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Abstract

Darstellung des Themas

Die Ruptur des vorderen Kreuzbandes ist eine haufige Sportverletzung. Frauen
sind davon mehr betroffen als ihre mannlichen Athleten derselben Sportart. Grund
fur die haufigere Rupturrate bei den Frauen konnte der Einfluss der Hormone sein.
Es gibt bereits viele Empfehlungen flr die Rehabilitation. Das Thema des
angepassten Trainings an den Menstruationszyklus ist momentan sehr aktuell und
wird in dieser Bachelorarbeit ebenfalls aufgegriffen.

Ziel

In dieser Bachelorarbeit soll anhand der Auswertung von wissenschaftlicher
Literatur und Studien evaluiert werden, inwiefern der Menstruationszyklus einen
Einfluss auf die Physiologie der Ligamente und somit auf die Verletzungsanfalligkeit
des vorderen Kreuzbandes hat.

Methodik

In dieser Bachelorarbeit wurde anhand eines Literaturreviews unter
Berucksichtigung der definierten Ein- und Ausschlusskriterien vier Studien in der
Datenbanken PUBMED, MEDLINE und Google Scholar ausgewahlt. Als
Analyseinstrument zur Studienbewertung diente das AICA.

Ergebnisse

Studien sind sich bezlglich des Einflusses des Menstruationszyklus auf die
Rupturrate des vorderen Kreuzbandes uneinig. Aktuell veroffentlichte Literatur sagt,
dass in der praovulatorischen Phase das Risiko erhoht ist. Grinde hierfur kdnnten
die verminderte neuromuskulare Kontrolle, geringe Hormonkonzentration und die
durch den Anstieg von Ostrogen entstandene Gelenkslaxizitat sein.
Schlussfolgerung

Die Aussagen dieser Bachelorarbeit kdnnen als Denkansatz verwendet werden,
sind aber zu wenig aussagekraftig, um verallgemeinert zu werden.

Keywords

Vorderes Kreuzband, Verletzung, Menstruationszyklus, Verhutungspillen
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Abstract (English)

Presentation of the Topic

The anterior cruciate ligament rupture is a common sports injury. Women are
affected more than their male counterparts. The reason of the increased rupture
rate could be the influence of hormones. There are already many recommendations
for rehabilitation. The topic of adapted training to the menstrual cycle is currently
very topical and will also be addressed in this bachelor thesis.

Purpose

The purpose of this bachelor thesis is to evaluate, based on the review of scientific
literature and studies, to what extent the menstrual cycle has an influence on the
physiology of the ligaments, and thus on the susceptibility to injury of the anterior
cruciate ligament.

Methodology

In this bachelor thesis, four studies were selected from the PUBMED, MEDLINE,
and Google Scholar databases based on a literature review considering the defined
inclusion and exclusion criteria. The AICA served as an analysis tool for study
assessment.

Results

Studies disagree on the influence of the menstrual cycle on the anterior cruciate
ligament rupture rate. Currently published literature says that in the preovulatory
phase the risk is increased. Reasons for this could be decreased neuromuscular
control, low hormone concentration and joint laxity caused by the increase of
estrogen.

Conclusion

The statements made in this bachelor thesis can be used as an overview, but they
are too insignificant to be generalized.

Keywords

Anterior cruciate ligament, injury, menstrual cycle, contraceptive pills
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1. Einleitung

In dieser Bachelorarbeit wird die Fragestellung, welchen Einfluss der
Menstruationszyklus auf die Rupturen des VKBs bei weiblichen Sportlerinnen hat,
untersucht. Epidemiologische Studien haben gezeigt, dass eine signifikant hdhere
Wahrscheinlichkeit von Rupturen des VKBs bei weiblichen Athletinnen besteht als
bei mannlichen Mitathleten (Yu et al., 2001).

Bei Sprungsportarten hatten weibliche Athletinnen ein 4- bis 6-Mal hdheres Risiko
eine schwere Knieverletzung zu erleiden als die mannlichen Athleten in derselben
Sportart. Die meisten dieser Verletzungen entstehen durch non-contact
Mechanismen, bei der Landung nach einem Sprung oder bei seitlichem Abknicken
beim Laufen (Hewett, 2000). Die haufigsten Aktivitaten zum Zeitpunkt der VKB
Rupturen waren Basketball (29%), Skifahren (21%) und verschiedene Aktivitaten
(14%). Die Mehrheit der Rupturen des VKBs entstanden wahrend des Spieles
(61%) und 64% davon in den ersten 30 Spielminuten (Wojtys et al., 1998, S. 616).
Das VKB begrenzt alle Bewegungsrichtungen im Kniegelenk und verhindert eine
Subluxation der Tibia nach ventral bzw. des Femurs nach dorsal (Hochschild,
2012). Die Ischiokrurale Muskulatur arbeitet synergistisch zum VKB. Somit wirkt sie
der vorderen Schublade entgegen und spielt eine grosse Rolle in der Pravention
von Rupturen des VKBs (Hewett, 2000). Bencke et al. (2018) beschreiben, dass
Frauen bei Landungen oder Seitwartsbewegungen eine vermehrte Kniegelenks-
und Huftgelenksextension haben als Manner. Somit wird die Schubbelastung im
Kniegelenk nach ventral vergrossert. Dies erhoht das Risiko fur eine non-contact
Ruptur des VKBS, da bei mehr Kniegelenks Flexion die Ischiokrurale Muskulatur
besser agieren kann und das VKB entlastet. Typischerweise treten die Rupturen
des VKBs innerhalb der ersten 50 Millisekunden nach dem initialen Bodenkontakt
auf. Eine Studie hat gezeigt, dass der Menstruationszyklus aufgrund der
Verschiebung der Hormone einen Einfluss auf die Muskelkraft hat (Sarwar et al.,
1996). Es wird beschrieben, dass Frauen mehr anterior-tibiale Laxizitat haben als
Manner. Zudem brauchen Frauen deutlich langer um das maximale Kniesehnen-
Drehmoment wahrend eines isokinetischen Tests aufzubringen als Manner (,The
Female ACL", 2016).
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Die Genesung einer Ruptur des VKBs dauert ca. 8 Monate unabhangig der
Behandlungsmethode (konservativ oder operativ). Das Risiko fur eine Arthrose ist
ebenfalls unabhangig von der Wahl der Behandlung. Bezlglich der Kosten ist die
konservative Behandlungsmethode deutlich gunstiger als die operative
(Gesundheitsdirektion des Kanton Zurich, 2009).

2. Zielsetzung

In dieser Bachelorarbeit soll anhand der Auswertung von wissenschaftlicher
Literatur und Studien evaluiert werden, ob der Menstruationszyklus einen Einfluss
auf die Physiologie der Ligamente, und somit auf die Verletzungsanfalligkeit des
vorderen Kreuzbandes hat. Der Schwerpunkt der Studien soll unter anderem den

Einfluss der Hormone auf die neuromuskulare Kontrolle beinhalten.

3. Fragestellung

Inwiefern beeinflusst der Menstruationszyklus die Verletzungsanfalligkeit des

vorderen Kreuzbandes bei Sportlerinnen.
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4. Theoretischer Hintergrund

4.1. Anatomie des vorderen Kreuzbandes (VKB)
Die beiden Kreuzbander beginnen ihren Verlauf zwischen den Areae
intercondylares anterior und posterior. Das VKB steigt von der Area intercondylares
anterior zur medialen Flache des lateralen Femurkondylus auf (Schinke et al.,
2014). Es wird gegen die Insertion hin immer breiter, sodass der dreieckige
Ansatzbereich schliesslich breiter ist als der Querschnitt des VKBs. Anatomisch
und vor allem funktionell wird das Lig. Cruciatum anterius dabei in zwei steil
verlaufende Faserbindel unterteilt: ein anteromediales und ein posterolaterales
Blndel, die miteinander verwachsen sind (Hochschild, 2012). Das Lig. Cruciatum
posterius verlauft etwa rechtwinklig zum Lig. Cruciatum anterius von der Area
intercondylares posterior zur lateralen Flache des medialen Femurkondylus. Das
hintere Kreuzband (HKB) Iasst sich ebenfalls in zwei Faserzlige unterteilen,
namlich ein schwacheres posteromediales und ein starkeres anterolaterales Bundel
(Schinke et al., 2014).
Die beiden Kreuzbander werden ventral und lateral von der Membrana synovialis
und dorsal von der Membrana fibrosa bedeckt. Sie verlaufen im subsynovialen
Bindegewebe und werden dementsprechend von der Fossa poplitea mit Blut

versorgt (Schunke et al., 2014).

4.2. Funktion des vorderen Kreuzbandes
Die beiden Faserblindel, weisen ein wechselseitiges Spannungsverhalten auf.
Wahrend der posterolaterale Bundel das Kniegelenk in Extensionsstellung sichert,
kommt der anteromediale Bundel vor allem in Flexionsstellung auf Spannung. Auf
diese Weise wird die anteriore Stabilitdt und zusatzlich auch die Rotationsstabilitat
in verschiedenen Flexionswinkeln des Kniegelenkes durch das VKB gesichert
(Schinke et al., 2014).
Bei maximaler Extension oder Aussenrotation wird das anteromediale Bundel an
das Dach der Fossa intercondylaris gepresst und limitiert somit die Bewegung. Bei
maximaler Flexion verschiebt sich das posterolaterale Bindel gegenuber dem

anteromedialen Bundel nach ventral und limitiert ebenfalls die Bewegung. Bei
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Innenrotation wird das VKB um das HKB gedreht, gerat auf Spannung und limitiert
erneut die Bewegung. Das VKB verhindert eine Subluxation der Tibia nach ventral
oder des Femurs nach dorsal. Zudem ist das VKB, gemeinsam mit dem HKB, an
dem Koordinieren der Roll-Gleit-Bewegung im Kniegelenk beteiligt (Hochschild,
2012).

4.3. Relevante Risikofaktoren
Ein typischer Verletzungsmechanismus fur eine Verletzung des VKBs ist eine
Mischung aus eine Kniegelenk-Flexionsstellung, -Valgusstellung und

-Aussenrotationsstellung, wahrend einem plétzlichen Richtungswechsel im Lauf.

Ein anderer typischer Verletzungsmechanismus ist das Innenrotationstrauma. Er
entsteht durch ein stark flektiertes Knie bei feststehendem Unterschenkel, wodurch

der Kdrperschwerpunkt hinter das Kniegelenk gerat. (Schinke et al., 2014).

Anatomisch gesehen zahlen alle Bewegungen, die das VKB unter Spannung
bringen, in Kombination von gewaltsamen Landungen oder schnellen
Seitwartsbewegungen, als Risikofaktoren. Die Insertionsstelle des Lig. Patellae an
der Tuberositas tibiae, fuhrt durch Aktivierung der Kniegelenk Extensoren zu
Scherkraften auf das VKB, die besonders zwischen 0°-35° Kniegelenk Flexion
besonders stark sind (Bencke et al., 2018). In dieser Gelenknahen Stellung (20-30°
Kniegelenk Flexion) hat das VKB eine essenzielle Stabilisierungsfunktion, weil in
dieser Stellung der Hebelarm der Ischiokruralen Muskulatur minimiert ist (Schinke
et al., 2014). Die Ischiokrurale Muskulatur spielt bei der Pravention von VKB-
Verletzungen eine grosse Rolle, da sie synergistisch zum VKB der vorderen
Schublade entgegenwirken (Bencke et al., 2018).

Bencke et al. (2018) erwahnen in ihrer Studie «Muscle Activation During ACL Injury
Risk Movements in Young Female Athletes» mehrmals geschlechterspezifische
Unterschiede, die bei Verletzungen des VKBs eine Rolle spielten. Dabei
betrachteten sie die geschlechterspezifischen Unterschiede aus prapubertalem und

aus postpubertalem Alter.
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Die grossten Unterschiede bei erwachsenen Athleten liegen in der Maximalkraft der
unteren Extremitaten. Bei prapubertierenden Kindern ist dieser Unterschied noch
nicht ersichtlich. Da in der Reifungszeit der Jugendlichen die Muskelkraft der
Oberschenkelmuskulatur steigt, bei Jungen mehr als bei Madchen, fuhrt dies zu
einem verminderten Kraftverhaltnis zwischen dem M. quadriceps und der
Ischiokruralen Muskulatur bei Madchen und erhoht ihr Risiko einer Verletzung des
VKBs gegenlber den Jungen im gleichen Alter.

Um Risikosituationen genau zu erkennen, musste man sportspezifisch die
verschiedenen Bewegungsablaufe im Detail studieren. Typische
Gefahrenmomente, die aber in vielen Sportarten vorkommen, sind Landungen nach
einem Sprung, Run-to-Stop Bewegungen und seitwarts Bewegungen. Aus
Biomechanischer Sicht erkannten Bencke et al. (2018) geschlechterspezifische
Unterschiede in der Koordinierung der Bewegungen. Frauen haben wahrend den
genannten Bewegungen mehr Kniegelenk und Huftgelenk Extension als Manner.
Dies fuhrt zu einer grésseren vorderen Schublade im Kniegelenk und zusatzlich
meistens zu einem funktionell bedingten Genu valgus, die beide das Risiko fur eine
non-contact Verletzung des VKBs erh6hen. Bei mehr Kniegelenk Flexion konnen
die Ischiokruralen Muskeln besser agieren und entlasten somit das VKB.
Spannend ist, dass auch die biomechanischen geschlechterspezifischen
Unterschiede nur fur postpubertale Frauen gelten und bei prapubertalen Madchen
bisher nicht bewiesen werden konnten.

Ein weiterer wichtiger Faktor bei Verletzungen des VKBs, der oft diskutiert wird, ist
das Muster der Muskelaktivierung. Hierbei wird bei Frauen mehr Gastrocnemius
Aktivitat beobachtet als bei Mannern. Weiter haben Frauen beim M. Quadriceps
einen dominanten Vastus lateralis Anteil, wobei bei Mannern der Vastus Medialis
dominant ist. Bei funktionellen Bewegungen, wie vor einer Landung, haben Frauen
im Gegensatz zu Mannern mehr Quadricepsaktivierung und zusatzlich weniger
Praaktivierung der Ischiokruralen Muskulatur. Typischerweise treten die VKB
Verletzungen innerhalb der ersten 50 Millisekunden nach dem initialen
Bodenkontakt auf (Bencke et al., 2018).
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4.4 Theorien zur Ursache der erhohten Verletzungsrate
Laut Hewett (2000) gibt es drei Theorien um den Unterschied zwischen weiblichen
und mannlichen Knieverletzungshaufigkeiten zu erklaren: anatomisch,
neuromuskular und hormonell.
Eine anatomische Theorie bezieht sich auf den Quadrizeps Winkel oder Q-Winkel.
Die Unterschiede der Beckenstruktur und der Ausrichtung der unteren Extremitaten
konnen fur die Verletzungsrate bei Mannern und Frauen verantwortlich sein.
Jedoch konnte kein Zusammenhang zwischen einem anatomischen Mass und der
Inzidenz von VKB Verletzungen gefunden werden.
Die Zweite Theorie bezuglich der neuromuskularen Kontrolle bezieht sich auf die
neuromuskularen Unterschiede zwischen Frauen und Manner. Bei der Landung
nach Sprungen zeigt sich bei den Mannern ein externes Extensionsmoment
(Knieflexoren Aktivitat), welches 3-Mal hoher ist als bei Frauen. Dies lasst sich
durch den hohen Einsatz der Hamstrings (Agonist des VKBs) sowie des
Gastrocnemius erklaren, was ein Schutzmechanismus sein kann. Es wirde die
Hypothese stutzen, dass Frauen eher banderdominant und Manner eher
muskeldominant in der Kniegelenksstabilitat sind. Diese Theorie bietet gute
Madglichkeiten flr Interventionen mittels neuromuskularen Trainings zur
Verminderung von Knieverletzungen.
Die Dritte Theorie bezieht sich auf die Auswirkungen der weiblichen Hormone
Ostrogen, Progesteron und Relaxin auf das neuromuskulare und
muskuloskelettales System der Frau. Es gibt Hinweise darauf, dass weibliche
Geschlechtshormone eine erhebliche Auswirkung auf das weibliche
neuromuskulare System, aber auch auf die Muskelfunktion, Sehnen-,
Banderfestigkeit und auf das zentrale Nervensystem haben. (Hewett, 2000).
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4.5 Bedeutung einer VKB Verletzung
4.5.1 Testungen

Bei Verdacht auf eine Verletzung des VKBs wird standardmassig die vordere
Schublade gepruft, zusatzlich werden der Lachmann und der Pivot-Shift Test
gemacht. Alle drei Tests werden in Rickenlage durchgefihrt. Sie sollten nicht als
isolierte Tests, sondern als Testfolge kombiniert angewendet werden. Durch Ubung
und Erfahrung mit den Tests und dem zusatzlichen Kombinieren wichtiger
Informationen aus dem Anamnesegesprach, konnen sehr hohe Sensitivitats- und
Spezifitatswerte erreicht werden (rund 100%). Die Sensitivitat zeigt wie viel Prozent
ein negativ bewertetes Ergebnis tatsachlich ein intaktes oder bloss Uberdehntes
VKB bedeutet. Die Spezifitat zeigt wie viel Prozent ein positiv bewertetes Ergebnis
tatsachlich ein rupturiertes VKB ist (Widmer Leu, 2012).

