MoM Medical Device Alert

Metallunvertréaglichkeit und Allergie nach Oberflachenersatz der
Hufte — Was wissen wir heute?

Prof. Dr. M. Menge - Information fur Patienten - Mai 2010

Schon in meiner 2006 verdffentlichten Mitteilung , Sieben Jahre Oberflachenersatz —
Ergebnisse und offene Fragen habe ich als mogliches Problem erwahnt, dass bei
wenigen, entsprechend veranlagten Patienten, eine Unvertraglichkeit auf Metall-
abrieb auftreten kann, die sich dann in fortdauernden Schmerzen im Gelenk auf3ert.

Prof. Willert' aus Géttingen hatte diese Unvertréaglichkeit 2005 bei den seit Ende der
80-er Jahre wieder beliebten Huftprothesen mit einer Metall-Metall-Paarung (Metal
on Metal (MoM), damals: Kugel aus einer Kobalt-Chrom-Molybd&n-Legierung in
einem Pfanneneinsatz aus gleichem Material) beobachtet und diese Reaktionsweise
ausfuhrlich beschrieben. Die chronische Entziindung im Gelenk nach Einsetzen einer
MoM Prothese wird als ALVAL (Aseptic Lymphocyte-dominated Vasculitis-
Associated Lesion) oder LYDIA (Lymphocyte-Dominated Immunological Answer)
bezeichnet. Allerdings werden auch in klinisch unauffalligen Gelenken ohne Verdacht
auf eine allergische Reaktion Anreicherungen von bestimmten weif3en Blutzellen
(Lymphozyten) um die KapselgefaRe gesehen und als unspezifische und meist
unbedeutende Reaktion der Gelenkschleimhaut angesehen?.

Schon seit der Einfiihrung der Gelenke mit Metall- @
Metall-Paarung wird die mégliche Gefahr einer Medical Device Alert
allergischen Reaktion sehr sorgfaltig beachtet,
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operation zu befirchten, wobei zum Einen auf g.'g‘;';,“;11":;f:;;ge;gz“;g:z:y:;z";g:p:;z;:

eine hohe Konzentration von Metallionen und
zum Anderen auf die Mdglichkeit hingewiesen wird, dass sich um das Gelenk ein
nicht-bdsartiger Tumor mit Gewebszerstérung entwickeln konnte. Vor allem Frauen
unter 40 Jahren seien von dieser Gefahr bedroht. Laut dem Zeitungsbericht
brauchten 13% der Frauen dieser Altersgruppe einen Austausch des MoM-Gelenkes
auf eine Huftprothese mit anderer Materialkombination. Nattrlich sind von diesen
Nebenwirkungen auch Patientinnen betroffen, die wegen ihres Alters einen
Oberflachenersatz erhalten haben, der ebenfalls ein MoM-Gelenk darstellt.



Schon seit Jahren besteht laut dem Australischen Endoprothesenregister der
Verdacht, dass von einigen der Kappenmodelle ein erhdhtes Risiko ausgeht. In
dieser Ubersicht soll wegen der jiingsten Warnhinweise auf die Bedeutung der
Erhdhung gewisser Metallionen im Blut und auf die Gefahr allergischer Reaktionen
eingegangen werden.

1. Metallionen im Blut

Alle implantierten Metallteile unterliegen im aggressiven biologischen Milieu des
Korpers der Korrosion. Aus den Oberflachen der Implantate, seien es Nagel,
Schrauben, Platten oder eben Endoprothesen, werden Metallionen frei, die sich mit
geeigneten Messverfahren im Blut nachweisen lassen. Langzeitimplantate fur
Oberflachenprothesen lassen sich derzeit nur durch Legierungen aus Kobalt, Chrom
und Molybdéan realisieren, da andere Materialien wegen unzureichender Festigkeit
und Stabilitat nicht geeignet oder verfiigbar sind. Titanlegierungen z.B. sind nicht
genugend abriebfest und keramische Werkstoffe lassen sich zur Zeit noch nicht fir
Kappenprothesen verwenden.

