Protrusion einer Bandscheibe nach Fardon et al. (2014)

\Eﬁnna.ﬁ_m,}_.

Abb. 10: Protusion einer Bandscheibe nach Fardon et al. (2014). Ansicht: Links axial und rechts sagittal. Die Bilder
stellen eine Protrusion der BS dar. Bei dieser ist die maximale Breite dislozierten Gewebes in jeder Schnittebene kleiner
als die Breite der Basis des BV. Abgebildet ist eine fokale Protrusion, da <25% des Umfangs der BS vorgewdlbt sind. Eine
breitbasige Protrusion liegt bei 25 bis 50% vorgewdlbten Umfangs vor [53]. Die Protrusion entspricht Krémer 1 und 2.

Extrusion einer Bandscheibe nach Fardon et al. (2014)

c":rnnﬂﬂg.ﬂb,

Abb. 11: Extrusion einer Bandscheibe nach Fardon et al. (2014). Ansicht: Links axial und rechts sagittal. Die Bilder
stellen eine Extrusion der BS dar. Eine Extrusion liegt vor, wenn in mindestens einer Schnittebene die maximale Breite
des BV grofer ist als die Breite der Basis desselben [53]. Die Extrusion entspricht Kramer 3 und 4.

Sequestrierte Extrusion einer Bandscheibe nach Fardon et al. (2014)

F.Tonmvrj ".D.

Abb. 12: Sequestrierte Extrusion einer Bandscheibe nach Fardon et al. (2014). Ansicht: Links axial und rechts sagittal.
Die Bilder stellen einen Sequester der BS dar. Dieser ist eine Form der Extrusion, bei der das extrudierte Gewebe jede
ersichtliche Verbindung zur DBS verloren hat [53]. Der Sequester entspricht Kramer 5.

25



Klassifikation der lumbalen Bandscheibendegeneration nach Pfirrmann et al. (2001)

Schweregrad Struktur Abgrenzbarkeit von Signalintensitat Hdhe der
Nucleus und Anulus Bandscheibe
I Homogen, hellweil3 Deutlich Hyperintens, Normal
isointens zum Liquor
Il Inhomogen mit oder Deutlich Hyperintens, Normal
ohne horizontalen isointens zum Liquor
Streifen
1l Inhomogen, grau Undeutlich Intermediar Normal bis leicht
reduziert
1Y Inhomogen, grau bis Fehlend Intermediar bis Normal bis moderat
schwarz hypointens reduziert
V Inhomogen, schwarz Fehlend Hypointens Kollabiert

Tabelle 4: Klassifikation der lumbalen Bandscheibendegeneration nach Pfirrmann et al. (2001). In Abhangigkeit der
MRT-Morphologie erhélt eine Bandscheibe einen Grad von |-V, um den Fortschritt der Degeneration zu beschreiben.
Wahrend Grad | die geringste Degeneration darstellt, beschreibt Grad V die starkste Degeneration [74].

Beispiel-T2w-MRT-Bilder fiir die Bandscheibendegeneration nach Pfirrmann et al. (2001)
A |

Abb. 13: Beispiel-T2w-MRT-Bilder fiir die Bandscheibendegeneration nach Pfirrmann et al. (2001). Ansicht: Sagittal.
Die Bilder A-E dieser Abbildung zeigen die charakteristischen MRT-morphologischen Veranderungen im Rahmen der
Degeneration von Bandscheiben, deren Schweregrade |-V nach Pfirrmann et al. durch Tabelle 4 beschrieben wurden und
wie folgt auf diese Abbildung zu Ubertragen sind, wobei eine hdhere rémische Zahl einen hoheren Degenerationsgrad
impliziert: [ =A, 11=B, lll=C, V=D, V=E [74].
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Weiterhin wurden anhand der MRT-Bildserien die GroRe des LBV, des Spinalkanals (SK) und des
Subarachnoidalraums erfasst. Dazu wurden im axialen Bild jeweils die maximale Ausdehnung koronar
als Breite sowie sagittal als Tiefe gemessen und die Spinalkanalstenose durch den LBV (SKS) in
Prozent des SK errechnet. Dieser Rechnung lag eine vereinfachte Modellierung von LBV und SK als
jeweils dreieckige Flachen zu Grunde (Abb. 14). AnschlieRend erfolgte ein quantitatives Grading der
SKS in drei Stenosegrade: Stenose 1° bei 0 bis 10%, Stenose 2° bei >10 bis 50% und Stenose 3° bei
>50% (Abb. 15). Aulerdem wurde die Nervenwurzelkompression durch den LBV in vier Schweregrade
nach Pfirrmann et al. (2004) [26] klassifiziert (Abb. 14 und 16). Die dokumentierten Kriterien im

Rahmen dieser Ausfihrungen werden durch Abbildung 14 gezeigt:

Dritte Liste dokumentierter Parameter

-Tiefe und Breite des SK in mm auf jeweiliger Hohe des LBV
-Tiefe und Breite des Subarachnoidalraums in mm auf jeweiliger Hohe des LBY
-Tiefe und Breite des LBV in mm
-Hohe des LBV im sagittalen MRT senkrecht zur kaudalen Wirbelkérperdeckplatte in mm
-Tiefe und Breite des freien Sequesters in mm
-Hohe des freien Sequesters im sagittalen MRT senkrecht zur kaudalen Wirbelkdrperdeckplatte in mm
-SKS in % des SK errechnet aus 100 * (0.5 * Breite sv * Tiefe 1ev) / (0.5 * Breite sk * Tiefe sk)
-Fur SK, Subarachnoidalraum und Neuroforamen analog Stenosegrade:
-Weitgehend frei (0-10% Stenose, 1°)
-Teilweise verlegt (>10-50% Stenose, 2°)
-Weitgehend bis ganz verlegt (>50% Stenose, 3°)
-Rezessale Enge: Keine, geringgradige, mittelgradige, hochgradige
-Nervenwurzelaffektion bzw. -kompression: Radix nicht berthrt (0°), berdhrt (1°), verschoben (2°), komprimiert (3°) [25]

Abb. 14: Dritte Liste dokumentierter Parameter.
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Grading der Spinalkanalstenose nach Konieczny et al. (2020)

Abb. 15: Grading der Spinalkanalstenose nach Konieczny et al. (2020). lllustration aus Konieczny et al. (2020), T2w-
MRT-Bilder in axialer Ansicht. Die kurzen roten Pfeile zeigen auf den freien SK, die langen roten Pfeile auf die LBV, die
den SK verlegen. Bild A stellt eine Stenose 2° dar, Bild B zeigt eine Stenose 3° [21].

Grading der Nervenwurzelkompression nach Pfirrmann et al. (2004)

. - ?

Abb. 16: Grading der Nervenwurzelkompression nach Pfirrmann et al. (2004) [26]. lllustration aus Konieczny et al.
(2020), T2w-MRT-Bilder in axialer Ansicht. Der kurze rote Pfeil zeigt jeweils auf den LBV, der lange rote Pfeil zeigt jeweils
auf die Radix. Bei Bild A ist die Radix durch den LBV ber(hrt (1°), bei Bild B durch diesen verschoben (2°) und bei Bild C
ist die Radix nicht mehr vom LBV zu differenzieren (3°) [21].
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23222 Signalintensitaten und Signalintensitatsquotienten

Fur alle DBS und KBS wurden analog Signalintensitaten (Sl) und deren Standardabweichungen (SD)
innerhalb definierter anatomischer Bereiche gemessen. Dazu wurde fir jede Messung manuell eine
kreisformige Region of interest (ROI) erzeugt. Die Pixelzahl pro ROI-Flache wurde standardmaRig
voreingestellt. Alle Messungen erfolgten median nach Mdglichkeit im axialen Schnittbild. In dieser
Arbeit ist mit der S| des Nucleus pulposus immer das arithmetische Mittel der SI der drei Nucleus-
Messpunkte ventral, mittig und dorsal gemeint (Abb. 17, 18). War eine BS auf einem axialen Schnittbild

nicht ausreichend getroffen, wurde ein sagittales Bild fur die medianen Messungen benutzt (Abb. 18).

Vierte Liste dokumentierter Parameter

-S| des Anulus fibrosus ventral mit SD (AFv)

-S| des Anulus fibrosus dorsal mit SD (AFd)

-S| des Nucleus pulposus ventral mit SD (NPv)

-S| des Nucleus pulposus mittig mit SD (NPm)

-S| des Nucleus pulposus dorsal mit SD (NPd)

-S| des Nucleus pulposus mit SD als arithmetisches Mittel aus den 3 Sl von NPv, NPm und NPd

-S| des Liquor cerebrospinalis mit SD (L), gemessen mittig im SK: Bei der KBS auf Bandscheibenfachhahe und beim
LBV auf mittlerer Hohe des nachsthdheren Wirbelkérpers, zumindest in jedem Fall kranial des LBV distinkt zu diesem
-S| vom vorgefallenen, subligamentéren Bandscheibenmaterial im Sinne Krdmer <4 mit SD (Sub)

-S| vom transligamentaren Bandscheibenmaterial mit Kontakt zur Donorbandscheibe im Sinne Krdmer 4 mit SD (Tra)
-S| vom freien Sequester im Sinne Krdmer 5 mit SD (Seq)

Abb. 17: Vierte Liste dokumentierter Parameter.

Beispiel-T2w-MRT-Bilder fiir die Messpunkte der Signalintensitaten

9, Abweichung: 13
66, Abweichung: 21

Abb. 18: Beispiel-T2w-MRT-Bilder fiir die Messpunkte der Signalintensitaten. Ansicht: Bild A axial auf DBS und Bild
B sagittal auf DBS mittig (L1/2) und KBS (L2/3) unten. In Weil} eingezeichnet sind die charakteristischen Messpunkte der
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Sl als kreisformige, manuell erzeugte Regions of interest (ROI). In Rot beschriftet sind folgende Strukturen: AFy = Anulus
ventral, NPy = Nucleus ventral, NPm = Nucleus mittig, NP4 = Nucleus dorsal, AFq = Anulus dorsal, L = Liquor, Sub =
disloziertes, subligamentares Bandscheibenmaterial, Seq = freier Sequester.

Nach der Messung der S| wurden Signalintensitatsquotienten (SIQ, Signal intensity ratio, SIR) per
Division aus jeweils zwei S| gebildet. AnschlieRend wurde die Entwicklung verschiedener SIQ mit der
Zeit, die ab Schmerzeinritt im unteren Ricken bzw. Bein bis zur Anfertigung des MRT in Tagen
verstrichen war, (ZaS) untersucht. Dabei wurde ermittelt, welcher SIQ die starkste Korrelation mit der
ZaS zeigte und wie sich die SIQ verschiedener CTF-Typen des LBV (iber die ZaS entwickelten. Auf
diese Weise wurden die SIQ mit den im Zahler befindlichen S| von Protrusionen, Extrusionen und
Sequestern miteinander verglichen. Dazu wurden im Nenner die Sl aus Liquor, Nucleus der DBS,
ventralem Anulus der DBS und Nucleus der KBS variiert. Folgende zwdlf SIQ wurden errechnet und
dokumentiert (Abb. 19):

Fiinfte Liste dokumentierter Parameter

-S1Q Protrusion / Liguor

-S1Q Extrusion / Liquor

-SIQ Sequester / Liquor

-S1Q Protrusion / Nucleus DBS

-S1Q Extrusion / Nucleus DBS

-S1Q Sequester / Nucleus DBS

-SIQ Protrusion / Anulus ventral DBS
-SIQ Extrusion / Anulus ventral DBS
-S1Q Sequester / Anulus ventral DBS
-SIQ Protrusion / Nucleus KBS

-SIQ Extrusion / Nucleus KBS

-S1Q Sequester / Nucleus KBS

Abb. 19: Fiinfte Liste dokumentierter Parameter.
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Nachfolgend sind aus dieser Arbeit akquirierte, reprasentative MRT-Bilder aufgefthrt, um beispielhaft
die typische Erscheinung der Signalintensitat von LBV in Abhangigkeit der ZaS zu illustrieren:

Extrudierter LBV des Segmentes L5/S1 nach zwalf Tagen und vier Wochen

Abb. 20: LBV des Segmentes L5/S1 nach zwélf Tagen und vier Wochen. Gegeben sind T2w-MRT-Bilder. Bild A zeigt
eine Extrusion zwdlf Tage nach Schmerzeintritt, Bild B zeigt eine Extrusion vier Wochen nach Schmerzeintritt [28].

Extrudierter LBV des Segmentes L2/3 nach zwolf Tagen und drei Monaten

A | /'8 B ,
Abb. 21: LBV des Segmentes L2/3 nach zwoélf Tagen und drei Monaten. Gegeben sind T2w-MRT-Bilder. Bild A zeigt
eine Extrusion zwdlf Tage nach Schmerzeintritt, Bild B zeigt eine Extrusion drei Monate nach Schmerzeintritt [28].
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Sequestrierter LBV des Segmentes L4/5 nach einer Woche

Abb. 22: Sequestrierter LBV des Segmentes L4/5 nach einer Woche. Das T2w-MRT-Bild zeigt einen Sequester, der
nach infradiskal disloziert ist, eine Woche nach Schmerzeintritt [28].