4.5.2 Vordere Schublade und Lachmann

Die Ausgangsstellung fur die Untersuchung der vorderen Schublade ist 45°
Huftgelenksflexion und 90° Kniegelenksflexion. Der Untersucher fixiert den Fuss
des Patienten, umgreift den Tibiakopf und versucht ihn nach ventral zu verschieben
(Schinke et al., 2014).

Beim vorderen Lachmanntest ist das Kniegelenk um 20-30° flektiert, weil in dieser
Ausgangsstellung der Hebelarm der Ischiokruralen Muskulatur minimiert ist. Das
VKB hat in dieser Position eine essenzielle Stabilisierungsfunktion und seine
Beschadigung wirde besonders gut auffallen. Bei der Ausfuhrung wird mit einer
Hand der Oberschenkel fixiert, mit der anderen Hand umgreift der Untersucher den
Unterschenkel und zieht diesen nach ventral (Schinke et al., 2014).

Bei beiden Testungen spricht ein harter Anschlag, das bedeutet ein abrupter Stopp
der Bewegung, fur ein intaktes VKB oder eine Partialruptur. Ein weicher Anschlag
hingegen, es lasst sich kein oder ein kaum wahrnehmbarer Stopp der Tibia nach
ventral feststellen, bedeutet eine komplette Ruptur des VKBs (Schinke et al.,
2014).
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Die Sensitivitat bei der vorderen Schublade liegt bei 62%, die Spezifitat bei 88%.
Der Lachmann Test ist der verlasslichste mit einer Sensitivitat von 85% bzw. 86%
und einer Spezifitdt von 91% bzw. 94% (Widmer Leu, 2012).

4.5.3 Pivot-Shift Test

Bei diesem Test steht der Untersuchende seitlich zur testenden Extremitat. Der
Unterschenkel des Betroffenen wird durch den Untersuchenden in voller Extension
uber die Ferse nach innen rotiert. Zusatzlich wird Uber die proximale Tibia ein
Valgusstress auf das Kniegelenk ausgeubt. In dieser Position wird das Kniegelenk
langsam flektiert. Bei einer Ruptur des VKBs kommt es zwischen 0-30°
Kniegelenkflexion zu einer vermehrten anterioren Translation des lateralen
Tibiaplateaus (Subluxation). Durch weitere Flexion, ab 20-30°, gibt der Tractus
iliotibialis Zug auf die Tibia, was zu einer ruckartigen Reposition (Schnapp
Phanomen) des lateralen Tibiaplateaus fuhrt. Dies wird von den Patienten oft als
unangenehmes Geflhl oder als Instabilitatsgefihl beschrieben (Schinke et al.,
2014). Dieser Test hat eine sehr hohe Spezifitat (98%), dafur ist die Sensitivitat nur
bei 24% bzw. 32% (Widmer Leu, 2012).

4.6 Zahlen, Fakten
4.6.1 Ausgangslage

Gemass der schweizerischen Unfallstatistik UVG gibt es pro Jahr im Durchschnitt
39'000 Knieverletzungen. Bei 16% dieser Verletzungen ist das VKB betroffen, was
hochgerechnet 6'350 VKB Verletzungen im Jahr sind. Das Durchschnittsalter der
Patientinnen und Patienten ist bei 35 Jahren und bei 30% der betroffenen handelt
es sich um Frauen. 73% der 6'350 VKB Verletzungen sind wahrend Sport und Spiel
passiert. Dabei sind 28% beim alpinen Skifahren, 22% beim Fussball spielen und
23% bei ubrigen Sportarten verursacht worden. Die restlichen Prozentanteile sind
Berufsunfalle oder in anderen Tatigkeitsbereichen wie Arbeitsweg, Aufenthalt in
Hausern, etc. passiert (Gesundheitsdirektion des Kanton Zurich, 2009, S. 2).
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4.6.2 Genesungszeit und Lebensqualitat

Die vollstandige Genesung nach Ruptur des VKBs dauert im Durchschnitt 8 Monate
ab dem Tag der Verletzung, unabhangig davon, ob die konservative oder operative
Behandlungsmethode gewahlt wird. Der Durchschnitt der Lebensqualitat (gemass
Karnofsky-Index) wahrend dieser Zeit wird bei operativer Behandlung auf 0,85
berechnet, bei konservativer Behandlung auf 0,87.

Man geht davon aus, dass das Risiko einer auftretenden Arthrose oder Haufigkeit
eines benotigten Kniegelenkersatzes unabhangig von der Wahl der Behandlung ist
(Gesundheitsdirektion des Kanton Zurich, 2009, S. 11).

1.0 Keine Beschwerden, keine Zeichen der Krankheit.

0.9 Fahig zu normaler Aktivitat, kaum oder geringe Symptome.

0.8 Normale Aktivitat mit Anstrengung mdglich. Deutliche Symptome.

0.7 Selbstversorgung. Normale Aktivitat oder Arbeit nicht moglich.

0.6 Einige Hilfestellung notig, selbstandig in den meisten Bereichen.

0.5 Hilfe und medizinische Versorgung wird oft in Anspruch genommen.
0.4 Betrachtlich behindert. Qualifizierte Hilfe praktisch taglich bendtigt.

0.3 Schwerbehindert. Hospitalisation erforderlich.

0.2 Schwerkrank. Intensive medizinische MalRnahmen erforderlich.

0.1 Moribund. Unaufhaltsamer korperlicher Verfall.
0.0 Tod.

Tabelle 1: Definition des Lebensqualitdatsgrads geméss Karnofsky-Index (Gesundheitsdirektion des Kanton
Zirich, 2009).

4.6.3 Kosten

Direkte Kosten, die bei einer solchen Verletzung anfallen sind Spitalaufenthalte,
arztliche Konsultationen, Physiotherapie und weitere. Zu den Kostentragern
gehdren die Krankenkasse, Kantone und der Patient oder die Patientin
(Selbstbehalt, Franchise). Die auftretenden Kosten bei einer Kreuzbandverletzung
unterscheiden sich stark, je nach Behandlungsmassnahme. Bei einer operativen
Behandlung rechnet man mit durchschnittlich 5 Tagen Spitalaufenthalt an je CHF
1'329.-.
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Dazu kommen die einmaligen Operationspauschalen von ca. CHF 1'700.-
(Gesamtsumme: CHF 8'345.-). Die ubrigen Kosten mit Physiotherapie und
arztlichen Konsultationen sind bei beiden Behandlungsmethoden identisch.
Insgesamt berechnete die Gesundheitsdirektion des Kantons Zurich (2009) die
Kosten fur eine konservative Behandlung CHF 6'676.- gunstiger als die Kosten fur
eine operative Behandlung.

Hinzu kommen indirekte Kosten, z.B. infolge von Arbeitsausfall, die in der obigen
Berechnung nicht berlcksichtigt wurden. Ein Arbeitsausfall ist bei einer operativen
Behandlung langer als bei einer konservativen (Gesundheitsdirektion des Kanton
Zurich, 2009, S. 14).

4.7 Operative Behandlung
Durch eine operative Versorgung mochte man die Stabilitat Anatomiegerecht
wiederherstellen, um zusatzliche Schaden an Bander, Menisken oder
Knorpelschaden des betroffenen Knies zu verhindern. Um die anterior-posteriore,
sowie die Rotationsstabilitat wiederherzustellen, missen beide Bindel des VKBs
(anteromediales- und posterolaterales-Bundel) rekonstruiert werden. Diese Technik
wird Doppelblundelrekonstruktion oder Vierkanaltechnik genannt. Als Transplantat
wahlt man heute eine autologe Sehne (meist M. semitendinosus bzw. M. gracilis).
Wahrend der Operation wird bei einer Kniegelenkflexion von 110° arthroskopisch
vier knécherne Tunnel gebohrt, um das Transplantat in Position der anteromedialen
und posterolateralen Bundel zu implantieren. Da diese Operationstechnik schwierig
durchzufihren ist, ist der Goldstandard die Einzelbindelrekonstruktion mit einem
Tunnel und einem Transplantat. Bei einer falschen Position des Transplantates
kann die Beweglichkeit des Kniegelenkes eingeschrankt sein und die
Gelenkkinematik gestort werden (Schinke et al., 2014).

4.8 Neue Erkenntnisse
Bei der Entscheidung, ob operiert werden soll oder nicht legen neue Erkenntnisse
viel Wert auf eine exakte Diagnostik und individuelle Entscheidung. Bei der
Diagnostik soll, anhand des Lachmann-Test und des Pivot-Shift-Test, der

funktionelle Status beurteilt werden.
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Zusatzlich kann evaluiert werden, ob es sich bei der Verletzung aus anatomischer
Sicht um eine vollstandige oder eine Teilruptur des VKBs handelt.

Bei kreuzbanderhaltenden Techniken ist eine frihzeitige Versorgung von
Bedeutung. So sollte die Operation innerhalb der ersten drei Wochen stattfinden.
Diese Technik hat sich vor allem bei alteren Patienten bewahrt, wahrend bei
jungen, hochaktiven Patienten eine hohe Rerupturrate ersichtlich war.

Faktoren ob operiert wird, die auch bei neuen Erkenntnissen eine Rolle spielen,
sind subjektives Instabilitatsgefuhl (giving-way), Alter, sportlicher Anspruch und
intraartikulare Begleitverletzungen. Bei Kindern und Jugendlichen ist die Gefahr
einer Wachstumsfugenverletzung gering. Als Goldstandard zahlt eine
fugenkreuzende Operationstechnik mit reinen Weichteilimplantaten.

Auch in Deutschland hat sich eine Operation mit vorwiegend korpereigenem
Sehnenmaterial mittels Semitendinosus, Gracilis und Quadriceps durchgesetzt. Die
neuen Operationsverfahren richten sich ebenfalls nach der Zwei-Bundel-Technik,
wobei mit aktuellen Studien bisher kein Vorteil erkannt werden konnte. Bei einer
Operation kann mehr Stabilitat gewahrleistet und Sekundarschaden verhindert
werden, wobei das Risiko einer Arthrose trotzdem bestehen bleibt.

Auf jeden Fall ist die Ruckkehr zur sportlichen Aktivitat bei einer bleibenden
Instabilitat eingeschrankt.

Sehr wichtig bei einer erfolgreichen Rehabilitation ist, vor allem in der Frihphase,
das Beachten der Heilungszeitraume. So wird heute die Rickkehr zum
Wettkampfsport bei Profis meist nach neun Monaten und bei Amateuren ab zwolf

Monaten empfohlen. Eine Ruckkehr bereits nach sechs Monaten ist zu frih.

4.9 Pravention von Rupturen des vorderen Kreuzbandes
Der praventive Aspekt sollte bereits frih im Leben der Kinder im Sportunterricht
stattfinden und ihnen beibringen sicher und kontrolliert zu landen. Ahnlich wie der
Schrei «Geht in Deckung, bleibt in Deckung», der wahrend der Jugendzeit

regelmassig im Fussball zu horen war.
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Ebenso wichtig waren spezifische Krafttrainingsprogramme fur die Landung und
Kontrolle der Fussbewegungen. Wichtig ware auch, dass die Trainierenden das
Verhalten der Spielenden beobachten, um ein Verletzungsrisiko zu erkennen, wie
zum Beispiel bei einbeinigen Spriingen eine ausser Kontrolle geratene
Beinlangsachse. Es ist wichtig die pradisponierenden Faktoren fur eine Ruptur des
VKBs zu kennen und feststellen zu kdnnen. Die Zukunft der Verletzungspravention
bei Rupturen des VKBs ist noch gross (,The Female ACL", 2016).

4.10 Weibliche Hormone
Die Hormone dienen als chemische Botenstoffe, deren Wirkung abhangig von der
Konzentration im Blut und von der Rezeptorendichte im Zielgewebe ist. Durch
komplexe Regelkreise wird ihre Ausschuttung gelenkt. Physiologische Funktionen
der weiblichen Geschlechtsorgane werden hormonell gesteuert. Dabei dient der
Hypothalamus als Steuerorgan. Er empfangt Informationen aus dem Blut, aus
Organen und aus verschiedenen Teilen des Gehirns. Er reagiert auch auf externe
Stimuli wie Umwelteinfliisse oder physische- und psychische Belastungen (Zimmer,
2019).

4.10.1  Luteinisierende Hormon
Das Luteinisierende Hormon ist ein Steuerhormon, das den Eisprung und die
Umwandlung der verbleibenden Follikelzellen bewirkt (Wojtys et al., 1998).
4.10.2  Follikelstimulierendes Hormon
Das follikelstimulierende Hormon fordert die Keimdrisenfahigkeit und steuert die
Produktion der Geschlechtshormone (Huch & Jurgens, 2019).
4.10.3  Ostrogen

Ostrogen fordert die Auspragung der primaren und sekundéren
Geschlechtsmerkmale (z.B. Brustentwicklung). Es bewirkt im Eierstock die
Eireifung und Selektion (Auswahl) des Tertiarfollikels, bestimmt den Aufbau des
Endometriums, sichert in der Schwangerschaft die Anpassung des mutterlichen

Organismus sowie den Wachstum und die Entwicklung des Kindes.
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Weiter bereitet es die Brust zur Milchbildung und -abgabe vor, hat einen Eiweil
aufbauenden (anabole) Effekt, fordert Knochenaufbau und -wachstum, begunstigt
Wassereinlagerungen im Gewebe und bestimmt Muster von Fettansatz sowie
Korperbehaarung. Es wirkt auf das zentrale Nervensystem und beeinflusst somit
die Stimmung und das Verhalten (Huch & Jurgens, 2019).

Die Ostrogenkonzentration steigt ab dem 10. Zyklustag an und erreicht den
Hoéhepunkt am 12. Tag (Wojtys et al., 1998).

4.10.4 Progesteron

Progesteron bereitet das Endometrium auf die Aufnahme der Frucht vor, fuhrt zur
Erhéhung der Korperkerntemperatur, Iasst den Zervix Schleim zaher werden,
verhindert nach der Befruchtung die Menstruation und unterstitzt in der
Frihschwangerschaft die Einnistung sowie das Wachstum. Es stellt die
Gebarmutter in der Schwangerschaft ruhig und bereitet die Milchbildung in den
Brasten vor (Huch & Jiurgens, 2019).

Die Progesteronkonzentration steigt ab dem 15. Zyklustag an und erreicht den
Hoéhepunkt am Tag 21 des Zyklus (Wojtys et al., 1998).

4.11 Menstruationszyklus
Mit der Menarche (erste Menstruationsblutung der heranwachsenden Frau, welche
zwischen dem 9. Und 16. Lebensjahr einsetzten sollte) und dem damit
verbundenem einsetzen des Menstruationszyklus, beginnt die Bildung der reifen
Eizellen, deren Wanderung durch die Tube und im Fall einer Befruchtung, deren
Einnistung in die Gebarmutterschleimhaut. Das Ende des Menstruationszyklus
macht im Fall der Nichtbefruchtung einer Eizelle den Weg fur das Heranreifen einer
neuen Eizelle frei (Wonisch et al., 2017). Der Menstruationszyklus wird durch den
Regelkreis Hypothalamus — Hypophyse - Eierstocke und den entsprechenden
Hormonen verursacht. Dadurch sollte in regelmassigen Abstanden eine optimale
Bedingung fur die Einnistung einer befruchteten Eizelle herrschen. Enge
Wechselbeziehungen bestehen zwischen dem Menstruationszyklus und dem
gesamten Organismus. Uber das limbische System werden psychische Faktoren

beeinflusst.
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Dies erklart, weshalb Frauen in Stresssituationen keine Menstruation haben bzw.
die Menstruation ausbleibt. Umgekehrt wirken aber auch die Hormone, welche
freigesetzt werden, auf die Ubrigen Zellen des Kdrpers. Durch ihre Wirkung auf das
zentrale Nervensystem haben sie auf das gesamte menschliche Verhalten eine
Auswirkung (Huch & Jurgens, 2019).
Der Menstruationszyklus kann in 4 Phasen eingeteilt werden:

- Menstruation (Tag 1.-5./7.)

- Follikelphase (Tag 5.-14.)