Da bei den relativ langsamen Bewegungen im Koérper ein durchgehend trennender
Schmierfilm nicht zu gewabhrleisten ist, kommt es zwangslaufig zu Kontakten der
Oberflachen, bei denen durch die Reibung im Gelenk winzige Nano-Partikel
herausgebrochen werden kdénnen, die dann mit der Zeit aufgeldst und als Metall-
ionen, meist Uber die Niere, ausgeschieden werden. Auch spielt die Grol3e der
Oberflachen eine bedeutende Rolle: Metalloberflachen setzen eben auch ohne
wesentliche mechanische Belastungen Spuren ihrer Bestandteile frei. So wurden
auch nach Einsetzen von Knieprothesen, bei denen eine Reibung nur zwischen
Metall und Kunststoff erfolgt, ebenfalls erhéhte Metallionenkonzentrationen
gemessen®. Dabei sind die Metallionen nur mit hochempfindlichen Geréten und nur
in verschwindend geringen Mengen messbar. Luetzner® fand z.B. nach Kniepro-
thesen flr Chrom einen Mittelwert von 0,92 pg/l, fur Kobalt einen solchen von 2,5 g/l
(also im niedrigen ppb-Bereich, ppb = 1 Teil in einer Milliarde anderer Teile). Wir
haben nach Kappenprothesen vom Typ ,lcon™ nach einem Jahr unbedenkliche
Werte fiir Chrom von 1,16pug/l und fiir Kobalt von 1,45ug/l gemessen (Rumler’). Ein
messbarer Anstieg fur Molybdan ergab sich nicht. Damit scheint eine ,Giftigkeit* des
Prothesenmaterials fiir den Korper ausgeschlossen.

Auch langfristige Nachuntersuchungen Uber Jahrzehnte nach der Implantation von
Prothesen mit Metall-Metall-Artikulation haben keine nachteiligen Effekte gezeigt®.
Es mag sein, dass Kappenprothesen mit unginstigem Design, z. B. sehr engem
Gelenkspalt und/oder aus relativ dinnem Material mit der Mdglichkeit der
belastungsbedingten Deformierung und daher auftretenden Klemmeffekten, einen
hoheren Materialabrieb erzeugen. Das australische Endoprothesenregister hat fuir
zwei solcher Produkte das Etikett ,on risk“ vergeben, da bei diesen Kappenprothesen
Uberdurchschnittlich viele Revisionen zu verzeichnen waren. McMinn hat sein Design
der Kappenprothesen aus den Merkmalen der sehr lange funktionierenden Metall-
Metall-Prothesen aus den 60-er Jahren abgeleitet, so dass diejenigen Implantate, die
wie seine BHRR konstruiert sind, hinsichtlich der lonenbelastung als relativ sicher
erscheinen.

Eine Allergie auf Metallionen von Kobalt und Chrom erscheint wenig wahrscheinlich,
da beide Elemente fur den Stoffwechsel einen hohen Stellenwert besitzen: Kobalt ist
fur das Vitamin B, unabdingbar, Chrom hat im Zuckerstoffwechsel eine biologische
Bedeutung.



Es ware allerdings denkbar, dass extrem hohe Spiegel
Ekzeme an der Haut auslosen kénnten, wenn eine
Hautallergie auf Kobalt oder Chrom besteht. Bei dem
Ekzem, das bei der Patientin (rechtes Bild) seit der
Kappenimplantation an der Wade auftrat, ist dieser
Mechanismus flr das implantatbedingte Auslésen des
Ekzems wenig wahrscheinlich: Der Chromspiegel lag bei
1,4, der Kobaltspiegel bei unter 1 pgl/l.

Bei einer bekannten Kontaktallergie auf Kobalt oder Chrom
bleibt die Frage umstritten, ob ein solches Gelenk eingesetzt
werden darf. Im Einzelfall muss mit dem Patienten
besprochen werden, ob dieses denkbare Risiko eingegangen werden kann oder ob
nicht doch lieber eine Standard-Endoprothese mit deren bekannten Nachteilen
eingesetzt werden soll. In der Regel ist nach unserer Erfahrung das Einsetzen einer
Oberflachenprothese maoglich. Ansonsten durften bei diesen Patienten auch keine
Knieprothesen oder andere metallische Implantate verwendet werden. Der Voll-
standigkeit halber soll abschlieRend nur erwahnt werden, dass auch Standard-
prothesen mit einem Schaft aus einer Kobalt-Chrom-Legierungen zu einem messbar
erhdhtem Kobalt- und Chromspiegel im Blut fihren.

