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Einleitung

Eine der éltesten Behandlungsmethoden der Menschheitsgeschichte, die Blutegelthera-
pie, riickt wieder zunehmend in den Fokus von Patienten und Wissenschaft. So betrigt
die Anzahl der in Deutschland pro Jahr zu therapeutischen Zwecken verwendeten Blut-
egel derzeit iiber 350 000, die Anzahl der Blutegelbehandlungen betréigt ca. 100 000
(58). Das Interesse der Wissenschaft zeigt sich vor allem an einem Anstieg der Pu-
blikationen zum Thema Blutegel und Schmerzen (3, 7, 73, 74). Hier ist besonders die
Behandlung der Kniearthrose (Gonarthrose) mit Blutegeln ein gut untersuchtes Feld.
Die Wirksamkeit konnte in mehreren Studien anhand von validierten Schmerz- und
Funktionsfragebgen belegt werden (3, 60, 61, 73, 96). In Anbetracht der Nebenwir-
kungen der medikamentosen Therapie (92, 105), sowie der enormen gesundheitlichen
und volkswirtschaftlichen Bedeutung dieser Erkrankung (65) ist die Blutegeltherapie
eine interessante Alternative.

Allerdings sind die speziellen Wirkmechanismen, iiber welche die Wirksamkeit dieser
Behandlung vermittelt wird, unklar. Ziel dieser Arbeit ist es daher zu untersuchen, ob
die Messung des Schmerz-, Vibrations-, und Beriihrungsempfindens unter einer Blut-
egeltherapie dazu geeignet ist, um den Wirkungsmechanismus nidher untersuchen zu
konnen. Dabei sei der Pilotcharakter mit dem Ziel der Hypothesengenerierung sowie
der Effektstiarkeabschétzung im Hinblick auf eine mogliche randomisierte-kontrollierte

Studie hervor gehoben (5, 99).



1.1 Gonarthrose

1.1 Gonarthrose

1.1.1 Atiologie

Allen Arthroseformen liegt eine Dysbalance zwischen Belastung und Belastbarkeit zu-
grunde. Es kommt zu einer Schidigung des Gelenkknorpels mit anschliefenden Verédnderungen
des Knochens (79). Dabei wird unterschieden zwischen der priméren (idiopathischen)
und der sekundéren Gonarthrose. Als mogliche Ursache der priméren Gonarthrose wer-
den mechanische, enzymatische und genetische Faktoren diskutiert (45, 70). Ausloser
der sekundiren Gonarthrose sind Traumata (z.B Luxationen), Uberbelastung (z. B
Achsenfehler, Instabilitéten), entziindliche Gelenkprozesse (z.B chronische Polyarthri-
tis), metabolische - (z.B Gicht, Chondrokalzinose) und endokrine Erkrankungen (z.B

Hyperparathyreoidismus) sowie aseptische Knochennekrosen (45, 79).

1.1.1.1 Pathogenese des Schmerzes bei Gonarthrose

Die Entstehung (Pathogenese) des Schmerzes, eines der dominierenden Symptome bei
Gonarthrose, ist bisher ungeklart. Der Knorpel enthélt keine Nervenfasern und kann
folglich nicht die Ursache fiir den Schmerz sein (89). Ein Erkldrungsansatz ist, dass der
Schmerz bei Arthrose von wiederkehrenden Entziindungsreaktionen ausgeldst wird: In
MRT Studien zeigt sich eine Hypertrophie und ein Erguss in der Synovia, sowie ein
subchondrales Knochenmarksédem, welches zu einem gesteigerten intraossédren Druck
fithren konnte (25). Auch konnten Entziindungszellen im umliegenden Gewebe festge-
stellt werden (42). Diese Strukturen, sowie Bénder, Kapsel, Fettgewebe und Menisken
sind mit einer grofien Anzahl von Nervenfasern (AS, Aj und C) versehen, die alle in
der Lage sind, schmerzhafte Reize weiterzuleiten.

So wurde bisher davon ausgegangen, dass C- und Aé Nervenfasern fiir die Entste-
hung von Schmerz bei Gonarthrose zustédndig sind. Es gibt jedoch einige Beobachtun-
gen zur Gonarthrose, die diese Hypothese zweifelhaft erscheinen lassen: Es besteht eine
grofle Diskrepanz zwischen dem radiologischen Befund und der Klinik der Patienten
(14, 31). Weiterhin wurden in aktuellen tierexperimentellen Studien an Ratten elektro-
physiologische Verédnderungen der Aj-Fasern (Leitung von Berithrungsempfinden zum
ZNS) bei Gonarthrose, jedoch keine Verdnderung bei C und Ad Fasern (Leitung von
Schmerz zum zentralen Nervensystem) festgestellt (106). Diese Ergebnisse widerspre-

chen der Annahme, dass die C und A Fasern fiir die Entstehung von Schmerz bei Gon-
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arthrose zustédndig sind. In diesem Zusammenhang kann auch die Studie von Ivanavicius
et al. (47) gesehen werden. Diese zeigt ebenfalls an Ratten mit Gonarthrose eine erhéhte
Expression von ATF-3, ein Marker von Nervenverletzungen in den Hinterwurzelgangli-
en von L4 und L5, sowie im selben Model eine Wirksamkeit von Schmerzmedikamenten
gegen Neuropathie bei Gonarthrose. Keinen Effekt zeigt die Gabe von nichtsteroidalen
Antirheumatika (NSAR). Im et al. (43) zeigten eine verénderte Zytokin-Expression und
Produktion in sensorischen Neuronen der Hinterwurzelganglien und im Riickenmark
im Rattenmodell bei Gonarthrose. Die Studie weist auflerdem nach, dass ein struk-
tureller Wandel und Schmerzen bei Gonarthrose mit einer Veréinderung im zentralen
Nervensystem einhergehen. So kommen die genannten Studien zu dem Schluss, dass
der Schmerzmechanismus bei Gonarthrose einen neuropathischen Anteil hat.

Daher spielen Verinderungen der AS-Fasern moglicherweise eine Rolle in der Pa-
thogenese der Schmerzen bei Gonarthrose. Diese Annahme wird durch folgende Fest-
stellungen gestiitzt: Es ist bekannt, dass Ap-Fasern in Tiermodellen Nozizeptoren ex-
primieren und wesentlich an der Weiterleitung von Schmerz beteiligt sind, was jedoch
hiufig iibersehen wird (23). Dies konnte auch fiir den Menschen gezeigt werden (22).
Weiterhin werden Schmerzen bei Gonarthrose haufig dhnlich wie bei neuropathischen
Schmerzen beschrieben (35, 39).

So wird diesen neuen Erkenntnissen bereits Rechnung getragen, indem Medikamen-
te, die bisher bei der Behandlung von neuropathischen Schmerzen verwendet wurden,
nun bei der Behandlung der Gonarthrose getestet werden (80). Dariiber hinaus steht die
Notwendigkeit der Entwicklung von neuen Schmerzmedikamenten zur Behandlung der
Arthrose auler Frage. Die groflen Hoffnungen, die auf der Erforschung von Monoklo-
nalen Antikérpern gegen den nerve growth factor (NGF) ruhten, konnten jedoch nicht
erfiillt werden (8). Es wird ersichtlich, dass auf unterschiedlichsten Wegen versucht wird,
in den Schmerzmechanismus der Gonarthrose einzugreifen. Zusammenfassend wird ak-
tuell davon ausgegangen, dass die Schmerzen bei Gonarthrose sowohl neuropathischer
als auch nozizeptiver Art sind. Der Schmerzmechanismus des Knies ist komplex und

Gegenstand der aktuellen Forschung (88).

1.1.1.2 Somatosensorische Veridnderungen bei Gonarthrose

Bei Gonarthrosepatienten finden sich im Vergleich zu gesunden Kontrollen Veréinderungen

bestimmter somatosensorischer Funktionen. Am besten untersucht ist hierbei die Verdnderung
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der Druckschmerzschwelle, auch zeigt sich fiir diese Untersuchung die beste Reliabilitét
(107). In der Studie von Arendt-Nielsen et al. (6) zeigten sich hierbei signifikant nied-
rigere Schmerzschwellen im Vergleich zu gesunden Kontrollen. Eine Hyperalgesie bei
Patienten mit Gonarthrose konnten auch Wylde et al. (108) in ihrer Studie feststellen. In
der Studie von Imamura et al. (44) wurden die Schmerzschwellen von Patienten mit In-
dikation zum Kniegelenksersatz mit gesunden Kontrollen verglichen. Alle Testareale in
der Gruppe mit Gonarthrose zeigten eine signifikant niedrigere Druckschmerzschwelle.
Die Arbeit von Wessel (102) weist ebenfalls eine geringere Schmerzschwelle der Gon-
arthrosegruppe im Vergleich zu der gesunden Gruppe auf. Aus diesen Studien wird
ersichtlich, dass bei einer Gonarthrose erniedrigte Druckschmerzschwellen am betroffe-
nen Gelenk vorliegen. Dies ldsst den Schluss zu, dass es bei einer Gonarthrose zu einer
Hyperalgesie im Bereich des betroffenen Gelenkes und somit zu einer peripheren Sensi-
bilisierung kommt. Eine zentrale Sensibilisierung ist festzustellen, da sich die geringeren
Schmerzschwellen auch an entfernteren Arealen zeigen (98). In diesem Zusammenhang
zeigt sich auch eine Verdnderung der DNIC (descending noxious inhibitory control).
Ebenso konnte eine Verdnderung der mechanischen Beriihrungsschwelle bei Patien-
ten mit Gonarthrose festgestellt werden. In der Studie von Hendiani et al.(37) war diese
bei Patienten mit rheumatoider Arthritis und Gonarthrose im Vergleich zu gesunden
Kontrollen signifikant erh6ht. Am stéarksten erhoht war sie in der Gruppe der Patienten
mit Gonarthrose. Diese Ergebnisse zeigten sich auch in den Studien von Harden et al.,
Kavchak et al. und Wylde et al. (32, 55, 108). In der Gonarthrosegruppe konnte im
Vergleich zu den gesunden Kontrollen ebenfalls eine Hypésthesie am Knie festgestellt
werden. Jensen et al. untersuchten die Sensibilitdt bei Patienten mit femoropatella-
rem Schmerzsyndrom im Vergleich zu gesunden Kontrollen und konnten sowohl am
betroffenen Knie als auch am schmerzfreien Knie eine verminderte Beriithrungsschwelle
im Vergleich zu Kontrollgruppe ermitteln (49). Kosek und Ordeberg (59) untersuch-
ten die Sensibilitéit im maximalen Schmerzgebiet und im korrespondierenden Areal auf
der kontralateralen Seite bei Patienten mit Coxarthrose vor und nach Gelenkersatz.
Die mechanische Beriihrungsschwelle der Patientengruppe, ebenfalls gemessen mit von
Frey-Hérchen, war im Vergleich zu den Kontrollen erhéht, jedoch nicht signifikant.
Nach dem Gelenkersatz sanken die Schwellen, auf der schmerzhaften Seite war dies

signifikant.
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Als weiteres Zeichen einer Hypésthesie bei Gonarthrose wurde ein Defizit in der
Vibrationsempfindung der Patienten festgestellt. Die Studien von Shakoor, Agrawal
und Block, Harden et al. sowie Shakoor et al. (32, 93, 94) zeigen signifikante Defizite
des Vibrationsempfindens bei Patienten mit Gon- und Coxarthrose. Im Vergleich zu
den gesunden Kontrollen war das Vibrationsempfinden an allen Testarealen signifikant
vermindert. In der Studie zur Coxarthrose wurde eine Testung auferhalb der unteren
Extremitét durchgefiihrt, auch dieses Testareal zeigt ein Defizit des Vibrationsemp-
findens in der Arthrosegruppe. Zusammenfassend liegt bei Patienten mit Gonarthrose
eine periphere und teilweise auch zentrale Verdnderung des Schmerz-, Beriihrungs- und
Vibrationsempfindens als Zeichen einer Hyperalgesie und Hypésthesie vor. Die wenigen
vorliegenden Interventionsstudien zum Thema legen nahe, dass diese pathologischen
Veranderungen bei erfolgreicher Behandlung, z.B durch einen Gelenkersatz, z. T rever-
sibel sind (59)

1.1.2 Epidemiologie

Arthrose ist die hiufigste Erkrankung der Gelenke weltweit (24). Dabei ist die hiufigste
Form die Gonarthrose (4, 27). Die Untersuchungen zur Inzidenz und zur Privalenz sind
schwierig, da oft ein erheblicher Unterschied zwischen den Beschwerden der Patienten
und den radiologischen Befunden existiert (31). Daher schwanken die Angaben hier-
zu stark, je nachdem, welche Kriterien herangezogen werden. Weiterhin ist es wichtig
zu beachten, welche Altersgruppe untersucht wurde und aus welchem Land die Studi-
enpopulation kommt. Somit schwanken die Angaben der Inzidenz je nach Studie von
0,9% bis 2,08% bei den Frauen und von 0,6% bis 0,83% bei den Ménnern (48, 54, 101).
Bei den iiber 70-Jihrigen wird sie mit 1% pro Jahr angegeben (81). Die Studie von
Van Saase et al. (101) untersuchte auch die Prévalenz, welche 17% bei den Ménnern
und 29% bei den Frauen betrigt. In der Studie von Felson (24) liegt sie bei 12,2% fiir
Ménner und 19,7% fiir Frauen. Peat, McCarney und Croft (82) geben sie bei den iiber
55-Jahrigen mit 10% an, ein Viertel davon ist schwer betroffen.

Frauen sind im Schnitt doppelt so hdufig betroffen wie Ménner (101). So zahlt neben
genetischen und ethnischen Faktoren das weibliche Geschlecht sowie das Alter zu den
unbeeinflussbaren Risikofaktoren an einer Gonarthrose zu erkranken. Beeinflussbare

Risikofaktoren sind hingegen Ubergewicht, Traumata, frithere Operationen und das



1.1 Gonarthrose

Ausiiben eines bestimmten Berufes wie zum Beispiel Fliesenleger. Hormonelle Einfliisse
werden hingegen kontrovers diskutiert (28, 34).

Die Préavalenz der Erkrankung nimmt mit dem Alter zu. Daher ist sie im Zusam-
menhang mit der demographischen Entwicklung der westlichen Gesellschaft, die eine
Zunahme an alten Menschen aufweist, sowohl in gesundheitlicher als auch in wirt-
schaftlicher Hinsicht, als eine Erkrankung von grofer Bedeutung einzuordnen. Diese
Entwicklung spiegelt sich auch in den Kosten wieder, welche durch Erkrankungen des
Bewegungsapparats verursacht werden und fiir verschiedene westliche Lander zwischen
1 und 2,5% des Bruttosozialprodukts liegen (65). Als Konsequenz kommt der Entwick-
lung von erfolgreichen Préaventionsstrategien und Behandlungsmethoden somit eine er-

hebliche Relevanz zu.

1.1.3 Klinik

Die Gonarthrose ist eine chronische Erkrankung, welche sich iiber Jahre hin entwickelt.
Zu Beginn dufert sie sich durch Anlaufschmerz und Schmerzen bei Bewegung, vor allem
beim Bergabgehen. Mit fortschreitender Erkrankung tritt der Schmerz auch nachts und
in Ruhe auf. Dieser Schmerz wird haufig als dumpf beschrieben. Gleichzeitig tritt eine
verminderte Funktion des Gelenks mit Steifigkeit, Bewegungseinschrankung, Knistern
(Krepitation), erhohter Kilteempfindlichkeit und einem Spannungsgefiihl in der Knie-
kehle auf (70). Voriibergehende Verschlimmerungen werden als aktivierte Gonarthrose
bezeichnet. Die Folge ist eine Einschrinkung der téglichen Aktivitdten, welche mit ei-
nem grofen Verlust an Lebensqualitdt einhergeht. Die klinische Untersuchung zeigt
oft einen Erguss, eine Schwellung und Uberwirmung des betroffenen Gelenks. Es kann
héufig ein Druckschmerz {iber den betroffenen Gelenkstellen festgestellt werden, das
Bewegen der Patella ist schmerzhaft, in der Kniekehle kann eine Bakerzyste vorliegen.

Die Bénder hingegen sind meist stabil (45, 79).

1.1.4 Diagnostik

Die Diagnose wird mittels der Anamnese, der klinischen Untersuchung und bildgeben-
den Verfahren gestellt. Speziell entwickelte Fragebogen, wie der der American Rheuma-
tism Association (ARA), konnen der genaueren Einschétzung dienen (2). Das mit Ab-

stand am haufigsten verwendete Verfahren der Bildgebung ist das Rontgenbild in zwei
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Ebenen (anterior-posterior und lateral). Hierbei wird meist die Klassifikation von Kell-
gren und Lawrence verwendet (56). Es werden vier Klassen unterschieden. Als Merkma-
le zur Einteilung dient die Verschmaélerung des Gelenkspalts, das Vorhandensein von
Osteophyten, subchondraler Sklerosierung und Geréllzysten. In den skandinavischen
Léndern wird oft die Ahlbick-Klassifikation eingesetzt (1). Auch die Kernspintomogra-
phie und die Knochenszintigraphie kénnen zur Diagnostik eingesetzt werden. Jedoch
sind diese Untersuchungen wenig aufschlussreich, da sie einen geringen zusétzlichen in-
formativen Nutzen aufweisen. Die Ultraschalluntersuchung stellt eine gute Methode zur
Darstellung der Weichteile und der fliissigkeitsgefiillten Rdume da, die Giite ist jedoch
stark vom Untersucher abhéngig (70).

1.1.5 Therapie

Die Gonarthrose ist nach jetzigem Kenntnisstand nicht heilbar. Die Therapieziele sind
daher primér, die Symptome der Erkrankung zu mindern und das Voranschreiten der
Erkrankung zu verzogern. Die Therapie der Gonarthrose unterscheidet zwischen kon-
servativer Therapie und chirurgischen Mafinahmen. Die konservative Therapie setzt
sich wiederum aus einer Kombination von nicht-pharmakologischen und pharmakolo-
gischen Behandlungen zusammen und sollte, je nach Zustand und Begleiterkrankun-
gen, individuell an den Patienten angepasst werden. Zur Bewertung der jeweiligen Be-
handlungsoptionen wurden die aktuellen, evidenz-basierten Empfehlungen von AAOS
(American Academy of Orthopaedic Surgeons) (50), OARSI (Osteoarthritis Research
Society International) (68) und der EULAR (European League Against Rheumatism)
(51) verwendet, hierbei stellen die Empfehlungen von OARSI und AAOS die aktuells-
ten Empfehlungen dar, die EULAR Empfehlungen stammen aus dem Jahr 2003. In
einer Ubersichtsarbeit zu den Leitlinien der unterschiedlichen Gesellschaften wird auf
das Problem der relativen Ubereinstimmung der jeweiligen Empfehlungen hingewiesen
(99).

1.1.5.1 Nicht-pharmakologische Behandlung

Ubereinstimmend wird bei nachgewiesener Wirksamkeit eine Gewichtsreduktion bei
iibergewichtigen Patienten empfohlen, ebenso wie physiotherapeutische Mafinahmen
und Erziehungsprogramme zur Unterstiitzung von gesundheitsforderlichem Verhalten.

Die Empfehlung zum Einsatz von orthopédischen Hilfsmittel wie zum Beispiel eine
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Schuhauflenrand- bzw. Innenranderhchung bei Varus- bzw. Valgusgonarthrose, Puf-
ferabsétze und Orthesen ist moderat. Physikalische Mainahmen wie zum Beispiel die
Elektrotherapie werden von AAOS und EULAR weder abgelehnt noch empfohlen. Die
Ultraschallbehandlung wird von der OARSI und EULAR als wenig wirksam klassifi-
ziert. Die Behandlung der Gonarthrose mittels Akupunktur wird von der AAOS und der
OARSI nicht empfohlen. Weitere komplementérmedizinische Behandlungen wie zum
Beispiel die Phytotherapie werden bei fehlendem Wirksamkeitsnachweis nicht empfoh-

len, die Behandlung der Gonarthrose mit Blutegeln findet keine Erwéhnung.

1.1.5.2 Pharmakologische Behandlung

Die pharmakologische Behandlung folgt einem abgestuften Vorgehen. Das Schmerzme-
dikament der ersten Wahl ist Paracetamol. Zusétzlich konnen lokal (topisch) wirksame
Substanzen wie zum Beispiel nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR) und Capsaicin
verwendet werden. Die Wirksamkeit dieser Substanzen wird {ibereinstimmend als gut
betrachtet. Bei starken bis sehr starken Schmerzen und fortgeschrittener Arthrose wer-
den systemisch NSAR und Coxibe eingenommen. Die Wirksamkeit dieser Substanzen
gilt als erwiesen. Es wird jedoch auf Nebenwirkungen, vor allem bei der Langzeit-
therapie hingewiesen (92, 105). Der Einsatz von Opiaten wird kontrovers diskutiert
und nicht sicher empfohlen. Die Datenlage zur ergéinzenden Einnahme von Glukosa-
minsulfat und Chondroitinsulfat ist widerspriichlich, so empfiehlt die EULAR deren
Einnahme, hingegen spricht sich die AAOS klar gegen deren Einnahme aus, auch die
OARSI wertet den Nutzen als zweifelhaft. Weiterhin besteht die Moglichkeit der in-
traartikuléren Injektion von Steroiden zur Schmerz- und Entziindungsreduktion, sowie
von Hyaluronsdure oder Polynukleotiden zur Viscosupplementation (51). Die Wirkung
der Steroidinjektion wird als positiv bewertet, der Einsatz von Hyaluronsidure hingegen
nicht. Nuklearmedizinische und strahlentherapeutische Verfahren sind die Radiosyno-
viorthese (RSO) bei rezidivierend aktivierter Gonarthrose und die Radiotherapie zur
Schmerzreduktion (36, 64). Eine Bewertung dieser Therapien findet durch die jeweiligen
Fachgesellschaften nicht statt.

1.1.5.3 Chirurgische Therapie

Die chirurgische Therapie sieht verschiedene Mafnahmen vor. Im Rahmen der sympto-

matischen Behandlung kann zwischen den Verfahren Lavage, Shaving oder Debridement



1.2 Blutegel (Hirudo medicinalis)

ausgewihlt werden. Hierbei handelt es sich um arthroskopisch durchgefiihrte, minimal-
invasive Eingriffe, die der “Gelenk-Toilette*“ dienen, das heifit, dass freie Gelenkkorper
entfernt und geschédigte Strukturen geglittet werden (70). Der Nutzen dieser Behand-
lung wird jedoch nicht als evident bewertet und dementsprechend nicht empfohlen. Zum
Beispiel konnte in der randomisierten, placebo-kontrollierten Studie von Moseley et al.
keine Uberlegenheit von Lavage und Debridement gegeniiber einer Placebobehandlung
nachgewiesen werden (77).

Ein weiteres Verfahren ist die autologe Chondrozytentransplantation, bei der kérper-
eigene Zellen in vitro angeziichtet und im Anschluss in das Gelenk eingesetzt werden
(16). Bei der autologen osteochondralen Transplantation (30) wird ein Zylinder aus
Knochen und Knorpel an einer gesunden Stelle entnommen und an der geschidigten
Stelle wieder eingesetzt. Das Microfracturing gehort zu den sogenannten Knochen sti-
mulierenden Methoden, hierbei werden kiinstliche Léisionen innerhalb des defekten
Knorpelareals gesetzt, um somit die Knorpelregeneration aus undifferenzierten Stamm-
zellen, die tiber das Blut aus den Lésionen einwandern, zu unterstiitzen (70, 104). Eine
Bewertung dieser Behandlungen wird von den jeweiligen Fachgesellschaften nicht vor-
genommen. Auch besteht die Moglichkeit einer Gelenkumstellung (Korrekturosteoto-
mie), diese wird von der AAOS nur bedingt empfohlen. Die EULAR stuft den Nutzen
dieser Behandlung als nicht gegeben ein. Bei schweren Arthrosen, therapieresistenten
Schmerzen und Funktionsbeeintrichtigungen wird das geschidigte Gelenk durch eine
Prothese ersetzt, hierbei kommen verschiedene Typen zum Einsatz. Diese Behandlung
wird iibereinstimmend empfohlen. Ultima ratio ist die Gelenkversteifung (Arthrodese)
(79).

1.2 Blutegel (Hirudo medicinalis)

1.2.1 Biologie der Blutegel

Der Blutegel ist ein naher Verwandter des Regenwurms, jedoch viel dlter als dieser.
Erste Funde stammen aus dem Jura. Wie der Regenwurm ist der Blutegel ein Zwitter,
besitzt eine innere Gliederung in Segmente und ein Strickleiternervensystem. Das do-
minierende innere Organ des Blutegels ist jedoch der Darm. Der Mitteldarm (Magen)
nimmt hierbei den gréf8ten Teil ein, er dient der Vorratsspeicherung des aufgenomme-

nen Blutes. Dieses kann das 10-fache des Eigengewichts betragen. Durch das Hirudin,
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ein gerinnungshemmendes Enzym (67), bleibt das Blut fliissig und ermdéglicht dem Egel
bis zu zwei Jahre ohne eine weitere Mahlzeit zu {iberleben. Da er ein Alter von iiber
20 Jahren erreichen kann, ist eine entsprechend geringe H&ufigkeit der Nahrungsauf-
nahme moglich. Im Mittel- sowie im Enddarm sind auch die Blutegelsymbionten wie
Aeromonas hydrophila und Aeromonas veronii biovar sobria beheimatet. Zur Aufga-
be dieser Bakterien gibt es mehrere Hypothesen. Es wird davon ausgegangen, dass sie
bei der Verdauung helfen, Néhrstoffe herstellen oder die Kolonialisierung mit anderen
Bakterien verhindern.

Von aufen imponiert die lingliche, an beiden Enden zugespitze Form mit der ein-
pragsamen dunkelolivgriinen Fiarbung des Riickens mit rostbraunen Streifen (Abb. 1.1).
Die Blutegel erreichen eine durchschnittliche Lénge von 10 bis 15 ¢cm und eine Breite
von 1-1,5 cm. Die Haut des Blutegels besteht aus drei Muskelschichten, einer inne-
ren Langsmuskelschicht, einer mittleren diagonal verlaufenden Muskelschicht, sowie der
duferen Ringmuskulatur. Die Muskulatur dient der Fortbewegung. Auf festem Unter-
grund dhnelt diese derjenigen der Spannerraupe (Abb. 1.2). Im Wasser, aufgrund der
Schlangelbewegung, derjenigen von Delfinen. Die Haut enthilt weiterhin eine grofe An-
zahl von Schleimdriisen und Sinnesrezeptoren, die der Wahrnehmung von Beriihrung,
Wasserbewegung und Schmerz dienen. Auferdem erfolgt die Atmung {iber die Haut.

An den beiden Enden befindet sich jeweils ein Saugnapf, wobei der hintere der
stéarkere ist. Der vordere Saugnapf liegt im Kopfbereich des Blutegels (Abb. 1.2). Hier
befinden sich auch die Mundhohle, Chemo-, Thermo und Beriihrungsrezeptoren sowie
die Augen des Blutegels. Das Zusammenspiel dieser Rezeptoren mit denen der Haut
ermoglicht dem Blutegel eine sehr feine, sensible Wahrnehmung. Die in der Mundhdohle
gelegenen drei Kiefer des Blutegels sind in einem Winkel von 120° zueinander ange-
ordnet, jede Kieferleiste enthélt ca. 60-120 Kalkzéhnchen. (Abb. 1.3) Zwischen den
Zshnchen befinden sich kleine Offnungen, die der Exkretion des Egelspeichels dienen.
Durch die Bewegung der Kiefer, &hnlich der einer Kreissége, wird die Y-férmige Wunde
in die Haut des Opfers gerissen (Abb. 1.6). Die rhythmische Kontraktion der Pharynx-
muskulatur erzeugt einen Unterdruck und saugt damit das Blut ein. Um {iiberleben
zu konnen, stellen Blutegel an ihre Umgebung sehr anspruchsvolle Bedingungen. Sie
benétigen sehr sauberes Wasser und bestimmte Pflanzen oder Steine um sich zu héauten.
Auch die Uferregion muss bestimmte Bedingungen fiir die Fortpflanzung erfiillen, denn

hier findet die Kokonablage statt (Abb. 1.4). Nach der wechselseitigen Befruchtung,
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meist im Sommer, werden ca. 8 Kokons abgelegt, wobei jeder Kokon ungefahr 15 Egel
enthélt (52, 71, 75).

Abbildung 1.2: Blutegel in Bewegung. [Quelle: Blutegelzucht Biebertal]

1.2.2 Bestandteile des Blutegelspeichels

Im Speichel des Blutegels sind viele verschiedene Substanzen enthalten, die beim Biss
in die Wunde abgegeben werden. Nur ein Teil dieser Wirkstoffe wurde bisher isoliert
und untersucht. Es wird von iiber 100 verschiedenen Substanzen ausgegangen (12). Die
bekannteste Substanz ist das Hirudin. Hirudin wirkt, indem es direkt an Thrombin bin-
det (66). Dadurch wird die Blutgerinnung nach dem Biss unterbunden. Auch Calin, als
weiterer Bestandteil des Egelspeichels, hat einen Einfluss auf die Gerinnung. Es verhin-
dert zum einen die kollagenvermittelte Aggregation und Adhésion von Thrombozyten
und zum anderen die Bindung des von-Willebrand-Faktors, ebenfalls an Kollagen(78).
So komm es zu der andauernden Blutung nach dem Biss des Egels. Hier kommt auch die
Wirkung des Enzyms Destabilase zur Geltung, das fibrinolytisch wirkt (11). Ein wei-

terer wichtiger Bestandteil ist die Hyaluronidase, als ,,spreading factor“. Die Wirkung
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Abbildung 1.4: Kokon. [Quelle: Blutegelzucht Biebertal]

besteht darin, dass durch die Spaltung von Bestandteilen des Interstitiums, anderen
Substanzen das Vordringen in tiefere Gewebeschichten ermoglicht wird (20, 40), auch
hat sie eine antibiotische Wirkung (71). Ebenfalls im Speichel enthalten sind Prote-
inasen wie Bdellin B- und C, sowie die Gruppe der Egline, die entziindungshemmend
wirken (10). Ein Hemmstoff der Carboxypeptidase A (10) sowie eine histamin&hnliche

Substanz wirken vasodilatatorisch (13).

1.2.3 Geschichte der Blutegeltherapie

Die Blutegeltherapie ist eine sehr alte Heilmethode, die in verschiedensten ethnomedi-
zinischen Systemen der Welt angewendet wurde. In Europa war die Behandlung mit
Blutegeln seit der Antike wesentlicher Bestandteil des jeweils vorherrschenden Thera-
piekonzepts und Krankheitsverstindnisses und wurde bei den unterschiedlichsten Indi-
kationen eingesetzt (Abb. 1.5).

Daher kann sie als integraler Bestandteil der Volksmedizin und bis ins 19. Jahr-

hundert auch der Schulmedizin bezeichnet werden. Dem Verschwinden der Blutegel-

12



1.2 Blutegel (Hirudo medicinalis)

Abbildung 1.5: Aufbewahrung und Ansetzen von Blutegeln. [Quelle: van den Bossche
1639]

therapie war ein exzessiver Gebrauch vorausgegangen, der fast zur Ausrottung der
Blutegel in Europa fithrte. Durch diesen Missbrauch und die Entdeckungen von Ru-
dolf Virchow (,jeder Erkrankung liegt eine zelluldre Verinderung zugrunde“) in der
Mitte des 19. Jahrhunderts, galt das mit der Blutegelbehandlung zusammenhéngende
Krankheitskonzept (Krankheit als Folge von gestoérten Kopersiften) als iiberholt und
die Blutegeltherapie verlor zunehmend an Bedeutung. Die Entdeckung und Isolierung
des Hirudins aus dem Blutegelspeichel verhalf der Blutegeltherapie Anfang/Mitte des
20. Jahrhunderts zu einem erneuten Aufschwung. Insbesondere in der Chirurgie wur-
de sie zur postoperativen Thromboseprophylaxe eingesetzt. Mit der Erforschung neuer
Medikamente zur Antikoagulation nach dem zweiten Weltkrieg geriet die Blutegelthe-
rapie erneut aus dem Blickpunkt der Medizin, sie gewann jedoch im letzten Drittel
des 20. Jahrhunderts als Bestandteil der plastischen und rekonstruktiven Chirurgie zur
Verhinderung des Transplantatversagens bei postoperativer vendser Stauung erneut an
Bedeutung. Mit Beginn des 21. Jahrhunderts nimmt die Behandlung mit Blutegeln in
Deutschland weiter zu, vor allem im Zusammenhang mit der Therapie von Schmerzen,

wie zum Beispiel bei Arthrose (52, 71, 75).