- Lutealphase (Tag 15.- kurz vor Menstruation)

- Ischamiephase (nur wenige Stunden)

4.11.1  Menstruation (Tag 1 bis 5-7)

Wenn es nicht zur Befruchtung der Eizelle kommt, kommt es zum Funktionsverlust
und zur Degeneration des Gelbkorpers, sowie zum steilen Absinken des
Progesteron- und Ostrogenspiegels. Somit kann FSH erneut ansteigen und es kann
wahrend der Menstruation bereits ein neuer Follikel heranreifen. Der Abfall des
Progesteronspiegels fuhrt zum Ende der Sekretionsphase. Durch das
Prostaglandine wird die Gebarmutterschleimhaut abgestof3en und es kommt zur
Blutung (Buchta & Sonnichsen, 2013). Wahrend 3-7 Tagen |0st sich die
Funktionalis (Schicht des Endometriums, welches beim Zyklus auf- und wieder
abgebaut wird) in Sticken ab, wird mit insgesamt 50-100ml Blut vermischt und
ausgestolen. Das Prostaglandine 10st dabei durch Uteruskontraktionen
schmerzhafte Krampfe zur Unterstitzung aus. Gegen Ende kommt es aufgrund von
Ostrogenbedingten Aufbauvorgangen zum Stillstand der Blutung (Huch & Jurgens,
2019).

4.11.2 Follikelphase (Tag 5.-14.)

Die Funktionalis wird erneut aufgebaut, neue Gefalle spriel3en ein und Drisen
beginnen zu wachsen. Die Follikelphase wird durch eine steigende
Ostrogenausschiittung der Follikel ausgeldst, die erneut in den Eierstdcken reifen.
Dies wiederum fordert die Abgabe von FSH und LH aus der Hypophyse.
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Dieser Vorgang wird auch positive Rickkopplung genannt, das heif3t, die
Ausgangsgrosse Ostrogen verstéarkt die Eingangsgrosse FSH und LH. Um den 14.
Zyklustag wird der Eisprung durch die Zunahme der Ausschuttung von LH
ausgeldst (Huch & Jurgens, 2019).

In dieser Phase hat Ostrogen einen starken Einfluss auf den Prozess und die
Schleimhaut der Gebarmutter proliferiert. Die Schleimhautdicke, die Zellzahl und
die Zahl sekretorischer Drisen nehmen zu. Im Gebarmutterhals wird zunehmend
dunnflissiges und fir Spermien leichter passierbares Sekret gebildet. In der Vagina
geschieht eine vermehrte Proliferation und Keratinisierung des Epithels. Diese
Phase steht unter dem Einfluss des Gonadotropins FSH. Durch die Vermehrung
der Granulosazellen kommt es zu einem kontinuierlichen Anstieg der
Ostrogenproduktion. Dadurch wird gegen Ende der Phase ein Abfall des
FSH-Spiegels verursacht. Dieser verhindert das Heranreifen weiterer Follikel
(Buchta & Sonnichsen, 2013).

4.11.3 Lutealphase (Tag 15. — kurz vor Menstruation)

Nach dem Eisprung wird das Follikel zum Gelbkoérper, welcher sowohl Progesteron
als auch Ostrogen produziert. Die reife Zelle wandert wahrend der Lutealphase
durch den Eileiter in die Gebarmutterhdhle und bleibt dort etwa 24 Stunden
befruchtungsfahig. Das Gebarmuttersekret wird zahflissig und verschliel3t den
Gebarmutterkanal zum Schutz des entstehenden Embryos. Zusatzlich wird
Milchsaure gebildet, die einen Schutzfaktor gegen eindringende Erreger darstellt
(Buchta & Sonnichsen, 2013).

Die Sekretion von Progesteron wird in Gang gesetzt, daher wachsen die Drlsen
stark und bilden reichlich Sekret. Glykogen (die Speicherform von Glukose) wird
eingelagert, was das Endometrium auf die Aufnahme der befruchteten Eizelle
vorbereitet. Der hohe Progesteronspiegel wirkt sich hemmend auf die FSH und LH
Sekretion der Hypophyse aus (negative Rickkopplung, das heil3t Ausgangsgrosse
Progesteron wirkt hemmend auf die Eingangsgrésse FSH und LH) (Huch &
Jurgens, 2019).
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4.11.4  Ischamiephase (wenige Stunden vor der Menstruation)

Wenn es nicht zur Befruchtung der Eizelle kommt, bildet sich der Gelbkorper zurlck
und seine Progesteronproduktion wird eingestellt. Die Arterien, die sich im
Endometrium befinden, ziehen sich zusammen, die Schleimhaut schrumpft und die
Durchblutung der Funktionalis nimmt ab. Die Minderdurchblutung (Ischamie) fuhrt
dazu, dass die Funktionalis abstirbt. Einwandernde Leukozyten setzten zusatzlich
eiweissspaltende Enzyme frei. Diese Phase, welche oft nur wenige Stunden dauert,

leitet die Menstruation ein.

4.12 Zyklusabhangige Effekte auf die Leistungsfahigkeit
In den vergangenen Jahren stieg die Zahl der Frauen, die sich sportlich betatigen.
McNulty et al. (2020, S. 2) zeigten dies anhand der prozentualen Teilnahme an
olympischen Spielen auf, wobei in Seol 1988 die Frauen mit 26% und im Vergleich
zu Rio de Janeiro 2016, mit 45% vertreten waren.
McNulty et al. (2020) stellten fest, dass im Vergleich zu diesem exponentiellen
Anstieg wenig Forschung im Bereich der Leistungsfahigkeit der Frauen
stattgefunden hat. Sie bezeichneten es als naiv, die Forschung, die fur Manner
betrieben wurde, fur Frauen ebenfalls zu verwenden, angesichts der anatomischen,
physiologischen und hormonellen Unterschiede zwischen den Geschlechtern.
In der frihen Follikelphase (Menstruationsblutung) und in der Lutealphase ist die
Leistungsfahigkeit nur geringfugig reduziert. Im Leistungssport kann dies relevant
sein, da die Kraft in der Follikelphase unter Einfluss der Ostrogene besser zu sein
scheint. Weil die individuellen Unterschiede so gross sind, ist die praktische
Relevanz fraglich. (Wonisch et al., 2017).
Die Ergebnisse des systematic Review von McNulty et al. (2020) deuten darauf hin,
dass die Ubungsleistung der Frauen wahrend der friihen follikulédren Phase des
Menstruationszyklus im Vergleich zu allen anderen Phasen trivial, also belanglos

oder unbedeutend reduziert sein konnte.
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4.13 Hormoneller Einfluss auf Bindegewebe und Muskelkraft
Es ist bekannt, dass weibliche Sexualhormone einen Einfluss auf das Wachstum
und die Entwicklung von Muskulatur, Knochen und Bindegewebe haben. Studien
zeigen, dass das Ostrogen eine dosisabhangige Wirkung auf die Fibroblasten des
VKBs haben. Somit ist die Fibroblasten Proliferation und die Synthese von Kollagen
Typ 1 mit zunehmender Konzentration von Ostrogen reduziert. Bei zunehmender
Steigerung der Progesteronkonzentration wiederum erhoht sich die Fibroblasten
Proliferation und Kollagensynthese Typ 1, wenn der Ostrogenspiegel konstant
gehalten werden kann. Somit scheinen kumulative oder akute Schwankungen des
Ostrogen- und/oder Progesteronspiegels, wie zum Beispiel wahrend des
Menstruationszyklus, den Metabolismus des VKBs und den dazugehdrigen
Fibroblasten zu beeinflussen. Diese vor allem strukturellen Veranderungen kdnnten
zu einer verminderten Festigkeit des VKBs fuhren und pradisponierend fur
Bandverletzungen bei sportlichen Frauen sein. (Yu et al., 2001)
In einer Studie hat sich gezeigt, dass es in der Mitte des Menstruationszyklus einen
Anstieg von etwa 11% der Quadrizepskraft und Handgriffsstarke im Vergleich zur
Follikelphase sowie Lutealphase gab. Neben dem Kraftzuwachs kommt es zu einer
deutlichen Verlangsamung der Entspannung und Erhéhung der ErmUudbarkeit des
Quadrizeps. Dies wurde durch eine Stimulation des Muskels mit der Frequenz von
1 auf 100 Hz gemessen. Die Veranderung der Muskelfunktion kann auf den Anstieg
des Ostrogens vor dem Eisprung zurlickzufiihren sein. Jedoch ist noch wenig tiber
die Wirkung von Ostrogen auf den Muskel bekannt. Es kann auch sein, dass die
Ursache der Anstieg von Testosteron ist. Da es im Muskel Testosteronrezeptoren
hat, die fur die anabole Wirkung zustandig sind. Wenn Frauen die Antibabypille
nehmen, besteht kein Unterschied mehr (Sarwar et al., 1996).
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4.14 Angepasstes Training an den Menstruationszyklus
Das Training an den Menstruationszyklus anzupassen ist bei Frauen ohne Anti-
Baby-Pille eher schwer, da ein Rhythmus zwischen Belastungs- und
Entlastungswochen nur entstehen kann, wenn der Zyklus genau 28 Tage hat. Dies
ist ohne Einnahme der Anti-Baby-Pille fast nicht mdglich. Da der
Menstruationszyklus von Frau zu Frau unterschiedlich ist, kann man ein
angepasstes Training nur individuell, in enger Zusammenarbeit und Kommunikation
mit der Athletin durchfuhren. Bei einer Fehleinschatzung der Lange des
Menstruationszyklus von nur ein bis zwei Tagen kann es den positiven Effekt
neutralisieren oder sogar einen negativen Effekt haben. Das Trainingsprogramm
sollte an den Zyklus der Athletin angepasst werden. Das wurde bedeuten, die
Auswahl des Trainings ist abhangig von der momentanen Zyklusphase. Um dies
durchflihren zu kénnen, mussten optimale Bedingungen fur die Athletin herrschen.
Das wurde bedeuten, dass externe Stressfaktoren, wie Arbeit, Schule, Beziehung
oder ahnliches auf ein Minimum reduziert werden mussten, damit der hormonelle
Konzentrationsverlauf der Zyklen moglichst gleichbleibt (Zimmer, 2019).
Da die spate Lutealphase bei den meisten Frauen zu pramenstruellen korperlichen
Beschwerden flhrt, sollte diese Phase als Entlastungsphase genutzt werden
(Zimmer, 2019).
In der frihen und mittleren Follikelphase ist der Glykogenspeicher erhoht.
Zusatzlich werden wahrend Belastungsphasen weniger Proteine verstoffwechselt,
die somit fur regenerative Prozesse zur Verfigung stehen. Weil es Erkenntnisse
Uber bessere Kraftleistung in dieser Phase gibt, macht es Sinn, den Schwerpunkt in
dieser Zeit auf Krafttraining zu setzen. Sportliche Belastungen im
aeroben/anaeroben Ubergangsbereich sollten ebenfalls in dieser Phase oder
allenfalls in der Lutealphase durchgeflihrt werden, um die erhéhte
Glucosekonzentration und den vermehrten Glykogenverbrauch zu nutzen. In
einigen Studien wurde ebenfalls eine Verbesserung der Belastungsdauer
gemessen, vor allem in Sprintdistanzen. Es sollte aber auf eine ausreichende
Kohlenhydratzufuhr geachtet werden, um den Glykogenspeicher aufzufullen
(Zimmer, 2019).
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In der spaten Follikelphase steigt die Insulin- sowie die
Wachstumshormonkonzentration an und sorgt fur eine erhohte Versorgung mit
Proteinen, Fetten, Glucose und Elektrolyten. Diese Phase eignet sich fur alle Arten
von Schwerpunkten (Zimmer, 2019).

In der Ovulationsphase, die in dieser Arbeit als spate Follikelphase beschrieben
wird, findet ein Leistungsverlust statt. Daher sollte sie fur Krafttraining von kurzer
Dauer mit Maximalleistung genutzt werden (Zimmer, 2019).

Wahrend der Lutealphase wiederum kommt es zu einem erhdhten
Stoffwechselanteil von Fetten und Proteinen im Vergleich zur Follikelphase. Der
Schwerpunkt sollte daher entweder im Grundlagenbereich oder auf hoher Intensitat
liegen, weil beide Schwerpunkte durch hohe Laktatkonzentrationen gepragt sind.
Da die Temperatur in dieser Phase ansteigt, sollte mit den Athletinnen besprochen
werden, wie sich die Hitze auf ihre Leistung auswirkt. Zudem sollte vermehrt auf die
Zufuhr von Eiweissen und Fetten geachtet werden. Ein weiterer Faktor fur die
bessere Leistung in der Lutealphase kdnnte die Reaktion des Koérpers auf die
erhdhte Ostrogenkonzentration im Blut sein, die zu einer Einschrénkung der
Gluconeogenese fuhrt und somit den Glykogenspeicher beschrankt. Dieser
Glykogenspareffekt wird durch die erhdhte Lipidverstoffwechselung und
Proteinverstoffwechselung unterstitzt. In der Lutealphase fallt bei gleicher
Belastung eine geringere Laktatkonzentration auf als in der Follikelphase. Dies fuhrt
dazu, dass der Kohlenhydratstoffwechselanteil niedriger ist, da bei der
Verstoffwechselung von Proteinen und Lipiden kein Laktat anfallt. Zudem ist das
Bikarbonat im Blut erhdht, welches einen Laktatpuffer darstellt und flr die geringe
Muskelsauerung wahrend und nach der Belastung mitverantwortlich sein kann.
Diese Fakten zeigen auf, weshalb es in der Lutealphase zu einer

Leistungsverbesserung kommen kann. (Zimmer, 2019).

Die genannten Punkte sind Hinweise fur die Unterschiede im Menstruationszyklus
bezuglich der Leistungsverbesserung. Ob es tatsachlich einen Effekt gibt, konnte
bisher noch nicht evidenzbasiert oder anhand von wissenschaftlicher Literatur

nachgewiesen werden.
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In dieser Grafik wird gezeigt, wie sich Ostrogen (O) und Progesteron (P) wahrend
des Menstruationszyklus entwickeln und was zu dieser Zeit das optimale Training

waére.

5 Methodik

5.1 Bearbeitung der Fragestellung
In dieser Bachelorarbeit wird anhand verschiedener wissenschaftlicher Studien der
Einfluss des Menstruationszyklus auf die Physiologie von Ligamenten, wie dem
VKB und deren Verletzungsanfalligkeit, untersucht. Dabei soll sich der Schwerpunkt
der Studien vor allem nach dem Einfluss der Hormone und der neuromuskularen
Kontrolle richten. Als Grundlage zur Bearbeitung der Fragestellung dient der
theoretische Hintergrund. Dieser wurde mit Informationen aus Fachliteratur in Form
von Buchern oder E-Books, die aus der Hochschulbibliothek der Zircher
Hochschule fur Angewandte Wissenschaften (ZHAW) in Winterthur ausgeliehen
und teilweise durch Studien aus den Datenbanken PUBMED und Google Scholar
erganzt wurden, geschrieben. Fur eine systematische Literaturrecherche werden
die in der Tabelle 2 aufgefuhrten Keywords benutzt. Die Literaturrecherche erfolgte
uber verschiedene Datenbanken, die von der ZHAW zur Verfugung gestellten
werden. Die ausgewahlten Studien stammen aus den Datenbanken PUPMED und
MEDLINE.

5.2 Literaturrecherche
Die Literaturrecherche wurde zwischen dem 01. April 2020 und dem 30. Oktober
2020 durchgefuhrt. Passende Studien wurden anhand der Keywords gesucht und

gemass den Ein- und Ausschlusskriterien selektioniert.

5.2.1 Suchergebnisse der Datenbanken

In den erwahnten Datenbanken wurde mit den unten aufgeflihrten Keywords und
mit Hilfe der Bool’schen Operatoren (AND, OR oder NOT) nach passenden Studien
gesucht.
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Insgesamt konnten 42 Dokumente ausgewahlt werden, die anhand der Ein- und

Ausschlusskriterien weiter selektioniert wurden. Der genaue Rechercheprozess ist

im folgenden Text Ubersichtlich dargestelit.

