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Endoprothesen = endogene Belastungsquellen!
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Edelstahl
Eisen, Chrom, Nickel, Molybdän

Kobalt-Basislegierungen /Kobalt-Chrom-Molybdän-Legierungen
Kobalt, Chrom, Molybdän, Nickel (ca. 1%)

Titan-Legierungen
Vanadium, Aluminium, Niob, Molybdän und Eisen sowie Nickel in Spuren

Kombination bei gelenkbildenden Endoprothesen (Korrosion und Abrieb) 
Metall-auf-Metall 
Metall-auf-Keramik
Metall-auf-Polyethylen

Knochenzemente
Methylmethacrylate, Benzoylperoxid, Antibiotika (Farbstoffe? Kontrastmittel?)

Welche Materialien werden eingebracht?
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periimplantäres Gewebe 
• Cadosch et al., J Orthop Res. 2009

• Dorr et al. Clin Orthop Relat Res. 1990

Vollblut/Serum 
• Clarke et al. J Bone Joint Surg Br. 2003

• Lützner et al. Clin Orthop Relat Res. 2007

• Savarino L  et al. J Biomed Mater Res. 2002

• Vendittoli  et al. J Bone Joint Surg Br. 2010

• Mazoochian F et al. Acta Chir Belg. 2013

• Jacobs et al. J Bone Joint Am 1998

Die Freisetzung von Metallen aus Endoprothesen in 

umliegendes Gewebe und Blut ist vielfach belegt
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Die Metallfreisetzung kann über die Jahre steigen und fallen

Nikolaou et al., Bull NYU Hosp Joint Dis 2011

Spiegelbestimmung (EDTA-Blut) 
bei 166 Patienten mit Metall-auf-Metall-Hüftimplantaten 
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Die Metallbestimmung aus EDTA-Vollblut empfohlen!
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In Zusammenhang mit erhöhten Metallspiegeln stehen

• lokale Effekte (Beschwerden am Implantat) und 

• systemische Symptomatiken
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Toxische Wirkungen?

Entzündung?

Allergische Reaktionen?

In Zusammenhang mit erhöhten Metallspiegeln stehen

• lokale Effekte (Beschwerden am Implantat) und 

• systemische Symptomatiken
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• Visusabnahme (Optikusatrophien) 

• Zunehmender Hörverlust

• Verminderung der Nervenleitgeschwindigkeit 

• Parästhesien

Kobaltbelastung – vor allem neurotoxische Wirkung

+ Co

Meecham et al. J Neurol Neurosurg Psychiatry 1991
Wang et al., Molecules 2013
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Klinik der beiden vorgestellten Fälle:

• Gedächtnisstörungen

• Depressionen

• Parästhesien

• Visus- und Hörverluste
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Lancet  2009

Severe cobalt poisening with loss of sight after 
ceramic-metal pairing in a hip. Katzer et al. Acta Orthopaed. 2006
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Kobalt

TLR4 
Toll-like Rezeptor 4

Endotoxine

angeborene 
Immunantwort

+

• Tyson-Capper et al., Metal-on-metal hips: cobalt can induce an endotoxin-like response. 
Ann Rheum Dis. 2013

• Potnis et al., Toll-like receptor 4 signalling pathway mediates proinflammatory immune 
response to cobalt-alloy particles. Cell Immunol. 2013
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Schmerzen nach Hüftimplantation korrelieren mit erhöhten 

Metallspiegeln und lokalen Entzündungszeichen (MRT)
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Catalani et al., Vanadium release in whole blood, serum and urine of patients implanted 
with a titanium alloy hip prosthesis. Clin Toxicol (Phila). 2013

Toxische Effekte auch bei Vanadium-Freisetzung belegt
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with a titanium alloy hip prosthesis. Clin Toxicol (Phila). 2013

Toxische Effekte auch bei Vanadium-Freisetzung belegt
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DePuy Orthopaedics (Johnsen&Johnsen)

• AXR XL Acetabular System

• ASR HIP Resurfing System 

wurden im Dez 2009 wg häufiger Unverträglichkeiten vom Markt genommen.
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→ Revisionsraten von 9,3% vs. 3,4 % bei Implantaten anderer Hersteller

• Steiger et al. J Bone Joint Surg Am 2011

→ Erhöhte Metallionen im Blut korrelieren zu Intoxikationssymptomen

• Hailer N. Clin Orthop Relat Res. 2014

• Pandit H J Bone Joint Surg 2008

• Hart A J Bone Joint Surg 2006

DePuy ASR und AXR
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Mit dem Ende der ASR-Story ist aber nicht alles erledigt, weil 

1. Viele Patienten diese Implantate noch haben

2. Metallbelastungen auch bei anderen Implantat-
systemen vorkommen
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Auch bei anderen Implantaten zeigen einige Patienten
deutlich erhöhte Kobalt- und Chromspiegel im Blut

Antoniou et al., J Bone Joint Surg 2008 
Vendittoli et al., J Bone Joint Surg 2007
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Konsensus Statement April 2012:
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Toxische Wirkungen?