Extrudierter LBV des Segmentes L5/S1 nach einem Jahr
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Abb. 23: Extrudierter LBV des Segmentes L5/S1 nach einem Jahr. Das T2w-MRT-Bild zeigt eine Extrusion ca. ein
Jahr nach Schmerzeintritt [28].
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24 Statistische Auswertung

Die Auswertung der Daten erfolgte durch Dr. Markus Konieczny und den Doktoranden. Teile der

Ergebnisse wurden in den Arbeiten [21] und [28] verdffentlicht.

Alle Daten wurden mit dem Programm Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) Version
25.0 der Firma IBM, Armonk, New York, USA fur Windows 10 analysiert. Ergebnisse mit p<.05 wurden
als signifikant erachtet. Im Rahmen des Multiple testing wurden zur Neutralisierung der Alpha-Fehler-

Kumulierung Bonferroni-Korrekturen angewendet. Der p-Wert ist stets angegeben.

Bei der Ausarbeitung und Darlegung der Ergebnisse wurden sowohl deskriptive als auch
vergleichende Statistik angewendet. Deskriptive Daten wurden, wenn nicht anders angegeben, als

Mittelwert und dahinter in Klammern stehend als Standardfehler des Mittelwertes ausgegeben.

Alle kontinuierlichen Variablen wurden durch Kolmogorov-Smirnov-Tests auf Normalverteilung
gepruft. AnschlieBend wurden non-parametrische Testverfahren durchgefihrt: Die Spearman-
Rangkorrelation fir die Korrelation zweier Variablen, der Mann-Whitney-U-Test fur den
Mittelwertvergleich zwischen zwei unabhangigen Gruppen und der Chi-Quadrat-Test fir den

Zusammenhang zwischen zwei nominalskalierten Variablen.

Die Analyse der Teststarke, auch Power genannt, erfolgte mit G-Power [114].

2.5 Ethikvotum

Die Studie ,Prognosefaktoren zur Effektivitat der konservativen Therapie von Bandscheibenvorfallen*
hat von der Ethikkommission der Medizinischen Fakultat der Heinrich-Heine-Universitat Dusseldorf im
Rahmen der ethischen und rechtlichen Beratung das Aktenzeichen 5503 erhalten. Ein positives
Ethikvotum lag zu Beginn der Studie vor. Die Studie wurde im Einklang mit der revidierten Deklaration

von Helsinki durchgefiihrt. Eine Finanzierung durch Dritte ist zu keiner Zeit erfolgt.
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3 Ergebnisse

31 Klinische Parameter

Eine Auswertung der prospektiv erhobenen klinischen Parameter per ODQ-D (Anlage 5) und NRS-
Fragebogen zum Schmerz wahrend des Befragungszeitpunktes (Anlage 6) war nicht sinnvoll: Die
Stichprobe (N=17) war aufgrund mangelnder Patiententeilnahme klein. lhre Grofe wurde durch
zahlreiche ungultig markierte Elemente der Fragebogen weiter reduziert. Die retrospektiv erhobenen

klinischen Parameter wurden gemeinsam mit den radiologischen Parametern, wie folgt, ausgewertet.

3.2 Morphologische Parameter

Fur die Auswertung der morphologischen Parameter wurden alle in die Studienpopulation inkludierten
Patienten, deren Schmerz am Tage der stationaren Aufnahme =6 Wochen alt war, von der Statistik
ausgeschlossen. Auf diese Weise wurden die Daten von 108 der 151 inkludierten Patienten fir die
morphologische Untersuchung herangezogen. Davon wurden 39 Patienten nicht operiert (Gruppe 1)
und 69 Patienten operiert (Gruppe 2). Untersucht wurden insbesondere die Spinalkanalstenose durch
LBV (SKS) in Prozent des Spinalkanals (SK), das Grading der SKS nach Stenosegraden [21] und der
Pfirrmann-Kompressionsgrad der Nervenwurzeln [26]. Alle kontinuierlichen Variablen wurden durch
Kolmogorov-Smirnov-Tests auf Normalverteilung geprift. Deskriptive Daten sind durch die Tabellen
9-11 gegeben [21]:

Einige deskriptive Eckdaten

Beide Gruppen Gruppe 1 Gruppe 2
Alter in Jahren 439 (1.1) 43.4(1.9) 44.1(1.3)
Stationérer Aufenthalt in Tagen 9.8(0.5) 7.4 (0.6) 11.1(0.6)
BMI in kg/m? 26.5(0.5) 25.5(0.6) 26.8 (0.6)
Kraftgrad nach MRC (Anlage 3) 3.5(0.1) 3.7(0.1) 3.4(0.1)
Préoperativer Stationsaufenthalt in Tagen 5.8(0.5)

Tabelle 5: Einige deskriptive Eckdaten. Gruppe 1: Nicht-operiert; Gruppe 2: Operiert [21].

Geschlecht
N N N
(% von beiden Gruppen) (% von Gruppe 1) (% von Gruppe 2)
Frauen 50 (46.3) 14 (35.9) 36 (52.2)
Manner 58 (53.7) 25 (64.1) 33 (47.8)

Tabelle 6: Geschlecht. N: Anzahl der Patienten; Gruppe 1: Nicht-operiert; Gruppe 2: Operiert [21].
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Wirbelsaulensegment der LBV

(% von beidﬁn Gruppen) (% von gruppe 1) (% von gruppe 2)
L2/3 3(2.8) 0 3(4.3)
L3/4 12 (11.1) 7(17.9) 5(7.2)
L4/5 47 (43.5) 20 (51.3) 27 (39.1)
L5/S1 44 (40.7) 11(28.2) 33 (47.8)
L5/L6 2(1.9) 1(2.6) 1(1.4)

Tabelle 7: Wirbelséulensegment der LBV. N: Anzahl der Patienten; Gruppe 1: Nicht-operiert; Gruppe 2: Operiert [21].

CTF-Typ des LBV nach Fardon et al. (2001)

N N N
(% von beiden Gruppen) (% von Gruppe 1) (% von Gruppe 2)
Protrusion 10(9.3) 8 (20.5) 2(2.9)
Extrusion 42 (38.9) 17 (43.6) 25 (36.2)
Sequestrierte Extrusion 56 (51.9) 14 (35.9) 42 (60.9)

Tabelle 8: CTF-Typ des LBV nach Fardon et al. (2001) [12]. N: Anzahl der Patienten;
Gruppe 1: Nicht-operiert; Gruppe 2: Operiert [21].

Spinalkanalstenose in Prozent des SK

beide Gruppen Gruppe 1 Gruppe 2
Mittelwerte in % 30.9 (1.5) 26.3 (2.1) 33.7(2.0)

Tabelle 9: Spinalkanalstenose in Prozent des SK. Gruppe 1: Nicht-operiert; Gruppe 2: Operiert [21].

Grading der Spinalkanalstenose in Prozent des SK nach Konieczny et al. (2020)

N N N
(% von beiden Gruppen) (% von Gruppe 1) (% von Gruppe 2)
Stenose 1° 0-10% 27 (25.0) 16 (41.0) 11 (15.9)
Stenose 2° >10- 50 % 64 (59.3) 20 (51.3) 44 (63.8)
Stenose 3° >50 % 17 (15.7) 3(7.7) 14 (20.3)

Tabelle 10: Grading der Spinalkanalstenose in Prozent des SK nach Konieczny et al. (2020). N: Anzahl der Patienten;
Gruppe 1: Nicht-operiert; Gruppe 2: Operiert [21].

Grading der Nervenwurzelkompression nach Pfirrmann et al. (2004)

(% von beid,\eln Gruppen) (% von gruppe 1) (% von g‘ruppe 2)
Kompression 0° Radix nicht berhrt 3(2.8) 3(7.7) 0
Kompression 1° Radix bertihrt 47 (43.5) 18 (46.2) 29 (42.0)
Kompression 2° Radix verschoben 35(32.4) 12 (30.8) 23 (33.3)
Kompression 3° Radix komprimiert 23 (21.3) 6 (15.4) 17 (24.6)

Tabelle 11: Grading der Nervenwurzelkompression nach Pfirrmann et al. (2004) [26]. N: Anzahl der Patienten;
Gruppe 1: Nicht-operiert; Gruppe 2: Operiert [21].
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3.2.1 Spinalkanalstenose durch LBV in Prozent und Schweregraden

Die SKS in Prozent des SK (Tabelle 10) war nach Kolmogorov-Smirnov-Tests nicht normalverteilt
(p<.05). Zum Vergleich der Mittelwerte zwischen operierten und nicht-operierten Patienten wurde ein
Mann-Whitney-U-Test durchgeflhrt (Tabelle 12). AnschlieBend wurde das Graduierungssystem flr
die SKS nach Konieczny et al. (Tabelle 10) durch einen Chi-Quadrat-Test gepruft (Tabelle 13).

Um bei diesen multiplen Tests die Alpha-Fehler-Kumulierung zu neutralisieren, wurde eine
Bonferroni-Korrektur angewendet, sodass die adjustierte Signifikanz flr den genannten Mann-
Whitney-U-Test sowie fur den genannten Chi-Quadrat-Test p<.025 betragt [21]: Somit ergab der
Mann-Whitney-U-Test einen signifikanten Mittelwertunterschied der SKS in Prozent des SK zwischen
operierten und nicht-operierten Patienten (p<.025). Hierbei lag eine hohe Teststarke (>80%) zu
Grunde. Auch der Chi-Quadrat-Test zeigte einen signifikanten Mittelwertunterschied der SKS nach
Stenosegraden zwischen operierten und nicht-operierten Patienten (p<.025). Hierbei lag eine mittlere
Effektstarke (30%) zu Grunde [21].

Mann-Whitney-U-Test zur SKS in Prozent des SK

Nullhypothese Test Signifikanz Entscheidung
Die Flachenverteilung von LBV zu SK  Mann-Whitney-U-
ist Uber die Kategorien von Test bei .017 Nullhypothese
Behandlung identisch. unabhangigen ablehnen
Stichproben

Tabelle 12: Mann-Whitney-U-Test zur SKS in Prozent des SK. Die asymptomatische Signifikanz wird angezeigt [21].

Chi-Quadrat-Test zum Grading der SKS in Prozent des SK

Asymptomatische

Wert df Signifikanz

(zweiseitig)
Chi-Quadrat nach Pearson 9.4392 2 .009
Likelihood-Quotient 9.434 2 .009
Zusammenhang linear-mit-linear 8.788 1 .003

Anzahl der gliltigen Félle 108
Tabelle 13: Chi-Quadrat-Test zum Grading der SKS in Prozent des SK. a = 0 Zellen haben eine erwartete Haufigkeit
kleiner 5. Die kleinste erwartete Zellenhaufigkeit ist 6.14 [21].

3.2.2 Nervenwurzelkompression durch LBV in Schweregraden

Die Kompressionsgrade der Nervenwurzeln durch den LBV (Tabelle 11) wurden mittels Chi-Quadrat-
Test untersucht. Dieser ergab keinen signifikanten Unterschied (p>.05) zwischen operierten und nicht-
operierten Patienten im Pfirrmann-Kompressionsgrad der Nervenwurzeln. Dem lag eine kleine
Effektstérke (10%) zu Grunde [21].
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3.3 Signalintensitaten und Signalintensitatsquotienten

Zur Untersuchung der Signalintensitaten (Sl) und der Signalintensitatsquotienten (SIQ) wurden die

Daten der gesamten Studienpopulation verwendet. Deskriptive Daten sind durch die Tabellen 14 bis

19 gegeben:
Zeitliche Parameter und BMI
Zeitab
Schmerzeintritt bis
Stationarer zur MRT-
Aufenthalt in Anfertigung in
Tagen Alter in Jahren Tagen (ZaS) BMI in kg/m?
Mittelwert 9.26 (.40) 44.61 (.91) 76.34 (29.93) 26.90 (.45)

Tabelle 14: Zeitliche Parameter und BMI [28].

Wirbelsdulensegment der LBV

Haufigkeit Prozent
L1/2 2 1.3
L2/3 4 2.6
L3/4 20 13.2
L4/5 65 43.0
L5/81 55 36.4
L5/L6 5 3.3
Gesamt 151 100.0

Tabelle 15: Wirbelsaulensegment der LBV [28].

Degeneration der DBS nach Pfirrmann et al. (2001)

Haufigkeit Prozent
Il 23 15.2
Il 85 56.3
\% 38 25.2
Vv 5 33
Gesamt 151 100.0

Tabelle 16: Degeneration der DBS nach Pfirrmann et al. (2001) [74]. Zahlen von [28].