5.2.2 Keywords

Begriff

Suchbegriff

Synonyme

Vorderes Kreuzband

Anterior Cruciate Ligament

ACL

Verletzung

Injury

Rupture, tear

Menstruationszyklus

Menstrual cycle

Verhutungspillen

Contraceptives

Hormonal contraceptives,

oral contraceptive pill,

Tabelle 2: Keywords

5.2.3 Ein- und Ausschlusskriterien

Die ausgewahlten Studien sollen den Zusammenhang des Menstruationszyklus mit

der Verletzungshaufigkeit oder Verletzungsanfalligkeit des VKBs untersuchen. Um

moglichst aktuelle Ergebnisse zu erhalten, werden Studien mit Publikationsdatum

vor 2015 ausgeschlossen. Die Autorinnen bevorzugen ein moglichst breites

Spektrum an Sportarten, deshalb wurde die Population lediglich auf weibliche

Athletinnen beschrankt. Sportspezifische Studien, die sich nur auf eine Sportart

konzentrierten, wurden ausgeschlossen, weil der Verdacht bestand, diese konnten

sich zu sehr auf die Sportartspezifischen Bewegungen fokussieren. Von Beginn

weg sind alle Studien, die sich zusatzlich auf die Wirkung von Verhitungspillen

konzentrierten, ausgeschlossen worden, weil es den Rahmen einer Bachelorarbeit

gesprengt hatte.
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5.2.4 Selektionsprozess der Studien

Ausschlusskriterium

Ausgeschlossene

Verbleibende

Abstracts

Studien Studien
Gesamthaft 42 Dokumente
Publikationsdatum vor 2015 25 17
Sportartspezifisch 2 15
Untersucht Wirkung von Verhitungspillen 5 10
Doppelte Studien 2 8
Ausgeschlossene Studien durch Lesen des 2 6
Titels
Ausgeschlossene Studien durch Lesen des 2 4

Tabelle 3: Selektionsprozess der Studien

Bei den acht ubrig gebliebenen Studien haben die Autorinnen den Titel und bei

Bedarf auch den Abstract durchgelesen und dann entschieden, welche Studien sich

am besten fur diese Bachelorarbeit eignen.

5.2.5 Hauptstudien

Der Selektionsprozess ergibt folgende vier relevante Studien:

Autoren Titel Jahr [Erscheinungsland
Balachandar, V., [Effects of the menstrual cycle on 2019 |UK
Marciniak, J.-L.,  lower-limb biomechanics,
Wall, O. neuromuscular control, and anterior
Balachandar, C. [cruciate ligament injury risk: a
systematic review
Somerson, J. Isby, [The Menstrual Cycle May Affect 2019 |USA
I. J., Hagen, M. S., Anterior Knee Laxity and the Rate of
Kweon, Ch. Gee, |Anterior Cruciate Ligament Rupture
A. O.
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Stijak, L., Kadija,
M., Djuleji¢, V.,
Aksi¢, M.,
Petronijevi¢, N.,
Markovi¢, B.,
Radonji¢, V.,
Bumbasirevi¢, M.,

Filipovié, B.

The influence of sex hormones on 2015 |DE

anterior cruciate ligament rupture

Lee, C. A, Lee-
Barthel, A.,
Marquino, L.,
Sandoval, N.,
Marcotte, G. R,,
Baar, K.

Estrogen inhibits lysyl oxidase and [2015 |USA
decreases mechanical funkction in

engineered ligaments

Tabelle 4: Hauptstudien

5.2.6 Beurteilung der Studien

Die vier Hauptstudien werden anhand des Arbeitsinstrumentes fur ein Critical

Appraisal (AICA) beurteilt. Dieses Arbeitsinstrument eignet sich gut fur die

Bearbeitung qualitativer und quantitativer Forschungsartikel. Die Raster sind

entlang des EMED-Formates aufgebaut, was eine Abkurzung fir Einleitung,

Methode, Ergebnisse und Diskussion bedeutet. Weiter ist das Arbeitsinstrument in

zwei Spalten unterteilt. Die erste Spalte mit Leitfragen zur inhaltlichen

Zusammenfassung der jeweiligen Studie und die zweite Spalte fur eine

systematische und kritische Wurdigung der Studie.
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6 Ergebnisse

In diesem Abschnitt werden die vier ausgewahlten Hauptstudien dieser Arbeit
zusammengefasst und kritisch gewurdigt. Als Grundlage hierflr wurde das
Arbeitsinstrument fr ein critical appraisal (AICA) verwendet, welches im Anhang

ersichtlich ist.

6.1 Studie von Balachandar et al. (2019)

Titel

Effects of the menstrual cycle on lower-limb biomechanics, neuromuscular control,
and anterior cruciate ligament injury risk

Ziel der Studie

Die Auswirkung des Menstruationszyklus auf die Biomechanik der unteren
Extremitaten, die neuromuskulare Kontrolle, sowie das VKB Verletzungsrisiko soll
herausgefunden werden.

Studiendesign

Systematischer Review

Methodik

Es wurden Studien in den funf Datenbanken mit den Keywords biomechanics,

neuromuscular, cruciate ligament und menstrual gesucht.

Einschlusskriterien (Studien) Ausschlusskriterien (wenn keine klare
Abgrenzung vorhanden ist)

o Effekt des Menstruationszyklus e Patellare Tendinopathien
auf die Kinematik e Anti-Baby-Pille

o Effekt des Menstruationszyklus
auf die Kinetik

o Effekt des Menstruationszyklus

auf die neuromuskulare Kontrolle

Tabelle 5: Ein- und Ausschlusskriterien Balachandar et al. (2019)
Die Daten aller Studien wurden extrahiert, um die Ergebnisse zu interpretieren. Die

Starke der Evidenz wurde durch die Anzahl und Qualitat der Studien, anhand der

Kriterien von van Tulder et al., bestimmt. Die Qualitat der Studien wurde von zwei
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Gutachtern anhand einer modifizierten Down and Black Qualitatsbewertungsskala
bewertet. Mithilfe der Ein- und Ausschlusskriterien kamen die Autoren schliesslich
auf 17 Studien.

Relevante Ergebnisse
Die Studien sind in Evidenzlagen (starke, mittlere, limitierte, sehr limitierte und
widerspruchliche Evidenz) eingeteilt. Die Resultate beziehen sich immer auf

Untersuchungen wahrend eines Drop Jumps und Seitwartsbewegungen.

Bezuglich der Wirkung des Menstruationszyklus auf die Kinematik berichten drei
Studien mit starker Evidenz, dass Teilnehmerinnen eine signifikant grossere
anteriore Kniegelenklaxizitat in der Follikelphase im Vergleich zur Lutealphase
haben. Die Lutealphase weist umgekehrt einen signifikant grosseren
Kniegelenkvalgus auf. Eine Studie mit limitierter Evidenz zeigt einen signifikant
grosseren Kniegelenkvalgus in der Follikelphase im Vergleich zur Lutealphase bei
einbeinigen Landungen. Eine Studie mit ebenfalls limitierter Evidenz berichtet Uber
eine signifikant grossere femorale Innenrotation in der Follikelphase im Vergleich
zur Lutealphase. Funf Studien mit starker Evidenz informieren Uber keine
signifikanten Veranderungen des Kniegelenkvalgus in der Follikelphase im

Vergleich zur Lutealphase.

Betreffend die Wirkung des Menstruationszyklus auf die Kinetik der unteren
Extremitat zeigen drei Studien mit starker Evidenz, dass die Teilnehmerinnen eine
signifikant héhere anteriore Kniegelenklaxizitat in der Follikelphase im Vergleich zur
Lutealphase haben, welche signifikant grossere Valgus- und Aussenrotations-
momente im Knie aufweisen. In vier Studien mit starker Evidenz ist kein
signifikanter Unterschied des Spitzenmomentes des Kniegelenkvalgus zwischen
den Phasen des Menstruationszyklus ersichtlich. In zwei Studien mit starker
Evidenz ist kein signifikanter Unterschied in den Innen-/Aussenrotations Momenten
des Knies zwischen den Phasen des Menstruationszyklus ersichtlich. Aus zwei
weiteren Studien mit starker Evidenz besteht kein signifikanter Unterschied in dem

Spitzenmoment der Knieflexion zwischen den Phasen des Menstruationszyklus.
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Eine Studie mit limitierter Evidenz berichtet von keinem signifikanten Unterschied
des Spitzenmomentes der Huftadduktion und —innenrotation zwischen den Phasen

des Menstruationszyklus.

Hinsichtlich der Wirkung des Menstruationszyklus auf die neuromuskulare Kontrolle
informiert eine Studie mit limitierter Evidenz daruber, dass die Teilnehmerinnen
eine grossere anteriore Kniegelenklaxizitat in der praovulations-Phase aufweisen,
welche auch eine signifikant grossere Quadrizeps-Amplitude aufzeigt. Eine Studie
mit ebenfalls limitierter Evidenz berichtet Uber eine signifikant verzogert
einsetzender des M. Semitendinosus in der Lutealphase im Vergleich zur
Follikelphase. Drei Studien mit starker Evidenz finden keine signifikante
Veranderung in der Quadrizeps-, Hamstring- und Gastrocnemius Amplitude
zwischen den Phasen des Menstruationszyklus. Weitere zwei Studien mit mittlerer
Evidenz zeigen keine signifikante Veranderung im M. gluteus medius und maximus

bei einbeinigen Springen zwischen den Phasen des Menstruationszyklus.

Bei der Wirkung des Menstruationszyklus auf das Verletzungsrisiko des VKBs
berichten acht Studien mit starker Evidenz Uber ein signifikant erhohtes
Verletzungsrisiko des VKBs bei Teilnehmerinnen in der praovulatorischen Phase im
Vergleich zur postovulatorischen Phase bei sportlicher Aktivitat. Eine Studie mit
limitierter Evidenz wiederum informiert Uber ein signifikant hoheres
Verletzungsrisiko des VKBs in der ovulatorischen Phase im Vergleich zur pra- und
postovulatorischen Phase wahrend sportlicher Aktivitat. Eine Studie mit ebenfalls
limitierter Evidenz zeigt auf, dass es keinen signifikanten Unterschied im

Verletzungsrisiko zwischen den Phasen des Menstruationszyklus gibt.
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Schlussfolgerung

Der Menstruationszyklus variiert bei heranwachsenden Sportlerinnen und wird
durch das Aktivitatsniveau, Gewichtsveranderungen, Ernahrung und Stress
beeinflusst. In der Literatur wird die Bedeutung eines grosseren Kniegelenkvalgus
und einer grosseren vorderen Kniegelenklaxizitat als Mechanismen der
Verletzungen des VKBs bei funktioneller Aktivitat gut dokumentiert.

Die Untersuchung dieses Reviews zeigt, dass der Menstruationszyklus keinen
direkten Einfluss auf den Kniegelenkvalgus wahrend funktionellen Bewegungen
hat. Die Ergebnisse zeigen, dass eine Untergruppe von weiblichen
Teilnehmerinnen eine signifikant grossere anteriore Kniegelenklaxizitat in der
praovulatorischen Phase bei Drop Jumps aufweist. Dies kdnnte folglich das
signifikant héhere Risiko einer Verletzung des VKBs bei weiblichen
Teilnehmerinnen in der praovulatorischen Phase wahrend funktioneller Aktivitat
erklaren.

Eine Reihe von Studien hat das Vorhandensein von Ostrogenrezeptoren in
menschlichen vorderen Kreuzbandern identifiziert. Bei deren Aktivierung fuhren sie
zu einer abnehmenden Fibroblastenproliferation und anschliessender Abnahme der
Typ-1 Kollagensynthese. Studien berichten, dass dies die Gesamtfestigkeit des
VKBs und somit die Fahigkeit, hdheren Belastungen standzuhalten, reduziere. Ein
Anstieg von Ostrogen und der Laxizitat des VKBs in der préovulatorischen Phase
kann zu einer Valgisierung und Aussenrotation des Knies fuhren. Dadurch werde
das VKB mehr belastet und das Verletzungsrisiko der Athletinnen erhoht.

Die neuromuskulare Kontrolle ist ein wichtiger Faktor in der Biomechanik der
unteren Extremitaten. Ein Ungleichgewicht oder Defizit ist oft mit einer
Kniepathologie verbunden. In diesem systematischen Review wird gezeigt, dass
Veranderungen in der neuromuskularen Kontrolle zwischen den Phasen des
Menstruationszyklus wahrend funktioneller Aktivitaten zu einer Verletzung des
VKBs fuhren kénnen. In Anbetracht der begrenzten und widersprichlichen
Beweise, sowie der verschieden gemessenen Variablen, sind weitere hochwertige
Beweise erforderlich, um potenzielle Veranderungen in der neuromuskularen
Kontrolle wahrend des Menstruationszyklus zu identifizieren und ob dies folglich

zum Verletzungsrisiko des VKBs beitragen kann.
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Zusammenfassend kann gesagt werden, dass dieses systematische Reviews
starke Grunde dafur liefert, dass weibliche Athletinnen in der praovulatorischen
Phase ein grosseres Rupturrisiko des VKBs aufweisen. Aufgezeigt wird dies durch
eine Kombination aus vergrosserter Laxizitat des VKBs, erhohtem Valgus der

unteren Extremitaten und mehr tibialer Aussenrotation.

Kritische Wiirdigung

Das Ziel dieses systematischen Reviews wurde allgemein gehalten und
Hypothesen wurden keine erstellt. Es wurde keine klare Population beschrieben.
Die Ein- und Ausschlusskriterien sind sinnvoll in Bezug auf das Ziel des
systematischen Reviews definiert und die Suchkriterien, sowie die anschliessende
Auswahl der 17 Studien ist nachvollziehbar. Die fir den Review ausgewahlten
Studien sind entweder randomisierte, kontrollierte Studien (RCT) oder Case-Control
Studien. Mit der Hilfe von funf Datenbanken wurde eine gute Recherche gefuhrt.
Die Stichprobengrésse mit 17 Studien ware gut, jedoch untersuchen nicht alle
Studien dasselbe und somit ist bei den Unterthemen die Stichprobengrdésse eher
gering. Die Studien sind sich in Bezug auf das Geschlecht, Menstruationszyklus
und Risikofaktoren ahnlich, die anschliessende Analyse ist jedoch unterschiedlich.
Dies erschwert den direkten Vergleich unter den Studien. Die ausgewahlten
Studien wurden von zwei Autoren gelesen und bezuglich der methodischen Qualitat
beurteilt. Die Autoren geben widerspruchliche Informationen zur Anzahl der Studien
betreffend der Unterthemen. Die Resultate der ausgewahlten Studien werden eher
allgemein zusammengefasst, was das Interpretieren erschwert. Die Ergebnisse
wurden fir den Leser aufgezeigt und zur Verstandlichkeit in Unterthemen aufgeteilt.
Es sind keine Tabellen oder Grafiken verwendet worden, um die Ergebnisse klarer
aufzuzeigen. Im Ergebnisteil zitieren die Autoren einzelne Studien zum Teil doppelt
mit widerspruchlichen Resultaten. Dem Leser wird nicht klar, welches das korrekte
Resultat ist.

Die wichtigsten Ergebnisse werden diskutiert und mit bereits vorhandenen
Studien/systematischen Reviews verglichen. Es wurde eine Kernaussage fur den

systematischen Review formuliert.
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Die Objektivitat der Resultate ist gegeben, da die Qualitat der Studien anhand einer
modifizierten Down and Black Qualitatsbewertungsskala bewertet wurde. Zudem ist
die Reliabilitdt vorhanden, da die Qualitat der Studien von zwei Gutachtern
unabhangig voneinander bewertet worden ist. Die Validitat des systematischen
Reviews ist gegeben, denn die Autoren haben sich fur ein passendes
Messinstrument zur Qualitatsbeurteilung entschieden.

Die Ergebnisse des systematischen Reviews lassen sich gut in die
physiotherapeutische Praxis umsetzen, indem man das Wissen Uber die
Risikofaktoren nutzt, um ein praventives Training zu gestalten.

Die Evidenzlage dieses Reviews ist nach der 6-S-Pyramide auf der Stufe der

Syntheses, weil es sich um einen systematischen Review handelt.
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6.2 Studie von Somerson et al. (2019)

Titel

The Menstrual Cycle May Affect Anterior Knee Laxity and the Rate of Anterior
Cruciate Ligament Rupture.

Ziel der Studie

Das Ziel ist es zu beweisen, dass es wahrend des Menstruationszyklus Phasen
gibt, in denen die anteriore Kniegelenktranslation erhoht ist und das VKB
Verletzungsrisiko damit korreliert.

Studiendesign

Kombination aus systematischem Review und Meta-Analyse

Methodik

Die Autoren durchsuchten mithilfe der PRISMA Guidelines sechs Datenbanken mit
den Keywords menstrual cycle, knee, ACL und ACL injury. Die Suche wurde weder
nach Studiendesign noch nach Sprachen eingegrenzt. In einer ersten Selektion

wurden Titel und Abstracts, in einer zweiten die ganzen Studien gelesen.

Einschlusskriterien Ausschlusskriterien
e Vergleich Menstruationszyklus e Bereits in anderem Review
mit VKB Verletzungen verwendet
e Vergleich Menstruationszyklus ¢ Keine Dokumentation der Phasen
mit anteriore des Menstruationszyklus
Kniegelenktranslation e Probandinnen die orale/hormonelle
VerhlGtungsmittel einnahmen
e Fruhere VKB-Verletzung
e Unregelmassige Menstruation

Tabelle 6: Ein- und Ausschlusskriterien Somerson et al. (2019)

Nach der einmaligen Datenerhebung, orientiert an den Ein- und
Ausschlusskriterien, wurden 28 Studien inkludiert.