1.2.4 Praxis der Blutegeltherapie, Kontraindikationen und Nebenwir-
kungen

Bevor mit der Therapie begonnen wird, erfolgt eine Aufkldrung des Patienten iiber

den geplanten Behandlungsverlauf und die moglichen Nebenwirkungen. Es ist wichtig,
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die Patienten darauf hinzuweisen, dass an der Stelle, an der die Egel angesetzt wer-
den, keine Lotionen, Cremes, oder dhnliches vor der Behandlung aufgetragen werden
diirfen, da dies das Beifen der Tiere verhindern kann. Die Behandlung selber sollte
an einem ruhigen Ort stattfinden und die bendtigten Utensilien wie Handschuhe und
Kompressen sollten bereitgehalten werden. Der Arzt entnimmt die Blutegel mit der
Hand aus dem Behéltnis, dabei tragt er Handschuhe. Nun werden die Egel an die zu
behandelnden Stellen angesetzt. Ist es notwendig, dass die Egel an einer bestimmten
Stelle beifen, kann ein kleines Plastikgefd 8 oder eine abgeschnittene Einmalspritze als
Hilfe dienen. Bleibt der Biss des Blutegels aus kann die entsprechende Stelle mit einer
Lancette angeritzt werden, um den Blutegel anzulocken. Der Biss des Blutegels macht
sich fiir den Patienten durch einen leichten Schmerz, dhnlich einem Stich bemerkbar.
Der Arzt erkennt ihn daran, dass sich der Korper des Blutegels aufstellt und rhythmisch
zu pulsieren beginnt. Wihrend des Saugakts sondern die Blutegel ein wissriges Sekret
ab. Nach circa 20 bis 60 Minuten ist der Saugakt beendet und der Egel fillt von alleine
ab. Ist dies nicht der Fall kann er vorsichtig gelost werden. Dies sollte sehr behutsam ge-
schehen, da sonst die Gefahr besteht, dass der Egel Mageninhalt in die Wunde erbricht.
Die Nachblutung dauert in der Regel drei bis zwolf Stunden, aber auch eine moégliche
Blutung von bis zu 24 Stunden zieht keinen schlimmen Blutverlust nach sich. Der Blut-
verlust betrigt im Durchschnitt 20 bis 30 g. Daher sollten nur vier bis zwolf Blutegel
auf einmal angesetzt werden. Die Blutung ist ein wichtiger Bestandteil der Blutegelthe-
rapie, da der auswéirts gerichtete Blutstrom die Wunde reinigt. So wird diese mit einem
sterilen Tupfer abgedeckt und dariiber ein nicht-komprimierender Verband aus Watte
und Mullbinden angelegt, um das Blut aufzufangen. Die mercedessternartigen Biss-
wunden verheilen in der Regel gut (Abb. 1.6). Es ist jedoch besonders wichtig auf den
Juckreiz nach der Therapie hinzuweisen, da eventuelles Kratzen zu einer sekundéren
Wundinfektion fithren kann. Um dem vorzubeugen, kann die Wunde mit einem Pflaster
bedeckt werden (52, 71, 75). Folgende Nebenwirkungen kénne bei der Behandlung auf-
treten: Die Schmerzen beim Biss des Egels kénnen als sehr stark empfunden werden,
ebenso der anschliefende Juckreiz. Eine weitere mogliche Nebenwirkung ist eine vasova-
gale Reaktion bis hin zur Synkope sowie ein moglicher Blutverlust mit anschliefendem
Héamoglobin-Abfall. Das oben erwdhnte Kratzen kann zu einer gestérten Wundheilung
und einer lokalen Entziindung fithren. In diesem Zusammenhang kann es zu einem An-

schwellen der proximalen Lymphknoten kommen. Eine allergische Reaktion ist schwer
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Abbildung 1.6: Bisswunde.[Quelle: Blutegelzucht Biebertal]

von einer sekundéren Wundheilungsstérung abzugrenzen, jedoch wurden diesbeziiglich
bisher in der Literatur nur wenige Félle genannt. Durch die gestérte Wundheilung oder
die Neigung zur Keloidbildung kann es zur Narbenbildung kommen. Aus der plasti-
schen Chirurgie sind Félle von Sepsis, verursacht durch Aeromonas hydrophila bekannt
(52, 62, 71, 75).

Auf die folgenden Kontraindikationen sollte daher unbedingt geachtet werden: An-
dmie, Hamophilie oder bestehende Antikoagulation. Die Einnahme von Acetylsali-
cylsdure oder Clopidogrel gilt nicht als absolute Kontraindikation. Weitere Kontrain-
dikationen sind eine erosive Gastritis und mogliche gastrointestinale Blutungen, akute
Infektionskrankheiten, schwere Organerkrankungen und/oder Immunsuppression, eine
ausgeprigte Neigung zu Allergien, Wundheilungsstérungen (z. B bei langjédhrigem Dia-
betes mellitus), die Neigung zur Keloidbildung, sowie Schwangerschaft (52, 71, 75).

1.2.5 Mogliche Indikationen und Erforschung der Blutegeltherapie

Die Moglichkeiten zur Behandlung mit Blutegeln sind ebenso zahlreich wie verschieden.
Sie erstrecken sich von der Behandlung der Erkrankungen des vendsen Systems (akute
Phlebitis, chronische vendse Insuffizienz, Varicosis), tiber die des Bewegungsapparats
(Arthrose, Nacken- und Riickenschmerzen, Tendovaginitis, Tendinose) bis hin zu ver-
schiedenen Erkrankungen wie Horsturz, Tinnitus, Durchblutungsstérungen der Augen,
Abszess, Haimatom und Herpes Zoster und dem Einsatz in der plastischen Chirurgie
(52, 71, 75).

Die Studienlage reicht von einzelnen Fallbeschreibungen iiber Anwendungsbeob-

achtungen zu randomisiert-placebokontrollierten und experimentellen Studien. In einer
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unkontrollierten Studie konnten Bapat et al. einen Effekt der Blutegeltherapie auf die
Komplikationen der chronisch vendsen Insuffizienz wie Ulcus cruris, Odem und Hy-
perpigmentation zeigen (9). Die Erkrankungen des Bewegungsapparats sind, nach dem
Einsatz in der plastischen Chirurgie, die am besten erforschten Indikationen zur Blut-
egeltherapie. Hier sticht besonders die Gonarthrose hervor, zu der es mittlerweile drei
randomisiert-kontrollierte Studien gibt (3, 73, 96). Weiterhin konnten zwei randomi-
siert kontrollierte Studien eine Uberlegenheit der Blutegeltherapie bei der Behandlung
der Epicondylitis lateralis (7) und der Rhizarthrose (74) gegeniiber der Kontrollgrup-
pe zeigen. Bei welch unterschiedlichen Indikationen Blutegel angesetzt werden kénnen,
zeigen die beiden folgenden Fallberichte: Menage und Wright setzten Blutegel bei ei-
nem posttraumatischen Periorbitalhématom an. Dies ermdglichte die Inspektion des
Augapfels und den chirurgischen Eingriff (69). Eine andere Falldarstellung berichtet
iiber einen Patienten mit therapieresistenten Schmerzen in der Lumbalregion aufgrund
eines gleichzeitig bestehenden Nierenzellkarzinoms und Leiomysarkoms. Nach zwei Mo-
naten stellte sich der Patient in einem schmerzfreien Zustand vor und gab an sich in
der Zwischenzeit in der betroffenen Region mit Blutegeln behandelt zu haben (53).
Besonders erfolgreich werden Blutegel in der plastischen und rekonstruktiven Chirurgie
eingesetzt. Die Anwendung wird bei postoperativer venoser Kongestion nach Fingerre-
plantation und Lappenplastik empfohlen (57). Die verbesserte Mikrozirkulation konnte
hierbei mittels objektiver Verfahren nachgewiesen werden (36). So ist die Blutegelthe-
rapie in den USA Standard bei der Transplantation von Haut- und Gewebe (seit 2004
als Indikation von der FDA (Food and Drug Administration) zugelassen).

Im Zusammenhang mit der klinischen Forschung muss allerdings auf die Besonder-
heiten der Blutegeltherapie hingewiesen werden. Das groSte Problem ist die fehlende
Verblindungsmoglichkeit (38). Bisher ist es nicht gelungen einen Placebo-Blutegel her-
zustellen. Entsprechende Versuche von Andereya et al., den Biss des Blutegels sowie
den Saugakt mittels eines Nadelstichs und eines feuchten Wattebauschs zu imitieren,
funktionierten nicht. Sowohl ein Grofteil der Behandlungsgruppe, als auch der Kon-
trollgruppe konnten bei der retrospektiven Befragung angeben welche Behandlung sie
erhalten hatten (3).

Aufgrund der Besonderheiten der Anatomie der Blutegel, insbesondere des Nerven-
systems, finden sie hdufig Verwendung in der neurophysiologischen und der zellbiolo-

gischen Forschung(21, 90). Die Inhaltsstoffe des Egelsekrets sind ebenso ein stindiger
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Gegenstand der Forschung, hier sei auf das Kapitel 1.2.2 dieser Dissertation verwiesen.
Auch auferhalb der Medizin gibt es Neuigkeiten in der Blutegelforschung. In Peru wur-
de erst kiirzlich ein neues Mitglied in der Familie der Hirudinae (Blutegel) entdeckt.
Den Namen Tyranobdella rex, in Anlehnung an den Tyrannosaurus rex verdankt diese

neue Art dem Besitz von nur einer Zahnreihe mit relativ grofen Zahnen (84).

1.2.6 Hypothesen und Diskussion zum Wirkungsmechanismus der Blut-
egeltherapie bei Gonarthrose

Die klinische Wirksamkeit der Blutegeltherapie zur Behandlung der Gonarthrose wur-
de zuerst in einer Pilotstudie von Michalsen et al. untersucht (72). Die positiven Er-
gebnisse veranlassten die selbe Arbeitsgruppe eine weitere Studie durchzufiihren. In
dieser randomisiert-kontrollierten Studie wurde eine Effekt der Blutegeltherapie iiber
einen Zeitraum von 91 Tagen nachgewiesen, sowie eine Uberlegenheit gegeniiber der
Kontrollgruppe, die topisch mit Diclofenac behandelt wurde. Zur Erklarung des Wir-
kungsmechanismus wurde 3 Moglichkeiten diskutiert (73):

1. Durch die Anwesenheit von Hyaluronidase im Speichel der Egel konnen andere
Bestandteile in das Gewebe eindringen um tiefere Zonen sowie den Gelenkspalt
zu erreichen und somit eine Wirkung auf das periartikuldre Gewebe und die um-

liegenden Strukturen ausiiben.

2. Die Aktivierung von Nozizeptoren fiihrt zu chronischen Schmerzen und eine Be-
handlung mit Blutegeln kénnte einen antinozizeptiven und gegenirritativen Effekt

besitzen.

3. Ein Placebo-Effekt ist denkbar, da keine Verblindung erfolgte.

Die Ergebnisse und Erklarungsansétze wurden in einem Kommentar von Hochberg
aufgegriffen. So wurde die an erster Stelle genannte Erklérung mit Bezug auf die Arbeit
von Rigbi et al.(85) angezweifelt. Es konnte kein analgetischer Effekt des Blutegelspei-
chels nachgewiesen werden. Weiterhin weist Hochberg ausdriicklich darauf hin, dass die
Studie von Michalsen methodische Schwiichen besitzt und die Wirkung der Blutegelbe-
handlung daher moglicherweise nur der eines Rubefaciens (lokal hautrétendes Mittel)

gleicht (38).

17



1.3 Ziele der Studie/Fragestellung

In der folgenden Studie von Andereya et al. wurden die Kritikpunkte von Hochberg
aufgenommen und die Studie entsprechend gestaltet. Der Versuch einer Verblindung
der Blutegeltherapie verlief erfolglos. Es konnte jedoch eine Wirksamkeit der Blutegel-
therapie iiber einen Zeitraum von sechs Monaten sowie eine Uberlegenheit gegeniiber
der Kontrollgruppe gezeigt werden. Die Uberlegungen zum Wirkungsmechanismus von
Michalsen et al. und Hochberg flossen in die Diskussion dieser Studie mit ein. Daher
wird hier auf die Arbeiten von Bush et al. (17) und Scott (91) verwiesen, in denen darge-
stellt wird, dass Hirudin ein Protein hemmt, welches das Wachstum von Fibroblasten in
der Synovia fordert (SSP=synovial stimulatory protein) und antiinflammatorische Ei-
genschaften besitzt. Ein weiterer Erklarungsansatz fiir diese Arbeitsgruppe ist, dass die
ortlich schmerzlindernden, blutverdiinnenden und antiinflammatorischen Bestandteile
durch den indirekten Effekt von einem verldngerten Aderlass aufgewertet werden (3).
Alle Autoren stimmen iiberein, dass der Wirkungsmechanismus Gegenstand weiterer

Forschung sein sollte.

1.3 Ziele der Studie/Fragestellung

In dieser Pilotstudie soll erstmalig basierend auf den bisherigen Erkenntnissen der Erfor-
schung von somatosensorischen Verdnderungen bei Gonarthrose sowie des nachgewiese-
nen klinischen Effekts der Therapie der Gonarthrose mit Hirudo medicinalis bei bisher
ungeklirtem Wirkmechanismus untersucht werden, ob sich das Schmerz-, Vibrations-,
und Beriihrungsempfinden unter einer Blutegeltherapie verdndert und inwiefern diese
Messungen dazu geeignet sind, um den Wirkungsmechanismus néher untersuchen zu
konnen. Dabei handelt es sich um eine Pilotstudie, die zunichst einmal nur Phidnomene
beschreiben, aber keine kausalen Beziehungen zur Blutegeltherapie herstellen soll. Aus-
gehend von den bisherigen Erkenntnissen sollten folgende Messgrofien untersucht wer-

den:

Verdnderung der Druckschmerzschwelle

Verdnderung der mechanischen Beriihrungsschwelle

Verdnderung der Vibrationsempfindungsschwelle

Verdnderung des Schmerzes, dargestellt auf der VAS
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1.3 Ziele der Studie/Fragestellung

e Verinderung der Indices Schmerz, Steifigkeit, Alltagsaktivitit und Globalindex
des WOMAC

Verdnderung der eingenommenen Schmerzmedikation

Verénderung der subjektiven Wahrnehmung des Umfangs des Knies auf der Sche-

magzeichnung

Verdnderung des tatsdchlichen, gemessenen Umfangs des Knies

Weiterhin soll im Hinblick auf eine spétere randomisiert-kontrollierte Studie die
Durchfithrbarkeit beziiglich der Testinstrumente und der Testareale bewertet werden,

sowie eine Fallzahlschiatzung aufbauend auf den erhaltenen Ergebnissen erfolgen.
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Methoden

2.1 Studiendesign

Die vorliegende Studie wurde in Form einer monozentrischen Anwendungsbeobachtung
durchgefiihrt. Dabei handelt es sich um eine unkontrollierte, nicht randomisierte Kohor-
tenstudie, die vollsténdig in den Routineablauf des Studienzentrums eingebettet wurde
und somit sdmtliche Voraussetzungen einer Anwendungsbeobachtung erfiillte. Die Pa-
tienten wurden iiber einen Zeitraum von zehn Tagen beobachtet. Die Studie erfolgte
mit der Genehmigung der Ethikkommission der Landesirztekammer Hessen (Schreiben

vom 08.03.2010, III/1/woe/ewa FF 111/2009).

2.2 Studienzentrum

Die Studie wurde im Rheumazentrum Mittelhessen in Bad Endbach durchgefiihrt. Die-
ses besteht aus einer Akut- und einer Rehaklinik, sowie einer integrierten Rheumaam-
bulanz. Es werden schwerpunktméfig orthopédische Erkrankungen und Erkrankungen
des rheumatischen Formenkreises behandelt. In der Klinik gibt es ein breites Angebot
an verschiedenen physikalischen Behandlungen wie zum Beispiel Physio- und Balneo-
therapie. Die Klinik verfiigt iiber eine langjihrige Erfahrung in der Behandlung mit
Blutegeln.
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2.3 Studienteilnehmer

2.3 Studienteilnehmer

Alle Studienteilnehmer kamen zur stationiren oder ambulanten Behandlung in das
Rheumazentrum Mittelhessen. Die Aufnahme in die Studie erfolgte wiahrend des Auf-
enthalts.

Die Blutegelbehandlung wurde stationér oder ambulant durchgefiihrt. In die Studie
wurden Patienten in der Altersgruppe zwischen 40 und 85 Jahren mit einer beidseiti-
gen Gonarthrose gemdf der untenstehenden Kriterien einbezogen. Eine iiber die unten
aufgefiihrten Kriterien hinausgehende Patientenselektion hat nicht stattgefunden. Um
mogliche Drop-outs zu kompensieren wurden 42 statt 40 Probanden in die Studie auf-

genommen.

2.3.1 Einschlusskriterien
Folgende Einschlusskriterien wurden gesetzt:
e Patienten beiderlei Geschlechts

e Patienten mit zweiseitiger Gonarthrose geméag der Kriterien der American Society

of Rheumatology (2)
e Indikation zur Blutegeltherapie nach MafSgabe des behandelnden Arztes
e Einwilligung des Patienten zur wissenschaftlichen Verwendung seiner Daten
e Patienten im Alter zwischen 40 und 85 Jahren
e Body Mass Index < 35 kg/m?
e Knieschmerzen an den meisten Tagen der 3 zuriickliegenden Monate
e Rontgenologisches Arthrosestadium II-III nach Kellgren und Lawrence

e Einwilligungsfahigkeit des Patienten beziiglich der Teilnahme an der Studie
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2.3 Studienteilnehmer

2.3.2 Ausschlusskriterien

Die folgenden Kriterien fithrten zum Ausschluss aus der Studie:
e Anidmie
e Bestehende Antikoagulation oder Hamophilie
e Insulinpflichtiger Diabetes mellitus
e Systemische Kortikoidmedikation
e Intraartikulére Injektionen vor < 3 Monaten
e Sekundire Arthroseformen
e Fibromyalgiesyndrom
e Schwere Komorbiditét
e Psychotische Erkrankungen
e Geplanter chirurgischer/invasiver Eingriff in den kommenden 3 Monaten
e Patienten mit onkologischen Erkrankungen

e Fehlende Einwilligungsfahigkeit beziiglich der Teilnahme an der Studie.

2.3.3 Fallzahlschitzung

Es war geplant n=40 Patienten einzuschliefen. Damit hat ein zweiseitiger Ein-Stich-
proben-t-Test zum Niveau a=5% eine Power von 5=80%, einen Effekt (mittlere Ver-
anderung dividiert durch Standardabweichung) von 0.46 zu entdecken. N=40 Patienten
reichten ebenfalls aus, um mit einem Fisher-Z-Test zum Niveau a=5% eine Korrelation
von r=0.44 zwischen zwei Parametern (z.B. WOMAC-Schmerzskala und einem QST-

Parameter) mit einer Power von 5=80% zu entdecken.
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2.4 Studiendurchfiihrung

2.4 Studiendurchfiihrung

2.4.1 Studienablauf

Da eine Anwendungsbeobachtung durchgefiihrt wurde, erfolgte die Probandenrekrutie-
rung wahrend des klinischen Routineablaufs des Studienzentrums. Sdmtliche Studien-
teilnehmer waren Patienten des Rheumazentrum Mittelhessens und die Blutegelthe-
rapie war Teil ihrer reguléren klinischen oder ambulanten Behandlung. Die Erhebung
der Anamnese und der Laborparameter lehnte sich daher an die bisherige Routine im
Studienzentrum an und war nicht verpflichtend durchzufiihren. Nach Priifung der Ein-
und Ausschlusskriterien durch die Arzte des Studienzentrums, wurde den potentiel-
len Studienteilnehmern eine Probandeninformation in schriftlicher Form ausgehéndigt
(Anhang A.1). Die Probanden wurden iiber die Bedeutung und die Risiken der Studie
aufgeklart, entsprechende Nachfragen wurden beantwortet. Insbesondere wurde auf das
Recht hingewiesen, jederzeit von der Studie zuriicktreten zu kénnen, ohne dass dadurch
Nachteile entstehen. Im Anschluss wurde die schriftliche Einverstdndniserkldrung der
Probanden eingeholt (Anhang A.2).

Am Tag 0 mussten die Studienteilnehmer zunédchst den Western Ontario and Mc-
Master Universities Arthritis Index (WOMAC) Fragebogen beantworten und die visu-
ellen Analogskalen (VAS) zur Beurteilung der Erwartungshaltung und des Schmerzes
ausfiillen. Danach wurden die Messungen mit den weiter unten beschriebenen Instru-
menten durchgefiihrt. Zuletzt wurde den Patienten die Knieschemazeichnung vorgelegt
und erldutert, sowie der Umfang der Knie gemessen. Die Ergebnisse der Pri-Messungen
wurden verschlossen abgelegt und konnten erst wieder bei der statistischen Auswertung
eingesehen werden. Dann erfolgte die Blutegelbehandlung an dem stérker betroffenen
Knie.

Am Tag 7 nach der Behandlung erschienen die Probanden zur zweiten Messung
und Befragung. Es wurden ihnen erneut die oben erwéhnten Fragebogen ausgehandigt
und anschlieend die entsprechenden Messungen durchgefiihrt. Die Beantwortung der
Fragebogen und die Durchfithrung der Messungen dauerte im Durchschnitt 40 - 60
Minuten. Nach Abschluss der Messung und Befragung wurden den Akten die Schmerz-
medikation und die begleitenden Behandlungen entnommen (Abb. 2.1). Alle Messungen

wurden vom Verfasser dieser Dissertation durchgefiihrt.
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2.4 Studiendurchfiihrung

Tag-3 Rekrutierung, Aufldinung,
Einverstindniz, Labor,
Anammnese
¥
Tag 0 Prifing der Ein- und
Anzschlusskriterien
¥
Tag 0 Hauptuntersuchung TO
r
Tag 0 Blutegel therapie
o | ¥
Tag 7 Hauptuntersuchung T1

Abbildung 2.1: Studienablauf

2.4.2 Begleitende Behandlungen

Die Mehrheit der Studienteilnehmer erhielt wihrend des Beobachtungszeitraums beglei-
tende Behandlungen, die vom behandelnden Arzt nach der individuellen Notwendigkeit
des Patienten an- und abgesetzt werden konnten. Diese wurden den Patientenakten ent-

nommen und dokumentiert.

2.4.3 Blutegelbehandlung

Die Blutegelbehandlung wurde in den dafiir vorgesehenen Rédumlichkeiten des Rheu-
mazentrums Mittelhessen durchgefiihrt. Sie erfolgte in Form einer einmaligen lokalen

Applikation von 3-5 Blutegeln (Hirudo medicinalis) an dem Knie der jeweils stirker
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2.5 Messgrofien

schmerzenden Seite. Es wurden ausschliefSlich Zuchtegel der Biebertaler Blutegelzucht
Gmbh (Biebertal, Deutschland) verwendet. Die Blutegel wurden im Bereich des betrof-
fenen schmerzhaften Gelenkes bevorzugt an druckschmerzhaften Sehnenansatzpunkten
und Bindegewebszonen, sowie direkt iiber dem medialen oder lateralen Gelenkspalt an-
gesetzt (Abb. 2.2). Die Behandlung erfolgte im Sitzen oder Liegen. Die entsprechenden
Stellen waren zuvor von einem Arzt, in Absprache mit den Patienten, markiert wor-
den. Die Blutegel wurden von geschultem Personal manuell mit Hilfe einer Pinzette
aus dem Blutegelbehélter entnommen und angesetzt, dabei wurden stets Handschuhe
getragen. Bei vorzeitiger Entfernung des Fgels kann es zum Erbrechen des bereits im
Magen des Egels vorhanden Blutes kommen (71), daher wurde immer das spontane
Abfallen des Egels abgewartet. Dies dauerte im Schnitt zwischen 20 und 60 Minuten.
Die abgefallenen Egel wurden vom Personal in einem dafiir vorgesehenen Behéltnis ent-
sorgt. Die Bisswunden wurden zunéchst mit sterilen Tupfern abgedeckt. Danach wurde
ein abdeckender Verband angelegt. Am n#chsten Morgen stellten sich die Patienten zur
Kontrolle der Wunde und zu einem eventuellen Verbandswechsel vor. Wahrend der The-
rapie und nach der Behandlung erfolgte eine klinische Uberwachung durch pflegerisches

und &rztliches Personal.

Abbildung 2.2: Blutegeltherapie am Knie. [Quelle: Blutegelzucht Biebertal]

2.5 Messgrofien

e Verdnderung der Druckschmerzschwelle

e Verdnderung der mechanischen Beriihrungsschwelle
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2.6 Messmethoden

e Verdnderung der Vibrationsempfindungsschwelle

e Verdnderung des Schmerzes, dargestellt auf der VAS

e Verdnderung der Indices Schmerz, Steifigkeit, Alltagsaktivitdt und Globalindex
des WOMAC

e Verdnderung der eingenommenen Schmerzmedikation

e Verdnderung der subjektiven Wahrnehmung des Umfangs des Knies auf der Sche-

magzeichnung

e Verdnderung des tatséchlichen, gemessenen Umfangs des Knies

2.6 Messmethoden

2.6.1 Basisparameter

Die folgenden Basisparameter wurden bei der Aufnahme in die Studie erhoben, bezie-

hungsweise wiahrend des Verlaufes dokumentiert:

Alter

Geschlecht

Typ der Behandlung (stationdr oder ambulant)

starker schmerzendes Knie, begleitende Behandlungen (s. 2.4.2)

e Zeit zwischen den Untersuchungen

2.6.2 Visuelle Analogskala (VAS) Erwartungshaltung

Die Erwartungshaltung an die Blutegeltherapie wurde vor Therapiebeginn mittels ei-
ner einzelnen 10cm langen VAS abgefragt (,,Ich erwarte, dass sich meine Beschwerden
durch die geplante Behandlung verbessern werden“), die mit den Worten ,trifft gar
nicht zu“ (Ocm) und ,,trifft vollkommen zu* (10cm) verankert war. Sie wurde mit einer

Genauigkeit von Imm erfasst (Anhang A.3).
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2.6 Messmethoden

2.6.3 Quantitative sensory testing (QST) Parameter

Das QST (Quantitative sensory testing) Protokoll wurde von dem deutschen For-
schungsverbund Neuropathischer Schmerz (DFNS) entwickelt. Es handelt sich um eine
Testbatterie, die Messungen zu sdmtlichen Qualitdten der Sensibilitéit beinhaltet (87).
Fiir diese Studie wurden drei Verfahren entnommen: Die Messungen der MDT (Mecha-
nical detection threshold), der VDT (Vibration detection threshold) und der PPT (Pain
pressure threshold). Die Messungen erfolgten nach einem zuvor festgelegten Schema (s.
unten) in den dafiir zur Verfiigung gestellten Raumlichkeiten im Studienzentrum oder
im Zimmer der Patienten. Es erfolgte eine ausfiihrliche Erklérung der Messmethoden
mit einer begleitenden Demonstration der Messinstrumente. Die Patienten konnten ent-
scheiden, ob sie wihrend der Messungen sitzen oder liegen wollten, je nach Bequemlich-
keit. Auferdem konnten sie wihlen, ob unter die Knie ein orthopéadisches Kissen gelegt
werden sollte, so dass die Messungen in einer Beugestellung von ca. 30° durchgefiihrt
wurden, oder ob die Messung in Streckstellung erfolgen sollte. So spielten eventuelle
Beugekontrakturen keine Rolle. Bestand die Gefahr, dass eine starke Behaarung an den
Testarealen eine mogliche Behinderung der Messung sein kénnte, wurden in diesen Be-
reichen die Haare mit einem herkémmlichen Einmal Rasierer entfernt. Hierbei wurde
immer mit den Messungen an den Handinnenfléichen begonnen. Es wurde zunéchst die
MDT gemessen, danach die PPT und abschlieBend die VDT. Zwischen den Messun-
gen der MDT, PPT und VDT lag ein zeitlicher Abstand von ca. einer Minute. Dieser
Ablauf wurde fiir jedes Testareal eingehalten (Abb. 2.3, Anhang A.4).
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2.6 Messmethoden

2.6.3.1 Mechanical detection threshold (MDT)

Mithilfe der MDT sollte die mechanische Beriihrungsschwelle der Probanden gemessen
werden. Um zu ermitteln, bei welcher Intensitét eine Beriihrung auf der Hautoberfldche
wahrgenommen wurde, wurde die Sensibilitdt mit verschiedenen Hérchen gemessen. Sie
wurden oberhalb der Kniescheibe und ca. lem iiber dem Schmerzgebiet auf dem M.
rectus femoris an beiden Knien (Abb. 2.3), sowie an den Handinnenflichen aufgelegt.
Hierzu wurden sogenannte ,,von Frey Hérchen“ verwendet, welche von der Firma So-
medic AB (Horby, Schweden) hergestellt werden. Dies sind geeichte Fiberglashérchen,
die an einem Plastikgriff befestigt sind. Sie wurden speziell dafiir entwickelt einen de-
finierten Druck auf das Hautareal auszuiiben.

Ein Set von Frey Hérchen enthielt Fiberglashérchen in 15 verschiedenen Stérken,
die mit den Nummern 3 bis 17 versehen waren, wobei 3 den geringsten Druck ausiibte
und 17 den stérksten Druck (Tab. 2.1). Pro Punkt wurden zehn Messungen durch-
gefithrt. Fiir jede Einzelmessung wurden den Probanden die Hérchen in absteigender
Reihenfolge aufgelegt, die Kontaktzeit mit der Haut betrug ein bis zwei Sekunden.
Zwischen diesen Einzelmessungen wurde mindestens ein zeitlicher Abstand von 3 Se-
kunden eingehalten. Die Probanden wurden gebeten die Augen zu schliefen und sich
zu melden, sobald sie eine Beriihrung verspiirten. Nahmen sie keine Berithrung mehr
war, wurden die Hérchen erneut in aufsteigender Reihenfolge aufgelegt, bis sich wie-
der eine entsprechende Wahrnehmung einstellte. Die Auswertung erfolgte entsprechend
dem QST-Protokoll (86, 87). Hierbei wurden zunéchst die gemessenen Werte der Haar-
nummer in die jeweilige Kraft umgerechnet (Tab. 2.1). Danach erfolgte das Bilden des

geometrischen Mittelwertes pro 10 Werte und deren Logarithmierung (zur Basis 10).