CTF-Typ des LBV nach Fardon et al. (2001)

Haufigkeit Prozent
Protrusion 18 11.9
Extrusion 62 411
Sequestrierte Extrusion 71 47.0
Gesamt 151 100.0

Tabelle 17: CTF-Typ des LBV nach Fardon et al. (2001) [12]. Zahlen von [28].
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Signalintensitaten der errechneten SIQ

Standard-
Haufigkeit Mittelwert abweichung Minimum Maximum
S| Anulus ventral der DBS 151 43.18 31.95 13 247
S| Nucleus der DBS 151 75.38 65.21 23 687.67
S| Nucleus der KBS 151 136.00 28.91 16 787
S| Liquor 150 612.01 342.25 22 3289
S| Protrusion 148 103.08 71.61 23 539
S| Extrusion 30 111.38 62.19 26 283
S| Sequestrierte Extrusion 67 162.87 122.03 26 626

Tabelle 18: Signalintensitaten der errechneten SIQ [28]. Aus diesen S| wurden SIQ errechnet (Abb. 19, Tabelle 20).
Die Haufigkeiten sind zum Teil im Rahmen einiger nicht-messbarer S| gegentiber den Anzahlen der LBV in Tabelle 17
reduziert. Weiterhin ist zu beachten, dass zur ,SI Protrusion* neben LBV Krémer 1-2, die eine Protrusion darstellen, auch
die Sl dislozierten Bandscheibenmaterials von LBV Kramer 3-5 gezahlt wurden, sofern dieses Material distinkt im MRT zu
erkennen war, wodurch die Anzahl von ,SI Protrusion® deutlich héher ist als die Anzahl der Protrusionen in Tabelle 17.

Um alle kontinuierlichen Daten auf Normalverteilung zu priifen, wurden Kolmogorov-Smirnov-Tests
durchgefihrt. Im Folgenden sind in Tabelle 19 sowohl die Testergebnisse als auch deskriptive Daten
angegeben: Mit Ausnahme des SIQ aus Extrusion und Nucleus der DBS sind alle brigen
kontinuierlichen Daten - Sl, SIQ, Alter bei Aufnahme, Zeit ab Schmerzeintrittim unteren Rlcken bzw.
Bein bis zum MRT in Tagen (ZaS) und NRS-Werte fiir Schmerz — nicht normalverteilt, wie Tabelle 19
flr die SIQ zeigt. Da die SIQ somit insgesamt keine normalverteilte GroRe darstellen, wurden fur diese

nach Spearman Rangkorrelationsquotienten mit der ZaS errechnet [28]. Diese zeigt Tabelle 20:

Kolmogorov-Smirnov-Anpassungstest der SIQ

siq siq siq siq siq siq siq siq siq siq siq siQ

Prot./ Extr./ Seq./ Prot./ Extr./ Seq./ Prot./ Extr./ Seq./ Prot./ Extr./ Seq./

Liquor ~ Liquor  Liquor Ncl. Ncl. Ncl. AFv AFv AFv Nel. Nel. Nel.

DBS DBS DBS DBS DBS DBS KBS KBS KBS
N 147 30 66 148 30 67 148 30 67 148 30 67
Parameter der Mittelwert 199 203 263 1.534 1532 2212 2655 3162 3972 919 1153  1.388
Normalverteilung? Std.-Abweichung 197 .100 204 907 601 1.352 1495 1589  2.367 622 610 888
Extremste Differenzen Absolut 225 145 221 149 121 A4 120 162 10 157 188 155
Positiv 225 145 221 149 121 A4 M5 162 110 157 188 155
Negativ -216 -096  -156  -127  -094  -113  -120  -117  -098  -129  -099  -122
Statistik fiir Test 225 145 221 149 121 A14 120 162 110 157 188 155
Asymptotische Signifikanz (2-seitig) 000 106 000  .000  .200¢  .030 000  .044 041 000 .008 .000

a. Die zu testende Verteilung ist eine Normalverteilung.
b. Aus den Daten berechnet.

d. Dies ist eine untere Grenze der echten Signifikanz.

Tabelle 19: Kolmogorov-Smirnov-Anpassungstest der SIQ. Eine Normalverteilung der Daten nach Kolmogorov-
Smirnov-Test liegt vor, wenn die asymptotische Signifikanz (2-seitig) >.05 ist [28].
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Spearman-Rangkorrelation der SIQ mit der ZaS innerhalb definierter ZaS-Intervalle

Subgruppen-
analyse:
ZaS = 0-2w ZaS > 2w ZaS > 2w

Spearman-Rho SIQ Protrusion / Liquor R .063 .105
N 93 54
SIQ Extrusion / Liquor R .028 .022
N 17 13
SIQ Sequester / Liquor R -.216 115
N 45 21

SIQ Protrusion / Nucleus DBS R -.011 -.154 -.209

N 94 54 33

SIQ Extrusion / Nucleus DBS R -.260 -.500 -.893

N 17 13 7

SIQ Sequester / Nucleus DBS R -.232 -.064 -.356

N 46 21 11
SIQ Protusion / Anulus ventral DBS R .074 -.078
N 94 54
SIQ Extrusion / Anulus ventral DBS R .181 -.286
N 17 13
SIQ Sequester / Anulus ventral DBS R -112 -.007
N 46 21
SIQ Protrusion / Nucleus KBS R -.100 -.109
N 94 54
SIQ Extrusion / Nucleus KBS R .023 -.357
N 17 13
SIQ Sequester / Nucleus KBS R -126 .029
N 46 21

Tabelle 20: Spearman-Rangkorrelation der SIQ mit der ZaS. Dargestellt sind die Korrelationen R der
Signalintensitatsquotienten (SIQ) bei Stichproben der GréRe N mit der Zeit ab Schmerzeintritt im unteren Riicken bzw.
Bein bis zur MRT-Anfertigung in Tagen (ZaS). Fiir die vierte Spalte wurden nur SIQ von Patienten mit einer ZaS von 0 bis
2 Wochen und fiir die flnfte Spalte nur SIQ von Patienten mit einer ZaS >2 Wochen in die Rangkorrelation aufgenommen.
Fur die letzte Spalte wurden nur SIQ von Patienten mit einer ZaS >2 Wochen und einer Bandscheibendegeneration
Pfirrmann | bis 11l in die Rangkorrelation aufgenommen. Die SIQ mit den stérksten Korrelationen sind fett gedruckt [28].

Die starksten Korrelationen mit der ZaS zeigten diejenigen SIQ, bei denen die Sl des LBV in Relation
zur Sl des Nucleus der DBS gesetzt wurde (Tabelle 20). Die Mittelwerte dieser SIQ sind in Tabelle 21
dargestellt. Die Entwicklung derselben SIQ mit der ZaS fir ein ZaS-Intervall von 0 bis 200 Tagen ist
durch Abb. 24 dargestellt. Um zu prifen, ob die Entwicklung der SIQ aus Protrusion, Extrusionen oder
Sequester in Relation zum Nucleus der DBS mit der ZaS innerhalb dieses Intervalls per Kurve

modelliert werden kann, wurde eine Regressionsanalyse durchgefihrt (Tabellen 22-24).

Mittelwerte der SIQ mit den starksten Korrelationen mit der ZaS

SiQ SiQ SiQ
Protrusion / Extrusion / Sequester /
Nucleus DBS Nucleus DBS Nucleus DBS
Mittelwerte 1.53 (.075) 1.53 (.110) 2.21(.165)

Tabelle 21: Mittelwerte der SIQ mit den stérksten Korrelationen mit der Za$S [28].
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Streuung der SIQ aus CTF-Typ des LBV und Nucleus der DBS im ZaS-Intervall 0 bis 200 Tage
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Abb. 24: Streuung der SIQ aus CTF-Typ des LBV und Nucleus der DBS im ZaS-Intervall 0 bis 200 Tage. Da bei
Sequestern keine Werte im letzten Drittel des Intervalls vorlagen, variiert die Querachsenbeschriftung und -skalierung.
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Kurvenmodellierung des SIQ Protrusion / Nucleus DBS im ZaS-Intervall 0 bis 200 Tage
Abhangige Variable: SIQ Protrusion / Mucleus DBES

Modellzusammenfassung Farameterschatzer
Freiheitsgrad Freiheitsgrad
Gleichung R-Quadrat E 21 (- h Sig. Konstante 11 h2 h3
Linear 013 1,800 1 137 182 1,618 -,004
Logarithmisch?
Invers®
Quadratisch 017 1,207 2 136 1302 1,674 -010  4,812E-5
Kubisch 018 836 3 135 476 1,698 -014 000 -3,892E-7
Zusammengesetz Jooa 1,077 1 137 301 1,395 Bag
P otenzfunktion®
S-fiirmig®
Aufbaufunktion 008 1,077 1 137 301 333 -,002
Exponentiell 008 1,077 1 137 301 1,395 -,002
Laogistisch 008 1,077 1 137 301 17 1,002

Die unabhdngige Variable ist Za5 in Tagen.

a. Die unabhanaige Variable (Za5 in Tagen) enthalt nicht-positive Werte. Der Minimalwert ist 0. Das logarithmische Maodell bzw.
Potenzmodell kann nicht berechnet werden.

b. Die unabhdnaige Variable (Zas in Tagen) enthdlt Mullwerte. Das Invers-Modell hzw. Holt-Modell kann nicht berechnet werden.
Tabelle 22: Kurvenmodellierung des SIQ Protrusion / Nucleus DBS im ZaS-Intervall 0 bis 200 Tage. Die Analyse der
Regression zeigte flir jegliche Verfahren, dass der Datensatz per Kurve nicht signifikant (p>.05) darstellbar war.

Kurvenmodellierung des SIQ Extrusion / Nucleus DBS im ZaS-Intervall 0 bis 200 Tage
Abhangige Variable: SIQ Extrusion / Mucleus DBS

Modellzusammenfassung Parameterschatzer
Freineitsgrad Freiheitsgrad
Gleichung R-Quadrat F e el Sig Konstante b1 b2 b3
Linear 014 i 1 54 382 1,839 -,004
Logarithmisch 040 2276 1 54 137 2174 -184
Invers 026 1,426 1 54 238 1,621 126
Quadratisch 027 J45 2 53 479 1,948 -015 7 4BTE-S
Kubisch 030 528 K] 52 665 2,00 -023 000 -7,579E-7
Zusammengesetzt 010 569 1 54 454 1,616 h9s
Potenzfunktion 029 1,590 1 54 213 1,820 - 065
S-farmig 020 1,110 1 54 247 349 272
Aufbaufunktion 010 569 1 54 454 480 -002
Exponentiell 010 569 1 54 454 1,616 -002
Logistisch 010 569 1 54 454 618 1,002

Die unabhangige Variable ist Zas

Tabelle 23: Kurvenmodellierung des SIQ Extrusion / Nucleus DBS im ZaS-Intervall 0 bis 200 Tage. Die Analyse der
Regression zeigte fiir jegliche Verfahren, dass der Datensatz per Kurve nicht signifikant (p>.05) darstellbar war.

Kurvenmodellierung des SIQ Sequester / Nucleus DBS im ZaS-Intervall 0 bis 200 Tage

Abhangige Variahle: SI1Q Sequester/ Mucleus DBS

Modellzusammenfassung Farameterschatzer
Freiheitsgrad Freiheitsgrad
Gleichung R-CQuadrat F e e Sig. Kaonstante b1 b2 b3
Linear 038 2,538 1 64 116 2,064 010
Logarithmisch 005 326 1 64 A70 2,053 084
Invers 000 002 1 64 961 2,228 037
Quadratisch 057 1,896 2 63 159 2,261 -013 000
Kubisch 086 1,849 3 62 131 2515 -,062 002 -8B11E-6
Zusammengesetzt o0& 345 1 G4 Rilal:] 1,831 1,001
Potenzfunktion 001 063 1 G4 803 1,994 -015
S-farmig 03 220 1 G4 641 629 143
Aufbaufunidion 005 345 1 64 559 632 001
Exponentiell 005 345 1 64 559 1,881 001
Logistisch 005 345 1 64 559 532 ,989

Die unabhingige Variable ist Zas.
Tabelle 24: Kurvenmodellierung des SIQ Sequester / Nucleus DBS im ZaS-Intervall 0 bis 200 Tage. Die Analyse der
Regression zeigte fir jegliche Verfahren, dass der Datensatz per Kurve nicht signifikant (p>.05) darstellbar war.
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Je nach CTF-Typ des LBV ergaben sich verschiedene Entwicklungen der SIQ. Im Folgenden werden
die SIQ-Entwicklungen von LBV immer mit Referenz zum Nucleus der DBS beschrieben, dabei sind
mit R die Korrelation und mit CC der Korrelationskoeffizient ausgegeben (Tabelle 20) [28]:

Bei MRT, die innerhalb von 0 bis 2 Wochen nach Schmerzeintritt angefertigt wurden, zeigte
der SIQ von Protrusionen keine Korrelation mit der ZaS (R -.011, CC 0). Sequester (R -.232, CC 5.4)
und Extrusionen (R -.260, CC 6.8) korrelierten moderat mit der ZaS.