Die erste Interventionsgruppe, mit 573 Probandinnen aus 19 Studien, konzentriert
sich auf den Zusammenhang der Phasen des Menstruationszyklus mit der
Kniegelenklaxizitat. Zur Interpretation wurden die Mittelwerte und Standardfehler
der anterioren Translation in der Follikel-, Ovulations- und Lutealphase erhoben

und miteinander verglichen.
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Die zweite Interventionsgruppe konzentriert sich auf den Zusammenhang der
Phasen des Menstruationszyklus mit der Rupturrate des VKBs. 316 Probandinnen
mit rupturiertem VKB aus 9 Studien wurden in Pra- und Postovulationsphase
eingeteilt.

Zur Bestimmung der Phase des Menstruationszyklus wahlen die Studien drei
verschiedene Varianten. Die Hormonvariante evaluiert die Phase mittels Serum,
Urin oder einer Speichelprobe, der Menstruationsevent verwendet ein Ereignis
(Menstruationsblutung/Eisprung) oder einen Zusatzkalender und die dritte Variante

verwendet andere Methoden (Fragebdgen, Menstruationskalender, etc.).

Relevante Ergebnisse

Die Studie von Khowailed et al. ist als Ausreisser identifiziert und musste
nachtraglich ausgeschlossen oder als Standardfehler definiert werden. Die
anteriore Kniegelenktranslation ist in der Ovulationsphase signifikant grosser
(0.25mm = 0.29mm) als in der Follikelphase (p=0.03). Vergleicht man die Luteal-
mit der Follikelphase ist die anteriore Translation um 0.21mm = 0.21mm erhdht
(p=0.049), was von den Autoren als nicht signifikant beschrieben wird.

Bei den Tests fur die Meta-regression ist aufgefallen, dass bei spater
veroffentlichten Studien der Unterschied zwischen Ovulationsphase und
Follikelphase grosser ist als in den friheren Studien.

Die Rupturrate des VKBs ist in der Lutealphase mit 36% signifikant tiefer als in der
Praovulationsphase (p=0.002). Ansonsten gibt es keine signifikanten Variationen
zwischen den Phasen.

Die Tests fur die Meta-regression zeigen, dass die Messmethode des
Menstruationszyklus mittels ,andere Methoden® verglichen mit der Hormonmethode
signifikant mehr VKB Rupturen in der Lutealphase zu verweisen haben. Ansonsten

sind die Tests fur die Meta-regression nicht signifikant (p=0.01).
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Schlussfolgerung

Der erste Teil der Hypothese «Es gibt Phasen des Menstruationszyklus, die mit
einer groferen anterioren Knietranslation verbunden sind, ...» wird in dieser Studie
mit einer signifikant erhéhten anterioren Kniegelenktranslation in der
Ovulationsphase gegenuber der Follikelphase aufgezeigt. Die Lutealphase hat
ebenfalls eine erhdhte, jedoch nicht signifikant, anteriore Kniegelenktranslation im
Gegensatz zur Follikelphase. Diese Resultate stimmen mit den Ergebnissen aus
friheren Studien Uberein, die ebenfalls erhdhte Kniegelenklaxizitat in der
Ovulationsphase gegenuber der Follikelphase, aber kein Unterschied in der
Lutealphase feststellen konnten.

Die anteriore Kniegelenklaxizitat ist gemass vielen Quellen ein Risikofaktor fur
Verletzungen des VKBs. Das sagt auch der zweite Teil der Hypothese dieser
Studie, «..., mit einem folglich erhohten VKB-Rissrisiko.». Dementsprechend wird
die Rupturrate in der Follikelphase am tiefsten erwartet. In dieser Studie zeigt als
einzige Phase, die Lutealphase eine signifikant tiefere Rupturrate auf, verglichen
mit der Praovulationsphase. Dieses Resultat wird zum Teil von den verschiedenen
Messmethoden der Menstruationsphasen beeinflusst.

Die Fragestellung kann weder bestatigt noch verneint werden. Die Resultate der
gesamten Studie erreichen zum Teil Signifikanzlevel, die Unterschiede sind jedoch
klein. Da die beinhalteten Studien ein eher tiefes Qualitatsniveau aufweisen,

konnten die Resultate unbedeutend fiir die Praxis sein.

Kritische Wiirdigung

Das Ziel und die Fragestellung dieser Studie sind klar definiert. Das Thema wird im
Kontext mit empirischer Literatur verstandlich dargestellt. Das Studiendesign
systematischer Review und Meta-Analyse eignet sich, um moglichst viele Studien
miteinander zu vergleichen und neue Schlusse zu ziehen.

In diesem Review wird keine Zielpopulation genannt. Die Datenerhebung fur die
VKB-Rupturrate ist zum Teil nicht nachvollziehbar, weil nicht ersichtlich wird, ob

entscheidende Faktoren, wie die Lange einer Phase, bertcksichtigt werden.
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Der Vergleich der Kniegelenklaxizitat Gruppe mit der VKB-Rupturrate Gruppe ist
ebenfalls nicht nachvollziehbar, weil fur den Vergleich nicht dieselben
Menstruationszyklus-Phasen verwendet werden. Die restliche Datenerhebung ist
sinnvoll und fir die Fragestellung nachvollziehbar gewahlt. Die Berechnungen der
Resultate werden genau beschrieben, damit die Objektivitat gewahrleistet werden
kann. Die Einteilung in die Phasen des Menstruationszyklus ist objektiv gestaltet.
Da alle Daten nur einmal erhoben wurden, kann die Reliabilitat nicht beurteilt
werden. Dementsprechend kann auch die Validitat nicht beurteilt werden.

Die Verfahren der Datenanalyse werden klar beschrieben, statistische Verfahren
sinnvoll und entsprechend der Datenniveaus angewendet. In der Studie wird kein
Signifikanzniveau festgelegt. Da eines der Resultate mit P=0.049 als nicht
signifikant beschrieben wird, kann auch nicht davon ausgegangen werden, dass
generell P<0.05 gilt.

Die Ergebnisse sind prazise und werden in Form von Textformat und Tabelle
aufgezeigt. Bei den Resultaten der VKB Rupturraten gibt es eine Tabelle, die die
prozentualen Anteile der Phasen untereinander vergleicht. Auf diese Tabelle wird
jedoch im Text nicht mehr eingegangen und sie ist auch nicht selbsterklarend. Auf
diese Resultate wird auch im Diskussionsteil nicht mehr eingegangen. Ansonsten
stimmt die Interpretation in der Diskussion mit den Daten Gberein. Weil in dieser
Studie kein Signifikanzlevel definiert ist, muss man im Text nachlesen, welches
Resultat von den Autoren als signifikant bezeichnet wird und kann keine eigenen
Interpretationen machen. Die Resultate werden in Bezug auf die Fragestellung und
im Vergleich zu friheren Studien diskutiert.

Diese Studie weist gewisse schwachen oder Limitationen auf. Neben der
unterschiedlichen Messarten zur Feststellung der Phase des Menstruationszyklus
werden Faktoren, die den Hormonspiegel hatten beeinflussen konnen (BMI und
andere), nicht untersucht. Eine Starke dieser Studie ist, dass sie eine
Vergleichsweise grosse Stichprobe hat. Sie untersuchten ihre Resultate zusatzlich
auf die Publikationsbias und Meta-regression.

Die Evidenzlage dieses Reviews ist nach der 6-S-Pyramide auf der Stufe der

Syntheses, da es sich um einen systematischen Review handelt.
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6.3 Studie von Stijak et al. (2015)
Titel
The influence of sex hormones on anterior cruciate ligament rupture: female study
Ziel der Studie
Ziel der Studie war, die Testosteron, 17p3-Estradiol und Progesteron Konzentration
bei Patientinnen mit und ohne VKB Ruptur zu messen, Unterschiede festzustellen
und den moglichen Einfluss dieser Hormone auf die generalisierte Gelenklaxizitat
Zu bestimmen.
Studiendesign
Case-Control Study
Methodik
Frauen der Klinik fur orthopadische Chirurgie und Traumatologie in Serbien, welche
bereits Knie Verletzungen hatten, wurden fur die Studie ausgewahit.
Es wurden zwei Gruppen gebildet:

- die Interventionsgruppe (42 Patientinnen, Durchschnittsalter 24.2), mit

kontaktloser Knieverletzung und Ruptur des VKBs und
- die Kontrollgruppe (55 Patientinnen, Durchschnittsalter 24.8), mit
Knieverletzung aber ausgeschlossener VKB Ruptur.

Anschliessend wurden anhand von drei Kriterien Paare gebildet: Level der
sportlichen Aktivitat, Korperseite der Verletzung und Alter der Probandinnen.
Insgesamt entstanden 12 Paare. Bis auf 3 Paare, die aber gleich viel trainieren,

sind alles professionelle Athletinnen.

Einschlusskriterien Ausschlusskriterien

Sportarten die folgendes enthalten: e Hormonelle Verhiitungsmitteln
e Laufen e Zahnfleischbluten
e Abrupten

Bewegungsrichtungswechsel
e Springen
e Drehbewegungen

e Mind. 2x pro Woche trainieren

Tabelle 7: Ein- und Ausschlusskriterien Stijak et al. (2015)
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Den Probandinnen wurden insgesamt 6 Speichelproben abgenommen mindestens
3 Wochen nach der Verletzung. Sie gaben dreimal zwei Proben in 45-minutigen
Abstanden ab. Fir den Zeitpunkt der Probeentnahme wurden nochmals zwei
Gruppen gemacht, da die Hormonkonzentration wahrend des Menstruationszyklus
unterschiedlich ist. Die erste Gruppe gab die Speichelprobe wahrend der
Follikelphase ab und die zweite Gruppe 2 Tage vor dem Eisprung, wahrend des
Eisprungs oder in der Lutealphase. Mit Hilfe der ELISA Methode wurden die
Konzentrationen der Sexualhormone Testosteron, 17p-Estradiol und Progesteron
gemessen.

Die Laxizitat des Bindegewebes wurde anhand des «Laxity Score von Beighton,
Solomon and Soskolne» festgestellt. Die Unterschiede der Kontroll- und
Interventionsgruppe wurde mit der zweifaktoriellen Varianzanalyse (ANOVA)
getestet. Der zweite Faktor war die Phase des Menstruationszyklus. Die Differenz
der zwei Gruppen wurde mit dem Students T-Test analysiert. Das Signifikanzlevel

ist auf p<0.005 festgelegt.

Relevante Ergebnisse

Die Untersuchs- und Kontrollgruppe unterscheiden sich bezlglich des Alters nicht
signifikant (p=0.722). Es ist ein signifikanter Unterschied in allen
Hormonkonzentrationen, Testosteron (p=0.006), 17B-Estradiol (p=0.048) und
Progesteron (p=0.002), im Speichel erkennbar. Jedoch ergibt sich in beiden
Gruppen anhand des Korrelationskoeffizienten nach Pearson keinen
Zusammenhang zwischen der Konzentration von Testosteron und 17p-Estradiol.
Ebenfalls besteht ein signifikanter Unterschied bezuglich des
Testosteron/Progesteron- und Testosteron/17p3-Estradiol-Verhaltnisses. Es wurde
kein signifikanter Unterschied in der Bindegewebes-Laxizitat zwischen der Kontroll-
und der Untersuchsgruppe ersichtlich.
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Schlussfolgerung

Aus den Ergebnissen der Studie kann gesagt werden, dass Frauen mit niedriger
Testosteronkonzentration und einem geringen Anstieg von 173-Estradiol wahrend
der Lutealphase pradisponiert flr eine Ruptur des VKBs sind. Eine niedrige
Progesteronkonzentration in allen Phasen des Menstruationszyklus ist ein
hormoneller Risikofaktor fur eine kontaktlose Ruptur des VKBs. Die Probandinnen
mit intaktem VKB (Kontrollgruppe) haben eine signifikant hdhere
Testosteronkonzentration als Probandinnen mit einer Ruptur des VKBs, woraus
sich schliessen lasst, dass eine hohe Konzentration von Testosteron praventiv
wirken kann. Es kann ebenfalls gesagt werden, dass wenn ein geringes Verhaltnis
von Testosteron zu 17B-Estradiol besteht, die Frauen mit Verletzungen des VKBs
einen hoheren «Laxity Score» haben. Das spricht daflr, dass die
Bindegewebsbeweglichkeit ein indirekter Risikofaktor fur Frauen darstellt. Jedoch
korreliert die generalisierte Gelenkslaxizitat nicht mit der Rupturrate des VKBs, da
sie in der gesamten weiblichen Bevolkerung vorhanden ist und nicht von der
Konzentration von Progesteron, Testosteron oder 173-Estradiol abhangt.

Es gibt bereits viele Studien, welche die Phasen des Menstruationszyklus mit der
Rupturrate des VKBs verglichen haben. Diese Studien zeigen, dass entweder in
der Ovulationsphase im Gegensatz zur Lutealphase oder in der praovulatorischen
Phase im Gegensatz zur postovulatorischen Phase, die Frauen anfalliger fur eine
VKB Ruptur sind. Die Autoren sind sich einig, dass es Phasenunabhangig ist und
eher von der Hormonkonzentration der Frau abhangt. Die Hormonkonzentration ist
von Frau zu Frau unterschiedlich. Anhand von Literatur kann ein Uberblick
verschafft werden, wann die Konzentration welcher Hormone steigt oder sinkt. In
dieser Studie wird ersichtlich, dass auch dieser Wert variieren kann. Der grosste
Unterschied ist vor allem in der Follikel- und Lutealphase ersichtlich, was zu
Fehlinterpretationen fuhren kann.

Die Autoren dieser Studie sind der Meinung, Informationen Uber den
Menstruationszyklus mittels eines Gesprachs zu evaluieren, seien valider, als sie
anhand von Hormonkonzentrationsmessungen zu bestimmen. Abschliessend kann
gesagt werden, dass junge Sportlerinnen mit niedriger Konzentration von

Sexualhormonen anfalliger flr eine VKB Ruptur sind.
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Deshalb sollten sie ihre sportliche Aktivitat wahrend der praovulatorischen Phase

des Menstruationszyklus reduzieren.

Kritische Wiirdigung

Die Fragestellung der Case-Control Study beinhaltet die untersuchte Population wie
auch die zwei untersuchten Gruppen. Die abhangigen Variablen sind beschrieben
und in der Fragestellung vorhanden. Hypothesen sind keine formuliert. Die Studie
ist durch die Ethik Komission von Belgrad genehmigt worden.

Fur das Sample sind Ein- und Ausschlusskriterien formuliert, sodass sich die zwei
Gruppen moglichst ahneln. Bis auf eines sind die Kriterien weder erklart, noch
erlautert, weshalb sie bestimmt wurden. Aufgrund von drei Faktoren sind die
Probandinnen in zwei Gruppen eingeteilt. Da die Stichprobengrésse von 24 Frauen
klein ist, ist die Aussagekraft dieser Studie gering. Es wird in der Studie nicht klar,
weshalb einige Probandinnen nicht miteinbezogen werden, beziehungsweise
welche Kriterien sich nicht erfillen. Es werden keine Drop Outs im Verlauf der
Studie angegeben.

Die Messung der Hormonkonzentration in Speichelproben wird nach einer
standardisierten Methode (ELISA Methode) durchgefihrt. Somit kann die
Objektivitat der Resultate gewahrleistet werden. Den Probandinnen werden dreimal
zwei Speichelproben abgenommen, um die Verfalschung der Messwerte zu
verhindern und die Reliabilitat der Studie zu sichern. Die Validitat ist gewahrleistet,
weil der verwendete Test die Hormonkonzentration misst. Jedoch ist fraglich, ob die
Speichelprobe zur Messung der Hormonkonzentration die richtige Wahl ist, oder ob
Blutentnahmen/Urinproben spezifischer waren.

Das Signifikanzniveau ist auf p<0.05 festgelegt. Die Datenerhebung und
Datenanalyse sind genau beschrieben. Die Wahl der Methode zur Datenerhebung
ist kurz begrundet. Daraus wird aber nicht ersichtlich, weshalb sie sich dafur
entschieden haben. Die Ergebnisse der Studie werden aufgezeigt, dem Leser wird
aber nicht klar, ob die Unterschiede signifikant hoher oder tiefer sind. Erst beim
Lesen der Schlussfolgerung wird dies klar. Die Ergebnisse der gewahlten

statistischen Tests werden in Textform erlautert.
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Um den Zusammenhang genau zu verstehen, ware es fur den Leser hilfreich, diese
zusatzlich in Grafiken/Tabellen zu haben.

Die Ergebnisse dieser Studie sind eher schwer in die Praxis umzusetzen, weil man
von jeder Sportlerin die Hormonkonzentration wissen musste, um anhand dieser
das Training individuell anzupassen.