2.6.3.2 Pressure pain threshold (PPT)

Die Druckschmerzschwelle wurde mithilfe eines digitalen Algometers ermittelt, eben-
falls hergestellt von der Firma Somedic AB (Horby, Schweden). Der Metallstempel des
Algometers besitzt eine Auflagefliiche von 1em? und wurde mit konstant ansteigendem
Druck im rechten Winkel auf die Haut aufgesetzt. Zunéachst registrierten die Probanden
die Beriithrung und im kommenden Verlauf einen zunehmenden Druck. Sobald dieser
Druck als schmerzhaft empfunden wurde, betétigten die Probanden einen am Mess-

gerdt angebrachten Knopf, woraufhin die Messung abgebrochen wurde. Der gemessene
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2.6 Messmethoden

Tabelle 2.1: Kraft- und Umrechnungswerte der von Frey Hdrchen

Haarnummer Druck (mN) logjo *

3 026  -0,585
4 0,33  -0,482
5 0,63  -0,201
6 0,83  -0,081
7 1,42 0,152
8 314 0,497
9 381 0,581

10 10,8 1,034

11 16,7 1,223

12 324 1,512

13 50 1,699

14 81,4 1911

15 166 2,220

16 235 2,371

17 333 2,522

18 490 2,690

19 1080 3,033

*  gerundet auf die dritte Nachkommastelle.
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2.6 Messmethoden

Testwert konnte direkt am Gerét abgelesen werden und wurde unmittelbar in die ent-
sprechende Tab. iibertragen. Diese Testung erfolgte an fiinf verschiedenen Stellen an
beiden Knien (jeweils ca. 1lem lateral und medial des Ligamentum patellae iiber dem
Gelenkspalt, dem distalen muskulotendindsen Ansatz des M. vastus lateralis und des M.
vastus medialis und ca. lem iiber dem Schmerzgebiet auf dem M. rectus femoris)(Abb.
2.3), sowie an den Handinnenflichen. Pro Punkt wurden drei Messungen durchgefiihrt.
Der Testwert errechnete sich aus dem arithmetischen Mittel. Die Auswertung erfolgte
entsprechend dem QST-Protokoll, wobei, wie bei der MDT, noch eine Logarithmierung
(Log10) durchgefiihrt wurde.

2.6.3.3 Vibration detection threshold (VDT)

Die Schwelle der Vibrationsempfindung wurde mit einer herkdmmlichen Rydel-Seiffer
Stimmgabel ermittelt. An den beiden Backen der Stimmgabel sind skalierte Gewichte
befestigt, die durch die Vibration der Stimmgabel in Schwingung versetzt werden. Der
Normalwert betrégt acht. Bei vermindertem Vibrationsempfinden liegt der gemessene
Wert unter diesem Normalwert. Diese Stimmgabel wurde vibrierend auf die Knochen-
vorspriinge der Handgelenke (processus styloideus ulnae) und auf die Kniescheiben
(Abb. 2.3) aufgesetzt. Im Normalfall nahmen die Probanden die Vibration fiir eine ge-
wisse Zeitspanne wahr. Sobald sie keine Vibrationen mehr verspiirten, waren sie dazu
angehalten, sich beim Untersucher zu melden. Dies dauerte meist einige Sekunden. An
der Stimmgabel konnte dann der entsprechende Wert auf einer Skala abgelesen werden.
Auch hier wurden drei Messungen je Messpunkt durchgefiihrt und der Testwert war

das arithmetische Mittel aus den 3 Messungen.

2.6.4 Western Ontario and McMaster Universities Arthritis Index
(WOMACQC)

Der WOMAC ist ein vom Patienten selbst auszufiillender, indikationsspezifischer Frage-
bogen, der den Gesundheitszustand des Patienten in drei Richtungen ermittelt: Schmerz,
Gelenksteifigkeit und Bewegungseinschrinkungen (Funktion bzw. Alltagsaktivitit). Wei-
terhin wird der Globalindex aus der Summe der drei Einzelkategorien berechnet. Er
umfasst insgesamt 24 Fragen. Fiinf Fragen beziehen sich auf den Schmerz, zwei Fra-

gen auf die Steifigkeit der Gelenke und 17 Fragen auf die Bewegungseinschrankung bei
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2.6 Messmethoden

Abbildung 2.3: Testareale am Knie. [Quelle: Autor der Dissertation] M=Mechanical
detection threshold; V=Vibration detection threshold (VDT); P=Pressure pain threshold
(PPT)

Alltagsaktivitéiten. Jede Frage soll vom Patienten mit Hilfe einer numerischen Ratings-
kala von 0-10 (kein — extrem) beantwortet werden. Die Berechnung des arithmetischen

Mittels jeder Subskala fiithrte zu den Testwerten (Anhang A.5).

2.6.5 Visuelle Analogskala (VAS) Schmerz

Zusétzlich zum WOMAC wurde die Schmerzintensitét an beiden Knien getrennt, mit-
tels einer 10cm langen visuellen Analogskala (VAS), ermittelt. Dabei wurde der Null-
punkt der Skala als ,,schmerzfrei“ definiert, die 10cm Marke als ,,unertrigliche Schmer-

zen“. Die Skala wurde in einer Genauigkeit von 1mm erfasst (Anhang A.3, A.6).

2.6.6 Knieschemazeichnung

In dieser Untersuchung sollte ermittelt werden, ob - bedingt durch die Gonarthrose -
eine verdnderte Wahrnehmung des Knieschemas der Patienten vorlag und diesbeziiglich
eine Verdnderung nach der Blutegeltherapie festgestellt werden konnte. Hierzu wurde
jeder Patient gebeten, eine von acht verschiedenen Standardzeichungen der rechten bzw.
linken Extremitét auszuwéhlen, die am ehesten seine subjektive GrofSenwahrnehmung

des Knies wiedergibt. In diesen Zeichnungen wurde die Breite des Knies in Abstdnden
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2.7 Messzeitpunkte

von 2mm (lmm auf jeder Seite) dargestellt. Die Werte begannen bei -2 mit der ge-
ringsten Breite und endeten bei +5 mit der groSten Breite. Im Anschluss daran wurde
der Umfang der Knie mit einem Mafband gemessen. Hierbei handelte es sich um ein
herkémmliches MafSband, wie es in der Rheumatologie und Orthopéidie Verwendung
findet. Die Kniescheibe wurde hierbei als hochster Punkt und initialer Messpunkt defi-
niert. Ausgehend davon wurde dann der Umfang in Zentimeter (cm) bestimmt (Anhang
A.T).

2.6.7 Schmerz- und Bedarfsmedikation

Haufigkeit und Menge der Schmerzmedikation sowie einer eventuell notwendigen Be-
darfsmedikation wurden bei den stationéren Patienten iiber die Patientenakten des Stu-
dienzentrums erhoben. Den Patienten, die zur ambulanten Behandlung kamen, wurde
ein entsprechendes Formular zur Aufzeichnung der eingenommenen Medikamente aus-

gehéndigt.

2.7 Messzeitpunkte

Der Beobachtungszeitraum betrug 7 Tage. Tabelle 2.2 zeigt zu welchem Zeitpunkt

welche Parameter erhoben wurden.

2.8 Auswertungen

Die Auswertung der Studie erfolgte am Biometrischen Zentrum der ”Karl und Veronica
Carstens-Stiftung” (Am Deimelsberg 36, 45276 Essen) mit dem statistischen Analyse-
system SAS ®9.2 (SAS Inc. Cary NC USA).Alle Auswertungen basierten auf dem
Intention-to-treat Prinzip, d.h. einmal in die Studie aufgenommene Patienten wurden
in die Auswertung mit einbezogen, unabhéngig davon, ob sie protokollgerecht behan-
delt wurden oder nicht, und ob sie zu allen Erhebungszeitpunkten Daten lieferten oder
nicht.
Sensitivitdtsanalysen beinhalteten auch Auswertungen auf der Basis der Per-protocol-

Population, d.h. aller Patienten, die eine einzelne Blutegeltherapie erhielten und nach

6-8 Tagen die Hauptuntersuchung T1 vollsténdig absolviert hatten.
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2.8 Auswertungen

Tabelle 2.2: Messzeitpunkte
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Ein-, Ausschlusskriterien X
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WOMAC Arthrose Index X X
Knieschmerz (VAS) X X
Unerwiinschte Ereignisse X X
Bekannte Nebenwirkungen X X
QST-Testbatterie X X
Laborparameter X
Begleit-, Bedarfsmedikation X X X X
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2.8 Auswertungen

Fehlende Werte in einzelnen Fragebogen (WOMAC) wurden nach der Mafgabe des
Fragebogens ersetzt. Alle anderen fehlenden Daten wurden iiber multiple Imputatio-
nen nach Rubin ersetzt, indem auf der Basis eines MCMC-Algorithmus 20 verschiedene
Kopien des Originaldatensatzes hergestellt wurden (jetzt mit ersetzten Werten). Die-
se Datensdtze wurden dann jeweils getrennt analysiert und die Ergebnisse geeignet
miteinander kombiniert. Verdinderungen der Haupt — und Nebenazielkriterien wurden
iiber multiple Regressionsmodelle analysiert, in der die Erwartungshaltung und das
Geschlecht als klassierte Faktoren und das Alter, sowie der jeweilige Baselinewert, als
lineare Kovariablen in das Modell eingingen. Auf der Basis dieser Modelle wurden
adjustierte Verdnderungen geschétzt deren Korrelation dann {iber Spearmansche und

Pearsonsche Korrelationskoeffizienten beschrieben wurde.
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3

Ergebnisse

3.1 Basisdaten und Stichprobencharakteristika

Es wurden insgesamt 42 Patienten mit einem Altersdurchschnitt von 70,4 + 9,8 Jah-
ren untersucht. Der &lteste Teilnehmer war 84 Jahre alt, der jiingste 49 Jahre. Das
Verhiltnis der Geschlechter betrug 2:1 (f:m). Ebenso lag das Verhéltnis der Patienten,
die stationdr und ambulant behandelt wurden, bei 2:1 (stationdr:ambulant). Die Stu-
dienteilnehmer wurden gebeten, anzugeben, welches Knie stérker schmerzt, um dieses
mit den Blutegeln zu behandeln. Hier iiberwog die rechte Seite mit 59,5%, im Vergleich
zur linken Seite mit 38,1%, bei einer Patientin wurden beide Knie behandelt (2,4%)
(siehe 3.2). 2/3 der Probanden erhielten wihrend der Beobachtungszeit zusétzliche Be-
handlungen. Hier iiberwogen die Krankengymnastik (59,5%) und die Behandlung mit
Lehm (28,6%). Wobei die Krankengymnastik hauptséchlich wegen anderer Beschwerden
verordnet worden war und die Gonarthrose nur einen Nebenbefund darstellte. Weiterhin
nahmen 2/3 der Probanden im Studienverlauf Schmerzmedikamente ein. Der Mittelwert
der Erwartungshaltung lag bei 6,7 4+ 2,3 cm. Bei zwei Patienten wurde die Erwartungs-
haltung nicht erhoben (4,8%). Ein Patient gab den Fragebogen zur Beurteilung des
Schmerzes mit der VAS vor der Therapie nicht zuriick (2,4%). Die Probanden hatten
die entsprechenden Fragebdgen nicht ausgefiillt und bei der Riickgabe war in diesen

Féllen nicht auf die Vollstédndigkeit der Unterlagen geachtet worden.
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3.1 Basisdaten und Stichprobencharakteristika

Tabelle 3.1: Basiswerte

Alter (Jahre) + Std.-abw. 70,4£9,8
Min.: 49

Max.: 84
Geschlecht

ménnlich 14(33,3%)
weiblich 28(66, 7%)
Status

stationdr 28(66, 7%)
ambulant 14(33,3%)

Behandeltes Knie

beide 1(2,4%)
links 16(38,1%)
rechts 25(59,5%)

Begleitende Behandlungen

ja 28(66, 7%)
nein 14(33,3%)
Krankengymnastik

vor Therapie 24(57,1%)
nach Therapie 25(59,5%)
Lehmbehandlung

vor Therapie 13(31,0%)
nach Therapie 12(28,6%)

Einnahme von Schmerzmedikamenten
ja 14(33,3%)
nein 28(66, 7%)

Erwartungshaltung (cm) £+ Std.-abw. 6,7 +£2,3
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3.2 Compliance

3.2 Compliance

Beziiglich des Verstiandnisses der Fragebdgen und der Durchfithrung der Messungen mit
den oben beschriebenen Instrumenten gab es keine Probleme. Die Riicklaufquote der
Fragebogen betrug 100 %. An den Messungen nahmen alle 42 Studienteilnehmer (100%)
zu beiden Messzeitpunkten teil. Alle Patienten erhielten eine Behandlung mit Blutegeln,
hierbei kam es zu keinen Abweichungen gegeniiber dem oben beschriebenen Vorgehen.
Bei 3 Probanden kam es aus folgenden Griinden zu einer Protokollverletzung: Nr.26
schied aus, da 5 Tage nach der Blutegeltherapie eine intraartikulére Injektion erfolgte.
Bei Proband Nr. 38 sollte urspriinglich nur das stérker schmerzende Knie behandelt
werden, jedoch erfolgte eine Blutegelbehandlung an beiden Knien. Nr.42 schied aus,
da erst nach der Aufnahme und Behandlung ermittelt wurde, dass eine Operation im
Vorfeld stattgefunden hatte. Dem lag ein Missverstindnis zwischen den Arzten des

Studienzentrums und dem Autor zugrunde.

3.3 Nebenwirkungen der Blutegeltherapie

27 Patienten (64,3%) berichteten iiber einen milden Juckreiz, vergleichbar mit dem eines
Miickenstichs, nach der Behandlung. Dieser verschwand jedoch in fast allen Féllen,
im Verlauf weniger Tage, ohne dass weitere MafSnahmen zur Behandlung notwendig
waren. Jedoch empfanden zwei dieser Patienten den Juckreiz, der im Anschluss an die
Blutegeltherapie einsetzte, als iiberaus stark und sehr unangenehm. Die Irritation nahm
jedoch nach entsprechenden Mafnahmen (Kiihlung, Schonung und Hochlagerung der
betroffenen Extremitét) innerhalb von zwei bis drei Tagen nach der Behandlung ab.

Bei zwei Fillen lag eine lokalisierte Entziindungsreaktion vor, die moglicherweise
durch eine Verschmutzung der Wunde oder lokale Irritation durch Kratzen ausgelost
wurde. Bei einem dieser Félle kam es zusétzlich zu einer Schwellung der Leistenlymph-
knoten auf der Seite des behandelten Knies, die Schwellung bildete sich jedoch analog
zur Schwellung und Rotung des Knies zuriick, so fithrten Kiithlung und Schonung zu
einer schnellen Verbesserung der Symptome, die nach vier bis fiinf Tagen verschwunden
waren.

Bei einer Patientin kénnte eine lokale allergische Reaktion vorgelegen haben. Die
Allergieanamnese war negativ gewesen. Es wurde ein Anti-Histaminikum verschrieben

(Tavegil _Thl. 1mg). Das Préparat wurde einmalig eingenommen, danach trat eine
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3.4 Messgrofien

deutliche Besserung ein. Dies geschah zusétzlich zu den oben beschrieben Mafnahmen.
Es kann im Nachhinein nicht klar festgestellt werden, ob es sich wie in den zwei obigen
Féllen um eine lokale Entziindungsreaktion handelte oder um einer allergische Reaktion.
Auch konnten die Arzte des Studienzentrums die vorliegende Reaktion nicht zweifelsfrei

als Reaktion allergischer Genese identifizieren.

3.4 Messgrofien

3.4.1 Mechanical detection threshold (MDT)

Hand sb5

Hand wbS *:
Oberes Knie sbs ﬂ:
Oberes Knie wbS ﬂ__'
Uber Schmerzmax. sbS *‘_ﬁ
O Schmrs v

I 0,5 1 1,5
logl0 der Kraftwerte

>

vor Therapie

M nach Therapie

Abbildung 3.1: MDT vor und nach Therapie (Mittelwerte und Standardabweichungen).
* signifikante Verinderung (p < 0,05); shS=stirker betroffene Seite; wbs= weniger betrof-
fene Seite
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3.4 Messgrofien

Tabelle 3.2: MDT vor und nach Therapie

Testareal Mittelwert Std.-abw. Median Min. Max.
MDT Hand: sbS, vor Therapie 0,064 0,512 —0,136 —0,585 1,668
MDT Hand: sbS, nach Therapie 0,073 0,487  —0,033 —0,575 1,605
MDT Hand: wbS, vor Therapie 0,031 0,539 —0,100 —0,554 1,416
MDT Hand: wbS, nach Therapie 0,032 0,471 —0,120 —-0,554 1,300
MDT oberes Knie: sbS, vor Therapi 0,262 0,637 0,191 —-0,585 2,630
MDT oberes Knie: sbS, nach Therapie 0,154 0,647 —0,017 —-0,564 2,515
MDT oberes Knie: wbS, vor Therapie 0,184 0,667 0,029 —0,575 2,099
MDT oberes Knie: wbS, nach Therapie 0,137 0,606 0,020 —0,547 2,305
MDT Schmerzmax,: sbS, vor Therapie 0,353 0,646 0,284 —0,585 2,177
MDT Schmerzmax,: sbS, nach Therapie 0,175 0,608 0,103 —0,585 2,111
MDT Schmerzmax,: wbS, vor Therapie 0,298 0,723 0,168 —0,585 2,448
MDT Schmerzmax,: wbS, nach Therapie 0,217 0,562 0,172 —0,585 2,065

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite

Tabelle 3.3: Verdnderung der MDT

Testareal Mittelwert Std.-abw. Std.-Fehler Median Min. Max. p-Wert
MDT Hand: sbS, V. 0,009 0,286 0,044 -0,001 —-0,652 0,773 0,836
MDT Hand: wbS, V. 0,001 0,219 0,034 —0,002 —0,516 0,477 0,965
MDT oberes Knie: sbS, V. —0,108 0, 350 0,054 —0,120 -0,807 0,884 0,053
MDT oberes Knie: wbS, V. 0,047 0,471 0,073  —0,093 —1,522 0,943 0,517
MDT Schmerzmax.: sbS, V. —0,178 0,412 0,064 —0,155 —1,121 0,902 0,008
MDT Schmerzmax.: wbhS, V. —0,081 0,434 0,067 0,002 —1,833 0,573 0,234

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite; V.=Verdnderung

Die niedrigsten Schwellen wurden an den Hénden gemessen, die hichsten {iber dem

Schmerzmaximum (Abb. 3.1, Tab. 3.2). Die Schwellen an den Hénden verénderten sich
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3.4 Messgrofien

nach der Therapie nicht. An der weniger betroffenen Seite nahm die Beriihrungsschwelle
nach der Therapie ab, eine Signifikanz hierfiir zeigte sich nicht (Abb. 3.1, Tab. 3.3).
Die MDT-Werte der stirker betroffenen Seite nahmen oberhalb der Kniescheibe durch-
schnittlich von 0,262 (£0,637) auf 0,154 (£0,647) ab. Diese Verénderung war statistisch
jedoch nicht signifikant (p=0,053). Uber dem Schmerzmaximum nahmen die MDT-
Werte signifikant von 0,353 (£0,646) auf 0,175 (£0,608) ab (Abb. 3.1, Tab. 3.3).

3.4.2 Vibration detection threshold (VDT)

Hand sbS |
Hand whS |«
Kniescheibe sbS I vor Therapie
M nach Therapie
Kniescheibe wb | x|
0 2 4 B 8 10
entspricht den Werten der Rydell-Seifer Stimmgabel

Abbildung 3.2: VDT vor und nach Therapie.
* signifikante Verinderung (p < 0,05); shS=stirker betroffene Seite; wbs= weniger betrof-
fene Seite
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Tabelle 3.4: VDT vor und nach Therapie

Testareal Mittelwert Std.-abw. Median Min. Max.
VDT Hand: sbS, vor Therapie 6,31 1,23 6,33 3,67 8,00
VDT Hand: sbS, nach Therapie 5,96 1,36 6,00 3,33 8,00
VDT Hand: wbS, vor Therapie 6,53 1,21 6,67 4,00 8,00
VDT Hand: wbS, nach Therapie 6,05 1,36 6,00 3,33 8,00
VDT oberes Knie: sbS, vor Therapie 5,00 1,46 5,00 0,67 7,67
VDT oberes Knie: sbS, nach Therapie 4,99 1,41 5,00 2,33 8,00
VDT oberes Knie: wbhS, vor Therapie 5,15 1,34 5,17 2,33 8,00
VDT oberes Knie: sbS, nach Therapie 4,81 1,36 4,67 2,33 7,67

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite

Tabelle 3.5: Verdnderung der VDT

Testareal Mittelwert Std.-abw. Std.-Fehler Median Min. Max. p-Wert
VDT Hand: sbS, V. —0,35 0,88 0,14 -0,33 -2,67 1,33 0,015
VDT Hand: wbS, V. —0,49 0,84 0,13 -0,67 —2,33 1,00 <, 001
VDT oberes Knie: sbS, V. —0,01 0, 86 0,13 0,00 —1,67 1,67 0,929
VDT oberes Knie: wbS, V. —0,34 0,95 0,15 0,00 -2,67 1,33 0,026

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite; V.=Verdnderung

Ein erhohter Schwellenwert bedeutet eine bessere Vibrationswahrnehmung, so war vor
der Therapie die Vibrationsempfindungsschwelle der weniger betroffenen Seite im di-
rekten Seitenvergleich der Testareale hoher. Die Schwellen der Knie waren niedriger
als die der Hande (Abb. 3.2, Tab. 3.4). Nach der Therapie nahmen die Schwellen der
Hénde und des Knies der weniger betroffenen Seite statistisch signifikant ab (Abb. 3.2,
Tab. 3.5). Das Vibrationsempfinden des stérker betroffenen Knies war nicht verdndert
(Abb. 3.2, Tab. 3.4, 3.5).
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3.4 Messgrofien

3.4.3 Pressure Pain threshold (PPT)

Hand shS
Hand whs
Uber Schmerzmax. shS
UberSchmerzmax. whs

Wastus lat. shS
Wastus lat. whi
Wastus med. shS
Vastus med. whS
Gelenkspalt lat. shs
Gelenkspalt lat. whS

Gelenkspalt med. sb3
Gelenkspalt med. whs

B,

vor Therapie

M nach Therapie

2,2 23 2.4 2,5 2,6 2,7
log 10

Abbildung 3.3: PPT vor und nach Therapie.
* signifikante Verinderung (p < 0,05); shS=stirker betroffene Seite; wbs= weniger betrof-
fene Seite
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Tabelle 3.6: PPT vor und nach Therapie

Testareal Mittelwert Std.-abw. Median Min. Max.
PPT Hand: sbS, vor Therapie 2,46 0,11 2,42 2,25 2,67
PPT Hand: sbS, nach Therapie 2,43 0,20 2,47 1,58 2,66
PPT Hand: wbS, vor Therapie 2,46 0,12 2,46 2,22 2,69
PPT Hand: wbS, nach Therapie 2,40 0,20 2,43 1,90 2,68
PPT Schmerzmax.: sbS, vor Therapie 2,44 0,19 2,45 1,72 2,78
PPT Schmerzmax.: sbS, nach Therapie 2,42 0,22 2,48 1,59 2,70
PPT Schmerzmax.: wbS, vor Therapie 2,44 0,16 2,47 2,12 2,76
PPT Schmerzmax.: wbS, nach Therapie 2,43 0,21 2,48 1,67 2,71
PPT Vastus lateralis: sbS, vor Therapie 2,38 0,19 2,42 1,83 2,77
PPT Vastus lateralis: sbS, nach Therapie 2,37 0,20 2,41 1,62 2,66
PPT Vastus lateralis: wbS, vor Therapie 2,39 0,18 2,41 2,01 2,75
PPT Vastus lateralis: wbS, nach Therapie 2,37 0,19 2,40 1,76 2,68
PPT Vastus medialis: sbS, vor Therapie 2,37 0,20 2,40 1,77 2,70
PPT Vastus medialis: sbS, nach Therapie 2,36 0,23 2,43 1,45 2,63
PPT Vastus medialis: wbS, vor Therapie 2,37 0,18 2,41 1,83 2,69
PPT Vastus medialis: wbS, nach Therapie 2,38 0,20 2,39 1,58 2,68
PPT Gelenkspalt lateral: sbS, vor Therapie 2,41 0,17 2,45 1,77 2,65
PPT Gelenkspalt lateral: sbS, nach Therapie 2,40 0,22 2,47 1,58 2,76
PPT Gelenkspalt lateral: wbS, vor Therapie 2,43 0,18 2,47 1,99 2,70
PPT Gelenkspalt lateral: wbS, nach Therapie 2,43 0,17 2,44 1,86 2,71
PPT Gelenkspalt medial: sbS, vor Therapie 2,39 0,20 2,43 1,74 2,69
PPT Gelenkspalt medial: sbS, nach Therapie 2,39 0,21 2,44 1,57 2,67
PPT Gelenkspalt medial: wbhS, vor Therapie 2,39 0,18 2,41 1,89 2,70
PPT Gelenkspalt medial: wbhS, nach Therapie 2,39 0,22 2,43 1,58 2,71

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite
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Tabelle 3.7: Verdnderung der PPT

Testareal Mittelwert Std.-abw. Std.-Fehler Median Min. Max. p-Wert
PPT Hand: sbS, V. —0,03 0,15 0,02 —-0,00 -0,72 0,20 0,244
PPT Hand: wbS, V. —0,06 0,17 0,03 -0,03 -0,48 0,20 0,036
PPT Schmerzmax.: sbS, V. —0,02 0,11 0,02 -0,01 -0,20 0,23 0,387
PPT Schmerzmax.: wbhS, V. —0,02 0,13 0,02 0,02 -0,47 0,21 0,426
PPT Vastus lateralis: sbS, V. —0,01 0,11 0,02 —-0,01 -0,25 0,23 0,613
PPT Vastus lateralis: wbS, V. —0,01 0,13 0,02 0,02 -0,39 0,17 0,481
PPT Vastus medialis: sbS, V. —0,01 0,12 0,02 -0,00 -0,32 0,21 0,505
PPT Vastus medialis: wbS, V. 0,00 0,11 0,02 0,02 —-0,25 0,22 0,773
PPT Gelenkspalt lateral: sbS, V. —0,01 0,12 0,02 0,00 -0,32 0,31 0,705
PPT Gelenkspalt lateral: wbS, V. 0,00 0,10 0,02 0,01 —0,22 0,23 0,913
PPT Gelenkspalt medial: sbS, V. 0,00 0,13 0,02 -0,02 -0,32 0,33 0,832
PPT Gelenkspalt medial: wbS, V. 0,00 0,11 0,02 0,02 -0,31 0,16 0,824

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite; V.=Verdnderung

Im Vergleich der Werte vor und nach der Therapie kam es an fast allen Testarealen zu
einer geringen Abnahme der Druckschmerzschwelle. An der Hand der weniger betrof-
fenen Seite nahm die Druckschmerzschwelle besonders stark und statistisch signifikant
(p= 0,036) ab, von 2,46 (£0,12) auf 2,40 (£0,20) (Abb. 3.3, 3.7). Eine Ausnahme
bildeten der mediale Gelenkspalt an beiden Seiten und der laterale Gelenkspalt der
weniger betroffenen Seite, diese waren nicht verdndert. AufSerdem war die Schwelle des
M. vastus medialis der weniger betroffenen Seite geringfiigig erhoht (Abb. 3.3, 3.7).
Die Schmerzschwelle insgesamt war an den Hdnden am hochsten und am M. vastus
medialis der stérker betroffenen Seite am niedrigsten. Die hichsten Schwellen am Knie
lagen fiir die jeweiligen Seiten iiber dem Schmerzmaximum und die niedrigsten {iber
dem M. vastus medialis. Beim Vergleich der lateralen Testareale mit den medialen
Testarealen innerhalb der jeweiligen Seiten war die Druckschmerzschwelle medial stets

niedriger, aufer am M. vastus medialis der weniger betroffenen Seite, gemessen nach
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der Therapie (Abb. 3.3, Tab. 3.6).

3.4.4 Western Ontario and McMaster Universities Arthritis Index
(WOMACQC)

Rl 22 A=

el ==
vor Therapie

A . ———— " e

Gotalndex: NN —
] 1 2 3 4 5 B 7 B

Skalenwerte WOMAC

Abbildung 3.4: WOMAC vor und nach Therapie.
* signifikante Verdnderung (p < 0,05)

Tabelle 3.8: WOMAC vor und nach der Therapie

Index Mittelwert Std.-abw. Median Min. Max.
WOMAC Schmerzindex, vor Therapie 4.4 2,2 4,5 0,8 10,0
WOMAC Schmerzindex, nach Therapie 3,3 2,1 3,0 0,0 10,0
WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie 4,7 2,7 5,0 0,0 9,0
WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie 4,0 2,3 4,0 0,0 10,0
WOMAC Funktionsindex, vor Therapie 5,0 2,3 5,1 0,7 9,8
WOMAC Funktionsindex, nach Therapie 4,0 2,0 3,7 0,8 8,8
WOMAC Globalindex, vor Therapie 4,8 2,2 4,9 0,7 9,2
WOMAC Globalindex, nach Therapie 3,9 1,9 3,6 0,9 8,7
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3.4 Messgrofien

Tabelle 3.9: VVerdinderung des WOMAC

Index Mittelwert Std.-abw. Std.-Fehler Median Min. Max. p-Wert
WOMAC Schmerzindex, V. -1,1 1,8 0,3 -1,1 -5,2 2,6 1<,001
WOMAC Steifheitsindex, V. -0,7 2,3 0,4 0,0 —6,5 2,5 0,076
WOMAC Funktionsindex, V. -1,0 1,7 0,3 -0,7 -7,1 1,4  1<,001
WOMAC Globalindex, V. -1,0 1,6 0,3 -0,6 —6,6 1,5 [<,001

V.=Verdnderung

Alle drei WOMAC-Indices sowie der Globalindex nahmen ab. Die Werte der Kategorie
Schmerz nahmen statistisch signifikant (p=0,001) von 4,4 (+2,2) um -1,1 (£1,8) auf
3,3 (£2,1) ab. Der Funktionsindex nahm von 5,0 (£2,3) um -1,0 (£1,7) auf 4,0 (+2,0)
ab, der Globalindex von 4,8 (+2,2) auf 3,9 (£1,9). Diese Abnahmen waren ebenfalls
statistisch signifikant (p<0,001) (Abb. 3.4, Tab. 3.8, 3.9). Die Abnahme der Steifigkeit
fiel dagegen mit -0,7 (£2,3) geringer aus und war statistisch nicht signifikant.
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3.4.5 Visuelle Analogskala (VAS) Schmerz

N

vor Therapie

B nach Therapie

0 2 4 & B 10

Mittelwerte in cm

Abbildung 3.5: VAS Schmerz vor und nach Therapie.
* signifikante Verdinderung (p < 0,05); sbS=stdrker betroffene Seite; wbs= weniger betrof-

fene Seite

Tabelle 3.10: VAS Schmerz vor und nach der Therapie
Seite Mittelwert Std.-abw. Median Min. Max.
Schmerz-VAS: sbS, vor Therapie 5,4 2,6 5,6 0,8 10,0
Schmerz-VAS: sbS, nach Therapie 3,0 2,3 2,5 0,0 8,7
Schmerz-VAS: wbS, vor Therapie 2,9 2,5 2,1 0,0 8,9
Schmerz-VAS: wbS, nach Therapie 2,8 2,6 1,9 0,0 9,3

sbS=stérker betroffene Seite; wbs= weniger betroffene Seite
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Tabelle 3.11: Verdnderung der VAS Schmerz

Seite Mittelwert Std.-abw. Std.-Fehler Median Min. Max. p-Wert
Schmerz-VAS: sbS, V. —-2,5 2,7 0,4 -2,0 -7,9 2,2 |<,001
Schmerz-VAS: wbS, V. —0,2 2,1 0,3 0,0 -7,8 4,3 0, 546

sbS=stérker betroffene Seite; wbs= weniger betroffene Seite; V.=Verdnderung

Die Werte des behandelten Knies nahmen statistisch signifikant von 5,4 (£2,6.) auf
3,0 (£2,3) ab (Abb. 3.5, Tab. 3.10, 3.11).Die VAS-Werte der weniger betroffenen Seite
nahmen im Vergleich hierzu nur minimal ab (Abb. 3.5, Tab. 3.11).