Bei MRT, die mehr als 2 Wochen nach Schmerzeintritt angefertigt wurden, zeigte der SIQ von
Sequestern keine Korrelation mehr mit der ZaS (R -.064, CC .4). Protrusionen hingegen korrelierten
schwach (R -.154, CC 2.4) und Extrusionen stark (R -.500, CC 25.0) mit der ZaS.

In der Subgruppenanalyse derjenigen Patienten, die das MRT mehr als 2 Wochen nach
Schmerzeintritt erhielten, wurden zusatzlich Patienten mit einer Degeneration der DBS vom Grad
Pfirrmann IV und V von der Rangkorrelation ausgeschlossen — denn es wird beschrieben, dass
hochgradig degenerierte Bandscheiben zur signifikanten Veranderung der Sl ihres Nucleus fihren,
wodurch ein Bias in den Untersuchungen dieser Arbeit drohte, wahrend neu aufgetretene LBV aus
DBS geringerer Degeneration einen initialen SI-Anstieg mit anschlieBendem Abfall erwarten lassen.
Durch die Subgruppenanalyse stiegen alle Korrelationen an. So zeigte sich eine sehr starke
Korrelation des SIQ von Extrusionen mit der ZaS (R -.893, CC 79.7), wahrend der SIQ von
Protrusionen schwach (R -.209, CC 12.7) und der SIQ von Sequestern moderat (R -.356, CC 12.7)
mit der ZaS korrelierte [28].

Somit zeigte der SIQ aus Extrusion und Nucleus der DBS innerhalb von beiden ZaS-Intervallen sowie
unter Ausschluss von degenerierten DBS Pfirrmann IV und V zu einer ZaS >2 Wochen die starkste
Korrelation mit der ZaS [28].

Die Regressionsanalyse zeigte keinerlei Kurvenmodellierbarkeit der SIQ aller CTF-Typen des LBV in
Relation zum Nucleus der DBS im ZaS-Intervall 0 bis 200 Tage (Abb. 24, Tabellen 22-24).
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4 Diskussion

4.1 Morphologische Parameter

Um Confounding bei der Untersuchung MRT-morphologischer Parameter in Hinblick auf das gewahlte
Therapieverfahren von Patienten mit symptomatischen lumbalen Bandscheibenvorféllen (LBV) zu
reduzieren, wurden flr diese Arbeit ausschlieflich Patienten ohne bestehende notfallmaRige OP-
Indikation (PONI) inkludiert. Neben dem Conus-cauda-Syndrom und progressiven bzw. hochgradigen
motorischen Defiziten gemal MRC <3/5 (Anlage 3) als Notfall-OP-Indikationen waren weitere
Ausschlusskriterien (2.2.2) notwendig, um Effekte durch MRT-unabhangige Faktoren zu minimieren.
Psychosozialen Faktoren wird ein signifikanter Einfluss auf die Form und das Ergebnis der
Therapie beigemessen [5]. Um diesen Bias zu minimieren, sind chronische Schmerzsyndrome und
berufsgenossenschaftliche Falle von der Studie ausgeschlossen worden. Bei letzteren besteht das
Risiko eines adaptierten Krankheitsverlaufs bei sekundarem Krankheitsvorteil [115] bzw. eines
schlechteren Outcome bei langerer Erholungsdauer [5]. Dennoch ist der Ausschluss von allen,
insbesondere subtilen, psychosozialen Faktoren im Rahmen dieser Arbeit nicht mdglich gewesen, was
zu einem Bias in der Untersuchung gefiihrt haben kdnnte. Unter diesem Aspekt sollte bedacht werden,
dass die Behandlungsform immer vom Patienten, jedoch nie vom Arzt, gewahlt worden ist. Ebenso
sollte beachtet werden, dass die Therapiewahl des Patienten durch nicht-arztliches medizinisches
Personal wie Krankenpfleger und Physiotherapeuten beeinflusst worden sein kénnte. Dennoch
wurden alle Patienten durch dieselbe Klinik auf derselben Station behandelt, sodass ein hoher Grad
an Routine gewahrleistet war [21]. Da das Risiko weiterer oder rezidivierender LBV nach erstmaligem
LBV bis zu 25% betragt und die Symptome dieser Komplikationen oftmals nicht vom ersten LBV zu
unterscheiden sind [116-118], wurde das Langzeitergebnis der Studienteilnehmer nicht untersucht.
Damit einhergehend wurden Patienten mit einer Schmerzdauer von mindestens sechs Wochen
aufgrund der Gefahr eines nicht-detektierten zuséatzlichen LBV oder eventuell chronifizierter
Symptome ausgeschlossen, da beides die Plausibilitat der Ergebnisse beeintrachtigen konnte [21].
Schlielich mussten insgesamt 43 Patienten der Studienpopulation exkludiert werden, sodass
nur 108 Patienten untersucht wurden (3.2). Die GroRe der Stichprobe war fir aussagekraftige
Ergebnisse als geeignet anzusehen, da die durchgefiinrte Power-Analyse mindestens 35 Patienten
pro Gruppe fir eine hohe Teststarke (>80%) bendtigte. Dass mit einer Anzahl von 69 operativ und 39
konservativ behandelten Patienten deutlich éfter die Operation als Therapie gewahlt wurde (3.2), ist
maglicherweise auf die bereits erlauterte Praselektion zuriickzufiihren. Denn es wurden ausschlieflich
Patienten mit schwerem Schmerz (NRS=8) inkludiert, wenn eine orale Analgesie nach WHO-

Stufenschema der Stufe Ill den Schmerz nicht auf ein akzeptables Niveau reduzieren konnte [21].
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411 Spinalkanalstenose durch LBV in Prozent des Spinalkanals

Fur PONI wurde ein signifikanter Mittelwertunterschied (p<.025) der Spinalkanalstenose (SKS) in
Prozent des Spinalkanals (SK) zwischen operierten und nicht-operierten Patienten mittels Mann-
Whitney-U-Test (Tabelle 12) errechnet. Hierbei lag eine hohe Teststarke (>80%) zu Grunde [21]. Die
axiale Flache des LBV sowie die axiale Flache des SK wurden als dreieckige Flachen modelliert und
die SKS in Prozent des SK als Quotient dieser beiden Flachen unter Multiplikation mit 100 errechnet
(2.3.2.2.1).

Da die Anatomie den lumbalen SK als nahezu dreieckige Flache beschreibt, war das genannte
Vorgehen als vertretbar anzusehen, auch wenn die Form des lumbalen SK interindividuell ausgepragt
sein mag. Jedoch ist die Validitdt dieses Messverfahrens verglichen zu den Methoden anderer
Autoren, die zwar primar andere Fragestellungen als diese Arbeit hatten, aber ebenfalls die
Morphologie von LBV untersuchten, unterlegen: Auch Carlisle et al. (2005) [7] haben bei Patienten mit
LBV die Flache von BV und SK im axialen MRT gemessen, indem sie die Grenzen der Strukturen
direkt nachgezeichnet und die so erzeugten Flachen Uber Multiplikation der Pixelzahl mit einem
Scankorrekturfaktor errechnet haben. Auf ebenso direkte Weise wurden die Flachen von LBV und SK
durch Carragee et al. (1997) [5] im axialen MRT sowie durch Thelander et al. (1994) [6] im axialen CT
gemessen. Bei den genannten Untersuchungen wurde ebenfalls die SKS als Quotient beider Flachen
errechnet. Jedoch besteht neben der hoheren Prazision der errechneten SKS aufgrund bedeutender
Unterschiede in den In- und Exklusionskriterien vornehmilich in Bezug auf Beschwerdeart und -dauer
sowie Notfall-OP-Indikation keine oder lediglich eine eingeschréankte Vergleichbarkeit der Ergebnisse.

Dennoch werden durch den signifikanten Mittelwertunterschied der SKS in Prozent des SK
auch bei eingeschrankter Vergleichbarkeit die Beobachtungen von [7], dass operierte Patienten im
Mittel groRere LBV und kleinere SK-Querschnitte als nicht-operierte Patienten besitzen, grundsétzlich
bestatigt. AuRerdem kénnte das Ergebnis mit der Beobachtung von [5], dass die GroRe von LBV und
SK mit dem Nachweis radikularen Schmerzes korreliert, bedingt einhergehen — sofern man bedenkt,
dass bei der verglichenen Studie nur Patienten inkludiert wurden, die seit >3 Monaten (iber Schmerz
klagten, und erwégt, dass daher bei diesen Patienten mit chronifizierten radikularen Beschwerden die
konservative Therapie bereits als gescheitert angesehen werden konnte. Dies hielle im Setting der
vorliegenden Arbeit, eine Empfehlung zur OP wére denkbar gewesen, wodurch beide Arbeiten indirekt
auf einen gemeinsamen Nenner kommen. Analog zu dieser Ausfiihrung wird beschrieben, dass die
OP-Indikation bei BV insbesondere auf der klinischen Symptomatik beruht [7, 17]. Weiterhin
berichteten auch [6], dass eine Korrelation der GroRe des LBV mit radikularem Schmerz besteht.
Somit kdnnte wiederum vorsichtig geschlussfolgert werden, dass groRere LBV groRere SKS bedingen,
die Starke der Radikulopathien somit zunimmt, die Wahrscheinlichkeit frustraner konservativer
Behandlungen dadurch steigt und somit im Verlauf eher zur Operation gewechselt wird.
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Trotz abweichender Fragestellung und somit abweichenden Methoden sowie unpréaziserer
Erfassung der tatsachlichen Grofle der SKS im Vergleich zu den genannten Studien [5-7], erscheint
das Ergebnis eines signifikanten Mittelwertunterschied der SKS in Prozent des SK zwischen
operierten und nicht-operierten PONI (p<.025) bei der hohen Teststarke (>80%) plausibel: Der Vorteil
dieser Untersuchung gegentber den anderen Studien beruht auf den strengen In- und
Exklusionskriterien (4.1). Schlielich bleibt festzuhalten, dass das Ergebnis dieser Untersuchung das
bekannte Wissen zur BV-Morphologie abrundet, denn es wurde zuvor bereits gezeigt, dass operierte
Patienten zu groReren LBV neigen [5, 7] und dass groRere LBV mit stérkeren Radikulopathien
auftreten konnen [5, 6]. Nun ergibt sich dartber hinaus fur PONI ein grundlegend ahnliches Bild mit
prognostischer Information: Nach anfanglich konservativer Therapie eines LBV wird bei groReren SKS
signifikant haufiger operiert. Daher konnte die SKS in Prozent des SK als potenziell valider

Prognosefaktor fur die Wahrscheinlichkeit von PONI fiir eine Operation dienen.

41.2 Spinalkanalstenose durch LBV in Schweregraden

Das Grading nach Konieczny et al. (2020), im Folgenden kurz Konieczny-Grading genannt, wurde
durch folgende Einteilung der errechneten SKS in Prozent des SK definiert: SKS 1° bei 0 bis 10%
Stenose, SKS 2° bei >10 bis 50% Stenose und SKS 3° bei >50% Stenose. Der Chi-Quadrat-Test
ergab einen signifikanten Mittelwertunterschied (p<.025) der SKS in Stenosegraden zwischen
operierten und nicht-operierten Patienten (Tabelle 13). Hierbei lag eine mittlere Teststarke (30%) zu
Grunde [21].

Wahrend das Graduierungssystem nach Fardon et al. eine SKS 2° (1/3 bis 2/3 Stenose) und
eine SKS 3° (>2/3 Stenose) [12] erst bei grolieren Stenosen feststellt, sind in dieser Arbeit die SKS
2° und die SKS 3° [21] bereits ab weniger verlegtem Querschnitt des SK festzustellen. Zwar zeichnet
sich das Fardon-Grading durch eine kontinuierliche Intervallbreite von je einem Drittel pro
Schweregrad aus und besitzt daher quasi Intervallskalenniveau, was gegeniiber dem Konieczny-
Grading eine hohere Vergleichbarkeit der Schweregrade untereinander erméglicht. Da die erhobenen
Daten der SKS in Prozent des SK in dieser Arbeit jedoch nicht normalverteilt waren (3.2.1) und 82.4%
aller Patienten mit einer SKS 3° operiert worden sind (Tabelle 10), erscheinen die nicht-
kontinuierlichen Intervallbreiten des Konieczny-Grading nicht zwingend nachteilig in Hinblick auf die
prognostizierte Therapiewahl zu sein, sondern implizieren wohlmadglich sogar ein hohen positiv-
pradiktiven Wert fir die Wahl des Therapieverfahren bei hospitalisierten PONI. Inwieweit das
Konieczny-Grading jedoch uber diese Patientengruppe hinaus zur Prognose der Therapiewahl
geeignet ist, hangt auch davon ab, ob in weiteren Stichproben eine Normalverteilung der SKS in
Prozent des SK vorliegt. Zu beachten ist namlich, dass die Patienten in dieser Studie préaselektiert
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worden sind, was wie bereits erwahnt zu einem Selection bias geflihrt haben konnte. Im Angesicht
der durch [13] beobachteten und méglicherweise fir das Fardon-Grading reprasentativen moderaten
Interbeobachtertbereinstimmung von k = 0.54, erscheint die Interbeobachtertibereinstimmung des
Konieczny-Grading tendenziell ein kleineres k zu besitzen. Dieser Annahme liegt der Gedanke zu
Grunde, dass die anteilige Vorstellung von Flachen wie dem SK, der durch einfache geometrische
Modelle nur begrenzt beschreibbar ist, bei nicht-kontinuierlichen Intervallbreiten der Schweregrade
wahrscheinlicher zwischen den Beobachtern abweichen kénnte, als wenn die Schweregrade
kontinuierliche Intervallbreiten besalRen. Da in dieser Arbeit immer derselbe Untersucher klassifizierte,
wurde die Interbeobachteribereinstimmung der Messungen nicht untersucht, sodass eine
eingeschréankte Objektivitat der Ergebnisse nicht auszuschlielen ist.