Die Evidenz dieser Studie ist nach der 6-S-Pyramide auf der untersten Stufe, da es

sich um eine einzelne Case-Controll Studie handelt.
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6.4 Studie von Lee et al. (2015)

Titel

Estrogen inhibits lysyl oxidase and decreases mechanical function in engineered
ligaments

Ziel der Studie

Anhand von klnstlich hergestellten Ligamenten soll bestimmt werden, wie ein
akuter Anstieg des Ostrogenspiegels, die mechanischen Eigenschaften von
Ligamenten verandert.

Studiendesign

Kein spezifisches Studiendesign erwahnt, gemass methodischem Vorgehen am
ehesten eine Case-Control Study.

Methodik

Fur die folgenden Experimente hat die institutionelle Prifungskommission der
Universitat von California Davis alle Verfahren und Protokolle genehmigt.
Wahrend VKB-Rekonstruktionsoperationen wurden die zu entsorgenden VKBs von
sieben Personen (4 Frauen, 3 Mannern), unter deren Einwilligung, gesammelt.
Dank den zur Verfugung gestellten VKB-Zellen konnten neue Ligamente unter
unterschiedlichen Umstanden gezichtet und beobachtet werden. Insgesamt
wurden fir sechs verschiedene Experimente 304 biologische Kopien erstellt. Jedes
Experiment enthielt eine oder mehrere Interventionsgruppen und eine
Kontrollgruppe. Um die unterschiedlichen Ostrogenkonzentrationen in den Phasen
des Menstruationszyklus zu imitieren, wurden die Konstrukte der
Interventionsgruppen unterschiedlich, mit tiefer (5 pg/ml), mittlerer (50 pg/ml) oder
hoher (500 pg/ml) Gabe von 17B-Estradiol, behandelt.

Die Autoren definieren folgende Parameter, anhand derer sie die Qualitat der
Ligamente wahrend den meisten Experimenten dieser Studie bestimmen.

Das Signifikanzniveau ist auf p<0.05 definiert. Die Signifikanz wurde gemass
ANOVA und dem T-Test durchgefuhrt.
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Parameter Erklarung

CSA (cross-sectional area) Querschnittflache der Ligamente

Collagen Der Kollagene Inhalt des Ligamentes wird gemessen

Collagen Fraction Der Kollagene Inhalt im Verhaltnis zur gesamten

Ligamentmasse

MTL (maximal tensile load) Das maximale Zuggewicht der Ligamente

UTS (ultimate tensile Der maximale Spannungswert
strenght)
Modulus Der Elastizitatsmodul

Tabelle 8: Gemessene Parameter zur Bestimmung der Qualitdt der Ligamente

Relevante Ergebnisse

Beim Vergleich zwischen mannlichen und weiblichen Ligamenten sind
Querschnittflache und Anzahl der Kollagene identisch. Im Verhaltnis zur gesamten
Ligament-Masse haben mannliche Ligamente signifikant weniger Kollagenanteile
als Frauen (P=0.014). In den Parametern MTL, UTS und Modulus kann kein
signifikanter Unterschied festgestellt werden.

Verglichen mit der Kontrollgruppe, erhéhen alle Dosen an Ostrogengaben die
Produktion von kollagenen Fasern signifikant, ohne dabei den Querschnitt, MTL,
UTS oder Modulus signifikant zu beeinflussen.

Imitierten die Autoren den Menstruationszyklus mit einem zweitagigen
Ostrogenpeak in der Ovulationsphase kann eine signifikante Verschlechterung des
UTS (P=0.02) und Modulus (P<0.001) festgestellt werden ohne gleichzeitige

Veranderung des Kollagenen Inhaltes.

Zur Messung der Cross-link-Aktivitat in den kollagenen Fasern wird das Enzym
lysyl oxidase (LOX) unter Einfluss von einem ein- oder zweitagigen Ostrogenpeak
gemessen. Die LOX-Aktivitat nimmt bei beiden Interventionsgruppen im Vergleich
zur Kontrollgruppe signifikant ab (24h: P=0.02, 48h: P=0.004). Die Abnahme der
Aktivitat kann nicht mit vermindertem LOX-Genausdruck erklart werden. Anstelle
des Ostrogens wird ein lysyl Hemmer (BAPN) eingesetzt, um den Zusammenhang

zwischen LOX-Hemmung und mechanischer Verschlechterung zu beobachten.
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Verglichen mit der Kontrollgruppe, bei einer 14 Tage Periode mit BAPN Gabe in
den letzten 24 Stunden, verschlechtert sich der MTL und UTS signifikant, der
Modulus stark, aber nicht signifikant (P=0.08).

Nach 6 Tagen Erholungszeit, ohne Gabe eines Produktes, werden die beiden
Gruppen erneut getestet. Die Konstrukte haben sich von der BAPN Gabe erholt,

erreichen jedoch nicht das gleiche Level, wie die Konstrukte der Kontrollgruppe.

Schlussfolgerung

Mit den 3D im Glas produzierten VKB-Modell kann der Effekt von hormonellen
Variationen und dessen Einfluss auf die Mechanik der Bander gut beobachtet
werden. Der Genetische Unterschied der Beschaffenheit weiblicher und mannlichen
Ligamente weist zu kleine Differenzen auf, um fur die unterschiedliche Ruptur-
Inzidenz verantwortlich zu sein.

Der Ostrogeneinfluss wird in bisherigen Studien kontrovers diskutiert. In dieser
Studie sind die Resultate erhéhte Kollagenproduktion und eine Tendenz von
erhohtem Kollagen la1 mRNA. Grinde fur die Unterschiede von bisherigen Studien
mit dieser kdnnen Studien mit Tierversuchen (Hasen, Schafe, Schweine),
kurzzeitigen 2D Modellen und weitere sein. Bisherige Meta-Analysen stellen
Zusammenhange zwischen einem erhéhtem Ostrogenspiegel, Kniegelenklaxizitat
und VKB Rupturen dar. Diese Studie sagt, dass die Ostrogenschwankungen keinen
negativen Effekt auf die mechanische Funktion aufgrund veranderter
Kollagenproduktion hat. Somit kann die Hypothese «Ein akuter Anstieg des
Ostrogenspiegels vermindert die mechanischen Eigenschaften der Ligamente
durch Inhibition der Kollagensynthese.» widerlegt werden. Es besteht also eine
verminderte Funktion bei unveranderter Anzahl Kollagene. Die Funktion eines
Ligaments ist abhangig von der Anzahl und den Cross-links des Kollagen. Nach
48h Ostrogengabe ist die LOX Aktivitdt um 77% vermindert, ohne das
Gentechnisch in den Ligamenten eine signifikante Veranderung stattgefunden hat.
Eine ahnliche Verschlechterung der VKB-Funktion kann unter Einfluss von BAPN
beobachtet werden. Wobei BAPN das LOX um ca. 100% hemmen kann, Ostrogen
nur um ca. 80%. Nach der 6-tagigen BAPN Erholungszeit haben sich die Ligamente

mechanisch wieder signifikant gesteigert, erreichen aber nicht den gleichen Level
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wie die Konstrukte der Kontrollgruppe. Das konnte bedeuten, dass eine monatliche
LOX Hemmung die Laxizitat in weiblichen Kniegelenken erhoht.

Der Effekt von den «im Glas» gezichteten VKBs ist wahrscheinlich grosser als der
in Vivo. Er soll primar helfen zu verstehen, was genau in den Ligamenten vor sich

geht und wird weniger in die Praxis transferiert werden kdnnen.

Kritische Wiirdigung

Die Forschungsfrage ist klar definiert und wird zusatzlich durch weitere Hypothesen
erganzt. Das Thema wird anhand vorhandener empirischer Literatur genau und
nachvollziehbar beschrieben. Das Design wird in der Studie weder benannt noch
begrindet. Die Stichprobe ware flir eine Fall-Kontroll-Studie angebracht, weil immer
eine Untersuchungs- und eine Kontrollgruppe pro Experiment verwendet wird. Da
es sich bei der Stichprobe um echte DNA handelt, die generell nicht verandert wird,
ist die Aussage fur alle menstruierenden Frauen reprasentativ. Die Stichprobe
beinhaltet DNA von 7 Personen und ist daher klein. Die Experimente beinhalten
immer mindestens zwei Vergleichsgruppen, oder eine Vergleichs- und eine
Kontrollgruppe. Drop-Outs sind keine bekannt. Die Datenerhebung ist
nachvollziehbar gewahlt und hat wahrend der Durchfuhrung der Studie zu
weiterflhrenden Hypothesen gefuhrt. Die Methoden flur die Datenerhebung sind
innerhalb der Gruppe bei allen Konstrukten gleich. Zu den Spendenden sind alle
relevanten Informationen bekannt.

Dank der Verwendung mit vorwiegend digitalen Instrumenten, kann die Objektivitat
gewabhrleistet werden. Da die Experimente mindestens zwei Mal unabhangig
voneinander durchgefiuihrt werden, sind die Resultate reliabel.

Die in Experiment 1-3 und 6 verwendeten Messinstrumente, sind im
Methodenabschnitt der Studie genau und nachvollziehbar beschrieben. Die
Validitat wird deshalb als hoch eingeschatzt. Fur die Experimente 4 und 5 werden
spezielle Computer gebraucht und gemass den Instruktionen des Herstellers
angewendet. Die Funktion oder Validitat dieser Computer kann von Laien nicht
beurteilt werden. Dank der Messung von kunstlichen Konstrukten fallen Faktoren
wie Stress, ein hoher BMI und weitere, welche die Hormonelle Situation hatten

verandern kdnnen, weg.
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Die Verfahren der Datenanalyse werden klar beschrieben. Die statistischen
Verfahren werden sinnvoll und entsprechend der Datenniveaus angewendet. Das
Signifikanzniveau ist festgelegt, es wird aber nicht fur alle signifikanten Resultate
der genaue P-Wert bekanntgegeben. Insofern ist die eigene Beurteilung nur
bedingt moglich.

Die Ergebnisse sind prazise und werden in Form von Text und Tabelle genauer
ausgefuhrt. Beim letzten Experiment (Einfluss von BAPN) kann der Leser in der
Tabelle signifikante Werte erkennen, worauf die Autoren im Text nicht mehr
eingehen. Ansonsten werden alle Ergebnisse diskutiert, interpretiert und mit
anderen Studien verglichen.

Die Studie ist sinnvoll, sofern man sie als Beobachtung nutzt, um sich ein Bild zu
machen, was in den Ligamenten genau passieren kdnnte. Die Ergebnisse kdnnen
aber nicht zu 100% auf die echten Ligamente Ubertragen werden.

Die Evidenz dieser Studie ist nach der 6-S-Pyramide auf der untersten Stufe, da es

sich um eine einzelne Case-Controll Studie handelt.
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7 Diskussion

Im folgenden Kapitel werden, die Autorinnen dieser Arbeit ihnen wichtig
erscheinende Themenbereiche und Aspekte, der vier ausgewahlten Hauptstudien

kritisch hinterfragen und diskutieren.

7.1 Diskussion der Hauptstudien

In dieser Bachelorarbeit wollen die Autorinnen die Fragestellung, inwiefern der
Menstruationszyklus die Verletzungsanfalligkeit des vorderen Kreuzbandes bei
Sportlerinnen beeinflusst, beantworten.

Mit den vier ausgewahlten Hauptstudien erhalten die Autorinnen einen Einblick in
verschiedene Aspekte der Thematik. In dieser Bachelorarbeit wird der Einfluss des
Menstruationszyklus und der Hormone, die ihn steuern, auf die Biomechanik, die
Kinetik und die neuromuskulare Kontrolle der unteren Extremitaten thematisiert
(Balachandar et al., 2019), (Somerson et al., 2019). Es werden Hormonspiegel von
Frauen mit und ohne Rupturen verglichen (Stijak et al., 2015). Weiter wird der
hormonelle Einfluss von Ostrogen auf die Physiologie der Ligamente recherchiert
(Lee et al., 2015). Die Resultate dieser Arbeit sind vielseitig und erlauben
Spielraum fir weitere Hypothesen. Da die Stichproben der ausgewahlten Studien
nicht mehrheitlich Sportlerinnen beinhalten, sind die Resultate allgemein fur
menstruierende Frauen reprasentativ und nicht ausschliesslich fur Sportlerinnen.
Das systematische Review von Balachandar et al. (2019) untersucht verschiedene
Einflisse, mit einer grossen Anzahl an ausgewahlten Studien. Nach genauen
Analysen stellt sich jedoch heraus, dass die einzelnen Einflisse nur von wenigen
Studien untersucht werden. Dafur weisen die jeweiligen Studien eine hohe Qualitat
auf. Das systematische Review von Somerson et al. (2019) beinhaltet
verhaltnismassig mehr Studien fur die einzelnen Faktoren. Diese verwendeten
Studien weisen aber nur eine schwache bis faire Qualitat auf, wobei nicht
ersichtlich ist, anhand welcher Kriterien die Qualitat beurteilt wird. Zusatzlich stellt
sich beim Analysieren der Resultate von Somerson et al. (2019) die Frage, ob die

Autoren sinnvoll vorgegangen sind.
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Um die Haufigkeit der VKB Rupturen pro Phase aufzuzeigen, wird der prozentuale
Anteil der Anzahl Rupturen von jeder Phase berechnet. Es wird weder aus der
Tabelle noch dem Text ersichtlich, dass oder ob die Autoren diese Haufigkeit in
Bezug zu der Lange der Phase setzen. Das spielt eine grosse Rolle, da sich die
Phasen in der Lange von mindestens 4 bis maximal 14 Tagen unterscheiden. Des
Weiteren stellt Somerson et al. (2019) die Ergebnisse beider Gruppen in Bezug
zueinander, um eine Korrelation zwischen Kniegelenklaxizitat und VKB Rupturrate
zu finden. Die Gruppe der Kniegelenklaxizitat unterteilen die Phasen des
Menstruationszyklus in drei Gruppen (Follikel-, Ovulations- und Lutealphase), die
Gruppe der VKB Rupturrate nur in Pra- und Postovulationsphase. Diese
Datenerhebung macht den Vergleich der Vergleichsgruppen schwierig, weil die
anteriore Translation zwischen der Ovulations- und Follikelphase am grossten ist
und genau diese zwei Phasen in der zweiten Vergleichsgruppen als
Praovulationsphase zusammengefasst werden.

Die beiden weiteren Studien sind mit ihrer Evidenzlage auf der tiefsten Stufe der
6-S-Pyramide und haben daher eine geringe Aussagekraft. Den Autorinnen dieser
Bachelorarbeit ist unklar, weshalb Stijak et al. (2015) bei ihrer Case-Controll Studie
die Hormone mit Speichelproben definieren und nicht Blutproben verwenden. Die
Case-Controll Studie von Lee et al. (2015) ist als Beobachtung sehr sinnvoll, kann
aber aufgrund der kleinen Stichprobengrdsse keine evidenzbasierte Antwort auf

unsere Fragestellung geben.
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7.3 Outcome

Balachandar et al. (2019) und Somerson et al. (2019) sind sich einig, dass die VKB
Rupturrate in der Praovulationsphase signifikant hoher ist als in der
Postovulationsphase. Somit fassen beide Reviews die Follikel- und
Ovulationsphase, trotz ihrer grossen hormonellen Unterschiede (Zimmer, 2019) als
Praovulationsphase zusammen. Das zentrale Ergebnis von Stijak et al. (2015) ist,
dass Frauen mit einem generell tiefen Hormonspiegel von Testosteron,
Progesteron und Ostrogen, ein signifikant héheres Risiko haben, sich bei einer
kontaktlosen Kniegelenkverletzung das VKB zu reissen. Dabei spielt auch das
Verhéltnis von Testosteron zu Progesteron oder von Testosteron zu Ostrogen eine
grosse Rolle (Stijak et al., 2015).

Die typischen Verletzungsmechanismen fur eine kontaktlose VKB Ruptur sind
erstens die Mischbewegung von Kniegelenk Flexions-, Valgus- und
Aussenrotationsstellung, oder zweitens das Innenrotationstrauma kombiniert mit
stark flektiertem Kniegelenk (Schiinke et al., 2014). Es gibt Hinweise darauf, dass
weibliche Geschlechtshormone eine erhebliche Auswirkung auf das weibliche
neuromuskulare System, aber auch auf die Muskelfunktion, Sehnen-,
Banderfestigkeit und auf das zentrale Nervensystem haben. (Hewett, 2000).
Neuromuskular haben Balachandar et al. (2019) starke Evidenz, dass es keine
Phasenabhangige Veranderung der Aktivierung des Quadriceps, Hamstrings,
Gastrocnemius, Gluteus medius oder maximus gibt. Eine Studie sagt aus, dass der
M. semitendinosus in der Lutealphase mit signifikanter Verzégerung einsetzt im
Vergleich zur Follikelphase.