3.4.6 Verdnderung der Schemazeichnung und des tatséichlichen Knie-
umfangs

Tabelle 3.12: Schemazeichnung vor und nach der Therapie

gefiihlter Umfang Mittelwert Std.-abw. Median Min. Max.
Umfang sbS, vor Therapie 1,4 1,6 1,0 —-2,0 5,0
Umfang sbS, nach Therapie 1,0 1,6 1,0 —-2,0 4,0
Umfang wbS, vor Therapie 1,0 1,5 1,0 —-2,0 4,0
Umfang wbS, nach Therapie 0,5 1,8 0,0 -2,0 4,0

sbS=stérker betroffene Seite; wbs= weniger betroffene Seite

Tabelle 3.13: Verdinderung der Schemazeichnung

gefithlter Umfang Mittelwert Std.-abw. Std.-Fehler Median Min. Max. p-Wert
Umfang sbS, V. —0,4 1,8 0,3 0,0 —4,0 4,0 0,149

Umfang wbS, V. —0,4 1,9 0,3 0,0 —4,0 5,0 0,152

sbS=stéarker betroffene Seite; whs= weniger betroffene Seite; V.=Veréinderung

Das behandelte Knie wurde im Seitenvergleich vor und nach der Therapie als dicker

empfunden als das unbehandelte Knie, so lag der subjektive Umfang des stiarker schmer-
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zenden Knies vor der Therapie bei 1,4 (£1,6), der des weniger schmerzenden Knies bei
1,0 (£1,5). Nach der Blutegelbehandlung reduzierte sich der empfundene Umfang leicht
auf 1,0 (£1,6) beziehungsweise 0,5 (£1,8). Beide Knie wurden somit nach der Thera-
pie als geringfiigig diinner empfunden. Die Verdnderung war statistisch jedoch nicht

signifikant (Tab. 3.12, 3.13).

Tabelle 3.14: Tatsdchlicher Knieumfang vor und nach der Therapie in cm

gemessener Umfang Anzahl Mittelwert Std.-abw. Median Min. Max.
Umfang sbS, vor Therapie 42 41,3 2,9 41,3 35,0 50,5
Umfang sbS, nach Therapie 42 41,4 2,9 41,0 35,5 49,5
Umfang wbS, vor Therapie 42 41,3 3,1 40,8 35,0 49,0
Umfang wbS, nach Therapie 41 41,2 3,1 40,5 35,5 49,5

sbS=stérker betroffene Seite; wbs= weniger betroffene Seite

Tabelle 3.15: Verdnderung des tatsichlichen Knieumfangs in cm

gemessener Umfang Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-Fehler Median Min. Max. p-Wert
Umfang sbS, V. 42 0,1 1,0 0,1 0,3 -2,0 2,0 0,430

Umfang wbS, V. 41 0,0 1,2 0,2 0,0 -3,0 2,0 1,000

sbS=stérker betroffene Seite; wbs= weniger betroffene Seite; V.=Verdnderung

Der tatséchliche Umfang des Knies verdnderte sich nicht (Tab. 3.15). Beide Knie
wiesen vor der Therapie den gleichen Umfang auf (Tab. 3.14).
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3.4.7 Einnahme der Schmerzmedikation

Tabelle 3.16: Einnahme von Schmerzmedikamenten vor und nach der Therapie

nein ja
Medikament N % N %
ASS, vor Therapie 32 76,2 10 23,8
ASS, nach Therapie 32 76,2 10 23,8
Novalgin, vor Therapie 34 81,0 8 19,0
Novalgin, nach Therapie 33 78,6 9 21,4
Ibuprofen, vor Therapie 33 78,6 9 21,4

Ibuprofen, nach Therapie 33 78,6 9 21,4

Diclofenac, vor Therapie 38 90,5 4 9,5
Diclofenac, nach Therapie 36 85,7 6 14,3

irgendeins, vor Therapie 17 40,5 25 59,5
irgendeins, nach Therapie 14 33,3 28 66,7

Tabelle 3.17: Einnahme von Schmerzmedikamenten vor und nach der Therapie

abgesetzt unverindert angesetzt

Medikament N % N % N %
ASS 0 0,0 42 100,0 0 0,0
Diclofenac 0 0,0 40 95,2 2 4,8
Ibuprofen 0 0,0 42 100,0 O 0,0
Novalgin 1 2,4 39 92,9 2 4,8
irgendeins 0 0,0 39 92,9 3 7,1
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Tab. 3.16 zeigt die Art der eingenommen Schmerzmedikamente vor der Blutegelthe-
rapie und danach. Tab. 3.17 die Verinderung der Einnahme der Schmerzmedikation.
»Irgendeins “ steht fiir die Einnahme , irgendeines“ Schmerzmedikaments, dies kann ei-
nes aus obig gelisteten sein, oder ein anderes nicht aufgefiihrtes Medikament. Das kann
zusétzlich zu anderen Schmerzmedikamenten geschehen sein oder singulédr. Insgesamt
wurden vor der Therapie von 25 Patienten (59,5%) Schmerzmittel eingenommen. Nach
der Therapie von 28 (66,7%). ASS (Acetysalicylsdure) war das am héufigsten eingenom-
me Medikament (10 Patienten=23,8%), die Hiaufigkeit der Einnahme blieb unverindert.
Novalgin und Ibuprofen waren die am zweithéufigsten eingenommen Medikamente. Vor
der Therapie nahmen 8 Patienten (19%) Novalgin ein. Bei einem Patienten wurde die
Medikation nach der Blutegelbehandlung abgesetzt, bei zwei wurde das Medikament
angesetzt. 9 Patienten (21,4%) nahmen Ibuprofen ein. Die Einnahme von Ibuprofen war
ebenfalls nicht verindert. Diclofenac wurde vor der Therapie von 4 Patienten (9,5%)

eingenommen, danach von 6 Patienten (14,3%).

3.5 Fallzahlschitzung

Ausgehend von den Ergebnissen der QST-Subtests wurde eine Fallzahlberechnung fiir
die MDT der stéirker betroffenen Seite durchgefiihrt. Es wurde davon ausgegangen, dass
die Zielvariablen approximativ normalverteilt sind, in der Kontrollgruppe im Durch-
schnitt keine Verénderung stattfindet und die Variabilitdt (Standardabweichung) in
einer Kontrollgruppe genauso grofl ist wie in der Blutegelgruppe.

Fiir die Variable MDT-Schmerzmaximum der stédrker betroffenen Seite bedeutet
dies: Es werden insgesamt 170 Probanden (n=85 pro Gruppe) benétigt, um mit einem
zweiseitigen t-Test zum Niveau a=5% einen standardisierten Unterschied von 0,43 mit
einer statistischen Power von 8=80% nachzuweisen. Bei einer Power von 90% werden
228 Patienten (n=114 pro Gruppe) benotigt.

Wird die Zielvariable MDT-oberes Knie auf der starker betroffenen Seite betrachtet,
dann benétigt man insgesamt 328 Probanden (n=164 pro Gruppe), um mit einem
zweiseitigen t-Test zum Niveau a=5% einen standardisierten Unterschied von 0,31 mit
einer statistischen Power von $=80% nachzuweisen. Bei einer Power von 90% werden

438 Patienten (n=219 pro Gruppe) benotigt.
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3.6 Subgruppenanalyse

Es wurden nach fiinf Kriterien Subgruppen gebildet: Behandlungsstatus, Geschlecht,
Medikamenteneinnahme, Erwartungshaltung, begleitende Behandlung. Die entsprechen-

den Ergebnisse sind im Anhang dargestellt (Anhang A.8).

3.7 Korrelationen

Die Korrelationen der MDT und der VDT mit VAS und WOMAC zeigten weder fiir
die Werte vor noch nach der Therapie einen Zusammenhang (Anhang A.9.1, A.9.3,
A.9.4, A.9.6). Die PPT hingegen wies vor der Therapie signifikante Korrelationen fiir
alle Testareale aufer den Hénden und dem M. vastus lateralis der weniger betrof-
fenen Seite auf (Anhang A.9.2). Nach der Therapie korrelierten sémtliche Testareale
der PPT signifikant mit VAS und WOMAC (Anhang A.9.5). Fiir die Korrelation der
Veranderung von MDT, VDT und PPT vor und nach der Therapie im Vergleich mit
der Verdnderung von WOMAC und VAS ebenfalls vor und nach der Blutegeltherapie
konnte keine Signifikanz ermittelt werden (Anhang A.9.7, A.9.8, A.9.9).
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4

Diskussion

4.1 Methodik

4.1.1 Studiendesign

In dieser Anwendungsbeobachtung wurde untersucht, ob sich das Schmerz-, Vibrations-,
und Beriihrungsempfinden unter einer Blutegeltherapie bei Gonarthrose verdandert und
ob diese Messungen dazu geeignet sind, um den Wirkungsmechanismus dieser Therapie
néher untersuchen zu kénnen. Hierzu wurden 42 Patienten in die Studie eingeschlossen
und mit neurophysiologischen Methoden zur somatosensorischen Wahrnehmung und
Schmerzmessung getestet.

Aufgrund der fehlenden Kontrollgruppe kénnen keine Kausalitdtsaussagen getroffen
werden, ob die Blutegeltherapie Auswirkungen auf die somatosensorische Funktion hat.
Auch die fehlende Moglichkeit einer Verblindung muss bei der Erforschung der Blut-
egeltherapie im Bezug auf die Aussagekraft der Ergebnisse beachtet werden. Diese ist
nur schwer durchfithrbar und eine entsprechende Methode konnte bisher nicht gefunden
werden (3). Auch die zusétzlichen Behandlungen (siehe 3.1), die ein Grogteil der Studi-
enpopulation erhalten hat, konnen einen Einfluss auf die Ergebnisse haben. Weiterhin
muss der kurze Beobachtungszeitraum von nur sieben Tagen kritisch betrachtet wer-
den. Um den Effekt einer Therapie bei der Behandlung von Gonarthrose wirkungsvoll
untersuchen zu kénnen, wird von der OARSI (Osteoarthritis Research Society Interna-
tional) ein Beobachtungszeitraum von mindestens 12 Wochen, idealerweise 24 Wochen,

empfohlen (83).
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Dennoch sind pre-post-Vergleiche ein sinnvolles Instrument in der klinischen For-
schung, ndmlich dann, wenn es in einem ersten Schritt darum geht, abzuschétzen, ob
man iiberhaupt einen Interventionseffekt erwarten kann (ohne damit Kausalitit zu sug-
gerieren) und wie grof§ dieser sein konnte. Pre-post-Vergleiche finden daher durchaus
Anwendung in der klinischen Forschung, wenn entweder die Effekte einer neuen Inter-
vention, oder — wie im vorliegenden Fall - die Effekte einer bekannten Intervention auf
eine neue Zielgrofle grob abgeschétzt werden sollen. Sie sind insofern sehr niitzlich, weil
nur dann eine kontrollierte Studie sinnvoll geplant werden kann. D.h. z. B. ein Beob-
achtungsinstrumentarium zu definieren und die notwendige Fallzahlschidtzung vorzu-
nehmen (s. 3.5). Dieses tragt nicht zuletzt zu einer erheblichen Kostenminderung im

Forschungsprozess bei (33, 99).

4.1.2 Testinstrumente/praktische Anwendung

Zusammenfassend kann festgestellt werden, dass die Messung der somatosensorischen
Funktionen leicht durchfiithrbar war und es keine Einschréinkungen der Messungen durch
die Blutegeltherapie gab. Hierbei handelt es sich um eine gut durchfiihrbare und dank
ihrer non-invasiven Art sehr angenehme Untersuchung fiir den Patienten. Die verwen-
deten Instrumente entsprechen denjenigen, die bei der Erstellung des QST Protokolls
eingesetzt wurden. Im Falle der Messung der PPT wurde diese sogar mit einem qualita-
tiv hochwertigeren Instrument, dem digitalen Dolorimeter, durchgefithrt. Das digitale
Dolorimeter ist den manuellen Instrumenten, die bei der Erstellung der Referenzda-
ten verwendet wurden, in der Genauigkeit iiberlegen. So wird dieses hochwertigere
Dolorimeter auch in den aktuellen Studien verwendet (6). Der Messung des Vibrati-
onsempfindens mit einer Rydell Seiffer Stimmgabel fehlt es an Genauigkeit und das
abgelesene Ergebnis ist stark abhéngig von der subjektiven Einschétzung des Unter-
suchers. In vergleichbaren Studien, die ebenfalls das Vibrationsempfinden bei Arthrose
untersuchten, wurden folglich andere Gerite verwendet, zum Beispiel ein Biothesio-
meter (93), oder elektrische Geréite zur Erfassung des Vibrationsempfindens (46, 100).
Dies ermoglicht eine objektivere und genauere Messung. Jedoch findet die Stimmgabel
weiterhin Verwendung in der aktuellen klinischen Forschung (103) und die Standard-
werte des QST-Protokolls (87) sind mit demselben Instrument gemessen worden. Die
Messung der MDT erfolgt auch in vergleichbaren Studien mit den von Frey Hérchen
(32, 37).
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4.1.3 Testareale

Die Verwendung der Hénde als Kontrollareale bot sich aufgrund der direkten Vergleich-
barkeit mit den Referenzdaten an und aufgrund der einfachen Durchfiihrbarkeit der
Messung aufgrund der anatomischen Gegebenheiten. Fiir die Messung der MDT zeigt
sich keine Verdnderung der Testareale im zeitlichen Verlauf. Hingegen weisen sowohl die
Messung der PPT als auch der VDT signifikante Verédnderungen dieser Kontrollareale
auf. Diese Ergebnisse stehen im Gegensatz zu der Reliabilitéitsstudie von Wylde et al
(107), die die hochste Reliabilitat fiir die PPT aufweist. Die Testareale im Bereich der
Knie wurden auf Basis der Kenntnis der Testareale der Vorgéngerstudien ausgewéhlt
(s.1.1.1.2). Es existieren bisher keine vordefinierten Testareale mit entsprechenden Re-
ferenzdaten, so dass in dieser Studie diejenigen Areale zur Messung der PPT und MDT
ausgewéhlt wurden, die in den meisten Studien Anwendung fanden. Die Auswahl dieser
Areale erwies sich insofern als giinstig, als dass die klinischen Messungen an diesen Stel-
len gut durchzufithren waren. Die Messung des Vibrationsempfindens auf der Mitte der
Kniescheibe erfolgte in dieser Studie, um direkt am Knie messen zu konnen. Dies erwies
sich wiahrend der Durchfithrung als sehr praktikabel. Allerdings entspricht dies nicht den
gebriduchlichen klinischen Testarealen zur Erfassung des Vibrationsempfindens an der
unteren Extremitéit. So wurden in vergleichbaren Studien andere Testareale verwendet.

Es zeigt sich die Notwendigkeit der Bestimmung von standardisierten Messpunkten.

4.2 Messgrofien

4.2.1 Quantitative sensory testing (QST) Werte

Die signifikante Abnahme der Beriihrungsschwelle iiber dem Schmerzmaximum der
stiarker betroffenen Seite zum zweiten Messzeitpunkt bedeutet ein feineres Beriihrungs-
empfinden fiir dieses Testareal. An den Hénden blieb das Empfinden unveréndert. Hin-
gegen zeigen sich fiir das Vibrations- und Schmerzempfinden widerspriichliche Ergeb-
nisse. So ist das Vibrationsempfinden an den Hinden und dem unbehandelten Knie
nach der Therapie signifikant schlechter als zuvor. Hingegen verédndert sich das Vi-
brationsempfinden an dem Knie, das mit den Blutegeln behandelt wurde nicht. Die
Druckschmerzschwellen weisen kaum eine Verdnderung auf, lediglich ein Kontrollareal

an der Hand ist in einem Fall signifikant veréindert.
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Die gefundenen Ergebnisse kénnen mit den Referenzdaten des QST Studienproto-
kolls (87) an den Hénden direkt verglichen werden. An den Knien kann dies nur indirekt
verglichen werden, da es hier bisher keine Referenzdaten gibt. Diese liegen im QST Pro-
tokoll nur fiir die Fiifle vor. Die Vergleichbarkeit wird weiterhin eingeschrankt, da die
Referenzwerte einer viel jiingeren Stichprobe entstammen und bei gesunden Probanden
erhoben worden sind. So sind Patienten mit zunehmendem Alter weniger sensitiv bei
allen QST-Parametern (87).

Ubereinstimmend mit dieser Feststellung zeigen sich in dieser Studie im Vergleich
zu den Referenzdaten eine hohere Beriihrungsschwelle und ein geringeres Vibrations-
empfinden, da dieser Effekt im Besonderen fiir die VDT gilt (87). Die in dieser Studie
gemessenen Schmerzschwellen an den Handen stimmen mit dieser Feststellung nicht
iiberein, da sie im Vergleich niedriger sind, die Patienten also schmerzempfindlicher
sind.

Im Gegensatz zu den Referenzdaten sind die Beriihrungsschwellen in dieser Stu-
die bei den Ménnern an den Hadnden hoher als bei den Frauen. Hingegen weisen die
QST-Daten fiir das Vibrations- und Schmerzempfinden den gleichen geschlechterspezi-
fischen Effekt auf wie diese Studie. Die Schwellen der VDT sind bei den Ménnern stets
niedriger als bei den Frauen, das heif3t, die Frauen haben ein besseres Vibrationsemp-
finden. Ebenso zeigt sich iibereinstimmend, dass die PPT bei Frauen niedriger ist als
bei Méannern, als Zeichen einer hoheren Schmerzempfindlichkeit. Dieses Ergebnis findet
sich auch in vergleichbaren Studien (26, 102).

Den Referenzwerten entsprechend ist sowohl das Beriihrungs- als auch das Vibrati-
onsempfinden an den Hénden besser als an der unteren Extremitét. Im Gegensatz hierzu
sind die Patienten dieser Studie an der unteren Extremitét, also am Knie schmerzemp-
findlicher als an den Hénden. Beziiglich des Vibrationsempfindens sind in vergleichba-
ren Studien &hnliche Tendenzen feststellbar, es nimmt mit dem Alter ab (46, 87, 100),
auferdem ist es an der Hand wesentlich feiner als an der unteren Extremitdt. Warum
die Ergebnisse der Druckschmerzschwelle Unterschiede zu den Referenzdaten aufweisen,
konnte mehrere Ursachen haben. Zum einen wurde bei der Erstellung der Referenzda-
ten ein anderes Messinstrument verwendet. Zum anderen zeigt sich bei Patienten mit
Arthrose eine zentrale Sensibilisierung mit einer generell erh6hten Schmerzwahrneh-
mung (s 1.1.1.2), dies konnte die erniedrigten Schmerzschwellen an den Hénden im

Vergleich zu den Referenzdaten erkldren. Ob die somatosensorische Funktion dieses
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Studienkollektivs beziiglich Beriithrungs-, Vibrations und Schmerzempfinden im Ver-
gleich zu gesunden Kontrollen gestort ist, kann aufgrund der fehlenden Kontrollgruppe
und Referenzdaten nicht festgestellt werden. Analog zur Erstellung von standardisierten
Testarealen miissten fiir das Knie Referenzdaten erstellt werden. Ein direkter kausaler
Zusammenhang dieser FErgebnisse mit der Blutegeltherapie kann aufgrund der Limi-
tierungen dieser Studie (s. 4.1.1) nicht hergestellt werden. Es stellt sich folglich die
Frage, ob die Ergebnisse rein zufillig entstanden sind. Dagegen sprechen die Anzahl
der Messungen und im Falle der MDT die Stabilitéit in den Kontrollarealen. Weiterhin
zeigen sich im Vergleich der Ergebnisse mit den Referenzdaten und vergleichbaren Stu-
dien viele Gemeinsamkeiten. Beziiglich der Ergebnisse der MDT wire es auch méglich,
dass der Untersucher Einfluss auf die Ergebnisse genommen haben kann, da nach der
Blutegeltherapie offensichtlich ist, welches Knie behandelt wurde und das vorliegende
Ergebnis dem erwiinschten entspricht. Gegen diese Moglichkeit spricht, dass der Unter-
sucher keinen Zugang zu den Werten der ersten Messung hatte und somit nicht wissen

konnte, wie die Ergebnisse zu verdndern waren.

4.2.2 Western Ontario and McMaster Universities Arthritis Index
(WOMACQC)

Die Verinderungen des WOMAC bedeuten eine Abnahme des Schmerzes und der Stei-
figkeit, sowie eine Zunahme an Funktionalitdt im Alltag. Der WOMAC ist ein validier-
ter Fragebogen, der in zahlreichen Studien zur Gon- und Coxarthose verwendet wird
(15, 97). Jedoch wurde die Verwendung des WOMAC in der Studie von Michalsen et al.
in dem Kommentar Hochberg kritisiert, da gem&s der Kriterien der OARSI (Osteoar-
thritis research society international) andere Indices verwendet werden sollen (38, 73).
Daher wurde in der Studie von Andereya et al. zusétzlich der KOOS-Score verwendet
(3). Trotzdem wurde der WOMAC fiir diese Studie aufgrund der guten Validitét und
der Vergleichbarkeit ausgewéhlt.

So wurden in der Studie von Andereya et al. (3) drei Gruppen gebildet, Gruppe T1
erhielt eine einmalige Behandlung mit Blutegeln, Gruppe T2 nach vier Wochen eine
zweite Behandlung und die dritte Gruppe T3 wurde mit einem Placebo Egel behandelt.
Nach einer Woche war im Vergleich mit dem Ausgangswert der WOMAC Globalindex
in den Gruppen T1 und T2 signifikant verbessert. Die Einzelindices Schmerz, Steifigkeit

und Funktion waren in der Gruppe T2 signifikant verbessert, in der Gruppe T1 nur die
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Indices Schmerz und Funktion, der Steifigkeitsindex nicht. Die Kontrollgruppe zeigte
zu diesem Zeitpunkt keine Verbesserung in den Einzelindices und somit auch nicht im
Globalindex.

In der Studie von Michalsen et al. (73) wurden zwei Gruppen gebildet, eine Gruppe
erhielt eine einmalige Blutegeltherapie, die andere eine topische Anwendung von Dic-
lofenac (zweimal pro Tag). Die Gruppe der Blutegel war in allen Indices sieben Tage
nach der Blutegelbehandlung signifikant verbessert, sowohl im Vergleich zur Kontroll-
gruppe als auch im Vergleich zur Baseline.

Ein Vergleich mit diesen Studien ist kaum moglich, da es in der vorliegenden Studie
keine Kontrollgruppe gibt, die Dauer dieser Studie viel kiirzer ist und ein Teil der
Studienpopulation begleitend Analgetika einnahm, so dass kein direkter Riickschluss
auf die Wirkung der Blutegel moglich ist.

Der Einfluss des Placebo-Effekts wurde bereits in den randomisiert-kontrollierten
Studien von Michalsen et al. und Andereya et al. ausfiihrlich erértert, vor allem im
Hinblick auf die Schwierigkeiten bei der Verblindung (3, 73). Diesem Placeboeffekt
wurde sowohl in der Studie von Michalsen et al. wie auch in dieser Arbeit versucht,
entgegen zu wirken, indem die Erwartungshaltung erhoben wurde. Hochberg bewer-
tete dies in seinem Kommentar als unzureichend, um eine Verzerrung der Ergebnis-
se durch die Erwartungshaltung gegeniiber der Blutegeltherapie auszuschliefen (38).
Ubereinstimmend wurden von Michalsen et al., Andereya et al. und Hochberg sowohl
eine Verbesserung der Verblindung als auch eine Aufwertung der Therapie in der Kon-

trollgruppe gefordert, um den Placeboffekt zu minimieren.

4.2.3 Visuelle Analogskala (VAS) Schmerz

Die Abnahme der Werte der VAS an dem behandelten Knie zeigt ein vermindertes
Schmerzempfinden nach der Blutegelbehandlung. An dem nicht behandelten Knie blieb
das Schmerzempfinden unverindert.

Die VAS ist ein allgemein anerkanntes Instrument zur Evaluation von Schmerzen
und findet in zahlreichen Studien Verwendung. So wurde in der Studie von Andereya
et al.(3) ebenfalls eine VAS zur Erfassung des Schmerzes verwendet. Nach einer Woche
war die VAS in sdmtlichen Gruppen verbessert, ebenso in der Kontrollgruppe. In der
Pilotstudie von Michalsen et al.(72) war die Verdnderung der VAS das Hauptzielkrite-
rium. Die VAS verbesserte sich signifikant in der Blutegelgruppe, sowohl im Vergleich
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zur Kontrollgruppe als auch zur Baseline. In der Studie von Stange et al. (96) wur-
de ein Crossoverdesign verwendet. Die Gruppe, die jeweils mit Blutegeln behandelt
wurde, zeigte eine signifikante Abnahme der VAS sowohl an Tag 3 als auch an Tag
21. In der anderen Gruppe zeigte sich ebenfalls nach der Blutegelbehandlung eine si-
gnifikante Verdnderung zu beiden Zeitpunkten. In allen Studien wurde eine VAS zur
generellen Schmerzerfassung verwendet und nicht, wie in dieser Studie, zwei Skalen, um
die Schmerzen fiir jedes Knie separat beurteilen zu kénnen.

Die Veréinderungen der VAS nach der Blutegeltherapie kénnen analog zu den Er-
gebnissen des WOMAC aufgrund der bereits diskutierten Einschriankungen nicht direkt
auf die Wirkung der Blutegeltherapie zuriickgefithrt werden, auch die Vergleichbarkeit

mit den oben beschrieben Studien ist dadurch nicht direkt moglich.

4.2.4 Knieschemazeichnung und Knieumfang

Das stérker schmerzende Knie wurde als dicker empfunden als das weniger schmer-
zende Knie. Dies konnte dafiir sprechen, dass ein erhohtes Maf an Schmerz mit einer
Veranderung des Knieschemas einhergeht. Als Konsequenz wurden beide Knie nach
der Therapie als diinner empfunden, diese verinderte Wahrnehmung war jedoch nicht
signifikant. Der tatsédchliche Umfang des Knies verénderte sich hierbei nicht.

Die Untersuchung der Wahrnehmung des Knies wurde in Anlehnung an die Fest-
stellung durchgefiihrt, dass chronische Schmerzen hiufig mit einer gestérten Koérper-
wahrnehmung einhergehen (64). Als Vorbild, eine mogliche verinderte Wahrnehmung
des Knieschemas aufgrund der chronischen Schmerzen bei Gonarthrose zu ermitteln,
diente die Arbeit von Moseley (76). Hier wurde eine verédnderte Kérperwahrnehmung
bei Patienten mit chronischen Riickenschmerzen mittels einer vom Patienten zu ver-
vollstéandigenden Schemazeichnung festgestellt. Da das Gefiihl der Schwellung, des ,,di-
cken Knies“ ein h#ufiges Gefiihl in der subjektiven Wahrnehmung der Patienten bei
Kniearthrose ist, sollte evaluiert werden ob, es im Zusammenhang mit einer Symptom-
verbesserung auch zu einer Verdnderung der Wahrnehmung des Knieumfangs kommt
und wie sich im Vergleich hierzu der tatséichliche Umfang des Knies verhélt. Hierbei han-
delt es sich um einen Pilotversuch, da nach Wissen des Verfassers zum gegenwértigen

Zeitpunkt keine vergleichbaren Daten vorliegen. FEine Evaluierung der durchgefiihrten
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Untersuchung fallt daher schwer. Es kann jedoch festgehalten werden, dass die Untersu-
chung leicht durchfiihr- und reproduzierbar ist. Der verfolgte Ansatz konnte in anderen

Studien erweitert werden.

4.2.5 Schmerzmedikamente

In dem beobachteten Zeitraum kann, entgegen der urspriinglichen Annahme und im
Vergleich zu bisherigen Studienergebnissen, keine Reduktion des Schmerzmittelkonsums
festgestellt werden. Im Gegenteil, es kommt zum Teil zu einer vermehrten Einnahme
von Schmerzmedikamenten.

Mehrere Ursachen kénnen diese Beobachtung bedingen: Zum einen kénnte die Blut-
egeltherapie zu einem verstiarkten Schmerzempfinden gefithrt haben. Dagegen sprechen
die Erfahrungen des Studienzentrums und die Ergebnisse der bisherigen Studien. Die-
se berichten einvernehmlich {iber keine verstirkte, sondern eine verminderte Einnahme
von Schmerzmedikamenten im Zusammenhang mit der Blutegeltherapie, vor allem iiber
einen lédngeren Zeitraum (95).

Zum anderen wurden die Medikamente oft aus verschiedenen Griinden eingenom-
men. Acetylsalicylsdure (ASS) zum Beispiel wird in allen Féllen nicht zur Schmerzthera-
pie, sondern wegen einer anderer Indikation (Prophylaxe kardiovaskulérer Ereignisse)
eingenommen. Dies erkliart die gleichbleibende Einnahme. Ibuprofen und Diclofenac
sind Medikamente aus der Gruppe der nichtsteroidalen Antirheumatika (NSAR), die
hiufig zur symptomatischen Therapie bei Arthrose eingesetzt werden. Da ein groSer
Teil der Studienpopulation altersentsprechende degenerative Verschleiferscheinungen
aufweist und die Gonarthrose nur ein Befund neben anderen ist, wurden die Medika-
mente in den meisten Féllen nicht nur wegen der Schmerzen der Gonarthrose einge-
nommen.

Die Mehrzahl der Patienten, die Medikamente einnahmen, kam zur stationéiren Be-
handlung. Die vermehrte Einnahme von Diclofenac und Novalgin, wurde in diesem Zu-
sammenhang festgestellt. Eine intensivierte Schmerztherapie und Komplexbehandlung
innerhalb der stationdren Behandlung kénnte diese vermehrte Einnahme erkléren.

Die reduzierte Einnahme von Schmerzmedikamenten, wie sie in anderen Studien
berichtet wurde, kann in dieser Untersuchung schlecht evaluiert werden, da diese vor

allem {iber einen ldngeren Zeitraum nach der Blutegelbehandlung beobachtet wird (95).
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4.3 Basiswerte

Der Altersdurchschnitt in dieser Studie von 70,4 4+ 9,8 Jahren liegt etwas hoher als in
den bisher vorliegenden randomisierten Therapiestudien. In der Studie von Michalsen
et al. betrdgt er 62,5 + 10,2 Jahre in der Blutegelgruppe und 65,5 + 6,7 Jahre in der
Kontrollgruppe (73). In der Studie von Andereya et al. ist der Altersdurchschnitt 67 +
10 Jahre (3), in der Studie von Stange et al. 68,3 £ 10,2 Jahre (96). Dariiber hinaus
zeigen die epidemiologischen Daten, dass die Gonarthrose vor allem eine Erkrankung
von alten Menschen ist, denn die Privalenz und die Inzidenz nehmen mit dem Alter
zu. Auferdem ist die Préavalenz der Gonarthrose bei Frauen doppelt so hoch wie bei
Ménnern (101). Diese beiden Charakteristika der Erkrankung weist auch diese Studien-
population auf. Im Gegensatz hierzu entspricht die Seitenverteilung der Gonarthrose in
dieser Studie nur zum Teil der Priavalenz des Bevolkerungsdurchschnitts. Bei Méannern
ist das rechte Knie h&ufiger betroffen als das Linke und bei Frauen sind beide Knie in
gleichem Verhiltnis betroffen (70). In dieser Studie gaben die Ménner an, das rechte
Knie hiufiger als stérker schmerzend zu empfinden als das Linke, ebenso die Frauen.

Zur standardisierten Therapie der Gonarthrose gehort eine Reihe von unterschied-
lichen Behandlungen (70). Die in dieser Studie dokumentierte Behandlung mit nicht-
invasiven, konservativen Methoden wie Physiotherapie und Krankengymnastik sowie
die Einnahme von Medikamenten, zum Beispiel aus der Gruppe der NSAR (nichtste-
roidale Antirheumatika), entspricht diesen Empfehlungen. Das bedeutet, dass der Teil
des Studienkollektivs, der diese Behandlungen erhielt, die iibliche Praxis zur Behand-
lung der Gonarthrose reprisentiert. Deswegen ist die Blutegeltherapie als eine spezielle,
zusétzliche Therapie zu werten, die diesen Patienten durch das Studienzentrum ange-
boten wurde. Dies geschah aufgrund der Erfolge und langjéhrigen Erfahrung der Klinik
bei der Behandlung von Gonarthrose mit Blutegeln.