Weiterhin ist ein direkter Vergleich des quantitativen Konieczny-Grading zum qualitativen
Grading der degenerativen Spinalkanalstenose (SKS) nach Schizas et al. (2010) nur bedingt zul&ssig.
Auch wenn passend zu dem Ergebnis dieser Arbeit belegt wurde, dass der Schweregrad der
degenerativen SKS Auswirkung auf die Therapiewahl haben kann [22, 23], muss die unterschiedliche
Pathophysiologie zum BV bedacht werden. Dennoch scheint die Beobachtung, dass Patienten mit
degenerativen SKS der Grade Schizas C und D (Abb. 1) héhere Dekompressionsraten aufweisen als
Patienten mit Schizas A und B [22, 24] mit dem signifikanten Mittelwertunterschied der graduierten
SKS zwischen operierten und nicht-operierten Patienten durch das Konieczny-Grading [21] gut
vereinbar zu sein. Es sollte berlicksichtigt werden, dass der Stenosegrad bei quantitativen Gradings
der SKS den Affektionszustand von Nervenwurzeln und anderen potenziell relevanten Strukturen per
se nicht bericksichtigt [12, 22], wodurch somit Gradings wie nach Fardon oder Konieczny
unzureichend sein kdnnten, um die Geschehen im SK in Hinblick auf Klinik und Prognose adaquat
abzubilden [22]. Zwar bedient das Schizas-Grading diese qualitativen Punkte theoretisch besser, aber
eine Korrelation von Klinik und Schweregrad wurde dennoch nicht gezeigt [22], wahrend das
Konieczny-Grading hingegen den genannten Endpunkt durch den signifikanten Zusammenhang
zwischen SKS-Schweregrad und OP-Wahrscheinlichkeit sogar besser erreichen konnte. Unter
Berlicksichtigung der mittleren Teststarke (30%) konnte dies im Rahmen der vorliegenden Arbeit
daflirsprechen, dass das quantitative Konieczny-Grading der SKS in Bezug auf LBV nicht nur prazise
sondern auch klinisch relevant sein konnte und damit wichtige Kriterien, die durch Fardon et al. [12]
fir ein solches Grading gefordert wurden, zu erfiillen scheint. Damit kénnte das Konieczny-Grading
der SKS fir PONI ein nitzlicher Parameter sein, um die Wahl der Therapie zu erleichtern. Dennoch

ist es zu diesem Zeitpunkt allein nicht ausreichend fir eine Therapieempfehlung [21].
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413 Nervenwurzelkompression durch LBV in Schweregraden

Der Chi-Quadrat-Test ergab keinen signifikanten Unterschied (p<.05) zwischen operierten und nicht-
operierten Patienten im Kompressionsgrad der Nervenwurzeln. Dem lag eine geringe Effektstarke
(10%) zu Grunde (Tabelle 14) [21]. Klassifiziert wurde gemaB Pfirrmann et al. (2004) [26] in vier
Schweregrade: Radix nicht berihrt (0°), berihrt (1°), verschoben (2°) und komprimiert bzw. nicht
differenzierbar vom Gewebe des BV (3°).

Trotz der schlechteren Interbeobachteribereinstimmung gegentber der Klassifikation nach
van Rijn et al. (2005) [25] wurde fUr diese Arbeit das Verfahren nach Pfirrmann et al. (2004) [26]
gewanhlt: Dieses erschien in Hinblick auf die Fragestellung aufgrund der potenziell besseren Eignung
fir klinisch relevante Lasionen bei Korrelation mit dem intraoperativen Befund sowie der hohen
Intrabeobachtertbereinstimmung [14] sinnvoll. Weil auRerdem ausschlieBlich durch den Doktoranden
klassifiziert wurde, war die schlechtere Interbeobachteriibereinstimmung gegentiber [25] fir diese
Arbeit weniger relevant. Da Nervenwurzelkompressionen selten asymptomatisch auftreten [119],
signifikant haufiger im MRT symptomatischer Patienten beobachtet werden [120], dabei eine starke
Assoziation distalen Beinschmerzes mit schweren Nervenwurzelkompressionen besteht [121] und die
Indikation zur OP bei BV vorwiegend auf der klinischen Symptomatik beruht [7, 17], erscheint das
Ergebnis eines nicht-signifikanten Unterschiedes (p>.05) zwischen operierten und nicht-operierten
PONI im Kompressionsgrad der Nervenwurzeln eine nicht-befriedigende Plausibilitdt zu haben. So
besteht eine geringe Effektstarke von 10% (3.2.2). Dennoch muss aufgrund der fehlenden Signifikanz
festgehalten werden, dass der Schweregrad der Nervenwurzelkompression durch LBV bei PONI
keinen distinkten Effekt auf die Wahl des Therapieverfahrens in dieser Studie besitzt. Hierbei sollte
bedacht werden, dass sehr viele Variablen wie Geschlecht, Alter, betroffenes Segment, Pfirrmann-
Kompressionsgrad der Nervenwurzel, Pfirrmann-Degenerationsgrad der Donorbandscheibe, CTF-

Typ des LBV, zeitlicher Verlauf etc. vorliegen, die ein Confounding nicht ausschlieRen lassen.

414 Bedeutung der morphologischen Parameter fiir die gewahlte Therapie

Aus den zuvor genannten Ergebnissen dieser Arbeit lasst sich ableiten, dass PONI mit hochgradiger
SKS eine schlechte Prognose flir den Erfolg der konservativen Therapie besitzen und somit von einer
frihen Operation innerhalb der ersten zwolf Wochen nach Schmerzeintritt profitieren kénnten — und
zwar durch eine kirzere Schmerzmitteleinnahme, eine schnellere Erholung sowie einen schnelleren
Wiedereintritt in den Beruf [21]. Diese Schlussfolgerung stimmt mit den Ausfiihrungen von Carragee
et al. (1997) Uberein, nach denen die GroRe von LBV signifikanten Einfluss auf den Therapieerfolg
hat: Wenn groBe LBV im Gegensatz zu kleinen LBV ein besseres Ergebnis nach operativer
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Behandlung und ein schlechteres Ergebnis nach konservativer Behandlung zeigen [5], wirde dies
tendenziell auch eine frihe Operation von PONI mit hochgradiger SKS befurworten. Zwar liegen
Langzeitergebnisse zum Vergleich von operativer und nicht-operativer Behandlung des BV durch
andere Studien vor, diese Ergebnisse sind aber noch immer nicht aussagekraftig genug, vor allem
weil erhebliches Crossover der Patienten zwischen den Behandlungsgruppen vorlag [15, 17]. Im
Angesicht eines systemischen Review mit Metaanalyse von Arts et al. (2019) erscheint zwar die
chirurgische Therapie des LBV in Hinblick auf Bein- und Riickenschmerz sowie Behinderung der
konservativen Therapie insgesamt berlegen zu sein [122], aber neben dem Crossover sollte auch
bedacht werden, dass morphologische Parameter hierbei nicht berticksichtigt worden sind.

Da diese Studie trotz strenger In- und Exklusionskriterien Schwachen aufweist, lassen die
Ergebnisse dieser Arbeit keine generelle Empfehlung fiir eine Operation in Fallen hochgradig verlegter
SK zu: Neben subtilen psychosozialen Faktoren, die sich generell der Exklusion des Patienten
entziehen, bestehen Schwachen in der starken Uberzahl der operierten Patienten gegeniiber den
nicht-operierten Patienten (69 vs. 39) und in der fehlenden Beobachtung des Langzeitergebnisses,
auch wenn ein Verzicht auf die langfristige Beobachtung der Patienten trotzdem, wie in 4.1 diskutiert,
methodisch sinnvoll war. Zwar war in Hinblick auf die erfolgte Therapie die Teststarke hoch, mit der
der signifikante Unterschied der SKS durch LBV in Prozent des SK zwischen beiden Gruppen ermittelt
wurde, aber die Teststarke, auf der der nicht-signifikante Unterschied im Kompressionsgrad der
Nervenwurzeln beruht, war gering. Deshalb sind Schlussfolgerungen aus dem Ergebnis nur vorsichtig
abzuleiten. Nichtsdestotrotz konnten die Ergebnisse dieser Studie fir PONI, die zwischen operativer
oder konservativer Therapie wahlen mussen, nutzlich sein [21]: Es wurde bereits gezeigt, dass
sorgfaltig selektierte Patienten mit LBV von einer Operation gegentber nicht-operierten Patienten
profitieren kdnnen [15]. So muss letztlich jeder Fall eines LBV individuell evaluiert und jeder Patient
damit individuell beraten werden [21]. Der Symptomdauer sowie den persénlichen Winschen des

Patienten sollte dabei eine zentrale Rolle zukommen [111].
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4.2 Signalintensitaten und Signalintensitatsquotienten

421 Korrelation der SIQ mit der ZaS

Hypothetisch wurde eine initiale Zunahme der Signalintensitaten (SI) von Extrusionen mit darauf
folgender Abnahme [28, 29] und eine unterschiedliche Entwicklung der Signalintensitatsquotienten
(SIQ) in Bezug zur Zeit ab Schmerzeintritt bis zur MRT-Anfertigung in Tagen (ZaS) in Abhangigkeit
vom CTF-Typ des LBV [12, 28] erwartet (Tabelle 20): Wie angenommen zeigten Protrusionen,
Extrusionen und Sequester verschiedene Korrelationsmuster der SIQ mit der ZaS. Dabei wurde als
Referenzstruktur, die sich in dieser Arbeit aufgrund ihrer SI am besten zur Altersschatzung von LBV
im Nenner der SIQ eignete, der Nucleus der DBS identifiziert. Denn dieser lieferte fiir alle CTF-Typen
des LBV den SIQ mit der jeweils starksten Korrelation [28]. Weil alle ermittelten Korrelationswerte der
SIQ mit Bezug auf den Nucleus der DBS ein negatives Vorzeichen besitzen, erfolgte nach initialer

Zunahme eine Abnahme der SIQ mit der ZaS. Somit wurde auch die erste Hypothese bestatigt.

4211 Evaluation des SIQ-Messverfahrens

Ein reproduzierbares Verfahren fiir die Altersmessung von LBV erfordert ein klares prospektives
Studiendesign: Einen SIQ, auch Signal intensity ratio (SIR) genannt, zu errechnen, anstatt lediglich
eine Sl zu messen, ist sinnvoll, um Ergebnisse von verschiedenen MRT zu vergleichen und somit eine
Methode zu etablieren, die von jedem Untersucher gerateunabhangig im klinischen Alltag genutzt
werden kann [28]. Da die gemessene Sl eine qualitative GrolRe darstellt, die von zahlreichen
Eigenschaften des jeweiligen MRT, wie Coil load, FFT-Faktor, Vorverstarker-Einstellung etc. abhangt,
sind S| verschiedener Gerate fir einen Vergleich anatomischer Strukturen nicht nitzlich. Durch
Division der Sl zweier anatomischer Strukturen zu einem dimensionslosen SIQ ergibt sich jedoch die
Méglichkeit, die Sl verschiedener MRT gerateunabhangig zu vergleichen: Der Nucleus der
Donorbandscheibe (DBS) ist Ursprung des BV und bot sich daher als Referenzstruktur an, um Si-
Veranderungen von disloziertem Gewebe zu beschreiben. Auch der Nucleus einer nicht-dislozierten
Kontrollbandscheibe (KBS) erschien als Referenz fiir den BV dienlich [28]. Hierbei sollte aber beachtet
werden, dass DBS héaufig Zeichen der Degeneration zeigen [2, 123] und somit ein Bias durch die
Relation des BV zur KBS, die meist eine geringere Degeneration als die DBS zeigt, verursacht worden
sein konnte. Des Weiteren ist Liquor aufgrund seiner leichten Identifikation im MRT als Referenz
genutzt worden. Ebenfalls wurde der ventrale Anulus von DBS und KBS verwendet [28]. Da die
Struktur dorsaler Anteil des Anulus durch BV geschadigt wird und somit SI-Veranderungen zeigt [123],
wurden keine SIQ mit der Sl des dorsalen Anulus der DBS oder der KBS errechnet [28].
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Gegenwartig liegt nur eine Publikation zur Verwendung von SIQ in MRT-Bildserien der LWS
von Patienten mit LBV vor: Henmi et al. (2002) [29] errechneten bei 49 Patienten mit extrudierten LBV
einen SIQ aus Extrusion und Nucleus der DBS. Die Autoren zeigten eine signifikante, logarithmische
Abnahme (p<.05) dieses SIQ uber eine ZaS von 0 bis 200 Tagen (Abb. 2) und werteten einen SIQ
21.2im MRT nach Symptomeintritt als guten Prognosefaktor zur Spontanresorption von LBV. Obwohl
die magnetische Flussdichte der von Henmi et al. verwendeten MRT-Geréate mit 0.5T deutlich geringer
ist als die Flussdichte der 1.5- und 3T-Scanner dieser Arbeit und damit tendenziell eine schlechtere
Bildqualitat vorliegt, ist ein Vergleich zulassig. Denn dadurch, dass die Sl, wie bereits erwahnt, eine
qualitative GroRe darstellt, kdnnen die SIQ sowohl jeweils innerhalb dieser Arbeiten als auch zwischen
diesen Arbeiten sowie dariber hinaus unabhangig von den MRT-Geréaten verglichen werden.