Aus Biomechanischer Sicht ist gemass Balachandar et al. (2019) wahrend der
Follikelphase, verglichen mit der Lutealphase signifikant mehr Aussenrotation im
Kniegelenk, ohne dass sich dabei der Rotationspeak verandert. Sie untersuchen
auch, ob sich die Valgusstellung zwischen den Phasen verandert, widersprechen
sich jedoch was die Resultate angeht und werden deshalb in dieser Bachelorarbeit
nicht berucksichtigt.

Somerson et al. (2019) sagen mit 18 Studien, dass die anteriore
Kniegelenktranslation in der Lutealphase, verglichen mit der Follikelphase erhéht

ist, jedoch nicht signifikant.
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Balachandar et al. (2019) haben drei Studien, die das Gegenteil aufzeigen mit
signifikanz Level. Somerson et al. (2019) finden mit ihren Studien eine signifikant
erhohte Translation in der Ovulationsphase gegenuber der Follikelphase. Sie
definieren die Ovulationsphase als Tag 10-14 im Menstruationszyklus.

Die Ostrogenkonzentration steigt ab dem 10. Zyklustag an und erreicht den
Hohepunkt am 12. Tag (Wojtys et al., 1998). Bisherige Literatur sagt, dass
Ostrogen die Fibroblasten Proliferation und die Synthese von Kollagen Typ 1 mit
zunehmender Konzentration von Ostrogen reduziert (Yu et al., 2001). Lee et al.
(2015) finden heraus, dass ein zweitatiger Ostrogenpeak zu einer signifikanten
Abnahme des maximalen Spannungswertes und des Elastizitatsmoduls fuhrt. Dies
kann aber nicht auf eine verminderte Kollagenproduktion zurtickgefuhrt werden. Die
Kollagenproduktion nimmt mit steigendem Ostrogenspiegel zu, ohne dabei den
Querschnitt des Ligamentes zu verandern. Es hemmt aber die LOX Aktivitat
signifikant, womit schlussendlich die Cross-link Aktivitat und damit die ligamentare
Funktion vermindert wird (Lee et al., 2015). Es gilt zu beachten, dass Lee et al.
(2015) in ihrer Studie vom Kollageninhalt sprechen und keinen spezifischen

Kollagentyp erwahnen.

Vanessa Briegel Alicia Tanner 53



8 Theorie-Praxis Transfer

In diesem Kapitel wird die Theorie mit der Praxis verknupft. Die Aussagen der vier
Hauptstudien werden nochmals aufgezahlt und es wird erlautert, wie man diese in
der Physiotherapie umsetzten kann. Anschliessend werden weitere Methoden, wie
man im physiotherapeutischen Training auf den Menstruationszyklus eingehen
kann, erwahnt. Alle mit dem Ziel, das Verletzungsrisiko des VKBs aufgrund
verschiedener Hormonkonzentrationen zu minimieren. Die Trainingsmethoden

dienen zur Pravention von Rupturen und Rerupturen des VKBs.

Die Hauptstudien sind alle der Meinung, der Menstruationszyklus und die damit
verbundenen Hormone haben einen Einfluss auf Verletzungen des VKBs. Sie sind
sich aber uneinig, was die Ursache dafur ist.

Der systematische Review von Balachandar et al. (2019) zeigt klar auf, dass
Athletinnen in der praovulatorischen Phase ein grosseres Risiko fur eine VKB
Ruptur aufweisen. Grund daflir konnte die neuromuskulare Kontrolle sein. Diese
Erkenntnis lasst sich gut in die ambulante Physiotherapie einbeziehen. Nicht nur
bei Patienten die bereits eine VKB Ruptur haben, sondern auch bei Sportlerinnen
als praventive Massnahme. Somerson at al. (2018) ist der Meinung, dass in der
praovulatorischen Phase ein grosseres Verletzungsrisiko fur das VKB besteht. Sie
sehen die Ursache in der vergrosserten Kniegelenkstranslation, die in der
Ovulationsphase aber auch in der Lutealphase, welche zur postovulatorischen
Phase gehort, erscheint. Auch dies konnte durch neuromuskulares Training
verbessert werden. Die Autorinnen dieser Arbeit sind der Meinung, dass ein
neuromuskulares Training in jede Rehabilitation des VKBs aber auch in ein
normales Kraft-Aufbautraining miteingebaut werden soll.

Die Studie von Stijak et al. (2015) hat herausgefunden, dass Frauen mit niedriger
Hormonkonzentration anfalliger flr eine Ruptur des VKBs sind. Daher sollten sie
wahrend der praovulatorischen Phase des Menstruationszyklus ihre sportliche
Aktivitat reduzieren. Dies ist schwierig in die Praxis miteinzubeziehen, da man die

Hormonkonzentration jeder einzelner Patientin kennen musste.
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Lee et al. (2015) fanden heraus, dass der Ostrogenpeak in der Ovulationsphase die
Crosslink-Aktivitat des VKBs senken kann und somit das Risiko eine VKB-
Verletzung erhdht. In der Praxis ist es daher wichtig in dieser Phase des
Menstruationszyklus das Training anzupassen und je nach Sportart keine

Zweikampfe, Wettkampfe, Turniere oder ahnliches auszulben.

Ein gutes Beispiel fur das an den Menstruationszyklus angepasste Training, ist die
Kampagne von About you und Nike, die Anfang Februar 2021 lanciert worden ist.
Darin wird das relevante Thema Menstruationszyklus und Training aufgegriffen. Sie
sind der Meinung, der Menstruationszyklus sei heute noch bei vielen Frauen ein
Tabuthema, was sie mit dieser Kampagne andern wollen. Die Informationen
basieren auf dem Wissen von Dr. Stacy Sims, einer Sportlerinnen-Psychologin
(Phd). Das Ziel ist, Frauen zu motivieren ihren Menstruationszyklus besser kennen
zu lernen und ihn zu ihrem Vorteil zu nutzen, um sportlich das volle Potenzial
freisetzen zu kénnen. Laut Dr. Stacy Sims kann Sport nicht nur die
Menstruationsschmerzen lindern, sondern ist es auch erwiesen, dass hormonelle
Veranderungen wahrend des Zyklus genutzt werden kdnnen, um eine
Verbesserung der naturlichen Leistungsfahigkeit zu erzielen.

Die Nike Trainings App hat an den Menstruationszyklus angepasste Trainings, mit
dazu passenden Informationen erstellt. Sie empfehlen, den 1. Tag des
Menstruationszyklus als Ausgangspunkt zu nehmen, da die individuellen
Zykluslangen variieren konnen (Nutze die Power deiner Hormone, 2021).

Die Nike App empfiehlt folgende Trainings:
e Tag 1-12 (Beginn der Menstruation): Geschwindigkeit und Power
e Tag 13-19 (Ende der Menstruation bis zum Eisprung): Ausdauer und Kraft

e Tag 20-28 (ab dem Eisprung): Beweglichkeit & Regeneration
Auf ahnliche Resultate kam der Tagesanzeiger mit dem Artikel “Frauen sollen nach

Zyklus trainieren” vom 22. Marz 2021. Lange Zeit haben sich

sportwissenschaftlichen Studien ausschliesslich auf Manner fokussiert.
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Grundsatzliche Trainingsprinzipien sind bei Mannern und Frauen gleich. Im
Vergleich zu Mannern haben Frauen aber einen hoheren Anteil an Slow Twitch
Fasern. Er ist entweder hdher oder gleich hoch wie der der Fast Twitch Fasern.
Deshalb wird in Kraft- und Schnelligkeitsdisziplinen ein Unterschied zwischen
Mannern und Frauen ersichtlich, wobei der Abstand in Ausdauerdisziplinen weniger
gross ist. Die weiblichen Geschlechtshormone fuhren dazu, dass das Bindegewebe
lockerer werden kann und somit den Kniegelenk Valgus erhdht. Die
unterschiedlichen technischen Ausfuhrungen fihren dann zu Gberdurchschnittlich
vielen Kreuzbandverletzungen bei Frauen im Fussball oder Handball. Dem kann
man jedoch mit spezifischem neuromuskularem Training und koordinativen
Ubungen entgegenwirken. Ein Training an den Zyklus angepasst, kénnte den
Profiathletinnen und ambitionierten Freizeitsportlerinnen helfen, ihre Ergebnisse zu
optimieren. Die Resultate des Zeitungsartikels beziehen sich auf Frauen, die keine
Anti-Baby-Pille einnehmen. Die Trainierbarkeit der Kraft ist in der Follikelphase bis
zum Eisprung besonders gut. In der Lutealphase sind die Sehnen und Bander
laxer. Daher sollte in dieser Phase auf das Erlernen von komplexen, neuen

Bewegungsablaufen verzichtet werden (Lanzke, 2021).

Diese Informationen lassen sich gut in die ambulante Physiotherapie integrieren. Es
ist jedoch mit Aufwand fir die Therapeuten und mit Disziplin der Patientinnen
verbunden. Das Konzept konnte auch in das Training von Mannschaften integriert
werden. Man konnte einen Trainingsprogramm mit drei verschiedenen Phasen
zusammenstellen. Die Athletinnen wirden das Programm, angepasst an ihren

ZykKlus, individuell durchflhren.
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9 Schlussfolgerung

In diesem Kapitel werden die zentralen Ergebnisse dieser Bachelorarbeit im
Zusammenhang mit dem theoretischen Hintergrund verknUpft. Zusatzlich werden
Wissenslucken oder weitere Denkansatze aufgeschrieben. Abschliessend werden

die Limitationen dieser Arbeit aufgefuhrt.

9.1 Beantwortung der Fragestellung

Das Ziel dieser Arbeit war, herauszufinden, inwiefern der Menstruationszyklus die
Verletzungsanfalligkeit des vorderen Kreuzbandes bei Sportlerinnen beeinflusst.
In den untersuchten Studien wird der Menstruationszyklus grob, entweder in zwei
(Pra- und Postovulationsphase), oder in drei Phasen (Follikel-, Ovulations- und
Lutealphase), eingeteilt. Die Einteilung erfolgt aufgrund der verschieden
auftretenden Hormone.

Hormone beeinflussen Zellen des ganzen Korpers und das menschliche Verhalten
(Huch & Jurgens, 2019). Diese Aussage lasst vermuten, dass die Hormone des
Menstruationszyklus eine Wirkung auf das VKB haben konnen. Gemass Lee et al.
(2015) kénnte Ostrogen hemmend auf das Cross-link aktivierende Enzym Lysyl
wirken. Da Ostrogen ab dem 10. Zyklustag ansteigt und laut Wojtys et al. (1998)
den Héhepunkt am 12. Zyklustag hat, ware die ligamentare, passive Stabilitat der
Gelenke, ab dem 10. Zyklustag abnehmend.

Im theoretischen Hintergrund sind die drei Theorien (anatomisch, neuromuskular
und hormonell) zu den Ursachen der unterschiedlichen Knieverletzungshaufigkeiten
von Hewett (2000) beschrieben.

Er macht die unterschiedliche Beckenstruktur und die Ausrichtung der unteren
Extremitaten fur die anatomische Risikofaktoren verantwortlich. Dabei konnte er
kein Zusammenhang zwischen dem anatomischen Mass und der Inzidenz von VKB
Verletzungen machen (Hewett, 2000). Die zusatzliche anatomische Veranderung
aufgrund der hormonellen Einflisse, konnte diesen Unterschied ausmachen.

Die zweite Theorie (neuromuskular) kommt zu der Schlussfolgerung, dass Frauen
eine eher banderdominante und Manner eine eher muskeldominante
Kniegelenkstabilitat haben (Hewett, 2000).
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Hier wiurden ebenfalls die hormonellen Faktoren die bereits bestehenden
neuromuskularen Unterschiede verstarken. Neuromuskular haben Balachandar et
al. (2019) starke Evidenz, dass es, abgesehen von einer Studie, keine
Phasenabhangige Veranderung der Muskelaktivierung der unteren Extremitaten
gibt.

Diese beiden genannten Theorien passen zum Resultat, dass die anteriore
Translation in der Ovulationsphase signifikant erhdht ist, gegentber der
Follikelphase (Somerson et al., 2019).

Die VKB Rupturrate ist gemass Balachandar et al. (2019) und Somerson et al.
(2019) in der Praovulationsphase signifikant erhoht gegenuber der
Postovulationsphase. Hormonell gesehen ware es interessant, die
Praovulationsphase in Follikel- und Ovulationsphase zu unterteilen, da diese
beiden Phasen grosse hormonelle Unterschiede aufzeigen (Zimmer, 2019).

Es stellt sich die Frage, ob die monatliche Wiederholung der passiven Instabilitat
einen negativen Einfluss auf Ligamente haben kdnnte.

Nach einer 24h-stiindigen BAPN Gabe, konnten sich die Konstrukte von Lee et al.
(2015) 6 Tage erholen. Sie verbesserten ihre mechanischen Fahigkeiten zwar
wieder signifikant, erreichten jedoch nicht dasselbe Level wie die Konstrukte ohne
BAPN Einfluss. Da Ostrogen nicht den gleich starken Effekt wie BAPN hat und erst
ab dem 10. Zyklustag ansteigt, hatten die Konstrukte jedoch 4 Tage langer Zeit
gehabt, sich zu erholen.

Die Dritte Theorie von Hewett (2000) bezieht sich auf die Auswirkungen der
weiblichen Hormone auf das neuromuskulare und muskuloskelettale System der
Frau. Es gibt Hinweise, dass weibliche Geschlechtshormone eine erhebliche
Auswirkung auf das weibliche neuromuskulare System, aber auch auf die
Muskelfunktion, Sehnen-, Banderfestigkeit und auf das zentrale Nervensystem
haben (Hewett, 2000).

Das zentrale Ergebnis von Stijak et al. (2015) ist, dass Frauen die generell einen
tiefen Hormonspiegel von Testosteron, Progesteron und Ostrogen haben, ein
signifikant hdheres Risiko haben, sich bei einer kontaktlosen Kniegelenkverletzung
das VKB zu reissen.
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9.2 Empfehlungen flur die Forschung

Weitere Forschung ist indiziert, da die vorhandene Literatur nicht alle Aspekte der
verschiedenen Einflisse des Menstruationszyklus abdeckt. So konnte in
zukunftigen Studien zusatzlich der Einfluss von oralen, hormonellen
Verhatungsmitteln beobachtet werden. Eine weitere Idee ware, den Einfluss der
neuromuskularen Kontrolle genauer zu untersuchen. Zudem fehlen Empfehlungen
fur die Praxis, vor allem fur die Rehabilitation und Pravention nach VKB Rupturen,
welche spezifisch auf den Menstruationszyklus eingehen.

9.3 Limitationen der Arbeit

Durch die limitierte Anzahl bestehender Literatur, wurden Hauptstudien ausgewahlt,
die zum Teil unterschiedliche Inhalte untersuchten. Dadurch konnte das
ausgewahlte Thema dieser Bachelorarbeit sehr breit dargestellt werden.

Das Vergleichen der Studien untereinander war schwierig, weil die
Voraussetzungen innerhalb der Studien (Bsp. Phasen des Menstruationszyklus)
unterschiedlich sind. Die vier Hauptstudien weisen unterschiedliche Studiendesigns
auf, was das Vergleichen zusatzlich erschwert. Die zum Teil widersprtchlichen
Resultate innerhalb der Studien beeinflussen das gesamte Resultat.