Die Erwartungshaltung wurde in der Studie von Michalsen et al. (73) mit einer
5-Punkt Likert-Skala erfasst (4 bedeutete, dass eine grofSe Schmerzreduktion erwartet
wird, 0 bedeutete, dass keine Schmerzreduktion erwartet wird). Die Erwartungshaltung
war in der Blutegelgruppe etwas hoher als in der Kontrollgruppe (2,4 + 0,8 vs. 1,9 £
0,6). Die erhohte Erwartungshaltung zeigt auch diese Studie. Die Werte konnen nicht
direkt verglichen werden, da hier eine VAS zur Erfassung der Erwartung verwendet

wurde, jedoch ist sie im Verhéltnis gesehen &hnlich grofg (6,7 + 2,3 cm). Diese hohe
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Erwartungshaltung kann dadurch erklédrt werden, dass die Behandlung mit Blutegeln
eine unkonventionelle Therapieform ist, die zu Beginn h&ufig mit unterschiedlichen Be-
denken, wie z.B. Ekel, Angst vor Schmerzen beim Biss, Nebenwirkungen (Blutung)
assoziiert ist und es den Patienten oftmals groBe Uberwindung kostet, sich behandeln
zu lassen. AbschliefSend kann also festgehalten werden, dass die Stichprobe dieser Stu-
die die Charakteristika der Gonarthrose hinsichtlich Epidemiologie und Behandlung
widerspiegelt. Auferdem sind die Basisdaten mit denjenigen von #hnlichen Studien

gut vergleichbar.

4.4 Nebenwirkungen

Alle aufgetretenen Nebenwirkungen sind bekannte Nebenwirkungen der Blutegelthera-
pie und waren fast ausnahmslos durch einfache Mafnahmen wie Kiihlung und Scho-
nung leicht zu behandeln. In einem Fall war die Einnahme eines Medikaments (Antihi-
staminikum) notwendig. Grund hierfiir war eine ausgepriigte lokale Hautreaktion mit
verstiarktem Juckreiz. Dies ist eine beschriebene, wenn auch seltene, Nebenwirkung der
Blutegeltherapie (52, 71).

Ein milder Juckreiz wird bei 70% der Patienten berichtet, die an der Studie von
Michalsen et al. teilnahmen (73). Dies entspricht in etwa den Angaben der Patienten
dieser Studie (64%). In der Analyse von Spahn, Rieckmann und Michalsen et al. (95),
in der die Nebenwirkungen bei 305 Patienten erfasst sind die mit Blutegeln am Knie
behandelt wurden, kommt es bei 31,5% zu einem Juckreiz, bei 31,1% zu einer Hautreak-
tion und bei 7,5% zu kleineren Naben. In anderen Studien wird iiber eine vergleichbar

geringe Rate an Nebenwirkungen berichtet (3, 74).

4.5 Subgruppenanalyse

Bei der Analyse der Subgruppen fillt besonders eine signifikante Verdnderung der MDT
in der ménnlichen Subgruppe und eine signifikante Abnahme des WOMAC in der weib-
lichen Subgruppe auf (Anhang A8). Jedoch sind diese Ergebnisse wegen der geringen
Fallzahl nur bedingt aussagekréftig. Ob es sich hierbei um einen geschlechtsspezifischen
Effekt oder einen Confounder handelt kann, aufgrund der fehlenden Kontrollgruppe

nicht ermittelt werden.
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Da in vorausgegangenen randomisiert-kontrollierten Studien eine signifikante Ver-
besserung des WOMAC sowohl in Studienpopulationen mit iiberwiegend weiblichen
(73) als auch mit tiberwiegend ménnlichen Studienteilnehmer (3) zu sehen ist, wird
dies in vergleichbaren Studien fiir den WOMAC nicht bestétigt. Fiir die MDT existie-
ren keine Studien, um diesen moglichen Geschlechtseffekt vergleichen zu kénnen. Ob
im Rahmen einer Blutegelbehandlung geschlechtsspezifische Effekte auftreten kénnen,

kann daher nicht abschliefSend beurteilt werden.

4.6 Korrelationen

Aufgrund der fehlenden Korrelation der Verénderung aller QST-Subtests mit der Ver-
danderung von WOMAC und VAS kann hier kein Zusammenhang ermittelt werden.
Dies gilt auch fiir MDT und VDT fiir die Korrelationen mit VAS und WOMAC fiir
die jeweiligen Werte vor und nach der Therapie. Bei der PPT besteht hingegen fiir die
Korrelation dieser Art ein Zusammenhang zwischen den einzelnen Testarealen und den
einzelnen Kategorien des WOMAC bzw. der VAS.

In der Studie von Wessel (102) korreliert die Messung der PPT am Knie nicht mit
den Ergebnissen der VAS. Die fehlende Korrelation wird dadurch erklért, dass diese
Methoden unterschiedliche Dimensionen des Schmerzes messen, die nicht miteinander
vergleichbar sind. Dies steht im Gegensatz zu der Studie von Arendt-Nielsen et al. (6),
hier korreliert die mittlere PPT des Knies negativ mit der VAS. Die Arbeit von Imamura
et al. (44) zeigt bei Patienten mit Gonarthrose ebenfalls eine Korrelation zwischen der
Messung der PPT mit der VAS und dem WOMAC. Es wird daraus gefolgert, dass
Schmerzen bei Kniearthrose mit einer Hyperalgesie einhergehen, bedingt durch die
niedrigen Schmerzschwellen. Die Arbeit von Hendiani et al. (37) findet keine Korrelation
zwischen der VAS und der MDT bei Patienten mit Gonarthrose. Oben beschriebene
Ergebnisse stammen alle aus nicht interventionellen Studien. Fiir die VDT existieren
nach Wissen des Autors keine entsprechend vergleichbaren Daten.

Diese Studie weist keine Korrelationen fiir MDT und VDT mit WOMAC und VAS
auf. Das Ergebnis der PPT ist widerspriichlich, da die einzelnen Werte mit WOMAC
und VAS korrelieren, die Verdnderung korreliert jedoch nicht. Eindeutige Schliisse lassen

sich aus den Ergebnissen nicht ziehen.
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4.7 Hypothesengenerierung

Werden die Ergebnisse dieser Arbeit mit den aktuellen Erkenntnissen zur Entstehung
des Schmerzes bei Gonarthrose (s.1.1.1.1) sowie den bisherigen Studien zur Unter-
suchung der Wirksamkeit der Blutegeltherapie bei Gonarthrose (s.1.2.6) miteinander
in Bezug gesetzt, kann im Bezug auf den Wirkungsmechanismus eine interessante,
natiirlich spekulative Hypothese zum Wirkungsmechanismus aufgestellt werden. So
zeigen die bisherigen Studien zur Wirksamkeit der Blutegeltherapie bei Gonarthro-
se allesamt eine subjektive Verbesserung der Beschwerdesymptomatik, der Wirkungs-
mechanismus ist hierbei jedoch bisher nicht geklirt (s.1.2.6), ebenso wie die genaue
Entstehung des Schmerzes bei Gonarthrose. Es ist jedoch gezeigt worden, dass auch
Ap-Nervenfasern daran beteiligt sind (s.1.1.1.1). Die Messungen der mechanischen
Beriihrungsschwelle (MDT) mit den von Frey Hérchen reprisentiert deren Funktion
(87). Moglicherweise tritt eine Verdnderung dieser Beriihrungsschwelle im Sinne eines
verbesserten Beriihrungsempfindens im Zusammenhang mit der Blutegeltherapie auf.
Die kausal zu beweisende Verbesserung der Funktion der AS-Nervenfasern, die an der
Schmerzentstehung bei Gonarthrose beteiligt sind, konnte somit die Reduktion des
subjektiven Schmerzempfindens erkléren.

Weiterhin wird in dieser Studie eine Verdnderung der Berithrungsschwelle analog
und proportional an dem unbehandelten Knie im Vergleich zu dem mit den Blutegeln
behandelten Knie beobachtet. Dieser Effekt der Kontralateralisierung ist im Rahmen
der zentralen Sensibilisierung bei zahlreichen Schmerzsyndromen beschrieben (41). Es
kann daher spekuliert werden, ob im Zusammenhang mit der Blutegeltherapie ein der-
artiger Effekt auftreten konnte.

Urséchlich fiir die Wirkung auf die Nervenfasern kéonnten bestimmte Bestandteile
des Speichels des Blutegels sein. Diese kénnen zum Beispiel neurotroph wirken, wie
die Inhibitoren proteolytischer Enzyme Bdellin A und B, Eglin C, Bdellastin und die
hochspezifische Protease Destabilase. So konnte ein positiver Einfluss auf das Neuriten-

Wachstum der Spinalganglien von Hithner Embryos gezeigt werden (18, 19).

4.8 Ausblick

In Anbetracht der epidemiologischen und sozioskonomischen Bedeutung der Gonarthro-

se und der daraus resultierenden Folgen ist die weitere Erforschung der Gonarthrose
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im Bezug auf Pathogenese und Therapie von grofer Wichtigkeit. Diese Arbeit ist so-
mit insofern relevant, als dass sie fiir die bereits gezeigte klinische Wirksamkeit der
Blutegeltherapie bei Gonarthrose einen neuen Ansatz zu dem bisher nicht gekldrten
Wirkungsmechanismus erforscht.

So ergeben sich aus dieser Pilotstudie Erkenntnisse, die in einer anschlieBenden
randomisiert-kontrollierten Studie Verwendung finden kénnten, um die aus dieser Ar-
beit heraus generierte Hypothese zu priifen. Die Ausfithrung der Messung war in der
Praxis im Zusammenhang mit der Blutegeltherapie gut durchfithrbar. Ein erneuter Ein-
satz als Biomarker zur weiteren Erforschung der Blutegeltherapie ist von diesem Aspekt
her also zu empfehlen. Es sollte beziiglich der Wahl der Messinstrumente und der Tes-
tareale ein moglichst grofler gemeinsamer Nenner mit den bisherigen Studien gefunden
werden, um eine moglichst grofle Vergleichbarkeit garantieren zu kénnen. Der Erstel-
lung von definierten Testarealen und Referenzdaten kommt somit eine grofle Bedeutung
zu. Ebenso sollte die Studie iiber einen ldngeren Zeitpunkt durchgefiihrt werden, hier-
bei konnen die von der OARSI eingeforderten Kriterien Verwendung finden. Kritisch
beurteilt werden muss die benotigte Fallzahl von mindestens 170 Probanden.

Zur weiteren Erforschung der Wirksamkeit der Blutegeltherapie muss an einer Ver-
besserung der Verblindungsmdglichkeiten gearbeitet werden. Auch miisste eine Ver-
gleich der Wirksamkeit der Blutegeltherapie zur oralen Einnahme von NSAR, der
aktuellen Standardmedikation erfolgen. Ebenso miisste geklédrt werden, ob die Blut-
egelbehandlung einer lokalen Injektion von z.B Heparin iiberlegen ist, um so die Aus-
wirkungen der Antikoagulation auf den Schmerzmechanismus besser einschétzen zu
konnen. So ist bisher nicht gekldrt, ob einzelne Substanzen aus dem Blutegelspeichel
fir die schmerzlindernde Wirkung verantwortlich sind und diese zur Gewinnung von
neuen Medikamenten dienen konnten oder ob die Wirkung durch das Zusammenspiel
des komplexen Substanzgemisches des Blutegelspeichels zu Stande kommt. Ein Ver-
gleich zur Neuraltherapie wie zur Akupunktur wiirde sich ebenfalls anbieten, um mehr
Erkenntnisse iiber die Wirkung zu erlangen. Die Ansatzstellen der Blutegel in dieser
Arbeit liegen durchaus auf Meridianen der Akupunkturbehandlung, so kénnten einzel-
ne Egel durchaus auf Akupunkturpunkten angesetzt worden sein (63). Méglicherweise
wird hierdurch eine verbesserte Wirkung erzielt, jedoch wurde in der GERAC-Studie
auch abseits der Akupunkturpunkte ein Effekt bewiesen (29). Dariiber hinaus besteht
die Moglichkeit, dass die Blutegelbehandlung an sogenannten Ashi-Punkten erfolgte,
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so werden in der Akupunktur schmerzhafte Triggerpunkte bezeichnet (109). Eine klare

Abgrenzung ist hier nur schwer moglich.
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5.1 Zusammenfassung

Hintergrund: Die klinische Wirksamkeit der Blutegeltherapie zur Behandlung
der Gonarthrose konnte in mehreren Studien belegt werden (3, 73, 96). Allerdings
sind die speziellen Wirkmechanismen, iiber welche die Wirksamkeit dieser Behandlung
vermittelt wird, unklar. Ziel dieser Arbeit ist es daher zu untersuchen, ob die Mes-
sung des Schmerz-, Vibrations-, und Beriithrungsempfindens unter einer Blutegelthe-
rapie dazu geeignet ist, um den Wirkungsmechanismus néher untersuchen zu kénnen.
Dabei sei der Pilotcharakter mit dem Ziel der Hypothesengenerierung sowie der Ef-
fektstérkeabschatzung im Hinblick auf eine mogliche randomisierte-kontrollierte Studie
hervor gehoben (5, 99).

Methoden: Da es sich um ein Pilotprojekt handelte, in dem erste Daten zum
Thema generiert werden sollten, fand keine Einteilung in Therapie-und Kontrollgruppe
und damit keine Randomisierung statt. So wurden 42 Patienten mit einer bilateralen
Gonarthrose in die Studie aufgenommen und am stérker schmerzenden Knie behandelt.
Als Messgrofien wurden die Verdnderungen der mechanischen Beriihrungsschwelle (Me-
chanical Detection Threshold, MDT), der Vibrationsempfindungsschwelle (Vibration
Detection Threshold, VDT) und der Druckschmerzschwelle (Pressure Pain Threshold,
PPT) definiert. Diese Methoden sind Subtests, die der QST-Testbatterie (Quantitative
sensory testing) entnommen wurden (86, 87). Alle Subtests wurden an definierten Punk-
ten an beiden Knien sowie an den Hénden als Kontrollareale durchgefiihrt. Dariiber

hinaus wurde die Verdnderung des Western Ontario and McMaster Universities Os-
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teoarthritis Index (WOMAC) und einer visuellen Analogskala (VAS) zur Aufzeichnung
des Schmerzes erfasst. Simtliche Daten wurden am Tag 0 vor der Blutegeltherapie und
am Tag 7 danach erhoben. Ausgehend von den Ergebnissen der QST-Subtests wurde
zusitzlich eine Fallzahlberechnung durchgefiihrt.

Ergebnisse: An der weniger betroffenen Seite nahm die Beriihrungsschwelle nach
der Therapie ab, eine Signifikanz hierfiir zeigte sich nicht. Die MDT-Werte der stérker
betroffenen Seite nahmen im Seitenvergleich stérker ab. Oberhalb der Kniescheibe war
dies statistisch jedoch nicht signifikant. Uber dem Schmerzmaximum war diese Ab-
nahme signifikant (p=0.008). Um in einem nachfolgenden RCT einen standardisier-
ten Unterschied mit einer statistischen Power von S=80% nachzuweisen werden 170
Probanden bendtigt. Bei einer Power von 90% werden 228 Patienten benotigt. Die
Vibrationsempfindungsschwelle nahm an sédmtlichen Testarealen bis auf das behandel-
te Knie signifikant zu (p<0.05). Bei der Schmerzschwelle war eine Verminderung an
fast allen Testarealen festzustellen, wobei allerdings das Signifikanzniveau- bis auf eine
Ausnahme- in keinem Fall erreicht wurde. Der WOMAC Index (Globalindex, Schmerz,
Alltagsaktivitdt) und die VAS zeigten eine signifikante Verbesserung (p<0.001).

Diskussion: Kausale Riickschliisse ob eine Blutegeltherapie zu einer Verbesse-
rung der somatosensorischen Funktion fiihrt, kénnen aufgrund des Pilotcharakters
dieser Studie nicht getroffen werden. Es ergeben sich jedoch sowohl im Hinblick auf
die Durchfiihrbarkeit, die Methodik, als auch die Ergebnisse mit entsprechender Fall-
zahlschétzung wesentliche Erkenntnisse zu Planung einer nachfolgenden randomisiert-

kontrollierten Studie.
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5.2 Summary

Purpose: Osteoarthritis of the knee (KOA) leads to severe and often debilitating
symptoms such as pain, constrained movement, immobility, and reduced quality of
life and the incidence is still increasing. Previous randomized controlled trials (RCT)
have shown a significant pain reduction using leeches for the treatment of KOA (3, 73,
96).The way how leeching improves the symptoms of KOA is still unclear. The aim
of this study was to pilot if the measurement of somatosensory function is a way to
investigate the mechanism of action of leech therapy treating KOA.

Methods: 42 patients with bilateral KOA participated in the case series pilot study.
Neurophysiological measures of local pain perception at the knee were subtests obtai-
ned from the QST (Quantitative sensory testing) protocol (86, 87): MDT (mechanical
detection threshold), VDT (Vibration detection threshold) and PPT (Pressure pain
threshold). All QST subtests were obtained at defined areas of both knees and at the
hands as a control area for systematic treatment effects. Moreover, the Western Ontario
and McMaster Universities Osteoarthritis Index (WOMAC) was obtained before and
seven days after therapy in addition to pain measured by a visual analogue scale (VAS,
day 0 and day 7). Based on the QST results a case number was calculated.

Results: MDT was generally lowered after treatment indicating a better discrimi-
nation of mechanical stimuli. The effect was significant (p=0.008) for the area close
to the pain. In order to prove the standardized difference with a statistical power of
B=80% in a following RCT 170 patients are needed. Whereas a statistical power of
B=80% requires 228 patients. There was a general significant treatment effect for VDT
resulting in less vibration discrimination for all sites (p<0.05) with the exception of
the most affected knee. No consistent effects were seen for PPT. Clinical pain improved
significantly (WOMAC global, pain, function, and VAS: p<0.001).

Discussion: Due to the study design it can not be concluded that leeching improves
somatosensory function. However, there are essential findings concerning feasibility,
methodologies and results along with the corresponding case number calculation. These

findings can then be implemented in a following RCT.

69



Literatur

(1]

[2]

3]

[4]

5]

6]

[7]

8]

9]

[10]

[11]

[12]

(13]

AHLBACK, S. & RYDBERG, J. (1980). [X-ray clas-
sification and examination technics in gonarthrosis].

Lakartidningen, 77(22). 7

ALTMAN, R. ET AL. (1986). Development of criteria for the
classification and reporting of osteoarthritis. Classificati-
on of osteoarthritis of the knee. Diagnostic and Thera-
peutic Criteria Committee of the American Rheumatism
Association. Arthritis Rheum., 29(8). 6, 21

ANDEREYA, S. ET_AL. (2008).
rapy for knee osteoarthritis: a randomized study. Acta.
Orthop., 79(2). 1, 16, 18, 53, 57, 58, 61, 62, 63, 67, 69

Assessment of leech the-

ANDRIANAKOS, A. ET AL. (2006).
matic knee, hand, and hip osteoarthritis in Greece. The
ESORDIG study. J Rheumatol, 33(12). 5

Prevalence of sympto-

ARAIN, E.A., M. (2010). What is a pilot or feasibility study?
A review of current practice and editorial policy. BMC
Med Res Methodol, 10. 1, 67

ARENDT-NIELSEN, L. ET AL. (2010).
ents with painful knee osteoarthritis. Pain, 149(3). 4,
54, 63

Sensitization in pati-

BACKER, M. ET AL. (2011). Effectiveness of leech therapy
in chronic lateral epicondylitis: a randomized controlled
trial. Pain, 27(5). 1, 16

BANNWARTH, B. & KOSTINE, M. (2014). Targeting Nerve
Growth Factor (NGF) for Pain Management: What Does
the Future Hold for NGF Antagonists? Drugs, 74(6). 3

BAPAT, R. ET AL. (1998). Leech therapy for complicated
varicose veins. Indian J Med Res, 107. 16
Proteinase in-

Baskova, 1. & ZavaLova, L. (2001).

hibitors from the medicinal leech Hirudo medicinalis.

Biochemistry (Mosc). 12
Baskova, I. ET _AL. (2001). Separation of monomeri-
zing and lysozyme activities of destabilase from medicinal

leech salivary gland secretion. Biochemistry (Mosc). 11

BASKOVA, 1. ET AL. (2004). Protein profiling of the medi-
cinal leech salivary gland secretion by proteomic analyti-

cal methods. Biochemistry (Mosc). 11

Baskova, I. ET AL. (2008). [Steroids, histamine and
serotonin in medicinal leech salivary gland secretions].

Biomed Khim, 54(2). 12

70

(14]

(15]

(16]

(17]

(18]

(19]

[20]

[21]

[22]

(23]

[24]

[25]

[26]

(27]

(28]

[29]

(30]

BepsoN, J. & Crorr, P. (2008).
ween clinical and radiographic knee osteoarthriti

The discordance bet-

:a sys-
tematic search and summary of the literature. BMC
Musculoskelet Disord, 9. 2

BELLAMY, N. ET AL. (1988). Validation study of WOMAC:
a health status instrument for measuring clinically im-
portant patient relevant outcomes to antirheumatic drug
therapy in patients with osteoarthritis of the hip or knee.
J Rheumatol, 15(12). 57

BRITTBERG, M. ET AL. (1994). Treatment of deep cartilage
defects in the knee with autologous chondrocyte transplan-
tation. N Engl. J. Med., 331(14). 9

BusH, D. ET AL. (1998). A hirudin-sensitive, growth-
related proteinase from human fibroblasts. Biol Chem,

379(2). 18

CHALISOVA, N. ET AL. (2003).
influence of components of medicinal

The neurite-stimulating
leech salivary
gland secretions in organotypic culture of spinal ganglia.
Neurosci Behav Physiol, 33(1). 64

CHALISOVA, N. ET AL. (2003). The neurite-stimulating ac-
tivity of components of the salivary gland secretion of the
medicinal leech in cultures of sensory neurons. Neurosci
Behav Physiol, 33(4). 64

CLAUDE, A. (1937). Spreading properties of Leech extracts
and the formation of Lymph. J Exp Med, 66(3). 12

Croq, F. ET AL. (2010).
interleukin 16 is implicated in microglia recruitment fol-

A homologous form of human

lowing nervous system injury. leech Hirudo medicinalis.
Glia, 58(14). 16

DEVOR, M. (2009). Ectopic discharge in Abeta afferents
as a source of neuropathic pain. Exp Brain Res, 196(1).
3

Dyounrl, L. & LAWSON, S. (2004).
ve primary afferent neurons: a review of incidence and

Abeta-fiber nocicepti-

properties in relation to other afferent A-fiber neurons in
mammeals. Brain Res Brain Res Rev, 46(2). 3

FELSON, D. (1988). Epidemiology of hip and knee osteoar-
thritis. Epidemiol Rev, 10. 5

FELSON, D. (2005). The sources of pain in knee osteoar-
thritis. Curr Opin Rheumatol, 17(5). 2

FISCHER, A. (1987). Pressure algometry over normal
muscles. Standard values, validity and reproducibility of
pressure threshold. Pain. 56

GROTLE, M. ET AL. (2008).
teoarthritis: results from a population survey in Norway.
J Rheumatol, 35(4). 5

Prevalence and burden of os-

GUNTHER, K. ET AL. (2002). [Clinical epidemiology of hip
and knee joint arthroses: an overview of the results of the
Ulm Osteoarthrosis Study”]. Z Rheumatol, 61(3). 6

HAAKE, M. ET AL. (2007).
(GERAC) for chronic low back pain: randomized, multi-
center, blinded, parallel-group trial with 3 groups. Arch
Intern Med, 167(17). 65

German Acupuncture Trials

HANGoDY, L. ET AL. (2004). Autologous osteochondral mo-
saicplasty. Surgical technique. J Bone Joint Surg Am,
86-A Suppl 1. 9




LITERATUR

[31]

[32]

[33]

[34]

[35]

[36]

[37]

(38]

[39]

[40]

[41]

[42]

(43]

[44]

[45]

[46]

HANNAN, M., FELSON, D. & Pincus, T. (2000).
of the discordance between radiographic changes and knee
pain in osteoarthritis of the knee. J Rheumatol, 27(6).
2,5

Analysis

HARDEN, E.A., R.N. (2013). The osteoarthritis knee model:
psychophysical characteristics and putative outcomes. J
Pain, 14(3). 4, 5, 54

HARRIS, E.A., A.D. (2006). The use and interpretation of
quasi-experimental studies in medical informatics. J Am
Med Inform Assoc, 13(1). 54

HART, D., DOYLE, D. & SPECTOR, T. (1999). Incidence and
risk factors for radiographic knee osteoarthritis in middle-
aged women: the Chingford Study. Arthritis Rheum,
42(1). 6

HAWKER, G. ET AL. (2008). Understanding the pain
experience in hip and knee osteoarthritis—an OAR-
SI/OMERACT Osteoarthritis
16(4). 3

initiative. Cartilage,

HAYDEN, R., PuiLLips, J. & MCLEAR, P. (1988). Leeches.
Objective monitoring of altered perfusion in congested
flaps. Arch Otolaryngol Head Neck Surg, 114(12). 8,

16

HENDIANI, J. ET AL. (2003). Mechanical sensation and pain
thresholds in patients with chronic arthropathies . J Pain.
4, 54, 63

HocHBERG, M. (2003).
proach to treating knee pain in patients with osteoarthri-
tis. Ann Intern Med, 139(9). 16, 17, 57, 58

Multidisciplinary integrative ap-

HOCHMAN, J. ET AL. (2010). The nerve of osteoarthritis
pain. Arthritis Care Res (Hoboken), 62(7). 3

HovINGH, P. & LINKER, A. (1999).
vity in leeches (Hirudinea). Comp Biochem Physiol B
Biochem Mol Biol, 124(3). 12

Hyaluronidase acti-

Huang, D. & Yu, B. (2010).
an unclered phenomenon and its possible mechanism.
Neurosci Biobehav Rev, 34(4). 64

The mirror-image pain:

HURLEY, M. ET AL. (1997). Sensorimotor changes and
functional performance in patients with knee osteoarthri-
tis. Ann Rheum Dis, 56(11). 2

Im, H. ET AL. (2010).
spinal response to an experimental osteoarthritis pain mo-
del. Arthritis Rheum, 62(10). 3

Alteration of sensory neurons and

IMAMURA, M. ET AL. (2008).
hyperalgesia on pain, disability, and quality of life in

Impact of nervous system

patients with knee osteoarthritis: a controlled analysis.
Arthritis Rheum, 59(10). 4, 63

IMHOFF, A., LINKE, R. & BAUMGARTNER, R. (2010). Check-
liste Orthopddie 2 Auflage. Stuttgart: Georg Thieme
Verlag. 2, 6

Inami, K., CHiBA, K. & Tovama, Y. (2005). Determination
of reference intervals for vibratory perception thresholds
of the lower extremities in normal subjects. J Orthop Sci,
10(3). 54, 56

71

(47]

(48]

(49]

(50]

(51]

(52]

(53]

[54]

(53]

[56]

(57

(58]

(59]

(60]

(61]

(62]

IvANAvICIUS, S. ET AL. (2007). Structural pathology in a ro-
dent model of osteoarthritis is associated with neuropathic
pain: increased expression of ATF-3 and pharmacological
characterisation. Pain, 128(3). 3

JACOBSSON, L., LINDGARDE, F. & MANTHORPE, R. (1989).
The commonest rheumatic complaints of over six weeks’
duration in a twelve-month period in a defined Swe-
dish population. Prevalences and relationships. Scand J
Rheumatol, 18(6). 5

JENSEN, R. ET AL. (2007). Quantitative sensory testing of
patients with long lasting Patellofemoral pain syndrome.
Eur J Pain, 11(6). 4

JEVSEVAR, E.A., D.S. (2013). The American Academy of
Orthopaedic Surgeons evidence-based guideline on: treat-
ment of osteoarthritis of the knee, 2nd edition. J Bone
Joint Surg Am, 95(20). 7

JORDAN, K. ET AL. (2003). EULAR Recommendations
2003: an evidence based approach to the management of
knee osteoarthritis: Report of a Task Force of the Stan-
ding Committee for International Clinical Studies Inclu-
ding Therapeutic Trials (ESCISIT). Ann. Rheum. Dis.,
62(12). 7, 8

KAEHLER SCHWEIZER, D. & WESTENDORFF, M. (2013).
Hirudotherapie Ein Handbuch der Blutegel-Therapie.
Belisana Verlag. 11, 13, 14, 15, 62

KALENDER, M. ET AL. (2010).
matic relief of cancer pain. Pain Med. 16

Leech therapy for sympto-

KaNNuUS, P. ET AL. (1987).
knee osteoarthrosis in rural Finland: a prospective follow
up study. Ann Rheum Dis, 46(11). 5

Occurrence of symptomatic

KAVCHAK, A. ET AL. (2012). Association between altered
somatosensation, pain, and knee stability in patients with

severe knee osteoarthrosis. Clin J Pain, 28(7). 4

KELLGREN, J. & LAWRENCE, J. (1957). Radiological assess-

ment of osteo-arthrosis. Ann. Rheum. Dis., 16(4). 7

KNOBLOCH, K. ET AL. (2007). Hirudo medicinalis-leech ap-
plications in plastic and reconstructive microsurgery-a li-
terature review. Handchir Mikrochir Plast Chir, 39(2).
16

KOEPPEN, D., AURICH, M. & Rawmpp, T. (2013). Medicinal
leech therapy in pain syndromes: a narrative review. Wien
Med Wochenschr. 1

Kosek, E. & ORDEBERG, G. (2000).
matosensory perception in patients with painful osteoar-

Abnormalities of so-

thritis mormalize following successful treatment. Eur J
Pain, 4(3). 4, 5

LAUCHE, E.A., R. (2014). A systematic review and meta-
analysis of medical leech therapy for osteoarthritis of the
knee . Clin J Pain, 30(1). 1

LAUCHE, E.A., R. (2015). Leech therapy and cupping in the
management of symptomatic osteoarthritis and chronic
pain. arthritis 4+ rheuma, 35. 1

LEVINE, S. ET AL. (2010). Aeromonas septicemia after me-
dicinal leech use following replantation of severed digits.
Am J Crit Care. 15



LITERATUR

[63]

(64]

[65]

[66]

[67]

[68]

[69]

[70]

[71]

[72]

[73]

[74]

[75]

[76]

[77]

(78]

[79]

LiaN, Y.L., CHEN, C.Y., HAMMES, M. & KOLSTER, B. (2004).
DAGfA-Bildatlas Der Akupunktur Darstellung der Aku-
punkturpunkte . Marburg: Dr. Kolster Produktions- und
Verlags-GmbH. 65

Lorze, M. & MOSELEY, G. (2007). Role of distorted body
image in pain. Curr Rheumatol Rep, 9(6). 8, 59

MARCH, L. & BACHMEIER, C. (1997). Economics of osteoar-
thritis: a global perspective. Baillieres Clin. Rheumatol.,
11(4). 1,6

MARKWARDT, F. (1956). Studies on the mechanism of the
anticoagulant effect of hirudin. Naunyn Schmiedebergs
Arch Exp Pathol Pharmakol, 229(4). 11

MARKWARDT, F. (1957). Isolation and chemical charac-
terization of hirudin. Hoppe Seylers. Z Physiol Chem,

308(2-4). 10

MCALINDON, E.A., T.E. (2014). OARSI guidelines for
the non-surgical management of knee osteoarthritis.
Osteoarthritis Cartilage, 22(3). 7

MENAGE, M. & WRIGHT, G. (1991).
case of severe periorbital haematoma. Br J Ophthalmol,
75(12). 16

Use of leeches in a

MICHAEL, J., SCHLUTER-BRUST, K. & EYSEL, P. (2010). The
epidemiology, etiology, diagnosis, and treatment of os-
teoarthritis of the knee. Dtsch. Arztebl. Int., 107(9). 2,
6,7, 9, 61

MICHALSEN, A. & RotH, M. (2006).
Heidelberg: Karl F. Haug Verlag.
25, 62

Blutegeltherapie.
11, 12, 13, 14, 15,

MICHALSEN, A. ET AL. (2001). Effect of leeches therapy
(Hirudo medicinalis) in painful osteoarthritis of the knee:
a pilot study. Ann Rheum Dis, 60(10). 17, 58

MICHALSEN, A. ET AL. (2003). Effectiveness of leech thera-
py in osteoarthritis of the knee: a randomized, controlled
trial. Ann. Intern. Med., 139(9). 1, 16, 17, 57, 58, 61,
62, 63, 67, 69

MICHALSEN, A. ET AL. (2008). Effectiveness of leech thera-
py in women with symptomatic arthrosis of the first car-
pometacarpal joint: a randomized controlled trial. Pain,
137(2). 1, 16, 62

MULLER, 1. (2000). Handbuch der Blutegeltherapie Theo-
rie und Prazis. Heidelberg: Karl F. Haug Verlag. 11,

13, 14, 15

MOSELEY, G. (2008). I can’t find it! Distorted body image
and tactile dysfunction in patients with chronic back pain.
Pain, 239-43. 59

MOSELEY, J. ET AL. (2002). A controlled trial of arthros-
copic surgery for osteoarthritis of the knee. N Engl. J.
Med., 347(2). 9

MuNRO, R., JoNESs, C. & SAWYER, R. (1991). Calin—a pla-
telet adhesion inhibitor from the saliva of the medicinal
leech. Blood Coagul Fibrinolysis, 2(1). 11

NIETHARD, F., PrEIL, J. & BIBERTHALER, P. (2009). Or-
thopdidie und Unfallchirurgie 6 Auflage. Stuttgart: Georg
Thieme Verlag. 2, 6, 9

72

(80]

(81]

(82]

(83]

(84]

(85]

(86]

(87]

(88]

(89]

[90]

[91]

[92]

(93]

(94]

(93]

[96]

OHTORI, S. ET AL. (2013). Efficacy of combination of me-
lozicam and pregabalin for pain in knee osteoarthritis.
Yonsei Med J, 54(5). 3

OLIVERIA, S. ET_AL. (1995). [Incidence of symptomatic
hand, hip, and knee osteoarthritis among patients in a he-
alth maintenance organization. Arthritis Rheum, 38(8).