Zwar wird die in dieser Arbeit festgestellte negative Korrelation des SIQ aus Extrusion und
Nucleus der DBS mit der ZaS (Abb. 24) durch direkten Blickvergleich mit Henmi et al. (Abb. 2) in guter
Naherung bestatigt. Jedoch zeigten die Regressionsanalysen dieser Arbeit in Gegensatz zu Henmi et
al. keine signifikante Kurvenmodellierbarkeit (p>.05) im gleichen ZaS-Intervall (Tabellen 22-24), was
einen kurvenmodellierbaren Zusammenhang von SIQ mit der ZaS generell in Frage stellt. Daher
erscheint es unwahrscheinlich, dass man bei anamnestisch berichtetem Schmerzbeginn und Verdacht
auf einen potenziell symptomatischen LBV den kernspintomographisch ermittelten SIQ per Formel
durch Nachrechnen uberprifen und den LBV somit als symptomatisch oder als asymptomatisch
beurteilen konnte.

Wahrend in dieser retrospektiven Arbeit auf die Betrachtung ggf. erfolgter Follow-up-MRT
verzichtet wurde, betrachteten Henmi et al. [29] Follow-UP-MRT konservativ behandelter Patienten
sechs bis zwoIf Monate nach Schmerzeintritt, versaumten aber, Uber die Entwicklung der SIQ im
Vergleich zum ersten MRT nach Symptomeintritt zu berichten. Dadurch stehen potenzielle
Informationen Uber intraindividuelle SIQ-Entwicklungen zur weiteren Evaluation nicht zur Verfigung.
In dieser Arbeit jedoch ist der Verzicht auf die Betrachtung ggf. erfolgter Follow-up-MRT als
methodisch sinnvoll anzusehen, da ein retrospektives Studiendesign mit zwei zeitlich versetzten MRT
ein erhebliches Confounding bergen kann, wie z.B. im realistischen Falle eines nicht-dokumentierten
operativen Eingriffes im betroffenen Segment bei LBV-Rezidiv zwischen beiden MRT-Anfertigungen
oder auch in ahnlichen Fallen, sodass Follow-Up-MRT im Rahmen dieses Forschungsgegenstandes
bei prospektiven Studien tendenziell sinnvoller erscheinen.

Vorteile in der Methodik dieser Arbeit gegenliber Henmi et al. [29] beruhen auf einer hdheren
Teststarke durch die ca. dreimal groRere Patientenanzahl (151 vs. 49) und der Prozedur, dass jeder
LBV als symptomatischer LBV bestatigt werden musste (2.2.2). Bei Henmi et al. fand eine solche
Sicherung symptomatischer LBV nicht statt. AuRerdem exkludierten die Autoren keine Patienten mit
voroperierter LWS. Diese Punkte sind aber potenzielle Confounder des Ergebnisses von Henmi et al.
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und wurden in dieser Arbeit vermieden. Ferner enthielt die Studie von Henmi et al. nur Patienten bis
zum 58. Lebensjahr [29], wahrend diese Arbeit Patienten bis zum 66. Lebensjahr inkludierte. Diese
unterschiedliche Altersstruktur lasst prinzipiell einen geringeren Degenerationsgrad der DBS im
Vergleich zu dieser Arbeit erwarten, denn die Degeneration von Bandscheiben nimmt unter
Wasserverlust mit dem Alter zu [44, 54, 82], woraus sich relevant abweichende S| [74] und damit
relevant abweichende SIQ ergeben haben kénnten, die eine Kurvenmodellierbarkeit bei Henmi et al.

ermaoglichten, wahrend diese hier nicht gezeigt werden konnte.

4.21.2 Biochemische und systematische Einfliisse auf die Korrelation der SIQ

Alle in diesem Unterkapitel genannten SIQ beziehen sich auf den Nucleus der DBS (Tabelle 20): Die
Entwicklung des SIQ von Protrusionen (R -.011 bei ZaS 0-2 Wochen und R -.154 bei ZaS >2 Wochen)
stimmt mit den biochemischen Bedingungen von Bandscheibenfach und SK Uberein: Da Protrusionen
eher als die anderen beiden Formen in ihrem Bandscheibenfach verbleiben und damit dessen
chemisches und biologisches Milieu wie z.B. pH-Wert und Anzahl der Mastzellen pro mm? weiterhin
genielen, ist es wahrscheinlich, dass sie schwacheren Veranderungen unterliegen als Extrusionen
oder Sequester, die den chemischen und biologischen Bedingungen des SK unterliegen [12, 95, 103].
Dass in dieser Arbeit der SIQ von Sequestern (R -.232 bei ZaS 0-2 Wochen und R -.064 bei ZaS >2
Wochen) eine schwachere Korrelation mit der ZaS zeigte als der SIQ von Extrusionen (R -.260 bei
ZaS 0-2 Wochen und R -.500 bei ZaS >2 Wochen), kénnte auf einem héheren Gehalt von Anulus und
Endplatte im Sequester beruhen, da diese Bestandteile langsamer als nukleares Gewebe resorbiert
werden [30]. Weil die im MRT gemessene S| neben ex vivo Einflissen wie den Gerateeigenschaften
in vivo vornehmlich durch den Wasserstoffgehalt der Gewebe bestimmt wird, ist die Annahme
verbreitet, dass die S| von BV priméar durch deren Wassergehalt bestimmt wird [29-31, 124]: Da nun
die negative Korrelation der SIQ von Sequestern mit der ZaS vom Intervall ZaS 0 bis 2 Wochen zum
Intervall ZaS >2 Wochen abgenommen hat, wahrend die negative Korrelation der SIQ von Extrusionen
Uber diese Intervalle hingegen zugenommen hat (Tabelle 20), kdnnte man ableiten, dass Sequester
im Intervall ZaS >2 Wochen langsamer dehydrieren als im Intervall ZaS 0 bis 2 Wochen - sowie, dass
Extrusionen im ersten Intervall etwas schneller als Sequester und im zweiten Intervall schneller als
zuvor sowie in beiden ZaS-Intervallen schneller als Sequester und Protrusionen abgebaut werden.
Dieser Gedankengang allein erscheint jedoch unbefriedigend in Zusammenschau mit dem Ergebnis
eines systemischen Review von Chiu et al. (2015), das die Spontanresorptionsraten von LBV
konservativ behandelter Patienten mit 96% flir Sequester, 70% fir Extrusionen und 41% fr
Protrusionen beschreibt [125], denn der dargelegte Erklarungsversuch bediirfte einer geringeren
Resorptionsrate von Sequestern. Auferdem steht der Erklarungsversuch in Widerspruch zu Orief et
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al. (2012), die Sequestern wegen ihres hohen Wassergehaltes eine hohe Resorptionsrate zuschrieben
[32]. Dies wirde jedoch einen hohen Proteoglykangehalt von Sequestern mit starker initialer Hydration
und folgender Resorption implizieren und lieRe einen starkeren Korrelationswert des SIQ erwarten.

Aus diesen Grinden mussen mehrere Bias in Betracht gezogen werden: Es kdnnte zu einem
Recall Bias gekommen sein, indem die Patienten den tatséchlichen Beginn der Symptome infolge des
LBV zu spat angegeben haben. Damit kdnnte die Resorption sequestrierten Materials beim MRT
schon langer zurckliegen, als durch die dokumentierte ZaS erfasst wurde, wodurch kaum noch bzw.
keine Resorptionsprozesse mehr stattgefunden haben konnten und die negative Korrelation der SIQ
mit der ZaS falschlicherweise zu flach verlaufen sein konnte. AuRerdem konnte es dem retrospektiven
Studiendesign geschuldet dazu gekommen sein, dass bei der Dokumentation im Arztbrief etc. wichtige
Informationen vernachlassigt wurden, wie z.B. ein vorheriger Klinikaufenthalt mit initialer Besserung
der Symptomatik und anschlieRender Exazerbation bei erneuter Aufnahme mit falsch vermerktem
Schmerzbeginn, sodass auch hier eine falsche ZaS zu Grunde gelegen haben konnte. Zumindest
kann aber relativ sicher ein Confounding der ZaS durch die Operation ausgeschlossen werden, denn
alle betrachteten MRT-Bilder in dieser Arbeit waren praoperativ angefertigt worden.

Weiterhin sollte der Einfluss der verwendeten Klassifikationssysteme fur BV nach Kramer et
al. (2005) [113] sowie nach Fardon et al. (2001) [12] (2.2.2.2.1) auf die Ergebnisse diskutiert werden:
Grundsatzlich Iasst sich der nach Kramer et al. klassifizierte BV in die CTF-Klassifikation von Fardon
etal. Uberfihren — aber nichtandersherum, da die Krdmer-Klassifikation Protrusionen und Extrusionen
in jeweils zwei Unterformen einteilt, wahrend die CTF-Klassifikation nur drei Kategorien unterscheidet:
Protrusion, Extrusion und Sequester. Von groRer Bedeutung ist, dass die CTF-Klassifikation
ausschlieflich in Abhangigkeit der duleren Form des BV erfolgt und dadurch einfach und sehr weit
verbreitet ist, wahrend die Kramer-Klassifikation auf die Affektion bzw. Penetration des Anulus sowie
des hinteren Langsbandes beschrankt ist [12, 113] — mit der Konsequenz, dass diese die
kompartimentabhangig herrschenden biochemischen Bedingungen, denen der BV unterliegt [30],
besser abbilden konnte, als die CTF-Klassifikation dies vermag. So wurde bereits gezeigt, dass
dislozierte BV einigen biochemischen Veranderungen unterworfen sind [95, 103, 113]. Das blofle
Breitenverhaltnis des BV und seiner Basis, wonach in der CTF-Klassifikation Protrusion und Extrusion
definiert werden, erscheint gegeniiber den Einfliissen des biochemischen Milieus unbefriedigend, um
Veranderungen von Sl und SIQ adaquat abzubilden. Auch wenn sich in den Ergebnissen eine starke
Korrelation der SIQ aus Extrusion und Nucleus der DBS zeigte, konnte vorheriger Gedanke
insbesondere bei der CTF-Extrusion ein groles Confounding implizieren, denn diese entspricht
sowohl einer gedeckten Extrusion (Kramer 3) als auch einer Extrusion mit Penetration des hinteren
Langsbandes (Kramer 4) und vernachlassigt damit den Unterschied zum Milieu dorsal des hinteren
Langsbandes, welches bei unmittelbarer Kompression des Duralsacks auf den BV und somit auf seine
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Sl wirkt (1.3.2.4). Es bleibt festzuhalten, dass, auch wenn die CTF-Klassifikation durch ihre sehr hohe
Intrabeobachtertbereinstimmung von k = 0.81 [13, 14] ein hohes Potenzial zum Vergleich mit weiteren
Studien besitzen mag, ihre Eignung zur Erklarung von Messungen der S| anzuzweifeln ist, da sie

schlichtweg zu einfach sein konnte. Dies mag eine Schwéache im Studiendesign gewesen sein.