2. ALVAL und Pseudotumore

In den Warnhinweisen der Britischen Orthopéadischen Gesellschaft ist von einer
,Sschmerzhaften Schwellung® und einer ,nicht bosartigen tumorartigen Verdickung®
der Gelenkschleimhaut die Rede. Es handelt sich
hierbei um eine chronische Entziindung der Gelenk-
schleimhaut mit massiver Ergussbildung, wie auf dem
nebenstehenden Bild gezeigt. Im Gelenk finden sich
eine ausgepragte Schwellung mit Ergussbildung und
zystenformigen Aussackungen. Durch die Entziindung
kann es auch zu Schéden im benachbarten Knochen-
gewebe kommen.

Die feingewebliche Untersuchung der Gelenkschleim-
haut zeigt in der Regel massive Ansammlungen von
Lymphozyten, so dass hier eine Uberempfindlichkeits-
reaktion auf metallische Abriebprodukte angenommen
wird _(ALVAL, s.0.). Die L_ymphozyter_l dieser Patienten Lymphozytenansammiungen
reagieren auf Kontakt mit den abgeriebenen Um die GefaRe der Galenk-
metallischen Nanopartikeln mit einer Entziindungs-
reaktion im Sinne einer sog. Typ-IV-Allergie. Witzleb
und Mitarbeiter? haben gezeigt, dass zwar eine
mafige Reaktion der Schleimhaut auf den Partikel-
kontakt als unbedenklich angesehen werden kann. Bei
entsprechend disponierten Patienten mit massiver
Reaktion konnten jedoch die persistierenden
Schmerzen zu einem Austausch des Gelenkes auf
einen anderen Typ ohne Metall-Metall-Artikulation
zwingen.

Pseudotumor‘nach ASR-Kappe

schleimhaut




Seit 1999 haben wir nach Gber 2.500 Kappenprothesen in etwa zehn Fallen das
klinische Bild einer solchen Uberempfindlichkeitsreaktion gesehen, bei dem wir dann
zu einem Gelenkaustausch gezwungen waren. In allen Fallen hat es sich um junge
weibliche Patientinnen gehandelt, in keinem Fall war bisher ein Mann betroffen.
Eine vorherige Austestung, ob eine Uberempfindlichkeitsreaktion zu erwarten sein
konnte, ist schwer zu bewerkstelligen, da prinzipiell erst einmal der Kontakt der
Lymphozyten zu den Metallpartikeln vorgelegen haben muss. Ein alleiniger Hauttest
ist wenig aussagekréaftig, da er lediglich die Reaktion der Hautzellen abbildet.
Moglicherweise ware bei den ,Risikopatienten” (jungen Frauen) ein Lymphozyten-
Transformationstest auf Kobalt und Chrom eine Entscheidungshilfe. Dieser wird
jedoch nur in wenigen Labors durchgefuhrt und die Kosten werden in der Regel von
den gesetzlichen Krankenkassen nicht getragen.

Fazit

Prothesen aus dem Werkstoff Kobalt-Chrom-Molybdan, also auch Kappenprothesen,
fuhren zu einer messbharen Erhéhung der Blutwerte fir Kobalt und Chrom. Dieser
Effekt ist zwar unerwinscht, aber auch nicht vermeidbar. Nach heutigem Wissen sind
die Werte fur die absolute Mehrheit der Patienten unbedenklich. Bei Mannern
konnten wir bisher keine allergischen oder toxischen Komplikationen feststellen. Bei
sehr wenigen Frauen sind aber auch bei uns Uberempfindlichkeiten im Sinne des
ALVAL-Syndroms aufgetreten, so dass wegen bleibender Schmerzen ein Wechsel
auf eine Standardprothese notwendig wurde. Dies war natirlich mit einer neuen
Operation und dem Verlust der Vorteile des Oberflachenersatzgelenkes verbunden.
Die Haufigkeit dieser speziellen, bisher unvohersehbaren allergischen Reaktion
schatzen wir auf unter 1% ein und klaren daher regelmafiiig tber diese Moglichkeit
auf.

Insgesamt Uberwiegen jedoch bei Wahl des ,richtigen® Implantates und bei sach-
gemaler Durchfihrung der Operation die Vorteile der Kappenprothesen. Sollten bei
entsprechend disponierten Patientinnen dann doch Uberempfindlichkeitsprobleme
auftreten, ist dies durch den Wechsel des Implantates auf eine Prothese mit anderer
Materialzusammensetzung korrigierbar. Die Durchfiihrung eines Hauttestes allein
scheint keine ausreichende Sicherheit zur Entscheidung fir oder gegen die
Kappenprothese zu geben.
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