5

PeAT, G., MCCARNEY, R. & CrorT, P. (2001).
and osteoarthritis in older adults: a review of communi-

Knee pain

ty burden and current use of primary health care. Ann
Rheum Dis, 60(2). 5

PuaMm, T. ET AL. (2003). Outcome variables for osteoar-
thritis clinical trials: The OMERACT-OARSI set of re-
sponder criteria. J Rheumatol.. 53

PuiLLips, A. ET AL. (2010). Tyrannobdella rex n. gen. n.
sp. and the evolutionary origins of mucosal leech infesta-
tions. PLoS One, 5(4e). 17

RiGBI, M. ET AL. (1987). The saliva of the medicinal
leech Hirudo medicinalis—II. Inhibition of platelet aggre-
gation and of leukocyte activity and examination of repu-
ted anaesthetic effects. Comp Biochem Physiol C, 88(1).
17

ROLKE, R. ET AL. (2006). Quantitative sensory testing:
a comprehensive protocol for clinical trials. Eur J Pain,
10(1). 28, 67, 69

ROLKE, R. ET AL. (2006). Quantitative sensory tes-
ting in the German Research Network on Neuropathic
Pain (DFNS): standardized protocol and reference values.
Pain, 123(3). 27, 28, 54, 56, 64, 67, 69

SCHAIBLE, H. (2012). Mechanisms of chronic pain in os-
teoarthritis. Curr Rheumatol Rep, 14(6). 3

SCHAIBLE, H. ET AL. (2009).
196(1). 2

Joint pain. Exp Brain Res,

SCHIKORSKI, D. ET AL. (2009). Deciphering the immune
function and regulation by a TLR of the cytokine EMA-
PII in the lesioned central nervous system using a leech
model. J Immunol.. 16

ScoTTt, K. (2002). Is hirudin a potential therapeutic agent
for arthritis? . Ann Rheum Dis, 61(6). 18

SEED, S., DunicaN, K. & LyNcH, A. (2009).
a review of treatment options. Geriatrics, 64(10). 1, 8

Osteoarthritis:

SHAKOOR, A., N. AGRAWAL & BLOCK, J. (2008). Reduced
lower extremity vibratory perception in osteoarthritis of
the knee. Arthritis Rheum, 59(1). 5, 54

SHAKOOR, N. ET AL. (2008). Generalized vibratory deficits
in osteoarthritis of the hip. Arthritis Rheum, 59(9). 5

SPAHN, G. ET_AL. (2005). Long-Term results and ad-
verse effects of leech therapy in osteoarthritis.
on Complementary and Alternative Medicne (FACT),
10:34. 60, 62

Focus

STANGE, R. ET _AL. (2012).
al with medical leeches for osteoarthritis of the knee.
Complement. Ther. Med., 20(1-2). 1, 16, 59, 61, 67,
69

Randomised controlled tri-




LITERATUR

(97]

[98]

[99]

[100]

[101]

[102]

[103]

STUCKI, G. ET AL. (1996). [Evaluation of a German ver-
sion of WOMAC (Western Ontario and McMaster Uni-
versities) Arthrosis Index]. Z Rheumatol, 55(1). 57

Suokas, E.A., A.K. (2012). Quantitative sensory testing
in painful osteoarthritis: a systematic review and meta-

analysis . Osteoarthritis Cartilage, 20(10). 4

THABANE, E.A., L. (2010). A tutorial on pilot studies: the
what, why and how. BMC Med Res Methodol, 10. 1, 7,
54, 67

URBAN, P. ET AL. (1995).
in the lower extremities. Normative values. Cent Eur J

Vibratory perception threshold

Public Health, 3(4). 54, 56

VAN SAASE, J. ET AL. (1989). Epidemiology of osteoar-
thritis: Zoetermeer survey. Comparison of radiological os-
teoarthritis in a Dutch population with that in 10 other

populations. Ann Rheum Dis, 48(4). 5, 61

WESSEL, J. (1995).
threshold measurements in osteoarthritis of the knee.

The reliability and wvalidity of pain

Scand J Rheumatol, 24(4). 4, 56, 63

WwuarttoN, T., JoHNSON, R. & LovELL, A. (2005). Use of the
Rydel-Seiffer graduated tuning fork in the assessment of

73

[104]

[105]

[106]

[107]

[108]

[109]

vibration threshold in postherpetic neuralgia patients and
healthy controls. Eur J Pain, 9(2). 54

WIiLLIAMS, R., R.J. & HARrNLY, H. (2007).
indications, technique, and results. Instr. Course Lect,
56. 9

Microfracture:

WoLFE, M., LICHTENSTEIN, D. & SiNgH, G. (1999). Ga-
strointestinal toxicity of monsteroidal antitnflammatory
drugs. N Engl. J. Med., 340(24). 1, 8

Wu, Q. & HENRy, J. (2010).
nociceptive primary sensory neurons in a rat model of

Changes in Abeta non-

osteoarthritis pain. Mol Pain, 6. 2

WYLDE, E.A., V. (2011). Test-retest reliability of Quanti-
tative Sensory Testing in knee osteoarthritis and healthy
participants . Osteoarthritis Cartilage. 4, 55

WYLDE, V. ET AL. (2012). Somatosensory abnormalities
in knee OA. Rheumatology (Oxford), 51(3). 4

Yang, G., Ji, C. & YuaN, S. (2012). Modern medical ex-
planation on Ashi points. Zhongguo Zhen Jiu, 32(2).

66



Appendices

74



Anhang A

A.1 Probandeninformation

Rheumazentrum Mittelhessen

Abteilung fiir Innere Medizin-Rheumatologie
Leitender Arzt Herr Dr. H. Schleenbecker
02776 /919 — 117

Sebastian-Kneipp-Str. 36, 35080 Bad Endbach

Probandeninformationsbogen zur Anwendungsbeobach-
tung ,,Quantitative sensorische Messung bei Therapie der

Gonarthrose mit Hirudo medicinalis*

Sehr geehrte Studienteilnehmerin, sehr geehrter Studienteilnehmer,

Wir méchten untersuchen, wie stark eine Blutegeltherapie das Beriihrungs-, Vibrations-
und Schmerzempfinden veréndert. Zu diesem Zweck fiihrt das Rheumazentrum Mittel-
hessen eine Anwendungsbeobachtung durch. In diese Beobachtung sollen Probanden
mit Kniearthrose eingeschlossen werden.

Ziele der Anwendungsbeobachtung:

Mit einer Hiufigkeit von bis zu 80% bei den iiber 65 Jihrigen ist die Kniegelenks-
arthrose eine der héufigsten chronischen Erkrankungen in der westlichen Welt. Me-
dikamente und Physiotherapie sorgen haufig fiir eine Besserung der Beschwerden, sie
beseitigen jedoch nicht die Ursache der Arthrose. Daher sind letztendlich oft Opera-
tionen notwendig, in denen die Patienten ein neues Kniegelenk erhalten. Auflerdem
haben Medikamente mitunter Nebenwirkungen, insbesondere wenn sie iiber lange Zeit
eingenommen werden miissen.

Die Blutegeltherapie ist eine andere Behandlungsmethode, von der man sich eine

nebenwirkungsarme Behandlung der Kniegelenksarthrose erhofft. Es ist bereits in meh-
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reren wissenschaftlichen Studien nachgewiesen worden, dass eine ein- oder zweimalige
Blutegeltherapie die Schmerzen von Arthrosepatienten deutlich lindert und die Beweg-
lichkeit verbessert. Jedoch ist die Behandlung mit Blutegeln keine kausale Arthrosethe-
rapie. Sie kann eine operative Therapie wie die Implantation eines Oberflichenersatzes
(Kunstgelenk) lediglich hinauszdgern, in der Regel jedoch nicht vermeiden. In diesen
Studien wurden jedoch ausschliefllich Fragebtgen verwendet und die Patienten nach
ihrem personlichen Eindruck befragt. Um mehr iiber die Blutegeltherapie zu erfahren,
wollen wir nun untersuchen, ob die subjektive Schmerzeinschitzung auch mit objekti-
veren Messmethoden nachweisbar ist.

Wie lduft die Anwendungsbeobachtung ab?

Die Entscheidung, ob Sie mit Blutegeln behandelt werden oder nicht, trifft der
zustdndige Arzt. Er tut dieses aus rein medizinischen Erwéigungen und unabhéingig
davon, ob sie an dieser Anwendungsbeobachtung teilnehmen wollen oder nicht. Wenn
Sie interessiert sind, an der Anwendungsbeobachtung teilzunehmen, werden Sie vor
Beginn der Therapie ausfiihrlich {iber den Ablauf informiert. Auch wird geklért, ob es
Griinde gegen eine Studienteilnahme gibt (s. u.).

Sollten Sie sich fiir eine Teilnahme an der Studie entscheiden und keine medizini-
schen Griinde dagegen sprechen, werden vor der Behandlung mit den Blutegeln eini-
ge Messungen zu Threm Berithrungsempfinden und zur Schmerzwahrnehmung durch-
gefithrt. Die Messung des Beriihrungsempfindens erfolgt mit speziellen Héirchen aus
Fieberglas an ihren Hénden und Knien. Die Messung der Schmerzwahrnehmung erfolgt
mir einem Dolorimeter.

Dabei handelt es sich um ein Gerét, mit dem durch einen Metallstempel an be-
stimmten Stellen, ebenfalls an Hinden und Knien, Druck ausgeiibt wird. Es werden
hierbei so genannte Schmerzschwellen bestimmt. Die Messung wird daher sofort ab-
gebrochen, sobald Sie Schmerzen verspiiren. Auflerdem werden wir Sie bitten, einige
Fragebogen auszufiillen und uns iiber ihre persénlichen Schmerzen und Beschwerden
Auskunft zu geben.

Die Dauer der Messungen und die Beantwortung der Fragebdgen betragen ca. 45
Minuten. Nachdem alle Messungen durchgefiihrt wurden, erfolgt die Blutegeltherapie.
Hier werden 4 bis 6 Blutegel an Ihrem Knie angesetzt, zunichst an dem stérker schmer-
zenden. Diese Blutegel verbleiben so lange an Ihrem Knie, bis sie sich voll gesogen haben
und von selbst abfallen. Danach werden die Wunden medizinisch versorgt. Eine Woche
spater, vor der Behandlung des zweiten Knies, werden wir erneut die gleichen Unter-
suchungen durchfiihren.

Wer kann an der Anwendungsbeobachtung teilnehmen?
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Eingeschlossen werden kénnen Erwachsene (Alter 40 bis 85 Jahre); Voraussetzung
ist, dass Sie an einer klinisch und radiologisch gesicherten Gonarthrose (d.h. auf dem
Rontgenbild sichtbaren) leiden und an den meisten Tagen der 3 zuriickliegenden Monate
Knieschmerzen hatten.

Welche Risiken bestehen bei der ,,Blutegelbehandlung“?

Die Blutegelbehandlung ist keine vollig risikolose Therapie, kleinere Nebenwirkun-
gen werden héufig beobachtet, sie sind aber in aller Regel nur von kurzer Dauer, die
Beschwerden klingen relativ schnell wieder ab. Zu den kleineren Komplikationen, die

auftreten kénnen, gehoren

e Schmerzen wihrend der Behandlung
e Juckreiz nach der Behandlung

e Kkleinere Narbenbildungen an der Bissstelle

Schwellung der Leistenlymphknoten

Narbenbildung

Daneben kann es zu schwerer wiegenden Nebenwirkungen kommen, die aber bei
richtiger Anwendung und der vorgeschriebenen Verwendung speziell geziichteter, me-

dizinischer Blutegel nur sehr selten beobachtet werden

groflerer Blutverlust

Kreislaufreaktionen wie Ohnmacht, Absinken des Blutdrucks

Wundheilungsstorungen bzw. lokale Infektionen

Infektionen des Blutes bzw. Blutvergiftung mit dem Bakterium Aeromonas hy-

drophila

Wie wird die sensorische Messung durchgefiihrt?

Wie bereits oben ausgefiihrt, wird bei Thnen, sollten Sie sich zur Teilnahme an der
Anwendungsbeobachtung bereit erkléiren, zweimalig eine sensorische Messung durch-
gefiihrt. Diese besteht aus drei Teilbereichen: es sollen das Beriithrungsempfinden, die
Schwelle fiir Druckschmerzempfindung sowie das Vibrationsempfinden gemessen wer-
den. Hierzu verwenden wir verschiedene Apparaturen:

Beriihrungsempfinden:
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Um zu ermitteln, bei welcher Intensitdt Sie eine Beriihrung auf der Hautoberflache
spiiren, testen wir die Sensibilitdt mit unterschiedlich stabilen Hérchen, die Ihnen an
den Knien sowie an den Handinnenflachen aufgelegt werden. Sie werden jeweils gebeten,
sich zu melden, wenn Sie eine Beriihrung spiiren.

Druckschmerzempfindung:

Diese wird mit einem Metallstempel ermittelt. Mit einer Auflagefliche von 1 cm2
wird dieser mit steigendem Druck auf die Haut aufgesetzt. Sie werden zunéchst die
Beriihrung, im Verlauf dann einen zunehmenden Druck registrieren. Sobald Sie diesen
Druck als schmerzhaft empfinden, driicken Sie einen Knopf am Messgerit, worauthin
die Messung abgebrochen wird. Auch diese Testung erfolgt an beiden Knien sowie an
den Handinnenfldchen.

Vibrationsempfinden.:

Dieses testen wir mit einer Stimmgabel, welche vibrierend auf Knochenvorspriinge
am Knie bzw. am Handgelenk aufgesetzt wird. Im Normalfall spiiren Sie die Vibra-
tion fiir eine gewisse Zeit. Sie sollen sich beim Untersucher melden, sobald Sie keine
Vibrationen mehr verspiiren (dies dauert meist einige Sekunden). An der Stimmgabel
ist dann ein Wert auf einer Skala abzulesen.

Alle von uns verwendeten Messverfahren sind medizinisch-diagnostische Standard-
verfahren und nebenwirkungsfrei.

Risiken der Messverfahren:

Bei der Sensibilitdtsmessung mit Testhédrchen und Stimmgabel bestehen keine be-
sonderen Risiken. Bei der Messung der Druckschmerzschwelle kommt es kurzzeitig zu
einem leichten Schmerzreiz, woraufhin die Messung jedoch sofort unterbrochen wird.
Bei einigen neurologischen Erkrankungen kann bereits ein leichter Beriihrungsreiz als
schmerzhaft oder elektrisierend empfunden werden. Dies ist jedoch sehr selten, eine
Teilnahme an der Studie ist in diesem Fall nicht sinnvoll.

Bedarfsmedikation

Erklaren Sie sich zu einer Teilnahme an der Studie bereit werden in dem Zeitraum
3 Tage vor Beginn der Studie bis 7 Tage nach Beginn die Haufigkeit und Menge einer
eventuell notwendigen Bedarfsmedikation aus den Patientenakten dokumentiert.
Nutzen der Anwendungsbeobachtung:

Sie haben als Teilnehmer, die Mdglichkeit, eine Blutegel-Behandlung zu erhalten.
Diese wird von den Behandelten iiberwiegend als wohltuend und schmerzlindernd emp-
funden. Es gibt Patienten, die noch mehr als 6 Monate nach der Blutegeltherapie von
einer deutlichen Schmerzlinderung berichten.

Von dem eigentlichen Gegenstand dieser Studie, die sensorischen Messungen, haben
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A.1 Probandeninformation

Sie keinen direkten, personlichen Gesundheitsnutzen. Die Ergebnisse der Studie kénnen
aber moglicherweise dazu beitragen, die Blutegeltherapie besser zu verstehen und die
Behandlung der Kniegelenksarthrose zu optimieren.

Kostenerstattung und Versicherungen

Eine Kostenerstattung fiir eventuell anfallende Fahrtkosten kann nicht ibernommen
werden, es besteht auch keine Wegeunfallversicherung. Es wird ferner darauf hingewie-
sen, dass keine spezielle Probandenversicherung fiir diese Studie abgeschlossen wurde.
Abbruch der klinischen Studie

Ihre Teilnahme an der Anwendungsbeobachtung ist freiwillig. Es steht Thnen frei,

jederzeit — ohne die Angabe von Griinden — diese abzubrechen. Wenn Sie sich dazu ent-
schlieBen, wird das keinerlei Einfluss auf IThre weitere medizinische Behandlung haben
und keine negativen Folgen nach sich ziehen.
Datenschutz
Bei wissenschaftlichen Studien werden personliche Daten und medizinische Befun-
de iiber Sie erhoben. Die Erhebung, Weitergabe, Speicherung und Auswertung die-
ser Angaben iiber ihre Gesundheit erfolgt nach gesetzlichen Bestimmungen und setzt
vor Teilnahme an der Studie eine freiwillige Einwilligung voraus. Die Aufzeichnungen
iiber Thre wihrend der klinischen Studie erhobenen Daten und alle damit im Zusam-
menhang stehenden Aufzeichnungen iiber Thren Gesundheitszustand werden jederzeit
streng vertraulich behandelt. Die mit der Dateniiberpriifung beauftragten Personen
sind zur strengen Vertraulichkeit und zur Beachtung des Datenschutzes verpflichtet.
Mit der Einwilligung erkléren Sie sich damit einverstanden, dass im Rahmen dieser
Studie erhobene Daten/Angaben iiber ihre Gesundheit auf Fragebogen und elektroni-
schen Datentréigern im Rheumazentrum Mittelhessen in Bad Endbach aufgezeichnet
und ohne Namensnennung in pseudonymisierter Form, d.h. verschliisselt durch Num-
mern (Sie als Proband werden in spéteren Berichten und Verdffentlichungen jedoch in
keinem Falle namentlich genannt) weitergegeben werden an,
Herr cand. med. M. Miiller, Durchfithrender der Studie, zur
wissenschaftlichen und medizinischen Auswertung
Herr Prof. Dr. M. Lengsfeld, Leiter der Studie, zur wissen-
schaftlichen Auswertung und Bewertung von unerwiinschten Ereig-
nissen.
Herr Dipl. Stat. R. Liidtke zur wissenschaftlichen und statis-
tischen Auswertung
Fiir die Mainahme entbinden Sie den Studienarzt von der &rztlichen Schweige-
pflicht.
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A.1 Probandeninformation

Sollten Sie Ihre Einwilligung widerrufen erfolgt eine vollstdndige Loschung Threr
Daten.

Die im Rahmen dieser Studie von Ihnen gewonnenen Daten zum Gesundheitszu-
stand werden anstatt mit Ihrem Namen nur mit einer Studiennummer versehen. Dabei
handelt es sich um eine einfache fortlaufende Nummer, die in der Reihenfolge verge-
ben wird, in der Sie in die Studie aufgenommen werden. In dieser verschliisselten (also
pseudonymisierten) Form werden Thre Studien-Daten statistisch ausgewertet. Sowohl
in elektronischer Form als auch Papierform werden diese Daten fiir 10 Jahre nach Ab-
schluss der Studie aufbewahrt und anschlieffend geldscht. Eine konkrete Zuordnung der
Studien-Daten zu Ihrer Person ist aufgrund der Verschliisselung ausgeschlossen. Der
Datenschutz bleibt in jedem Fall gewahrt.

Weitere Informationen

Bevor Sie die Probandeneinwilligung unterschreiben, erhalten Sie die Moglichkeit,
alle moglicherweise noch bestehenden Fragen anzusprechen. Sollten Sie auch zu irgend-
einem Zeitpunkt im Verlauf der Studie noch Fragen haben, kénnen Sie sich jederzeit an
Ihren/Thre Studienarzt/Studienirztin wenden. Ebenso werden wir Sie iiber eventuelle
Anderungen bei der Durchfiihrung der Studie informieren. Bei weiteren Riickfragen

wenden Sie sich bitte jederzeit an den Studienkoordinator:

Dr. med. H. Schleenbecker
Rheumazentrum Mittelhessen
Sebastian-Kneipp-Str. 36 35080 Bad Endbach
Tel.: 02776 / 91 9 — 117
Fax: 02776 / 91 9-1 71

Email: heinz.schleenbecker@rheumazentrum-mittelhessen.de

Bitte bewahren Sie diese Information iiber das Studie-

nende hinaus auf!
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A.2 Probandeneinwilligungserklidrung

A.2 Probandeneinwilligungserklarung

Rheumazentrum Mittelhessen

Abteilung fiir [nnere Medizin-Rheumatologie
Leitender Arzt Herr Dr. H. Schleenbecker
02776/919-117

Sebastian-Kneipp-Str. 36. 35080 Bad Endbach

Emwilligungserkldarung

zur Teilnahme an der Anwendungsbeobachtung

»Quantitative sensorische Messung bei
Therapie der Gonarthrose mit Hirudo
medicinalis*

Proband:
(Name, Vomame)

Geb.-Datum: . : Pat -INr.

Die Aufklidmung des Probanden iiber die Anwendungsbeobachtung erfolgte durch:

(Name des/der aufkldrenden Arztes/Arztin in Druckbuchstaben)
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A.2 Probandeneinwilligungserklidrung

und erstreckte sich auf folgende Punkte:

o Artund Zielsetzung der Anwendungsbeobachtung.

o Art und Durchfiihrung der Behandlung mit Blutegeln emschlieBlich der méglichen
Wirkungen und Nebenwirkungen.

¢ Prinzip und Durchfithrung der beglestenden Untersuchungen.

e Recht auf Ricktritt von der Anwendungsbeobachtung.

¢ Datenschutz: Dokumentation, Weitergabe und Verdffentlichung der Probandendaten
erfolgen in pseudonymisierter Form.

s FEine Kopie der schmftlichen Probandeminformation und der unterschriebenen
Einverstindmiserklirung wurde mur ausgehiindigt.

Ich bin damit emverstanden, an dieser Anwendungsbeobachtung teilzunehmen und bestitige,
dass sich das Aufklirungsgespriich auf die oben angefithrten Punkte erstreckte. Mir 1st
bekannt, dass ich jederzeit ohne Angabe von Grinden die Emwilligung zur Teilnahme an
dieser Anwendungsbeobachtung widerrufen kann und dass dies keine nachterligen
Auswirkungen auf meme weitere Behandlung hat. Alle meine Fragen zur Studie wurden
beantwortet.

Ort. Datum Unterschraft
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A.3 Visuelle Analogskala (VAS) Schmerz und Erwartung T0

A.3 Visuelle Analogskala (VAS) Schmerz und Erwartung
TO

Proband Nummer: Préa: Post Datum
Schmerz und Erwartung

Mit Hilfe der wisuellen Analogskala konnen Sie eine von lhnen empfundene
Schmerzintensitét festhalten. Dazu machen Sie bitte an der Stelle auf der Linie ein
Kreuz, die fur Sie Ihren Schmerz repriasentiert Machen Sie Ihr Kreuz ganz links,
bedeutet dies, dass Sie keine Schmerzen haben. Setzen Sie hingegen Ihr Kreuz
ganz rechts, bedeutet dies, dass Sie den starksten lhnen vorstellbaren Schmerz
ausdriicken. Da die eingetragenen Ergebnisse in Milimeter erfasst werden, kdnnen
Sie selbst kleine Nuancen ausdrucken.

Beispiel kein Schmerz' (hier nicht markieren):

kem stirkster vorstellbarer
Schmerz J Schmerz
kein 1
chmerz

Beispiel etwa mittelstarker Schmerz’ (hier nicht markieren):

kem stirkster vorstellbarer

Schmerz g x g Schmerz
I |

Wie wirden Sie Ihren Schmerz aktuell einschatzen?

Rechtes Knie (hier markieren)

kein starkster vorstellbarer
Schmerz g g Schmerz
| | 1
Linkes Knie (hier markieren)
kein g J stirkster vorstellbarer
Schmerz [ | Schmerz

Aulerdem mochten wir Sie bitten, |hre Erwartung gegeniber der Blutegeltherapie
enschatzen. Diese Skala funktioniert nach dem gleichen Prnzip wie die
Schmerzskala oben, nur dass sie jetzt anzeigen, welch starke Besserung sie
erwarten. Ein Kreuz ganz links bedeutet dabei, dass Sie tiberhaupt keine Besserung
erwarten, ein Kreuz ganz rechts, dass sie erwarten, nach der Behandlung
vollkommen beschwerdefrei zu sein.

Jch erwarte, dass sich meine Beschwerden durch die geplante Behandlung
verbessem werden * {hier markieren)

trifft gar trifft voll-
nichtzn g j kommen zu
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A.4 Protokollbogen QST-Werte

A.4 Protokollbogen QST-Werte
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A.4 Protokollbogen QST-Werte

87



A.5 Western Ontario and McMaster Universities Arthritis Index
(WOMAC)

A.5 Western Ontario and McMaster Universities Arthri-
tis Index (WOMAC)

WOMAC

Name Geb.-Datum Datum Seite 1/3

a (1] Fragen zum Schmerz:

1. Wie starke Schmerzen haben Sie beim Gehen auf ebenem Boden?

keine @EE@enreme

2. Wie starke Schmerzen haben Sie beim Treppen hinauf- oder hinuntersteigen?

keine @EE@enreme

3. Wie starke Schmerzen haben Sie nachts im Bett?

keine @EEEEnreme

4. Wie starke Schmerzen haben 5Sie beim Sitzen oder Liegen?

keine @E@Eenreme

5. Wie starke Schmerzen haben Sie beim Aufrechtstehen?

keine EEEEMV@M

Summe = Subscore Komplex Schmerz @:

1. Wie stark ist die Steifigkeit gerade nach dem Erwachen am Morgen?

keine EIEIIEIIE‘EINWM

2. Wie stark ist die Steifigkeit nach Sitzen, Liegen oder Ausruhen im spateren Ver-
lauf des Tages?

keine IE‘ Elglzlgnmme
Summe = Subscore Komplex Steifigkeit @:

@ (2] Fragen zur Steifigkeit:

Fortsetzung auf Seite 2

© 2006 wiskom ek, wwaowiskom.eu, nach: KuipersZeidler®ohler: Medal Rheumatologie, 15BN 3-939581-00-3
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A.5 Western Ontario and McMaster Universities Arthritis Index
(WOMAC)

WOMAC

Name Geb.-Datum Datum Seite 2/3

3] Fragen zur korperlichen Tatigkeit:

1. Wie groB sind lhre Schwierigkeiten beim Treppen hinuntersteigen?

keine @E@Eenreme

2. Wie groB sind lhre Schwierigkeiten beim Treppen hinaufsteigen?

keine @EEEenreme

3. Wie groB sind lhre Schwierigkeiten beim Aufstehen vom Sitzen?

keine @E@Eenreme

4. Wie grof sind lhre Schwierigkeiten beim 5tehen?

keine @EEEenreme

5. Wie groB sind lhre Schwierigkeiten beim sich zum Boden bucken?

keine EIEIIEIIE‘EINWM

6. Wie groB sind lhre Schwierigkeiten beim Gehen auf ebenem Boden?

keina @EE@enreme

7. Wie groB sind lhre Schwierigkeiten beim Einsteigen ins Auto/Aussteigen aus dem
Auto?

keine @EE@enreme

8. Wie groB sind lhre Schwierigkeiten beim Einkaufen gehen?

kaine @EE@enreme

9. Wie groB sind lhre Schwierigkeiten beim Socken/Straimpfe anziehen?

keine @E@Eenreme

10. Wie grofB sind lhre Schwierigkeiten beim Aufstehen vom Bett?

keine @EE@enreme

Fortsetzung auf Seite 2

© 2006 wiskom e K., wwsaowiskom.eu, nach: KuipersZeidler®ohler: Medal Rheumatologie, 15BN 3-939581-00-3
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A.5 Western Ontario and McMaster Universities Arthritis Index
(WOMAC)

WOMAC

Name | Geb.-Datum Datum Seite 3/3

-

. Wie groB sind lhre Schwierigkeiten beim Socken/Strimpfe ausziehen?

keine @E@Eenreme

12. Wie grof sind lhre Schwierigkeiten beim Liegen im Bett?

v @[ D E G E B E 6] [@own

13. Wie groB sind lhre Schwierigkeiten beim ins Bad/aus dem Bad steigen?

keine @E@Eenreme

14. Wie grof sind |hre Schwierigkeiten beim Sitzen?

o @[ D EEE D E G o

15. Wie groB sind lhre Schwierigkeiten beim sich auf die Toilette setzenfAufstehen
von der Toilette?

keine @EEEenreme

16. Wie grof} sind lhre Schwierigkeiten bei anstrengenden Hausarbeiten?

keine EEEEenreme

17. Wie groB sind lhre Schwierigkeiten bei leichten Hausarbeiten?

keine @EEEenreme

Summe = Subscore Komplex Kérperliche Tatigleit @:

Berechnung:
WOMAC-Gesamtindex = Subscore @ + Subscore @ + Subscore ® = |@

WOMAC-Globalindex = | & + 24 (Anzahl der Fragen) =
Verweise:
Bewertung: Medal Rheumatologie, Seite 203

Online-Rechner:  http2Avww.medal-org.de (Deutsch)
httplAvww.medalreg.com/medal/medalfch20ich20.04/ch20.04.05.php (Englisch)

© 2006 wiskom e K., wssowiskom.eu, nach: KuipersiZeidler®ohler: Medal Rheumatologie, 15BN 3-939581-00-3
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(WOMAC)
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A.6 Visuelle Analogskale (VAS) Schmerz T1

A.6 Visuelle Analogskale (VAS) Schmerz T1

Proband Nummer: Pra: Post Datum:

Schmerz

Mit Hilfe der visuellen Analogskala kénnen Sie eine von lhnen empfundene
Schmerzintensitét festhalten. Dazu machen Sie bitte an der Stelle auf der Linie ein
Kreuz, die fur Sie lhren Schmerz reprasentiert. Machen Sie |hr Kreuz ganz links,
bedeutet dies, dass Sie keine Schmerzen haben. Setzen Sie hingegen Ihr Kreuz
ganz rechts, bedeutet dies, dass Sie den starksten lhnen vorstellbaren Schmerz
ausdricken. Da die eingetragenen Ergebnisse in Millimeter erfasst werden, konnen
Sie selbst kleine Nuancen ausdriicken.