422 Korrelation der SIQ mit der ZaS unter Ausschluss stark degenerierter DBS

BezUlglich der Korrelation von SIQ und ZaS sollte ebenfalls bedacht werden, dass BV zur progressiven
Degeneration der DBS fuihren konnen [123]. Wenn Bandscheiben einen Degenerationsgrad Pfirrmann
IV oder V erreichen, andert sich die Sl des Nucleus signifikant [74], was einen substanziellen Bias in
den errechneten SIQ bedingen wirde. Aus diesem Grund wurde eine Subgruppenanalyse fur alle
Falle, bei denen das MRT mehr als zwei Wochen nach Schmerzeintritt angefertigt wurde,
durchgefihrt. Dazu wurden alle Patienten mit degenerierten DBS Pfirrmann IV oder V von der
Untersuchung exkludiert. Wie erwartet stieg die negative Korrelation der SIQ aus dem jeweiligen CTF-
Typ des LBV und dem Nucleus der DBS mit der ZaS an. Nachfolgend angegeben sind die SIQ in
Relation zum Nucleus der DBS fur alle DBS Pfirrmann I-lll im Intervall ZaS >2 Wochen (Tabelle 20):
Es zeigte sich eine sehr starke Korrelation des SIQ von Extrusionen (R -.893), wahrend der SIQ von
Protrusionen schwach (R -.209) und der SIQ von Sequestern moderat (R -.356) korrelierte [28].
Vergleichbare Ergebnisse hierzu liegen gegenwartig nicht vor. Daher wird im Folgenden das
magliche Zustandekommen des Ergebnisses erdrtert: Die Exklusion von Patienten mit DBS der
Degenerationsgrade Pfirrmann IV und V impliziert eine durchschnittlich héhere SI des Nucleus der
verbleibenden DBS [74]. Daraus folgt, dass ebenfalls eine durchschnittlich héhere Sl von BV dieser
DBS Pfirrmann I-lIl als bei den exkludierten DBS zu erwarten ist. Dadurch fallt die Sl starker ab und
die negative Korrelation nimmt zu: Da mit zunehmender Bandscheibendegeneration (BD) der Anteil
der Glykosaminoglykane abnimmt [44, 54], ist von einem hoheren Anteil dieser Stoffklasse in den DBS
mit geringer BD und somit auch in den BV auszugehen. Dies bedingt ein groferes Vermdgen zur
Hydration und Dehydration. Da nukledres Gewebe im Epiduralraum schneller abgebaut wird als
ubriges Diskusgewebe [30], kdnnte die Resorption glykosaminoglykanreicher BV von DBS Pfirrmann
-1l schneller erfolgen und somit die Abnahme der SI(Q) mit der ZaS stérker ausfallen — bei starkerer
BD hingegen konnte aufgrund eines geringeren Anteils an Glykosaminoglykanen weniger Hydration
und Dehydration der BV erfolgen und zusétzlich die Resorption bei hdheren Anteilen von Anulus und
Endplatte langsamer ablaufen [30]: Die SI-Entwicklung mit der ZaS verliefe flacher. Diese Erlauterung
geht mit der Aussage von Henmi et al. einher, dass Extrusionen, deren SIQ mit Bezug auf den Nucleus
der DBS =1.2 ist, mit einer guten Aussicht zur Spontanresorption assoziiert sind. Diese Aussage
beruhte wiederum auf der Annahme, dass Hydration und Dehydration die Sl des BV bestimmen [29].
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SchlieRlich lasst sich schlussfolgern, dass LBV aus DBS der Degenerationsgrade Pfirrmann
-1l eine hohere Eignung fir eine retrospektive Altersbestimmung besitzen konnten als LBV von DBS
Pfirrmann V-V, da durch Subgruppenanalyse eine starkere Korrelation mit der ZaS erzielt wurde.
Aufgrund der ermittelten Korrelationswerte scheint dies starker fur Extrusionen als fur Protrusionen
oder Sequester zu gelten. Letztlich sollte bedacht werden, dass weitere komplexe, ggf. unbekannte

humanbiologische Mechanismen die Entwicklung der SIQ beeinflusst haben kdnnten.

4.2.3 Ausblick liber den klinischen Nutzen von SIQ bei LBV

Durch das in dieser Arbeit gegebene Studiendesign liegt ein reproduzierbares Verfahren zur Messung
von Sl und SIQ im Rahmen von LBV fiir weitere prospektive Studien zur Evaluierung des Ergebnisses
vor [28], auch wenn aktuell unklar erscheint, welches Klassifikationsverfahren von BV sinnvoller ist,
um fur die SIQ verschiedener LBV plausible ZaS-bezogene Normwerte zu erzeugen. Solche noch zu
ermittelnden SIQ-Normwerte von LBV kdnnten zur Abklarung der Differenzialdiagnosen radikularen
Schmerzes klinische Bedeutung erlangen: Wenn einem gemessenen SIQ durch etablierte ZaS-
bezogene Normwerte ein plausibles Alter zuzuordnen ist, kdnnte unter Beriicksichtigung der
Schmerzanamnese ein potenziell symptomatischer LBV, der aufgrund von Segment und Lokalisation
im MRT-Bild als Ursache von radikularen Beschwerden in Frage kommt, ausgeschlossen und weitere
Diagnostik schneller eingeleitet werden. Zum Beispiel kdnnte somit eine Radikulopathie im Rahmen
einer Infektion frlhzeitiger entdeckt, deren Therapie rascher initiiert und assoziierte Komplikationen
reduziert werden. Analog hierzu konnte die Abklarung der Ubrigen Differenzialdiagnosen
symptomatischer LBV ebenfalls beschleunigt werden und der Patient von der erh6hten diagnostischen
Effizienz profitieren. Indem die adaquate Therapie somit rascher eingeleitet wiirde, ware prinzipiell
eine erhohte Lebensqualitat der Patienten sowie eine reduzierte Morbiditat und Mortalitat denkbar.
Uber die Differenzialdiagnostik von LBV hinaus kénnte erforscht werden, inwieweit SIQ fiir die zeitliche

Abklarung weiterer kernspintomographisch beschreibbarer Erkrankungen genutzt werden konnten.

Eine groB angelegte prospektive Follow-Up-MRT-Studie konnte gewinnbringende Resultate liefern,
indem sie bei Patienten geman Konieczny et al. (2020) LBV als symptomatisch verifiziert [28], die SIQ-
abhangige Spontanresorption in Hinblick auf ZaS und Beschwerdeverlauf wie bei Henmi et al. (2002)
beobachtet [29] und die intraindividuelle SIQ-Entwicklung mit der ZaS untersucht. Ein ebenso
relevantes Forschungsziel im Rahmen solch einer Studie ware es, die Einflisse der
Klassifikationssysteme von BV nach Kramer et al. (2005) [113] und Fardon et al. (2001) [12] sowie
des Pfirrmann-Degenerationsgrades von DBS (2001) [74] auf die Entwicklung der verschiedenen SIQ
mit der ZaS zu analysieren. So kénnte das kernspintomographische Verfahren mit der hochsten

Validitat zur Erzeugung ZaS-bezogener SIQ-Normwerte ermittelt werden.
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4.3 Limitationen der Studie

Die Datenerhebung und die Klassifikation der Kriterien erfolgte durch einen umfanglich trainierten
Untersucher unter oberérztlicher Supervision. Limitiert wird die Objektivitat der durchgefihrten

Methoden dadurch, dass die Reproduzierbarkeit der Messwerte nicht getestet wurde.

Weiterhin sollte bedacht werden, dass die Evidenzklasse retrospektiver Untersuchungen lediglich eine
eingeschrankte Aussagekraft besitzt, da diese Untersuchungen mit einem groen Risiko zur
Verzerrung einhergehen. Nicht bertcksichtigte Storvariablen konnten erheblichen Einfluss auf die
Entstehung der Ergebnisse genommen haben:

Der retrospektive Studientyp impliziert das Risiko, dass nicht alle Parameter, die vor
Durchfihrung der Studie definiert wurden, bei jedem Patienten in Arztbriefen und weiteren
Dokumenten aufzufinden sind: An dieser Stelle ist zunachst eine lickenhafte Dokumentation der
Krankheitsgeschichte des Patienten durch das medizinische Personal zu nennen. So kann nicht
ausgeschlossen werden, dass Patienten, die aufgrund einer Voroperation im betroffenen
Bandscheibenfach hatten exkludiert werden mussen, bei fehlender Angabe einer Voroperation im
Arztbrief falschlicherweise inkludiert worden sind. Dasselbe gilt fir chronische Schmerzen, wenn der
Patient bei Schmerzexazerbation und nicht bei Schmerzneueintritt vorstellig wurde und dies im
Arztbrief und in sonstigen Dokumenten nicht hinreichend dargestellt wurde. Des Weiteren kann ein
Recall Bias fiir beide Teile der Arbeit nicht ausgeschlossen werden: Einige Patienten kdnnten durch
falsche Erinnerung an den Zeitpunkt des Schmerzbeginns die Studienergebnisse verfalscht haben —
sowohl bei der zeitlichen Korrelation der Signalintensitatsquotienten als auch bei der Entscheidung,
ob eine Inklusion in die morphologischen Untersuchungen unter Ausschluss eines chronischen
Schmerzsyndroms zulassig war.

Bei der Auswertung des Teils Uber die morphologischen Parameter erlaubten das
retrospektive Studiendesign und der Mangel an vorbestehenden Daten keine weitergehende Analyse
aufgrund zu geringer Teststarke: Zahlreiche Variablen und drei Typen des BV mussten durch
zweiseitige Verfahren getestet werden [28]. Ein Problem beim Vergleich konservativ und operativ
behandelter Patienten kdnnte die Vielfaltigkeit der konservativen Behandlungsoptionen darstellen [15]:
So erhielten ein Reihe Patienten in dieser Studie therapeutisch Injektionen von Glukokortikoiden, ein
grofRer Teil jedoch nicht. Diese Entscheidung wurde zwar stets durch den Patienten getroffen, konnte
die klinische Symptomatik im Verlauf der Behandlung aber derart beeinflusst haben, dass ein
Confounding in der Entscheidung flir oder gegen die Fortflihrung der konservativen Therapie
herbeigeflihrt wurde und die Therapiewahl unabhangig von den morphologischen Parametern
verfalscht worden sein konnte. Weiterhin ist die Zahl der operierten Patienten annéhernd doppelt so
hoch wie die der nicht-operierten Patienten, was die Ergebnisse ebenfalls verzerrt haben konnte.
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5 Schlussfolgerungen

Patienten mit lumbalen Bandscheibenvorfallen ohne notfallmaRige OP-Indikation (PONI) hatten eine
signifikant hohere Wahrscheinlichkeit, operiert zu werden, wenn sich durch den lumbalen
Bandscheibenvorfall (LBV) im MRT eine Spinalkanalstenose (SKS) 3° (mittlere Teststarke) zeigte.
Aus diesem Ergebnis Iasst sich ableiten, dass PONI mit hochgradiger SKS von einer frihen Operation
innerhalb der ersten zwolf Wochen nach Schmerzeintritt profitieren konnten. Es ergibt sich keine
generelle Empfehlung flr eine Operation in solchen Fallen, dennoch konnte dieses Ergebnis
Wirbelsaulenspezialisten helfen, PONI Uber die Prognose ihres LBV fir oder gegen die Wahl einer

Operation zu informieren [21].

Der Signalintensitatsquotient (SIQ) aus Extrusion und Nucleus der Donorbandscheibe (DBS)
korrelierte stark mit der Zeit, die ab Schmerzeintritt bis zur MRT-Anfertigung (ZaS) verstrichen war.
Weiterhin stieg die Korrelation der SIQ mit der ZaS unabhangig vom CTF-Typ des LBV an, wenn DBS
vom Degenerationsgrad Pfirrmann -1l unter Exklusion von DBS Pfirrmann V-V verwendet wurden.
Somit zeigte sich der SIQ aus Extrusion und Nucleus der DBS in dieser Arbeit als robuster Parameter
und kdnnte genutzt werden, um in MRT-Bildserien Veranderungen der Signalintensitat von LBV lber
die ZaS zu beobachten. Auf diese Weise kdnnten die Ergebnisse dieser Arbeit dazu beitragen, ein
Staging zur radiologischen Altersbestimmung von LBV zu erstellen, welches gemessene SIQ einem
ZaS-Intervall zuordnet. Solch eine Alterseingrenzung von LBV kénnte die differenzialdiagnostische

Abklarung radikuléren Schmerzes beim Verdacht auf einen symptomatischen LBV beschleunigen [28].
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7 Anhang

Anlage 1: Algorithmus der Behandlung bei bandscheibenbedingten Beschwerden gemaf
S2k-Leitlinie der DGOOC zur konservativen und rehabilitativen Versorgung bei
Bandscheibenvorfallen mit radikularer Symptomatik, Stand 07/2014
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Anlage 2: Stufenschema zur Therapie bei Bandscheibenvorfall mit radikularer und
postoperativer Symptomatik in Anlehnung an die WHO aus der S2k-Leitlinie der DGOOC zur

konservativen und rehabilitativen Versorgung bei Bandscheibenvorfallen mit radikularer
Symptomatik, Stand 07/2014
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Anlage 3: MRC-Skala aus der S2k-Leitlinie der DGOOC zur konservativen und rehabilitativen
Versorgung bei Bandscheibenvorfallen mit radikularer Symptomatik, Stand 07/2014

Medical Research Council Skala (MRC-Skala) zur Beurteilung der Muskelkraft

0

keine Muskelkontraktion nachweisbar

fuhlbare Muskelspannung ohne Bewegung im Gelenk

aktive Bewegung ist nur bei Aufhebung der Schwerkraft mdglich

aktive Bewegung ist gegen Schwerkraft moglich

aktive Bewegung ist gegen Schwerkraft und leichten Widerstand mdglich

normale Muskelkraft
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Anlage 4: Patienteninformation und -einverstandniserklarung

Patienteninformation zur Studie ,Prognosefaktoren zur Effektivitat der konservativen

Therapie von Bandscheibenvorfallen: (Studiennummer 5503)
Dr. med. Konieczny, Herr Reinhardt, Prof. Dr. med. Krauspe

Ziel der Studie:

In unsersr Untersuchung wollen wir feststellen, ob die Lage und die Grilke [hres

Bandscheibenvorfalls (anhand der Analyse Ihrer MRT der Lendenwirbelsdule) sich auf die Art und den Erfolg
|hrer Behandiung ausgewirkt hat. Durch die Analyse der dadurch erhaltensn Erkenninisse erhoffen wir uns die
Bilder, die in einem MRT entstehen, noch besser interpretieren zu kannen, um Patienten zu beraten, welche Art
von Therapie in inrem Fall die beste ist.