Partikelinduzierte Entzündung?

Allergische Reaktionen?

In Zusammenhang mit erhöhten Metallspiegeln stehen

• lokale Effekte (Beschwerden am Implantat) und 

• systemische Symptomatiken



Institut für Medizinische Diagnostik Berlin-Potsdam

Bei Sensibilisierung sind bereits subtoxische 
Konzentrationen klinisch relevant
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Patient Tagebuch-Nr. Geburtsdatum

2587656

          Eingang 28.04.10 Ausgang 04.05.10

Lymphozytentransformationstest Metalle 
SI SI

Chrom 1,0 1,0

Gold 1,2 Aluminium 1,0

Kobalt 13,2 Molybdän 1,0

Nickel 13,6 Zinn 1,0

Palladium 1,0 Platin 1,0

Quecksilber 1,0 Kupfer 1,0

Silber 1,0 Cadmium 1,0

Leerwert (Negativkontrolle) 1099 Normalwert < 3000 cpm

Antigenkontrolle 42338 cpm 38,5

Mitogenkontrolle (PWM) 61314 cpm 55,8
Ergebnisse von >3 bei der Antigenkontrolle (Tetanus/CMV/Influenza) und > 8 bei der Mitogenkontrolle PWM sichern die Auswertbarkeit der Untersuchung.

Befund:
Im LTT Nachweis einer zellulären Sensibilisierung im Sinne einer Typ IV- Immunreaktion gegenüber Kobalt und 
Nickel.  

Ethyl-
quecksilber

Hinweis: Die in Amalgam enthaltenen Legierungsmetalle sind 
Quecksilber, Silber, Kupfer und Zinn. 
Diese wurden im Profil einzeln getestet (siehe oben).

Institut für Medizinische Diagnostik Berlin
Nicolaistraße 22, 12247 Berlin
Tel. (030) 77001-220, Fax. (030) 77001-236
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• aseptische Gelenklockerung 

• Schmerzen 

• Hauteffloreszenzen in Implantatnähe 

• Wundheilungsstörungen 

• lokale und systemische Entzündung

Die Klinik von Typ IV-Allergien auf Bestandteile 
von Endoprothesen
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% positive Reaktionen (SI > 3)

Metallsensibilisierungen kommen häufig vor!
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Aber wie häufig zeigen “Allergiker” Symptome ?

ca. 5% der allergisierten Patienten entwickeln Beschwerden
Niki Y et al. Biomaterials. 2005
Hallab et al. Bull NYU Hosp Jt Dis 2009
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Aber wie häufig zeigen “Allergiker” Symptome ?

ca. 5% der allergisierten Patienten entwickeln Beschwerden
Niki Y et al. Biomaterials. 2005
Hallab et al. Bull NYU Hosp Jt Dis 2009

Nickelsensibilisierungen sind häufiger bei Patienten mit Beschwerden nach 
Knieendoprothesen als bei Patienten ohne Probleme (31,8% vs. 13,8%)
Eben R, Thomas P et al. Dtsch Med Wochenschr. 2010
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Metall- oder Knochenzement-Sensibilisierung ist mit kürzerer 
10-Jahres-Implantatüberlebensdauer assoziiert 
Granchi D et al. J Biomed Mater Res B Appl Biomater. 2006
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Allergische Reaktionen auf ein Implantat können sich 
auch gegen den Knochenzement richten
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LTT-Implantatmaterial für die Orthopädie und Chirurgie
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Fazit

1. Die individuelle Bedeutung einer Sensibilisierung für die Erkrankung
eines Patienten kann über Labordiagnostik nicht bewiesen werden.

→ d.h. nicht jede Sensibilisierung ist mit einer klinischen
Symptomatik verbunden 

→ die Diagnosestellung ALLERGIE obliegt dem Kliniker 
unter Berücksichtigung der Labor- und/oder Hauttestergebnisse

2.  Ein „Allergietest“ ist kein Belastungsnachweis, d.h. eine bestehenden
Sensibilisierung beweist nicht, dass der Patient fortlaufenden Kontakt
zum Allergen hat. 

3.  Die Multielementanalyse weist Belastung nach aber NICHT die Quelle