Beispiel kein Schmerz’: (hier nicht markieren)

kein starkster vorstellbarer
Schmerz ] Schmerz
kein 1
Schmerz

Beispiel ,etwa mittelstarker Schmerz’: (hier nicht markieren)

kein starkster vorstellbarer

Schmerz g y j Schmerz
| ~ | |

Wie wirden Sie lhren Schmerz aktuell einschatzen?

Rechtes Knie (hier markieren)

kein starkster vorstellbarer
Schmerz g j Schmerz
| | |
Linkes Knie (hier markieren)
kein g j stirkster vorstellbarer
Schmerz [ 1 Schmerz
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A.7 Knieschemazeichnung

\
0 b {)
2 {3 -1 {3 0 \
\ \ k
1) t) U f-’
2, BEw iy

A.7 Knieschemazeichnung

\ \

Knieschemazeichnung

Proband Nummer:  Prd:  Post Datum

TO

Rechtes Knie:
Umfang:
Wert auf der Schemazeichnung:

Linkes Knie

Umfang:
Wert auf der Schemazeichnung:
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A.8 Subgruppen

A.8 Subgruppen

A.8.1 Ambulant/Stationir

Testareal Status Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median Min. Max. p-Wert
MDT Hand: sbS, V. ambulant 14 —0,013 0,307 0,082 —0,004 —0,441 0,773 0,874
stationér 28 0,02 0,28 0,053 0,004 -0,652 0,495 0,703
MDT Hand: wbS, V. ambulant 14 —0,028 0,239 0,064 —0,042 —0,516 0,424 0, 665
stationér 28 0,016 0,212 0,04 0,01 —0,426 0,477 0,686
MDT oberes Knie: sbS, V ambulant 14 -0,35 0,301 0,08 —0,412 -0,807 0,306 '<,001
stationdr 28 0,014 0,311 0,059 —0,028 —0,453 0,884 0,819
MDT oberes Knie: wbS, V.  ambulant 14 —0,232 0,303 0,081 -0,159 —0,87 0,228 0,013
stationir 28 0,045 0,515 0,097 0,16 —1,522 0,943 0,648
MDT Schmerzmax.: sbS, V. ambulant 14 —0,294 0,32 0,08 —0,346 —0,733 0,266 0,004
stationér 28 —0,12 0,445 0,084 —0,044 —1,121 0,902 0,165
MDT Schmerzmax.:wbS, V. ambulant 14 —0,126 0,564 0,151 —0,058 —1,833 0,573 0,42
stationér 28 —0,058 0,361 0,068 0,039 —0,837 0,522 0,401

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite

Testareal Status Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median  Min. Max. p-Wert
VDT Hand: sbS, V. ambulant 14 -0,31 0,83 0,22 -0,33 —1,67 1 0,187
stationir 28 -0, 36 0,92 0,17 -0,33 —2,67 1,33 0,046
VDT Hand: wbS, V. ambulant 14 —0,52 0,83 0,22 —-0,67 —1,67 1 0,035
stationér 28 —0,47 0,85 0,16 —-0,5 —2,33 1 0,007
VDT oberes Knie: sbS, V. ambulant 14 -0,07 0,97 0,26 -0,17 -1,33 1,67 0,787
stationir 28 0,02 0,81 0,15 0,33 —1,67 1 0,908
VDT oberes Knie: wbS, V. ambulant 14 —0,36 0,98 0,26 0,17 —-2,67 0,33 0,197
stationér 28 -0,33 0,95 0,18 -0,17 -2,33 1,33 0,078

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite
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Testareal Status Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median  Min. Max. p-Wert
PPT Hand: sbS, V. ambulant 14 —0,05 0,21 0,06 0 -0,72 0,1 0,408
stationér 28 —0,02 0,12 0,02 0 -0,31 0,2 0,43
PPT Hand: wbS, V. ambulant 14 —0,04 0,15 0,04 —0,03 —0,34 0,2 0,273
stationér 28 —0,06 0,18 0,03 —0,03 —0,48 0,2 0,081
PPT Schmerzmax,: sbS, V. ambulant 14 0 0,1 0,03 —-0,01 -0,13 0,15 0,998
stationér 28 —0,02 0,12 0,02 —-0,02 -0,2 0,23 0,318
PPT Schmerzmax,: wbhS, V. ambulant 14 —0,04 0,15 0,04 0,01 —0,47 0,06 0,297
stationér 28 0 0,12 0,02 0,03 —-0,37 0,21 0,894
PPT Vastus lateralis: sbS, V. ambulant 14 —0,01 0,11 0,03 0 —-0,21 0,13 0,622
stationér 28 —0,01 0,11 0,02 —0,01 -0,25 0,23 0,796
PPT Vastus lateralis: wbS, V. ambulant 14 0,01 0,12 0,03 0,04 -0,28 0,17 0,764
stationdr 28 —0,03 0,13 0,02 0,01 -0,39 0,16 0,301
PPT Vastus medialis: sbS, V. ambulant 14 —0,04 0,14 0,04 0 —-0,32 0,21 0,353
stationdr 28 0 0,11 0,02 0 —0,23 0,2 0,976
PPT Vastus medialis: wbS, V. ambulant 14 —0,02 0,11 0,03 0,02 —-0,25 0,11 0,612
stationér 28 0,02 0,11 0,02 0,03 —-0,21 0,22 0,479
PPT Gelenkspalt lateral: sbS, V. ambulant 14 0 0,1 0,03 0 -0,19 0,13 0,997
stationdr 28 —0,01 0,13 0,02 0,01 -0,32 0,31 0,67
PPT Gelenkspalt lateral: wbS, V. ambulant 14 0,02 0,1 0,03 0,01 —-0,13 0,23 0,441
stationdr 28 —0,01 0,11 0,02 0 —0,22 0,23 0,536
PPT Gelenkspalt medial: sbS, V. ambulant 14 —0,02 0,1 0,03 -0,05 —-0,17 0,19 0,455
stationdr 28 0 0,14 0,03 0 -0,32 0,33 0,866
PPT Gelenkspalt medial: wbS, V. ambulant 14 —0,02 0,11 0,03 0,02 —0,31 0,08 0,483
stationdr 28 0,02 0,12 0,02 0,03 -0,3 0,16 0,449

shs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite
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Index Status Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median Min. Max. p-Wert
WOMAC Schmerzindex, V. ambulant 14 -1,31 2,09 0,56 -1,3 —5,2 2 0,035
stationér 28 -1 1,7 0,32 -0,9 —4,6 2,6 0,004
WOMAC Steifheitsindex, V.  ambulant 14 —0,79 2,84 0,76 0,25 —6 2,5 0,319
stationér 28 —0,59 2,08 0,39 —-0,25 —6,5 2,5 0,146
WOMAC Funktionsindex, V. ambulant 14 —1,69 2,27 0,61 -1,66 —-7,12 1,41 10,015
stationir 28 —0,63 1,2 0,23 —0,62 -3,76 1,12 0,01
WOMAC Gesamtindex, V. ambulant 14 —1,54 2,22 0,59 —-1,41 -6,63 1,54 0,023
stationér 28 -0,7 1,22 0,23 —-0,52 -3,92 0,94 0,005
Schmerz-VAS: sbS, V. ambulant 14 -3,006 2,66 0,71 -3,1 -7,9 0,8 ' <,001
stationér 27 —-2,17 2,67 0,51 -1,9 -7 2,2 1 <,001
Schmerz-VAS: wbS, V. ambulant 14 -0,39 2,68 0,72 0,1 -7,8 2,5 0,593
stationér 27 -0,1 1,83 0,35 -0,2 -3,3 4,3 0,77

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite

A.8.2 Minnlich/Weiblich

Testareal Geschlecht  Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median Min. Max. p-Wert
MDT Hand: sbS, V. ménnlich 14 —0,05 0,248 0,066 —0,079 —0,441 0,389 0,465
weiblich 28 0,039 0,304 0,057 0,022 —-0,652 0,773 0,506
MDT Hand: wbS, V. ménnlich 14 —0,056 0,24 0,064 —0,097 —0,516 0,287 0,4
weiblich 28 0,03 0,207 0,039 0,003 —0,426 0,477 0,449
MDT oberes Knie: sbS, V. ménnlich 14 —0,206 0,296 0,079 -0,141 -0,807 0,306 0,022
weiblich 28 —0,058 0,369 0,07 —-0,082 —0,622 0,884 0,41
MDT oberes Knie: wbS, V. ménnlich 14 —0,007 0,461 0,123 -0,093 —0,87 0,817 0,955
weiblich 28 —0,068 0,483 0,091 —-0,078 —1.522 0,943 0,465
MDT Schmerzmax.: sbS, V.  miénnlich 14 —0,263 0,379 0,101 —-0,271 —1.094 0,266 0,022
weiblich 28 —0,136 0,428 0,081 —-0,044 —1.121 0,902 0,105
MDT Schmerzmax.: wbS, V. minnlich 14 —0,008 0,314 0,084 0,03 —0,589 0,573 0,929
weiblich 28 —0,117 0,483 0,091 -0,018 —1.833 0,522 0,21

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite
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Testareal Geschlecht Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median ~ Min. Max. p-Wert
VDT Hand: sbS, V. ménnlich 14 —0,4 0,74 0,2 -0,33 —1.67 1.00 0,062
weiblich 28 —-0,32 0,95 0,18 —0,33 —2.67 1.00 0,091
VDT Hand: wbS, V. ménnlich 14 —0,4 0,76 0,2 —-0,67 —1.67 1.00 0,069
weiblich 28 —0,53 0,88 0,17 -0,5 —-2.33 1.00 | 0,004
VDT oberes Knie: sbS, V. ménnlich 14 0,08 0,74 0,2 0 —-133 1,67 0,679
weiblich 28 —0,06 0,92 0,17 0,17 —-1.67 1,67 0,735
VDT oberes Knie: wbS, V. minnlich 14 —0,43 1,1 0,3 0 —-2.67 1.00 0,17
weiblich 28 —0,29 0,87 0,17 0 —-233 1,33 0,089

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite
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Testareal Geschlecht  Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median Min. Max. p-Wert
PPT Hand: sbS, V. ménnlich 14 —0,03 0,09 0,02 —-0,03 —-0,18 0.10 0.249
weiblich 28 —0,03 0,18 0,03 0,03 —0,72 0.20 0.416

PPT Hand: wbS, V. ménnlich 14 —0,07 0,12 0,03 —0,08 —0,27 0.14 0.058
weiblich 28 —0,05 0,19 0,04 —-0,02 —0,48 0.20 0.174

PPT Schmerzmax.: sbS, V. ménnlich 14 —0,01 0,1 0,03 -0,02 -0,15 0.14 0.779
weiblich 28 —0,02 0,12 0,02 —0,01 -0,2 023 0411

PPT Schmerzmax.: wbhS, V. ménnlich 14 0,01 0,1 0,03 0,03 —-0,23 0.20 0.669
weiblich 28 —0,03 0,14 0,03 0 —0,47 0.21 0.274

PPT Vastus lateralis: sbS, V. ménnlich 14 —0,02 0,08 0,02 -0,02 —-0,17 0.11 0.332
weiblich 28 0 0,12 0,02 0,01 —0,25 0.23 0.953

PPT Vastus lateralis: wbS, V. ménnlich 14 —-0,01 0,1 0,03 0,04 —-0,19 0.12 0.812
weiblich 28 —0,02 0,14 0,03 0,01 —0,39 0.17 0.509

PPT Vastus medialis: sbS, V. ménnlich 14 —0,03 0,1 0,03 —0,02 -0,23 0.13 0.282
weiblich 28 0 0,12 0,02 0 —0,32 0.21 0.894

PPT Vastus medialis: wbS, V. ménnlich 14 0,01 0,11 0,03 0,02 —-0,2 0.22 0.793
weiblich 28 0 0,11 0,02 0,03 —0,25 0.18 0.875

PPT Gelenkspalt lateral: sbS; V. miénnlich 14 0 0,07 0,02 0 —-0,14 0.13 0.809
weiblich 28 —0,01 0,14 0,03 0,02 —0,32 0.31 0.757

PPT Gelenkspalt lateral: wbS, V. ménnlich 14 —0,03 0,06 0,02 —-0,04 —0,1 0.09 0.115
weiblich 28 0,01 0,12 0,02 0,02 —0,22 0.23 0.658

PPT Gelenkspalt medial: sbS, V. ménnlich 14 —0,02 0,14 0,04 —-0,06 -0,32 0.20 0.586
weiblich 28 0 0,12 0,02 -0,01 —0,2 0.33 0.864

PPT Gelenkspalt medial: wbS, V. ménnlich 14 0,01 0,1 0,03 0,03 —-0,16 0.16 0.816
weiblich 28 0 0,12 0,02 0,02 —0,31 0.15 0.907

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite

Index Geschlecht Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median ~ Min. Max. p-Wert
WOMAC Schmerzindex, V. ménnlich 14 —0,65 1,24 0,33 -0,7 —2,2 2 0,072
weiblich 28 —1,33 2,03 0,38 —1,08 5,2 2,6 10,002

WOMAC Steifheitsindex, V. ménnlich 14 —0,18 1,79 0,48 0 -3,5 2,5 0,715
weiblich 28 —0,89 2,55 0,48 —0,25 —6,5 2,5 0,075

WOMAC Funktionsindex, V. ménnlich 14 -0,33 1,13 0,3 —-0,15 —=2,24 1,41 0,298
weiblich 28 -1,31 1,83 0,35 —0,97 -7,12 1,29 '<,001

WOMAC Gesamtindex, V. ménnlich 14 —0,38 1,1 0,29 —0,25 -2,29 1,54 0,215
weiblich 28 —1,28 1,81 0,34 -0,6 —-6,63 1,13 '<,001
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A.8.3 Erwartungshaltung hoch/niedrig

Testareal Erwartungshaltung Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median Min. Max. p-Wert
MDT Hand: sbS, V. niedrig (< 6 ¢cm) 15 —0,056 0,224 0,058 —0,015 —0,441 0,305 0,348
hoch (> 6 cm) 25 0,053 0,325 0,065 0,01 —0,652 0,773 0,427
MDT Hand: wbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,005 0,246 0,064 —0,003 —0,516 0,424 0,933
hoch (> 6 cm) 25 0,008 0,215 0,043 0 —0,426 0,477 0,853
MDT oberes Knie: sbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,194 0,265 0,068 —0,159 —0,807 0,149 [0,013
hoch (> 6 c¢cm) 25 —0,044 0,393 0,079 —0,056 —0,622 0,884 0,578
MDT oberes Knie: whS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,125 0,398 0,103 -0,16 —0,761 0,817 0,244
hoch (> 6 c¢cm) 25 —0,017 0,519 0,104 0,018 —1,522 0,943 0,871
MDT Schmerzmax.: sbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,264 0,475 0,123 -0,348 —-1,121 0,53 0,049
hoch (> 6 c¢m) 25 —0,153 0,379 0,076 —0,152 —0,733 0,902 0,055
MDT Schmerzmax.: wbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,076 0,327 0,084 —0,021 —0,633 0,573 0,385
hoch (> 6 c¢m) 25 —0,082 0,507 0,101 0,039 -1,833 0,522 0,429

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite

Testareal Erwartungshaltung Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median ~ Min. Max. p-Wert
VDT Hand: sbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,3 0,69 0,18 -0,5 -1 1 0,115
hoch (> 6 c¢cm) 25 —0,44 0,96 0,19 —0,33 —2,67 1 0,03
VDT Hand: wbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,47 0,93 0,24 —0,67 —1,67 1 0,069
hoch (> 6 c¢cm) 25 —0,51 0,82 0,16 —0,67 —2,33 1 0,005
VDT oberes Knie: sbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 0,24 0,89 0,23 0,33 -1,33 1,67 0,303
hoch (> 6 c¢cm) 25 —-0,18 0,84 0,17 0 -1,67 10,294
VDT oberes Knie: wbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 -0,7 0,95 0,25 —0,67 —2,67 1 0,013
hoch (> 6cm) 25 —0,16 0,93 0,19 0,33 —2,33 1,33 0,397

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite
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Testareal Erwartungshaltung Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median Min. Max. p-Wert
PPT Hand: sbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,02 0,1 0,03 -0,03 -0,19 0,14 0,399
hoch (> 6 c¢m) 25 —0,03 0,18 0,04 0,02 —0,72 0,2 0,443
PPT Hand: wbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,05 0,14 0,04 —0,08 —0,27 0,2 0,199
hoch (> 6 cm) 25 —0,06 0,19 0,04 -0,02 -0,48 0,2 0,104
PPT Schmerzmax.: sbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,04 0,11 0,03 -0,09 -0,16 0,15 0,19
hoch (> 6 cm) 25 0 0,11 0,02 0,01 -0,2 0,23 0,977
PPT Schmerzmax.: wbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,04 0,1 0,03 —-0,02 —0,23 0,1 0,115
hoch (> 6 c¢m) 25 —0,01 0,15 0,03 0,02 —0,47 0,21 0,752
PPT Vastus lateralis: sbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,02 0,1 0,02 —-0,08 —0,17 0,13 0,362
hoch (> 6 c¢cm) 25 0 0,12 0,02 0 —0,25 0,23 0,842
PPT Vastus lateralis: wbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,03 0,11 0,03 0,03 -0,21 0,1 0,301
hoch (> 6 c¢m) 25 0 0,14 0,03 0,02 —-0,39 0,17 0,889
PPT Vastus medialis: sbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,01 0,15 0,04 -0,08 —-0,23 0,21 0,723
hoch (> 6 cm) 25 —0,01 0,1 0,02 0 -0,32 0,16 0,485
PPT Vastus medialis: wbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,04 0,12 0,03 —-0,05 -0,21 0,18 0,26
hoch (> 6 cm) 25 0,03 0,1 0,02 0,05 —0,25 0,22 0,16
PPT Gelenkspalt lateral: sbS, V.  niedrig (< 6 cm) 15 —0,03 0,09 0,02 -0,04 -0,16 0,12 0,287
hoch (> 6 cm) 25 0 0,14 0,03 0,04 -0,32 0,31 0,889
PPT Gelenkspalt lateral: wbS, V.  niedrig (< 6 cm) 15 —0,02 0,12 0,03 —0,05 —0,22 0,23 0,469
hoch (> 6 c¢m) 25 0,01 0,09 0,02 0,02 —0,17 0,23 0,56
PPT Gelenkspalt medial: sbS, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,03 0,13 0,03 —-0,06 —0,32 0,2 0,472
hoch (> 6 c¢m) 25 0,01 0,12 0,02 0,01 —0,2 0,33 0,648
PPT Gelenkspalt medial: wbS, V.  niedrig (< 6 cm) 15 —0,03 0,09 0,02 0,01 -0,2 0,12 0,248
hoch (> 6 c¢cm) 25 0,02 0,12 0,02 0,04 -0,31 0,16 0,344

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite

Index Erwartungshaltung Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median Min. Max. p-Wert
WOMAC Schmerzindex, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,78 1,77 0,46 —-0,2 —4,6 2 0,109
hoch (> 6 cm) 25 —1,26 1,82 0,36 —-1,4 5,2 2,6 10,002
WOMAC Steifheitsindex, V.  niedrig (< 6 cm) 15 —0,03 2 0,52 0 —4,5 2,5 0,949
hoch (> 6 c¢m) 25 —1,02 2,43 0,49 -0,5 —6,5 2,5 10,047
WOMAC Funktionsindex, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,32 1,24 0,32 —0,29 —-2,53 1,41 0,339
hoch (> 6 cm) 25 —1,38 1,8 0,36 -1 -7,12 0,53 |<,001
WOMAC Globalindex, V. niedrig (< 6 cm) 15 —0,39 1,26 0,33 —0,17 -3,13 1,54 0,25
hoch (> 6 cm) 25 —1,33 1,74 0,35 —1,08 —6,63 0,5 <,001
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A.8.4 Schmerzmedikation ja/nein

Testareal Medik. Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median Min. Max. p-Wert
MDT Hand: sbS, V. ja 28 0,093 0,287 0,054 0,073 —0,652 0,773 0,099
nein 14 —0,158 0,204 0,054 —0,113 —0,448 0,224 0,012
MDT Hand: wbS, V. ja 28 0,002 0,236 0,045 —0,002 —0,516 0,477 0,957
nein 14 0 0,189 0,051 —-0,016 —0,266 0,281 0,994
MDT oberes Knie: sbS, V. ja 28 —0,015 0,379 0,072 0,026 —0,807 0,884 0,83
nein 14 —0,292 0,18 0,048 —-0,291 -0,569 —0,019 | <,001
MDT oberes Knie: wbS, V. ja 28 0,079 0,405 0,077 0,066 —0,707 0,943 0,312
nein 14 -0,3 0,505 0,135 —0,206 —1,522 0,481 10,044
MDT Schmerzmax.: sbS, V.  ja 28 -0, 106 0,403 0,076 —0,044 —1,094 0,902 0,175
nein 14 —0,322 0,406 0,108 —0,359 —1,121 0,266 10,011
MDT Schmerzmax.: wbhS, V. ja 28 —0,016 0,321 0,061 0,041 —0,681 0,522 0,798
nein 14 —0,211 0,592 0,158 —-0,11 -1,833 0,573 0,206

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite

Testareal Medik. Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median ~ Min. Max. p-Wert
VDT Hand: sbS, V. ja 28 —0,45 0,93 0,17  —-0,33 —2,67 1 0,017
nein 14 —-0,14 0,77 0,21 -0,33 -1,67 1,33 0,5
VDT Hand: wbS, V. ja 28 —0,54 0,81 0,15 —0,67 —2,33 1 0,001
nein 14 -0, 38 0,91 0,24 —-0,33 -1,67 1 0,143
VDT oberes Knie: sbS, V. ja 28 —0,01 0, 86 0,16 0 -1,67 1,67 0,971
nein 14 —0,02 0,89 0,24 0 -1,33 1,67 0,922
VDT oberes Knie: wbS, V. ja 28 —-0,21 0,89 0,17 0 -2,33 1,33 0,227
nein 14 —-0,6 —-0,6 0,28 -0,33 -2,67 0,33 0,05

shs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite
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Testareal Medik. Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median Min. Max. p-Wert
PPT Hand: sbS, V. ja 28 —0,01 0,11 0,02 0,01 —0,31 0,2 0,778
nein 14 —0,07 0,21 0,06 —-0,02 -0,72 0,14 0,23
PPT Hand: wbS, V. ja 28 —0,05 0,18 0,03 —0,02 —0,48 0,2 0,189
nein 14 —0,07 0,13 0,03 —-0,07 —0,34 0,12 0,054
PPT Schmerzmax.: sbS, V. ja 28 —0,01 0,12 0,02 0 -0,2 0,23 0,744
nein 14 —0,03 0,09 0,03 -0,04 -0,16 0,15 0,251
PPT Schmerzmax.: wbhS, V. ja 28 0 0,12 0,02 0,04 —-0,37 0,21 0,833
nein 14 —0,04 0,15 0,04 0 -0,47 0,12 0,355
PPT Vastus lateralis: sbS, V. ja 28 —0,01 0,11 0,02 -0,01 -0,25 0,23 0,717
nein 14 —0,01 0,1 0,03 0 -0,21 0,12 0,724
PPT Vastus lateralis: wbS, V. ja 28 —0,01 0,13 0,02 0,02 -0,39 0,17 0,608
nein 14 —0,02 0,12 0,03 0,02 -0,28 0,15 0,629
PPT Vastus medialis: sbS, V. ja 28 0 0,11 0,02 0 -0,23 0,21 1
nein 14 —0,04 0,13 0,03 0 -0,32 0,12 0,305
PPT Vastus medialis: wbS, V. ja 28 0,02 0,11 0,02 0,03 -0,21 0,22 0,278
nein 14 —0,03 0,11 0,03 -0,02 -0,25 0,13 0,344
PPT Gelenkspalt lateral: sbS, V.  ja 28 0 0,13 0,02 0,02 -0,32 0,31 0,945
nein 14 —0,02 0,11 0,03 0 —0,19 0,18 0,552
PPT Gelenkspalt lateral: wbhS, V. ja 28 0 0,1 0,02 0,01 -0,17 0,23 0,965
nein 14 0 0,12 0,03 -0,02 -0,22 0,23 0,91
PPT Gelenkspalt medial: sbS, V. ja 28 0,01 0,14 0,03 -0,01 -0,32 0,33 0,764
nein 14 —0,03 0,1 0,03 -0,06 -0,17 0,19 0,317
PPT Gelenkspalt medial: wbS, V. ja 28 0,02 0,11 0,02 0,03 -0,3 0,16 0,236
nein 14 —0,04 0,12 0,03 0,01 -0,31 0,12 0,272

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite
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Index Medik. Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median Min. Max. p-Wert
WOMAC Schmerzindex, V. ja 28 -1,16 1,86 0,35 -1,18 —5,2 2,6 10,003
nein 14 —0,99 1,81 0,48  —0,57 —4 1,4 0,062
WOMAC Steifheitsindex, V. ja 28 —0,91 2,37 0,45 -0,5 —6,5 2,5 0,052
nein 14 —0,14 2,23 0,6 0,25 —4 2,5 0,814
WOMAC Funktionsindex, V. ja 28 -0,99 1,72 0,33 -0,65 -7,12 1,41 0,005
nein 14 —0,97 1,66 0,44 -0,88 -3,93 1,29 0,049
WOMAC Gesamtindex, V. ja 28 —1,02 1,67 0,32 -0,72 -6,63 1,54 0,003
nein 14 —0,89 1,67 0,45 —-0,42 -3,95 1,13 0,066
Schmerz-VAS: sbS, V. ja 28 -2,5 2,78 0,53 -2,6 -7,9 2,2 [<,001
nein 13 —2,44 2,52 0,7 -1,9 =77 2 0,004
Schmerz-VAS: wbS, V. ja 28 -0, 46 2,15 0,41 -0,15 -7,8 3,5 0,267
nein 13 0,35 2,05 0,57 0,2 —4,5 4,3 0,545

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite

A.8.5 Begleitende Behandlungen ja/nein

Testareal Bb  Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median Min. Max. p-Wert
MDT Hand: sbS, V. ja 28 0,01 0,311 0,059 0,004 —0,652 0,773 0,863
nein 14 0,007 0,239 0,064 —0,007 —0,441 0,495 0,914
MDT Hand: wbS, V. ja 28 0,012 0,173 0,033 0,003 —0,426 0,379 0,722
nein 14 —0,019 0,298 0,08 -0,083 —0,516 0,477 0,814
MDT oberes Knie: sbS, V. ja 28 —0,117 0,384 0,073 -0,127 -0,807 0,884 0,119
nein 14 —0,089 0,281 0,075 —0,085 —0,563 0,406 0,258
MDT oberes Knie: wbS, V.  ja 28 —0,022 0,541 0,102 —-0,027 -1,522 0,943 0,832
nein 14 —0,098 0,294 0,079 -0,137 —-0,707 0,274 0,232
MDT Schmerzmax.: sbS, V. ja 28 —0,199 0,475 0,09 -0,241 -1,121 0,902 |0,035
nein 14 —0,135 0,251 0,067 -0,109 -0,64 0,266 0,065
MDT Schmerzmax.: wbS, V. ja 28 -0,117 0,474 0,089 -0,034 -1,833 0,522 0,202
nein 14 —0,008 0,344 0,092 0,056 —0,681 0,573 0,93

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite

103



A.8 Subgruppen

Testareal Bb  Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median Min. Max. p-Wert
VDT Hand: sbS, V. ja 28 —0,27 0,88 0,17 -0,33 -2,67 1,33 0,12
nein 14 -0,5 0,88 0,24 —0,33 -2 1 0,054
VDT Hand: wbS, V. ja 28 -0, 36 0,75 0,14 -0,33 —1,67 1 0,017
nein 14 —0,74 0,96 0,26 —0,83 —2,33 1 0,013
VDT oberes Knie: sbS, V. ja 28 0,1 0,82 0,16 0,33 —1,67 1,67 0,544
nein 14 —0,23 0,92 0,25 0 -1,67 1,67 0,374
VDT oberes Knie: wbhS, V. ja 28 —0,16 0,83 0,16 0 -2 1,33 0,315
nein 14 —0,69 1,09 0,29 —-0,67 —2,67 0,67 0,034

shs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite
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Testareal Bb  Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median Min. Max. p-Wert
PPT Hand: sbS, V. ja 28 0 0,11 0,02 0,01 -0,31 0,2 0,903
nein 14 —0,08 0,21 0,06 -0,03 -0,72 0,14 0,183
PPT Hand: wbS, V. ja 28 —0,01 0,15 0,03 —0,01 —0,44 0,2 0,605
nein 14 —0,14 0,18 0,05 -0,1 -0,48 0,14 0,012
PPT Schmerzmax.: sbS, V. ja 28 —0,01 0,12 0,02 0 -0,2 0,23 0,655
nein 14 —0,03 0,1 0,03 -0,02 -0,2 0,15 0,375
PPT Schmerzmax.: wbS, V. ja 28 —0,01 0,12 0,02 0,01 -0,37 0,21 0,606
nein 14 —0,03 0,16 0,04 0,03 —0,47 0,2 0,559
PPT Vastus lateralis: sbS, V. ja 28 —0,01 0,1 0,02 -0,01 -0,25 0,23 0,63
nein 14 —0,01 0,12 0,03 0,01 -0,21 0,13 0,847
PPT Vastus lateralis: wbS, V. ja 28 —0,03 0,12 0,02 -0,01 -0,39 0,17 0,232
nein 14 0,01 0,13 0,04 0,05 —0,28 0,15 0,688
PPT Vastus medialis: sbS, V. ja 28 —0,02 0,11 0,02 -0,02 -0,23 0,16 0,315
nein 14 0,01 0,14 0,04 0,01 -0,32 0,21 0,893
PPT Vastus medialis: wbhS, V. ja 28 0 0,11 0,02 0,02 -0,21 0,18 0,817
nein 14 0,01 0,12 0,03 0,03 —0,25 0,22 0,87
PPT Gelenkspalt lateral: sbS, V.  ja 28 0 0,12 0,02 0 -0,32 0,31 0,841
nein 14 —0,01 0,12 0,03 0,01 -0,26 0,13 0,717
PPT Gelenkspalt lateral: wbS, V. ja 28 —0,02 0,1 0,02 -0,01 -0,22 0,23 0,281
nein 14 0,04 0,11 0,03 0,02 -0,13 0,23 0,245
PPT Gelenkspalt medial: sbS, V.  ja 28 —0,01 0,13 0,03 -0,02 -0,32 0,33 0,781
nein 14 0 0,11 0,03 0,02 -0,17 0,19 0,952
PPT Gelenkspalt medial: wbS, V. ja 28 0 0,12 0,02 0,03 -0,3 0,16 0,955
nein 14 0,01 0,12 0,03 0,02 -0,31 0,16 0,766

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite
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Testareal Bb  Anzahl Mittelwert Std.-abw. Std.-fehler Median  Min. Max. p-Wert
WOMAC Schmerzindex, V. ja 28 —1,01 1,88 0,36 -0,9 —5,2 2,6 0,008

nein 14 —1,28 1,75 0,47 -1,2 —4,6 1 0,017
WOMAC Steifheitsindex, V.  ja 28 —0,61 2,13 0,4 -0,5 —6 2,5 0,143

nein 14 —0,75 2,77 0,74 0 -6,5 5 0,33
WOMAC Funktionsindex, V. ja 28 —0,88 1,74 0,33 —-0,65 -—7,12 1,41 10,013

nein 14 —1,19 1,61 0,43 —-1,22 -3,93 1,12 10,017
WOMAC Gesamtindex, V. ja 28 —0,88 1,68 0,32 —-0,56 —6,63 1,54 0,01

nein 14 —1,17 1,63 0,44 -0,78 -3,95 0,72 10,019
Schmerz-VAS: sbS, V. ja 27 —2,44 2,8 0,54 -2 =79 2,2 1<,001

nein 14 —2,56 2,5 0,67 -2,5 —6,6 0,4 0,002
Schmerz-VAS: wbS, V. ja 27 —0,19 2,35 0,45 -0,1 -7,8 4,3 0,686

nein 14 —0,24 1,69 0,45 0,1 —4,5 2,5 0,61

sbs=stérker betroffene Seite; whs=weniger betroffene Seite
A.9 Korrelationen
A.9.1 MDT vor Therapie/ WOMAC und VAS vor Therapie