Um was bitten wir Sie?

Diesem Schreiben liegt 2in Fragebogen bei zu verschizdenen Aspekten |hrer Eehandiung. Wir bitten Sie, diesen
auszufillen und mithilfe des frankierten Rlckumschliages wieder an uns zZunickzusenden. An [hrer aktuelien
Therapie oder Machsorge &ndern wir nichis, wir bitten lediglich um die Beantworiung der Fragen auf dem
mitgesandten Bogen.

Was passiert, wenn ich die Teilnahme an der Studie ablehne?

Es erwachsen dadurch keine Machieile fir Sie. Falls Sie nicht an der Studie t=ilnehmen mdchten, werden Sie
genauso behandelt wie alle anderen Patienten, ohne jedweden Nachteil far Sie.

Wer ist mein Ansprechpartner?

lhr Ansprechpartner flir Fragen, Bedenken oder wenn Sie aus der Studie ausscheiden michten, sind die
Studienleiter, welche Sie telefonisch unter der 0211/3118314
oder per E-Mail Uiber jeremia.reinhardt@med uni-duesseldorf.de emreichan.

Wie viele Patienten nehmen an der Studie teil?

Inzgesamt werden ca. 100 — 150 Patienten an der Studie teilnehmen.

Was passiert mit den Informationen, die iiber mich gesammelt werden?
lhre Daten werden absolut vertraulich behandslt und nur in pseudonymisierter Form ausgewertet Far [hren Fall
wird gin spezieller Code generiert, lhr Mame taucht nicht in der Statistik auf.

Spatestens nach 10 Jahren werden Ihre Daten vollstandig vernichtet, Sie kinnen aber auch innerhalb dieses
Zeitraumnes jederzeil bestimmen, dass lhre Daten geloscht werden.

Entstehen mir durch die Teilnahme an der Studie zusitzliche Kosten?

Mein.
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Patienteninformation zur Studie ,PTOgnosefakioren zur Effektivitat der konservativen
Therapie von Bandscheibenvorfallen: (Sudienmmmer 5503)

Dr. med. Konieczny, Herr Reinhardt, Prof. Or. med. Krauspe

Einwilliguniy
Emwilligungasrkldnng zum
Hiermit esldre ich, dass ich die Informationen dieser Patienteninformation verzianden habe Datenachutz
und alle meine Fragen vollst3ndig beantwortet wurden.
Insbesondere habe ich versianden, daszs die Tellnghme an dieser Studie fur mich
vollkommen freiwillig erfolgt und mir keine Nachtsile daraus entstehen, falls ich nicht an
dizzer Studie teilnehmen mbchiz.

Meine Unterscheift bestdtot, dass ich an disser Studie teilnehmen mochiz,

Mir ist bekannt, dass bei dieser Studie personenbezogene Daten, insbesondere
medizinizche Befunde, uber mich erhoben, geapeichert und ausgewertet werden
sollen. Die Verwendung der Angaben dber meine Gesundheit erfolgt nach
gesetzlichen Bestimmungen und setzt vor der Teilnahme an der Studie folgende
freiwillig abgegebene Einvwilligungserklarung voraus, d.h. ohne die nachfolgende
Einwilligung kann ich nicht an der Studie teilnehmen.

1} kch willige hiermit ein, dass im Rahmen dieser Studie erhobene Daten, insbesondere
Angaben iiber meine Gesundheit, erhoben, auf elektroniachen Datentragern in dem
Univergitafsklinikum Diisseldorf aufgezeichnet und in psewdonymisierter Form
gespeichert werden. Soweit erforderlich, diirfen die erhobenen Daten paeudonymisiert
{verschlis=elf) fiir folgende Zwecke vervendet werden: Ausweriung der Studiendaten
zu wigsenschaftlichen Zwecken und Verdffentlichung der Auswertung in einer
medizinizchen Fachzeitachrift.

2} kch bin daruber aufgeklart worden, dasa ich meine Einwilligung in die Aufzeichnung,
Speicherung und Verwendung meiner Daten jederzeit widerrufen kann. Bei einem
Widerruf werden meine Daten unverziiglich geléscht.

3} kch willige ein, dass meine Daten nach Beendigung oder Abbruch der Studie 10
Jahre aufbewahrt werden. Danach werden meine personenbezogenen Daten geléscht,
soweit  dem nicht  pgesetzliche, satzungsgemiBe oder  veriragliche
Aufbewahrungsafristen entgegenstehen.

Wame des Studisnteiinehmers in Druckbuchstaben Unterschrifi des Siudienteilneshmers
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Anlage 5: Oswestry Disability Questionnaire — Deutsche Version (ODQ-D)

Behinderungsfragebogen bei Riickenbeschwerden:
Oswestry Disability Questionnaire — Deutsche Version
(0DQ-D)

Zusatzinformation zum Artikel ,,Assessment: Oswestry Disability Questionnaire“

von Amir Tal (physiopraxis 7-8/09)

Quelle: Mannion AF, Junge A, Fairbank |C, Dvorak ], Grob D. Development of a German version
of the Oswestry Disability Index. Part 1: cross-cultural adaptation, reliability, and validity.
Eur Spine ] 2006a; 15:55-65.

ODQ-D

Bitte fiillen Sie diesen Fragebogen aus. Er soll uns dartiber informieren, wie Ihre Riicken- (oder Bein-)probleme Ihre
Fihigkeit beeinflussen, den Alltag zu bewiltigen. Wir bitten Sie, jeden Abschnitt zu beantworten. Kreuzen Sie in
jedem Abschnitt nur die Aussage an, die Sie heute am besten beschreibt.

Abschnitt 1: Schmerzstirke

oo Ich habe momentan keine Schmerzen.

o1 Die Schmerzen sind momentan sehr schwach.

oz Die Schmerzen sind momentan miRig,

O3 Die Schmerzen sind momentan ziemlich stark.

O4 Die Schmerzen sind momentan sehr stark.

O5 Die Schmerzen sind momentan so schlimm wie nur vorstellbar.

Abschnitt 2: Kérperpflege {(Waschen, Anziehen etc.)

oo Ich kann meine Korperpflege normal durchfiihren, ohne dass die Schmerzen dadurch stirker werden.
o1 Ich kann meine Kérperpflege normal durchfiihren, aber es ist schmerzhaft.

o2 Meine Korperpflege durchzufihren ist schmerzhaft, und ich bin langsam und vorsichtig.

o3 Ich brauche bei der Korperpflege etwas Hilfe, bewiltige das meiste aber selbst,

04 Ich brauche tiglich Hilfe bei den meisten Aspekten der Kérperpflege.

os Ich kann mich nicht selbst anziehen, wasche mich mit Mihe und bleibe im Bett.

Abschnitt 3: Heben

oo Ich kann schwere Gegenstinde heben, ohne dass die Schmerzen dadurch starker werden.

01 Ich kann schwere Gegenstiande heben, aber die Schmerzen werden dadurch starker.

o2 Schmerzen hindern mich daran, schwere Gegenstande vom Boden zu heben, aber es geht, wenn sie geeignet
stehen (z.B. auf einem Tisch).

o3 Schmerzen hindern mich daran, schwere Gegenstande zu heben, aber ich kann leichte bis mittelschwere
Gegenstande heben, wenn sie geeignet stehen.

o4 Ich kann nur sehr leichte Gegenstinde heben,

a5 Ich kann {iberhaupt nichts heben oder tragen.

Aus phys line © Georg Th

er Farm an Drith

rlag Stuttgart 2009
gegeben den.

70



Abschnitt 4: Gehen

ao
o1
oz
a3
04
as

Schmerzen hindern mich nicht daran, so weit zu gehen, wie ich mé&chte.
Schmerzen hindern mich daran, mehr als 1-2 km zu gehen.

Schmerzen hindern mich daran, mehr als 0,5 km zu gehen.

Schmerzen hindern mich daran, mehr als 100 m zu gehen.

Ich kann nur mit einem Stock oder Kriicken gehen.

Ich bin die meiste Zeit im Bett und muss mich zur Toilette schleppen.

Abschnitt 5: Sitzen

ao
o1
i o)
a3
04
as

Ich kann auf jedem Stuhl so lange sitzen, wie ich méchte.

Ich kann auf meinem Lieblingsstuhl so lange sitzen, wie ich méchte.
Schmerzen hindern mich daran, langer als 1 Stunde zu sitzen.
Schmerzen hindern mich daran, linger als eine halbe Stunde zu sitzen.
Schmerzen hindern mich daran, linger als 10 Minuten zu sitzen.
Schmerzen hindern mich daran, iiberhaupt zu sitzen.

Abschnitt 6: Stehen

oo
o1
oz
a3
04
as

Ich kann so lange stehen, wie ich mdéchte, ohne dass die Schmerzen dadurch stirker werden.
Ich kann so lange stehen, wie ich méchte, aber die Schmerzen werden dadurch stirker.
Schmerzen hindern mich daran, langer als 1 Stunde zu stehen.

Schmerzen hindern mich daran, langer als eine halbe Stunde zu stehen.

Schmerzen hindern mich daran, langer als 10 Minuten zu stehen.

Schmerzen hindern mich daran, tiberhaupt zu stehen.

Abschnitt 7: Schlafen

oo
o1
a2
[ )
04
as

Mein Schlaf ist nie durch Schmerzen gestort.

Mein Schlaf ist gelegentlich durch Schmerzen gestort.

Ich schlafe aufgrund von Schmerzen weniger als 6 Stunden.
Ich schlafe aufgrund von Schmerzen weniger als 4 Stunden.
Ich schlafe aufgrund von Schmerzen weniger als 2 Stunden.
Schmerzen hindern mich daran, tiberhaupt zu schlafen.

Abschnitt 8: Sexualleben (falls zutreffend)

oo
01
a2
as
04
as

Mein Sexualleben ist normal, und die Schmerzen werden dadurch nicht starker.
Mein Sexualleben ist normal, aber die Schmerzen werden dadurch starker.
Mein Sexualleben ist nahezu normal, aber sehr schmerzhaft.

Mein Sexualleben ist durch Schmerzen stark eingeschrankt.

Ich habe aufgrund von Schmerzen fast kein Sexualleben.

Schmerzen verhindern jegliches Sexualleben.

Abschnitt 9: Sozialleben

ao
a1
a2

as
o4
as

Mein Sozialleben ist normal, und die Schmerzen werden dadurch nicht stirker.

Mein Sozialleben ist normal, aber die Schmerzen werden dadurch stirker.

Schmerzen haben keinen wesentlichen Einfluss auf mein Sozialleben, auRer dass sie meine eher aktiven
Interessen, z.B. Sport, einschranken.

Schmerzen schranken mein Sozialleben ein, und ich gehe nicht mehr so oft aus.

Schmerzen schrinken mein Sozialleben auf mein Zuhause ein.

Ich habe aufgrund von Schmerzen kein Sozialleben.

Abschnitt 10: Reisen

oo
o1
a2
a3
04
as

Ich kann dberallhin reisen, und die Schmerzen werden dadurch nicht stirker.

Ich kann tiberallhin reisen, aber die Schmerzen werden dadurch stirker.

Trotz starker Schmerzen kann ich langer als 2 Stunden unterwegs sein.

Ich kann aufgrund von Schmerzen héchstens 1 Stunde unterwegs sein.

Ich kann aufgrund von Schmerzen nur kurze notwendige Fahrten unter 30 Minuten machen.
Schmerzen hindern mich daran, Fahrten zu machen, auRer zur medizinischen Behandlung.

Jokument ist nur fi

den personlict
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Anlage 6: NRS-Fragebogen

Befragung tiber den aktuellen Schmerz

Wie stark sind derzeit Ihre Rlckenschmerzen, wenn Sie diese auf einer Skala von 0 - 10 beschreiben?
,0“ wirde dabei bedeuten, dass Sie tiberhaupt keine Rickenschmerzen haben, ,10* wirde bedeuten,

dass Sie derzeit die fiir Sie am schlimmsten vorstellbaren Schmerzen haben.

Bitte kreuzen Sie die entsprechende Zahl an!
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