Testareal Variable Korrelation p-Wert
MDT Hand: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie 0,16 0,307
MDT Hand: stirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie 0,12 0,466
MDT Hand: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie 0,25 0,109
MDT Hand: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie 0,23 0,14
MDT Hand: stérker betroffene Seite, vor Therapie —Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, vor Therapie 0,18 0,256
MDT Hand: stérker betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie 0,16 0,321
Testareal Variable Korrelation p-Wert
MDT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie 0,05 0,755
MDT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie 0,2 0,198
MDT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie 0,18 0,254
MDT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie 0,16 0,299
MDT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, vor Therapie 0,05 0,767
MDT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie 0,01 0,934
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Testareal Variable Korrelation p-Wert
MDT oberes Knie: stéirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie 0,14 0,386
MDT oberes Knie: stiirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie 0,19 0,228
MDT oberes Knie: stiirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie 0,18 0,248
MDT oberes Knie: stéirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie 0,18 0,245
MDT oberes Knie: stéirker betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, vor Therapie 0,13 0,402
MDT oberes Knie: stiirker betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie 0,21 0,194
Testareal Variable Korrelation  p-Wert
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie 0,17 0,282
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie 0,29 0,058
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie 0,25 0,117
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie 0,25 0,114
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, vor Therapie 0,23 0,143
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie 0,19 0,223
Testareal Variable Korrelation —p-Wert
MDT Schmerzmaximum: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie 0,15 0,352
MDT Schmerzmaximum: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie 0,2 0,206
MDT Schmerzmaximum: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie 0,26 0,096
MDT Schmerzmaximum: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie 0,24 0,119
MDT Schmerzmaximum: stirker betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, vor Therapie 0,13 0,422
MDT Schmerzmaximum: stérker betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie 0,19 0,232
Testareal Variable Korrelation p-Wert
MDT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie 0,16 0,304
MDT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie 0,22 0,156
MDT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie 0,22 0,165
MDT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie 0,22 0,164
MDT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: stéirker betroffene Seite, vor Therapie 0,19 0,229
MDT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie 0,15 0,36
A.9.2 PPT vor Therapie/ WOMAC und VAS vor Therapie
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Gelenkspalt lateral: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie -0,35 0,022
PPT Gelenkspalt lateral: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie —0,26 0,101
PPT Gelenkspalt lateral: stirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie —0,32 0,041
PPT Gelenkspalt lateral: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie —0,33 0,03
PPT Gelenkspalt lateral: stérker betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, vor Therapie —-0,34 0,028
PPT Gelenkspalt lateral: stérker betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie -0,39 0,011
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Gelenkspalt lateral: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie —0,43 10,005
PPT Gelenkspalt lateral: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie —0,28 0,07
PPT Gelenkspalt lateral: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie —0,34 10,029
PPT Gelenkspalt lateral: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie —0,37 10,017
PPT Gelenkspalt lateral: weniger betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, vor Therapie -0,33 0,035
PPT Gelenkspalt lateral: weniger betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie —0,44 0,004

107



A.9 Korrelationen

Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Gelenkspalt medial: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie —0,31 0,046
PPT Gelenkspalt medial: stéirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie —0,2 0,21
PPT Gelenkspalt medial: stéirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie —0,22 0,156
PPT Gelenkspalt medial: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie —0,25 0,111
PPT Gelenkspalt medial: stéirker betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, vor Therapie -0,3 0,06
PPT Gelenkspalt medial: stérker betroffene Seite, vor Therapie =~ Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie —0,37 10,017
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Gelenkspalt medial: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie —0,36 10,019
PPT Gelenkspalt medial: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie -0,3 0,052
PPT Gelenkspalt medial: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie —0,36 0,019
PPT Gelenkspalt medial: weniger betroffene Seite, vor Therapie ' WOMAC Gesamtindex, vor Therapie —0,37 10,015
PPT Gelenkspalt medial: weniger betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, vor Therapie —0,29 0,063
PPT Gelenkspalt medial: weniger betroffene Seite, vor Therapie =~ Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie —0,37 10,018
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Hand: stirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie —0,12 0,454
PPT Hand: stirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie -0,3 0,057
PPT Hand: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie —0,29 0,059
PPT Hand: stirker betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, vor Therapie —0,11 0,486
PPT Hand: stérker betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie -0,2 0,218
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie —0,2 0,206
PPT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steitheitsindex, vor Therapie —-0,04 0,813
PPT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie —0,25 0,116
PPT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie -0,23 0,147
PPT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, vor Therapie —0,03 0,838
PPT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie —0,07 0,645
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Schmerzmaximum: stiirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie —0,37 0,016
PPT Schmerzmaximum: stéiirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie —-0,25 0,112
PPT Schmerzmaximum: stiirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie —0,34 10,027
PPT Schmerzmaximum: stiirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie —0,36 10,021
PPT Schmerzmaximum: stérker betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, vor Therapie —0,31 0,052
PPT Schmerzmaximum: stiirker betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie —-0,4 0,009
Testareal Variable Korrelation —p-Wert
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie —-0,27 0,082
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie —0,13 0,411
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie -0,25 0,107
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie —0,26 0,102
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, vor Therapie —0,05 0,764
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie —0,34 10,028
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Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Vastus lateralis: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie -0,3 0,051
PPT Vastus lateralis: stéirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie -0,15 0,356
PPT Vastus lateralis: stirker betroffene Seite, vor Therapie 'WOMAC Funktionsindex, vor Therapie -0,27 0,079
PPT Vastus lateralis: stirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie —0,28 0,071
PPT Vastus lateralis: stirker betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, vor Therapie -0,28 0,076
PPT Vastus lateralis: stérker betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie —0,42 10,007
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie —-0,24 0,132
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie —-0,14 0,378
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie -0,22 0,158
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie —0,23 0,147
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: stéirker betroffene Seite, vor Therapie —0,06 0,714
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie -0,3 0,06
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Vastus medialis: stirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie —0,35 10,024
PPT Vastus medialis: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie -0,17 0,284
PPT Vastus medialis: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie —0,27 0,089
PPT Vastus medialis: stiirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie -0,29 0,066
PPT Vastus medialis: stérker betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, vor Therapie —0,33 10,033
PPT Vastus medialis: stérker betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie —0,46 0,002
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie —0,29 0,06
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie -0,16 0,313
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie —0,21 0,18
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie -0,23 0,137
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, vor Therapie -0,13 0,418
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie —0,31 10,045
A.9.3 VDT vor Therapie/ WOMAC und VAS vor Therapie
Testareal Variable Korrelation p-Wert
VDT Hand: stiirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie —0,15 0,328
VDT Hand: stéirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie —0,05 0,758
VDT Hand: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie -0,2 0,213
VDT Hand: stérker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie —0,18 0,249
VDT Hand: stérker betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, vor Therapie —-0,17 0,284
VDT Hand: stérker betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie -0,11 0,513
Testareal Variable Korrelation p-Wert
VDT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie -0,16 0,325
VDT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie —0,03 0,831
VDT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie —0,16 0,303
VDT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie —0,16 0,323
VDT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, vor Therapie —0,12 0,462
VDT Hand: weniger betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie -0,19 0,234
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Testareal Variable Korrelation p-Wert
VDT oberes Knie: stirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie —0,01 0,938
VDT oberes Knie: stiirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie —0,01 0,942
VDT oberes Knie: stéirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie —0,11 0,474
VDT oberes Knie: stirker betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie —0,09 0,582
VDT oberes Knie: stiirker betroffene Seite, vor Therapie ~Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, vor Therapie -0,1 0,528
VDT oberes Knie: stéirker betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie 0,01 0,971
Testareal Variable Korrelation p-Wert
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Schmerzindex, vor Therapie —0,03 0,846
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Steifheitsindex, vor Therapie 0,1 0,52
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Funktionsindex, vor Therapie —0,03 0,848
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, vor Therapie WOMAC Gesamtindex, vor Therapie 0,02 0,91
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: stéirker betroffene Seite, vor Therapie 0,03 0,855
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, vor Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, vor Therapie 0,2 0,21
A.9.4 MDT nach Therapie/ WOMAC und VAS nach Therapie
Testareal Variable Korrelation p-Wert
MDT Hand: stirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie 0,03 0,85
MDT Hand: stéirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie —0,01 0,959
MDT Hand: stérker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie 0,09 0,568
MDT Hand: stérker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie 0,07 0,659
MDT Hand: stérker betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: stéirker betroffene Seite, nach Therapie 0,11 0,485
MDT Hand: stiirker betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie 0,2 0,204
Testareal Variable Korrelation p-Wert
MDT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie 0,07 0,674
MDT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie 0,03 0,853
MDT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie 0,15 0,333
MDT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie 0,13 0,421
MDT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie =~ Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, nach Therapie 0,03 0,849
MDT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie 0,1 0,54
Testareal Variable Korrelation p-Wert
MDT oberes Knie: stérker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie 0,07 0,656
MDT oberes Knie: stirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie 0,05 0,754
MDT oberes Knie: stérker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie 0,12 0,443
MDT oberes Knie: stérker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie 0,11 0,496
MDT oberes Knie: stiirker betroffene Seite, nach Therapie = Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, nach Therapie 0,07 0,639
MDT oberes Knie: stérker betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie 0,29 0,065
Testareal Variable Korrelation p-Wert
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie 0,07 0,671
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie —0,15 0,34
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie 0,12 0,45
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie 0,09 0,587
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, nach Therapie -0,03 0,828
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, nach Therapie ~Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie 0,14 0,379
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A.9 Korrelationen

Testareal

Variable

Korrelation

p-Wert

MDT Schmerzmaximum:
MDT Schmerzmaximum:
MDT Schmerzmaximum:
MDT Schmerzmaximum:
MDT Schmerzmaximum:

MDT Schmerzmaximum:

stirker betroffene Seite,
stiirker betroffene Seite,
stirker betroffene Seite,
stiirker betroffene Seite,
stirker betroffene Seite,

stiirker betroffene Seite,

nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie

nach Therapie

WOMAC Schmerzindex, nach Therapie

WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie

WOMAC Funktionsindex, nach Therapie

WOMAC Gesamtindex, nach Therapie

Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, nach Therapie
Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie

0,08
0,05
0,16
0,13
0,12
0,25

0,63
0,762
0,319
0,395
0,434
0,115

Testareal

Variable

Korrelation

p-Wert

MDT Schmerzmaximum:
MDT Schmerzmaximum:
MDT Schmerzmaximum:
MDT Schmerzmaximum:
MDT Schmerzmaximum:

MDT Schmerzmaximum:

weniger betroffene Seite,
weniger betroffene Seite,
weniger betroffene Seite,

weniger betroffene Seite,

: weniger betroffene Seite,

weniger betroffene Seite,

nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie

nach Therapie

WOMAC Schmerzindex, nach Therapie

WOMAC Steitheitsindex, nach Therapie

WOMAC Funktionsindex, nach Therapie

WOMAC Gesamtindex, nach Therapie
Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, nach Therapie

Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie

0,09
—0,06
0,1
0,09
0
0,17

=

,573
713
529
587
992
,272

CLeL L L

A.9.5 PPT

nach Therapie/ WOMAC und VAS nach Therapie

Testareal

Variable

Korrelation

p-Wert

PPT Gelenkspalt lateral:
PPT Gelenkspalt lateral:
PPT Gelenkspalt lateral:
PPT Gelenkspalt lateral:
PPT Gelenkspalt lateral:
PPT Gelenkspalt lateral:

stérker betroffene Seite,
stéirker betroffene Seite,
stérker betroffene Seite,
stirker betroffene Seite,
stirker betroffene Seite,

stiirker betroffene Seite,

nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie

nach Therapie

WOMAC Schmerzindex, nach Therapie

WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie

WOMAC Funktionsindex, nach Therapie

WOMAC Gesamtindex, nach Therapie

Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, nach Therapie
Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie

—0,44
~0,27
—0,4
—0,41
-0,3
—0,28

0,003
0,083
0,009
0,007
0,051
0,076

Testareal

Variable

Korrelation

p-Wert

PPT Gelenkspalt lateral:
PPT Gelenkspalt lateral:
PPT Gelenkspalt lateral:
PPT Gelenkspalt lateral:
PPT Gelenkspalt lateral:
PPT Gelenkspalt lateral:

weniger betroffene Seite,
weniger betroffene Seite,
weniger betroffene Seite,
weniger betroffene Seite,
weniger betroffene Seite,

weniger betroffene Seite,

nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie

nach Therapie

WOMAC Schmerzindex, nach Therapie

WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie

WOMAC Funktionsindex, nach Therapie

WOMAC Gesamtindex, nach Therapie

Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, nach Therapie
Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie

—0,44
—0,31
—0,34
—0,38

-0,3
-0,27

0,003
0,048
0,026
0,014
0,054
0,083

Testareal

Variable

Korrelation

p-Wert

PPT Gelenkspalt medial:
PPT Gelenkspalt medial:
PPT Gelenkspalt medial:
PPT Gelenkspalt medial:
PPT Gelenkspalt medial:
PPT Gelenkspalt medial:

stérker betroffene Seite,
stirker betroffene Seite,
stérker betroffene Seite,
stérker betroffene Seite,
stérker betroffene Seite,

stéirker betroffene Seite,

nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie

nach Therapie

WOMAC Schmerzindex, nach Therapie

WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie

WOMAC Funktionsindex, nach Therapie

WOMAC Gesamtindex, nach Therapie
Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, nach Therapie

Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie

—0,41
-0,26
—0,37
—0,38
—0,31
—0,24

0,008
0,097
0,017
0,013
0,046
0,131

Testareal

Variable

Korrelation

p-Wert

PPT Gelenkspalt medial:
PPT Gelenkspalt medial:
PPT Gelenkspalt medial:
PPT Gelenkspalt medial:
PPT Gelenkspalt medial:
PPT Gelenkspalt medial:

weniger betroffene Seite,
weniger betroffene Seite,
weniger betroffene Seite,
weniger betroffene Seite,
weniger betroffene Seite,

weniger betroffene Seite,

nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie
nach Therapie

nach Therapie

WOMAC Schmerzindex, nach Therapie

WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie

WOMAC Funktionsindex, nach Therapie

WOMAC Gesamtindex, nach Therapie
Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, nach Therapie

Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie

—0,44
-0, 36
—0,39
—0,41
—0,35
—0,31

0,004
0,021
0,011
0,006
0,025
0,047
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A.9 Korrelationen

Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Hand: stiirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie —0,34 0,03
PPT Hand: stiirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie -0,28 0,071
PPT Hand: stérker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie —0,31 10,044
PPT Hand: stérker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie —0,33 10,034
PPT Hand: stérker betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, nach Therapie -0,25 0,105
PPT Hand: stérker betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie —0,28 0,068
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie -0,3 0,051
PPT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie —0,26 0,09
PPT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie —0,27 0,081
PPT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie -0,29 0,063
PPT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie ~Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, nach Therapie —0,25 0,112
PPT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie ~Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie —0,41 10,007
Testareal Variable Korrelation  p-Wert
PPT Schmerzmaximum: stérker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie —0,49 ' <,001

PPT Schmerzmaximum: stérker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie —0,33 0,035
PPT Schmerzmaximum: stéirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie —0,46 10,002
PPT Schmerzmaximum: stiirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie —0,47 10,002
PPT Schmerzmaximum: stiirker betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, nach Therapie —0,36 0,019
PPT Schmerzmaximum: stéirker betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie —0,26 0,102
Testareal Variable Korrelation  p-Wert
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie —0,45 10,003

PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie —0,28 0,07
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie —0,38 10,012

PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie —0,4 0,008

PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, nach Therapie ~Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, nach Therapie —0,26 0,098
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie —-0,2 0,206
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Vastus lateralis: stéirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie —0,46 0,002

PPT Vastus lateralis: stéirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie —-0,24 0,134
PPT Vastus lateralis: stirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie —0,41 10,007

PPT Vastus lateralis: stérker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie —0,42 10,005

PPT Vastus lateralis: stéirker betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: stéirker betroffene Seite, nach Therapie -0,23 0,151
PPT Vastus lateralis: stérker betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie —0,33 10,032

Testareal Variable Korrelation —p-Wert
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie —0,37 10,015

PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie —0,21 0,19
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie -0,32 10,039

PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie —0,33 0,03

PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, nach Therapie —0,18 0,265
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, nach Therapie ~Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie —0,24 0,131
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A.9 Korrelationen

Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Vastus medialis: stiirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie —0,38 0,013
PPT Vastus medialis: stiirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie -0,23 0,14
PPT Vastus medialis: stérker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie —0,32 0,042
PPT Vastus medialis: stérker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie —0,33 0,03
PPT Vastus medialis: stérker betroffene Seite, nach Therapie ~Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, nach Therapie —0,27 0,085
PPT Vastus medialis: stiirker betroffene Seite, nach Therapie = Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie —0,21 0,174
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie —0,35 0,022
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, nach Therapie ' WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie -0,23 0,137
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie —-0,3 0,054
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie —0,32 0,04
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, nach Therapie —0,2 0,195
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, nach Therapie ~Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie —-0,24 0,129

A.9.6 VDT nach Therapie

pie

Therapie/WOMAC und VAS nach Thera-

Testareal Variable Korrelation p-Wert
VDT Hand: stéirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie -0,16 0,313
VDT Hand: stirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie —0,04 0,82
VDT Hand: stirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie -0,19 0,237
VDT Hand: stirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie —-0,17 0,273
VDT Hand: stérker betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, nach Therapie —-0,11 0,489
VDT Hand: stirker betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie —-0,13 0,429
Testareal Variable Korrelation p-Wert
VDT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie —-0,15 0,343
VDT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie —-0,02 0,911
VDT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie —-0,18 0,253
VDT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie —-0,16 0,297
VDT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie =~ Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, nach Therapie —-0,15 0,355
VDT Hand: weniger betroffene Seite, nach Therapie ~Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie -0,16 0,321
Testareal Variable Korrelation p-Wert
VDT oberes Knie: stirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie -0,13 0,398
VDT oberes Knie: stirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie 0,02 0,911
VDT oberes Knie: stirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie -0,19 0,228
VDT oberes Knie: stirker betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie —0,16 0,3
VDT oberes Knie: stirker betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, nach Therapie —0,12 0,459
VDT oberes Knie: stéirker betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie 0,02 0,879
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A.9 Korrelationen

Testareal Variable Korrelation p-Wert
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Schmerzindex, nach Therapie —0.04 0.801
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Steifheitsindex, nach Therapie 0.09 0.584
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Funktionsindex, nach Therapie —0.13 0.413
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, nach Therapie WOMAC Gesamtindex, nach Therapie —0.09 0.557
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, nach Therapie —0.03 0.857
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, nach Therapie Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, nach Therapie 0.09 0.554
A.9.7 MDT Verdnderung/WOMAC und VAS Verinderung
Testareal Variable Korrelation p-Wert
MDT Hand: stérker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Schmerzindex, Verdinderung —0,16 0,321
MDT Hand: stérker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Steifheitsindex, Verdnderung —0,12 0,457
MDT Hand: stirker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Funktionsindex, Verinderung —0,08 0,594
MDT Hand: stérker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Gesamtindex, Verinderung —0,11 0,475
MDT Hand: stérker betroffene Seite, Verdinderung Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, Verdnderung —0,05 0,749
MDT Hand: stirker betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Veréinderung —0,31 0,05
Testareal Variable Korrelation  p-Wert
MDT Hand: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Schmerzindex, Verédnderung 0,13 0,397
MDT Hand: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Steifheitsindex, Verdnderung 0,33 0,032
MDT Hand: weniger betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Funktionsindex, Verédnderung 0,2 0,2
MDT Hand: weniger betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Gesamtindex, Verdnderung 0,22 0,169
MDT Hand: weniger betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, Verdinderung —0,05 0,76
MDT Hand: weniger betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verdinderung -0,02 0,888
Testareal Variable Korrelation p-Wert
MDT oberes Knie: stéirker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Schmerzindex, Verédnderung 0,12 0,467
MDT oberes Knie: stirker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Steifheitsindex, Veréinderung 0,07 0,649
MDT oberes Knie: stéirker betroffene Seite, Verdinderung WOMAC Funktionsindex, Verédnderung 0,18 0,267
MDT oberes Knie: stérker betroffene Seite, Veranderung WOMAC Gesamtindex, Verédnderung 0,16 0,307
MDT oberes Knie: stéirker betroffene Seite, Verdanderung Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, Verdnderung 0,09 0,587
MDT oberes Knie: stirker betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Veréinderung 0,04 0,803
Testareal Variable Korrelation p-Wert
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Schmerzindex, Veréinderung —-0,14 0,368
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, Verdinderung WOMAC Steifheitsindex, Verdnderung -0,1 0,523
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, Verdinderung WOMAC Funktionsindex, Verdnderung 0,04 0,797
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Gesamtindex, Verédnderung -0,02 0,915
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, Verédnderung -0,09 0,591
MDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verdnderung —0,05 0,768
Testareal Variable Korrelation p-Wert
MDT Schmerzmaximum: stirker betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Schmerzindex, Verdnderung -0,15 0,359
MDT Schmerzmaximum: stirker betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Steifheitsindex, Verdnderung -0,1 0,515
MDT Schmerzmaximum: stéirker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Funktionsindex, Verdnderung 0,12 0,451
MDT Schmerzmaximum: stirker betroffene Seite, Veriinderung WOMAC Gesamtindex, Verédnderung 0,04 0,803
MDT Schmerzmaximum: stirker betroffene Seite, Verdinderung Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, Veréinderung —0,05 0,758
MDT Schmerzmaximum: stirker betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verédnderung —0,03 0,833
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A.9 Korrelationen

Testareal Variable Korrelation p-Wert
MDT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Schmerzindex, Verédnderung 0,1 0,517
MDT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Steifheitsindex, Verdnderung 0,09 0,574
MDT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Funktionsindex, Verinderung 0,11 0,487
MDT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Gesamtindex, Verinderung 0,11 0,474
MDT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, Verdnderung 0,01 0,936
MDT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verdnderung -0,02 0,913
A.9.8 PPT Verdnderung/WOMAC und VAS Veréinderung
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Gelenkspalt lateral: stérker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Schmerzindex, Verédnderung —0,09 0,562
PPT Gelenkspalt lateral: stérker betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Steifheitsindex, Verénderung 0,05 0,761
PPT Gelenkspalt lateral: stiirker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Funktionsindex, Verédnderung 0,03 0,843
PPT Gelenkspalt lateral: stérker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Gesamtindex, Verdnderung 0,01 0,963
PPT Gelenkspalt lateral: stiirker betroffene Seite, Veréinderung Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, Veréinderung 0,02 0,908
PPT Gelenkspalt lateral: stéirker betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verdnderung 0,08 0,603
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Gelenkspalt lateral: weniger betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Schmerzindex, Verédnderung -0,08 0,614
PPT Gelenkspalt lateral: weniger betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Steifheitsindex, Verédnderung —0,11 0,482
PPT Gelenkspalt lateral: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Funktionsindex, Veriinderung —0,03 0,869
PPT Gelenkspalt lateral: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Gesamtindex, Verinderung —0,05 0,748
PPT Gelenkspalt lateral: weniger betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: stéirker betroffene Seite, Verénderung -0,04 0,825
PPT Gelenkspalt lateral: weniger betroffene Seite, Veréinderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verdnderung 0,16 0,325
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Gelenkspalt medial: stirker betroffene Seite, Veréinderung WOMAC Schmerzindex, Verinderung —0,13 0,428
PPT Gelenkspalt medial: stirker betroffene Seite, Veriinderung WOMAC Steifheitsindex, Veréinderung 0,06 0,715
PPT Gelenkspalt medial: stérker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Funktionsindex, Verédnderung 0,14 0,393
PPT Gelenkspalt medial: stérker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Gesamtindex, Verdinderung 0,07 0,64
PPT Gelenkspalt medial: stirker betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, Verinderung 0,1 0,529
PPT Gelenkspalt medial: stérker betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verdnderung 0,21 0,194
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Gelenkspalt medial: weniger betroffene Seite, Verdanderung WOMAC Schmerzindex, Verdnderung —-0,06 0,703
PPT Gelenkspalt medial: weniger betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Steifheitsindex, Verinderung —-0,18 0,258
PPT Gelenkspalt medial: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Funktionsindex, Verédnderung 0 0,982
PPT Gelenkspalt medial: weniger betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Gesamtindex, Verédnderung —0,04 0,81
PPT Gelenkspalt medial: weniger betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, Verdinderung 0,08 0,625
PPT Gelenkspalt medial: weniger betroffene Seite, Verédnderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verinderung 0,19 0,244
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Hand: stirker betroffene Seite, Veranderung WOMAC Schmerzindex, Verdnderung 0,15 0,341
PPT Hand: stirker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Steifheitsindex, Verinderung 0,14 0,368
PPT Hand: stirker betroffene Seite, Veranderung WOMAC Funktionsindex, Verdnderung 0,13 0,404
PPT Hand: stirker betroffene Seite, Verdinderung WOMAC Gesamtindex, Verinderung 0,15 0,354
PPT Hand: stirker betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, Verdnderung 0,23 0,147
PPT Hand: stiirker betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Veréinderung 0,21 0,185
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Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Hand: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Schmerzindex, Verinderung 0,12 0,444
PPT Hand: weniger betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Steifheitsindex, Verdnderung 0,18 0,249
PPT Hand: weniger betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Funktionsindex, Verinderung 0,06 0,721
PPT Hand: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Gesamtindex, Verinderung 0,09 0,573
PPT Hand: weniger betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, Verdnderung 0,22 0,17
PPT Hand: weniger betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Veréinderung 0,14 0,378
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Schmerzmaximum: stéirker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Schmerzindex, Verédnderung —0,2 0,209
PPT Schmerzmaximum: stéirker betroffene Seite, Veriinderung WOMAC Steifheitsindex, Verdinderung —0,11 0,494
PPT Schmerzmaximum: stéirker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Funktionsindex, Verdnderung —-0,09 0,591
PPT Schmerzmaximum: stérker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Gesamtindex, Verinderung —0,12 0,441
PPT Schmerzmaximum: stéirker betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, Veréinderung —0,07 0,661
PPT Schmerzmaximum: stirker betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Veréinderung 0,04 0,815
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Schmerzindex, Verénderung 0,05 0,757
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Steifheitsindex, Verdnderung 0,12 0,433
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, Veréinderung WOMAC Funktionsindex, Verdnderung 0,14 0,37
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Gesamtindex, Verdnderung 0,13 0,42
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, Veréinderung 0,2 0,207
PPT Schmerzmaximum: weniger betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verédnderung 0,34 0,03
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Vastus lateralis: stérker betroffene Seite, Veranderung WOMAC Schmerzindex, Verdnderung —-0,06 0,712
PPT Vastus lateralis: stirker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Steifheitsindex, Veréinderung 0,14 0,393
PPT Vastus lateralis: stérker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Funktionsindex, Verédnderung 0,11 0,484
PPT Vastus lateralis: stirker betroffene Seite, Verdinderung WOMAC Gesamtindex, Verdnderung 0,08 0,604
PPT Vastus lateralis: stérker betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, Verdnderung -0,02 0,914
PPT Vastus lateralis: stéirker betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Veréinderung —0,12 0,438
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Schmerzindex, Veréinderung 0,03 0,863
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Steifheitsindex, Verdnderung 0,03 0,828
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, Veréinderung WOMAC Funktionsindex, Verénderung 0,06 0,703
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Gesamtindex, Verinderung 0,05 0,733
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, Verdinderung Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, Verinderung 0,21 0,184
PPT Vastus lateralis: weniger betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Veréinderung 0,2 0,204
Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Vastus medialis: stérker betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Schmerzindex, Verinderung —0,21 0,189
PPT Vastus medialis: stérker betroffene Seite, Verdinderung WOMAC Steifheitsindex, Veréinderung —-0,05 0,743
PPT Vastus medialis: stirker betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Funktionsindex, Verdnderung 0,02 0,919
PPT Vastus medialis: stirker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Gesamtindex, Verdinderung —-0,04 0,788
PPT Vastus medialis: stérker betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, Verinderung —-0,05 0,755
PPT Vastus medialis: stéirker betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verinderung 0,06 0,7
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Testareal Variable Korrelation p-Wert
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, Verinderung 'WOMAC Schmerzindex, Verédnderung -0,05 0,771
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Steifheitsindex, Verédnderung —0,07 0,642
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Funktionsindex, Veréinderung 0,06 0,709
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Gesamtindex, Verdnderung 0,02 0,894
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, Verdinderung 0,17 0,279
PPT Vastus medialis: weniger betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verdinderung 0,2 0,202
A.9.9 VDT Verinderung/WOMAC und VAS Verénderung
Testareal Variable Korrelation p-Wert
VDT Hand: stérker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Schmerzindex, Verinderung —0,18 0,264
VDT Hand: stérker betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Steifheitsindex, Verdnderung —0,21 0,192
VDT Hand: stérker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Funktionsindex, Verinderung -0,25 0,118
VDT Hand: stérker betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Gesamtindex, Verdnderung —-0,24 0,126
VDT Hand: stérker betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, Verdnderung -0,16 0,324
VDT Hand: stérker betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verdnderung 0,01 0,968
Testareal Variable Korrelation p-Wert
VDT Hand: weniger betroffene Seite, Verdanderung WOMAC Schmerzindex, Verinderung -0,1 0,527
VDT Hand: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Steifheitsindex, Verdnderung 0,01 0,932
VDT Hand: weniger betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Funktionsindex, Verdnderung —0,08 0,63
VDT Hand: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Gesamtindex, Verinderung -0,08 0,629
VDT Hand: weniger betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: stirker betroffene Seite, Verinderung —0,02 0,911
VDT Hand: weniger betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verinderung -0,07 0,682
Testareal Variable Korrelation p-Wert
VDT oberes Knie: stirker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Schmerzindex, Verdnderung 0,16 0,325
VDT oberes Knie: stérker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Steifheitsindex, Verdinderung 0,12 0,444
VDT oberes Knie: stérker betroffene Seite, Verinderung WOMAC Funktionsindex, Verinderung 0,08 0,632
VDT oberes Knie: stirker betroffene Seite, Verdnderung WOMAC Gesamtindex, Verdnderung 0,11 0,496
VDT oberes Knie: stéirker betroffene Seite, Verdnderung Schmerz-VAS: stérker betroffene Seite, Veréinderung 0,03 0,851
VDT oberes Knie: stirker betroffene Seite, Verinderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verdanderung 0,01 0,937
Testareal Variable Korrelation p-Wert
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Schmerzindex, Verédnderung 0,05 0,768
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Steifheitsindex, Verdnderung 0,18 0,248
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, Veriinderung WOMAC Funktionsindex, Verinderung 0,15 0,33
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, Verinderung WOMAC Gesamtindex, Verdnderung 0,14 0,365
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, Verdinderung Schmerz-VAS: stiirker betroffene Seite, Verdnderung 0,02 0,9
VDT oberes Knie: weniger betroffene Seite, Veriinderung Schmerz-VAS: weniger betroffene Seite, Verinderung 0,08 0,615
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