Die Ergebnisse dieser Bachelorarbeit konnen als Denkansatz verwendet werden,
sind aber zu wenig aussagekraftig um verallgemeinert oder auf andere Kontexte

ubertragen zu werden.
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Anhang

Glossar
AICA
Collagen

Collagen Fraction

CSA
Drop jump

FSH
Giving-way
HKB

Karnofsky Index

LH
LOX

Modulus
MTL

Non-Contact Ruptur

Praovulationsphase

Postovulationsphase

Prostaglandine

UTS

Vanessa Briegel

Arbeitsinstrument flr ein critical appraisal

Der Kollagene Inhalt eines Ligamentes

Der Kollagene Inhalt im Verhaltnis zur gesamten
Ligamentmasse

cross-sectional area: Querschnittflache eines Ligamente
Sprung aus geringer Hohe auf den Boden/Kraftmessplatte,
Landung prellend abfangen und wieder nach oben
abspringen

Follikelstimulierendes Hormon

Weggleiten bzw. Wegknicken eines Gelenkes

Hinteres Kreuzband

Skala mit der symptombezogene Einschrankungen der
Aktivitat, Selbstversorgung und Selbstbestimmung
Luteinisierendes Hormon

Enzym Lysyl oxidase, zustandig fur die Cross-link Aktivitat
in den Ligamenten

Der Elastizitatsmodul (Messgrosse der Elastizitat)
maximal tensile load: Das maximale Zuggewicht eines
Ligamentes

Verletzungsmechanismus ohne Fremdeinwirkung durch
eine andere Person oder einen gegnerischen Spieler
vor und wahrend des Eisprungs, Tag 1-14

Nach dem Eisprung, Tag 15-28

Gewebshormon, fuhrt durch Kontraktion der Uterus-
Muskulatur zur Ausstossung von Blut vermischten
Schleimfetzten

ultimate tensile strenght: Der maximale Spannungswert

eines Ligamentes
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VKB

Vorderes Kreuzband

Q-Winkel Winkel zwischen einer Linie die die Spina iliaca anterior
Superior und das Zentrum der Patella verbindet und einer
Zweiten Linie zwischen dem Zentrum der Patella und der
Tuberositas tibiae
6-S-Pyramide Hierarchisch dargestellte Pyramide mit den verschiedenen
Stufen der Evidenz die Studien erreichen kénnen
Rechercheprotokoll
Datenbank | Suchkombination Resultate/
gewahlte
Studien
PubMed (((((((Anterior Cruciate Ligament injury) OR (Anterior 4
Cruciate Ligament rupture)) OR (Anterior Cruciate
Ligament tear)) OR (ACL injury)) OR (ACL rupture)) OR
(ACL tear)) AND (Menstrual Cycle)) NOT (contraceptive)
PubMed ((((((Anterior Cruciate Ligament injury) OR (Anterior 712
Cruciate Ligament rupture)) OR (Anterior Cruciate
Ligament tear)) OR (ACL injury)) OR (ACL rupture)) OR
(ACL tear)) AND (Menstrual Cycle)
Medline ((Anterior Cruciate Ligament injury or ACL injury or 52
Anterior Cruciate Ligament rupture or ACL rupture or
Anterior Cruciate Ligament tear or ACL tear) and
menstrual cycle)
Medline (((Anterior Cruciate Ligament injury or ACL injury or 35/4
Anterior Cruciate Ligament rupture or ACL rupture or
Anterior Cruciate Ligament tear or ACL tear) and
menstrual cycle) not Contraceptive)
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Arbeitsinstrumente fiir ein critical appraisal (AICA)

Zusammenfassung der Studie:

Einleitung

Eine Ruptur des vorderen Kreuzbandes zieht viele negative Konsequenzen mit sich, wie Einschrankungen der Mobilitat, Ausfall im
Sport und finanzielle Probleme. Meistens entstehen hohe Kosten durch die Operation und Rehabilitation. Das vordere Kreuzband
hat einen grossen Einfluss auf die intrakapsulare Stabilitdt des Kniegelenkes. Intrinsische und Extrinsische Faktoren kdnnen zu
einer kontaktlosen Ruptur des vorderen Kreuzbandes fuhren. Es wird, angenommen dass mehr Huft Adduktion, mehr HGft
Innenrotation, vermehrter Knie valgus und Knie Innenrotation intrinsische Risikofaktoren darstellen. Frauen haben ein 4-6-mal
hdheres Risiko eine Ruptur des vorderen Kreuzbandes zu erleiden als Manner in derselben Sportart. Ein weiterer Risikofaktor bei
Frauen sind die Abweichungen der Anatomie der unteren Extremitaten sowie die verminderte neuromuskulare Kontrolle. Daher
sind physiotherapeutische Interventionen wie neuromuskulares Training eine Kernkomponente in der Rehabilitation. Zudem kann
der Menstruationszyklus ebenfalls ein intrinsischer Risikofaktor sein. Der Menstruationszyklus wird durch die Hypophysen-
Hypothalamus-Ovarial-Achse gesteuert und es ist ein Zusammenspiel verschiedener Hormone wie Ostrogen und Progesteron.
Typischerweise dauert ein Zyklus 28 Tage und beginnt mit der Follikelphase (Tag 1-9), wobei Ostrogen liberwiegt. Gefolgt von der
Ovulationsphase (tag 10-14) dabei erreicht Ostrogen den Héhepunkt. Der Zyklus endet mit der Follikelphase (Tag 15-28) in dieser
Phase Ubersteigt die Konzentration von Progesteron die von Ostrogen. Dieser Wechsel an Hormonkonzentration beeinflusst die
Struktur und mechanische Eigenschaften der Sehnen und Ligamenten, dieses Phanomen wurde bereits untersucht. Die
Auswirkung der Hormone auf Sehnen wurde bereits untersucht, dabei kam heraus, dass Frauen eine geringere Rate der Bildung
neuer Bindegewebsstrange haben und weniger auf mechanische Belastungen reagieren zudem weisen sie eine geringe
mechanische Festigkeit auf. Dieser Effekt kdnnte auf die kontinuierliche hormonellen Veranderungen zurlickzuflhren sein, die die
Sehnenaktivitat negativ beeinflussen, indem sie die Proliferationsrate der Fibroblasten hemmen. Ahnliche Theorien bestehen fiir
das vordere Kreuzband bei Frauen. Das vordere Kreuzband besteht aus engmaschigen Kollagenfasern, deren Zunahme zu einer
grosseren Festigkeit und Integritat des Bandes flhrt und die Fahigkeit hdheren Belastungen standzuhalten. Jedoch wurde das
\Vorhandensein von 17-b Ostradiol Rezeptor im vorderen Kreuzband identifiziert. Eine gangige Theorie besagt, dass die
Exposition gegeniiber dem steigendem Ostrogenspiegel die Typ 1 Kollagensynthese im vorderen Kreuzband reduziert. Mehrere
Studien haben die dosisabhangige Abnahme der zellularen Proliferation und der Typ 1 Kollagensynthese des weiblichen
Fibroblasten im vorderen Kreuzbandes wahrend der Pra-Ovulationsphase gegeniiber der steigenden Konzentration von Ostrogen

. Zudem zeigte die Studien auch eine hdhere Laxizitat in dieser Phase des vorderen Kreuzbandes. Diese
systematischen Reviews einschliesslich friheren Versuchen, die die Auswirkung des Menstruationszyklus auf die Biomechanik
der unteren Extremitaten und das VKB Risiko bei Frauen bewerten, prasentieren begrenzte Evidenz auf Grundlage von Studien
geringer Qualitat. Diese Reviews hatten drei Limitationen. Erstens in alle inzwischen veraltet, zweitens konzentrieren sich zwei
der systematic reviews nur auf weibliche Athleten und drittens hat kein systematic Review die Veréanderung in der Biomechanik
der unteren Extremitaten und das VKB Verletzungsrisiko wahrend des Menstruationszyklus kombiniert, um die Bedeutung hinter
den Mechanismen des VKB Verletzungsrisiko besser zu verstehen.
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Das Ziel dieses Systematic Review ist es die Auswirkung des Menstruationszyklus auf die Biomechanik der unteren Extremitaten
und die neuromuskulare Kontrolle sowie die Auswirkungen des Menstruationszyklus auf das VKB Verletzungsrisiko
herauszufinden.

Methode

Entspricht den ethnischen Standards.

Suchstrategie: MEDLINE, CINAHL, SPORTDiscus, Web of Science and Google Scholar Database

Ein- und Ausschlusskriterien: Studien die den Effekt des Menstruationszyklus auf die Kinematik der unteren Extremitaten,
Kinetik und neuromuskulare Kontrolle wahrend Funktionstatigkeiten und kontaktlosen VKB Rupturen untersucht wurden
miteinbezogen. Patellare Tendinopathie und Athleten mit Anti-Baby-Pillen sofern sie nicht von den anderen Athleten abgegrenzt
sind wurden ausgeschlossen.

Review Prozess: Ergebnisse wurden mit Querverweisen versehen und doppelte Studien wurden geldscht. Relevante Sachen
wurden markiert, danach wurden Abstract und allenfalls der gesamte Text von drei unabhangigen Autoren auf Einschluss geprift.
Qulitatsbewertungen der Studien: die Qualitat der Studien wurde von zwei Gutachtern anhand einer modifizierten Down and Black
Qualitatsbewertungsskala bewertet.

Datenextraktion und Analyse: Die Daten von jeder Studie wurden extrahiert, um die Interpretation der Ergebnisse zu
unterstitzen und umfasst das Studiendesign, Population, Kontrollen; Protokoll und Ergebnisse (siehe Tabelle unten). Die Starke
der Evidenz wurde durch die Anzahl und Qualitat der Studien bestimmt, welche dieses Ergebnis unterstitzt, die Kriterien sind
ahnlich denen von van Tulder et al. al. Fur eine starke Evidenz wurde von mehreren Studien abgeleitet, davon waren mindestens
zwei Studien von hoher Qualitdt oder mehrere von niedriger Qualitat. Begrenzte Evidenz beinhaltet Ergebnisse aus mehreren
Studien mit geringer Qualitat oder aus einer mit hoher Qualitat. Sehr begrenzte Evidenz basiert auf den Ergebnissen aus einer
Studien von geringer Qualitat. Widersprichliche Evidenz beinhaltet unbedeutende Ergebnisse aus mehreren Studien, von denen
einige statistische Signifikanzen ausweisen.

Suchresultate: 179 Zitate, Durch Selektionskriterien reduzierte sich die Zahl auf 28 und nach Sichtung der Volltexten anhand der
Ein- und Ausschlusskriterien waren es schliesslich 17 (siehe Tabelle unten). Die untere Tabelle fasst die wichtigsten
methodischen Kriterien und Ergebnisse fiir die eingeschlossenen Studien zusammen. Sieben Studien befassen sich mit der

Biomechanik der unteren Extremitaten, finf mit der neuromuskuladren Kontrolle und zehn mit dem Verletzungsrisiko des VKB.
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continue from Table IV.
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continue from Table IV,

Dedrick GS
(2008)

Abt JP (2007)

Chaudhari
AMW (2007)

Beynnon BD
(2006)

Hertel J (2006)

Arendt EA
(2002)

Woijtys EM
(2002)

Slauterbeck JR
(2002)

26 healthy females

10 healthy females
Mean age-21.4
Mean height-
1.67cm

Mean mass-59.9kg

12 female athletes

45 females athletes
with ACL injury and
45 healthy females
Groups matched
for age, height,
weight

14 healthy female
athletes

58 female athletes
with ACL injury

69 female athletes
with ACL injury

38 female athletes
with ACL injury

Varus/valgus knee angle & EMG activity from six
lower extremity muscles were recorded during
three drop jumps from a 50cm platform in each
phase of menstrual cycle

Single-leg postural stability, fine motor
coordination, knee strength, knee biomechanics,
and serum estradiol and progesterone were
assessed at menses, post-ovulatory, and mid-luteal
phases

Horizontal and vertical jump, and drop from a 30-
cm box on the left leg. Lower limb kinematics and
peak externally applied moments were calculated
Women were tested for each phase of the
menstrual cycle as determined from serum analysis

Serum sample and self-reported menstrual history
data immediately after injury. Both serum
concentrations of progesterone and

menstrual history were used to group subjects

Measures of knee neuromuscular performance and
laxity once during the mid-follicular, ovulatory, and
mid-luteal stages of menstrual cycle.

Menstrual history, athletic activity, and injury history
were collected from the athletes

Mechanism of injury, menstrual cycle details, use
of oral contraceptives, and history of previous injury
were recorded. Urine samples validated menstrual
cycle phase at the time of the ACL tear

Female athletes with ACL injury reported days of
their menstrual cycles and provided saliva samples
for sex-homone determination

Semitendinosus and gluteus maximus muscles exhibited delayed onset timing
during luteal phase, and early and late follicular phases during drop jumps

No significant difference between phases of the menstrual cycle for: i) fine
motor coordination, i) postural stability, iii) hamstring - quadriceps strength ratio
at 60 degrees or 180 degrees, iv) knee flexion excursion, v) knee valgus
excursion, vi) peak proximal tibial anterior shear force, vii) flexion moment at
peak proximal tibial anterior shear force, vii) valgus moment at peak proximal
tibial anterior shear force

No significant differences in moments or knee angle were observed between
phases in female group

Serum concentrations of progesterone revealed that alpine skiers in the
preovulatory phase of the menstrual cycle were significantly more likely to tear
their ACL than skiers in the postovulatory phase

Analysis of menstrual history found similar results, but the difference was not
statistically significant

No significant differences in the measures of strength, joint position sense,
postural control, or laxity across the three testing sessions.

No significant correlations were found between changes in E3G or PdG levels
and changes in the performance and laxity measures between sessions

A significant 28-day periodicity of injuries was present in the entire population
as well as inthe two subgroups. High- and low-risk time intervals were
associated primarily with follicular and luteal phases

Results from the hormone assays indicate that the women had a significantly
greater than expected percentage of ACL injuries during midcycle (ovulatory
phase) and a less than expected percentage of those injuries during the luteal
phase of the menstrual cycle

Correlation between saliva and serum oestrogen were high. 10/27 athletes
sustained an injury 1-2 days after the onset of menses

16

17

Myklebust G
(1998)

Wojtys EM
(1998)

23 female athletes

28 female athletes
with ACL injury

Menstrual history, athletic activity, and injury history
were collected from the athletes

Mechanism of injury, menstrual cycle delails, use
of oral contraceptives, and history of previous injury
were recorded.

Observed and expected frequencies of ACL injury
based on 3 different phases of the menstrual cycle

Five of the injuries occurred in the menstrual phase, 2 in the follicular phase, 1
in the early luteal phase and 9 in the late |uteal phase

A significant statistical association was found between the stage of the
menstrual cycle and the likelihood for an ACL injury. There were more injuries
than expected in the ovulatory phase of the cycle. In contrast, significantly fewer
injuries occurred in the follicular phase.
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Ergebnisse

Einfluss des Menstruationszyklus auf die Biomechanik der unteren Extremitaten: Drei hochwertige Studien berichteten Gber
eine Untergruppe von weiblichen Teilnehmern mit signifikant grosserer anteriorer Knielaxizitat in der Follikelphase im Vergleich
zur Lutealphase, die wiederum einen signifikant grésseren Knie valgus aufweist (=starke Evidenz). Eine Studie mit hoher Qualitat
zeigt einen signifikant grésseren Knie valgus bei weiblichen Teilnehmern in der Follikelphase im Vergleich zur Lutealphase bei
einbeinigen Landungen (=Begrenzte Evidenz). Eine Studie berichtet Uiber eine signifikant gréssere femorale Innenrotation bei
weiblichen Teilnehmern in der Follikelphase im Vergleich zur Lutealphase (=begrenzte Evidenz). Flinf Studien berichteten tGber
keine signifikante Veranderungen des Knie valgus bei weiblichen Teilnehmern in er Follikelphase im Vergleich zur Lutealphase
(starke Evidenz).

Einfluss des Menstruationszyklus auf die Kinetik der unteren Extremitaten: Drei Studien berichteten Uber eine Untergruppe
weiblichen Teilnehmern mit signifikanten anteriorer Knie Laxitat in der Follikelphase im Vergleich zur Lutealphase, welche
signifikant grossere Valgus Momente im Knie und aussenroationsmomente des Knies bei Drop Jumps (=Starke Evidenz). In vier
Studien wurde jedoch kein signifikanter Unterschied des Spitzenmomentes des Knie valgus zwischen den Phasen des
Menstruationszyklus bei einem Drop Jump gefunden (=starke Evidenz). Zudem wurde aus zwei Studien keinen signifikanten
Unterschied in der Innen-/Aussenrotations Momenten des Knies bei den Teilnehmerinnen zwischen den Phasen des
Menstruationszyklus wahrend eines Drop Jumps ersichtlich (=starke Evidenz). Und aus zwei weiteren Studien wurde keinen
signifikanten Unterschied in den Spitzenmomenten der Kniebeugung bei den Teilnehmerinnen zwischen den Phasen des
Menstruationszyklus beim Drop Jump ersichtlich (=starke Evidenz).

Einfluss des Menstruationszyklus auf die neuromuskulédre Kontrolle: Eine Studie berichtet von einer Untergruppe von Frauen
mit grosserer anteriorer Knielaxizitat in der praovulatorischen Phase, die auch eine signifikant grossere Quadrizeps-Amplitude
wahrend den Drop Jumps (=begrenzte Evidenz). Eine Studie berichtet liber eine signifikante Verzogerung des Einsetzten des M.
Semitendinosus bei weiblichen Teilnehmern in der Lutealphase im Vergleich zur Follikelphase wahrend dem Drop Jump
(=begrenzte Evidenz): Drei Studien jedoch berichteten iber keine signifikanten Veranderungen in der Quadrizeps-, Hamstring-
und gastrocnemius Amplitude bei Teilnehmerinnen zwischen den Phasen des Menstruationszyklus wahrend einem Drop Jump
(=starke Evidenz). Und zwei Studien berichteten Uber keine signifikante Veranderung im M. glut med und max. bei den
Teilnehmerinnen zwischen den Phasen des Menstruationszyklus wahrend einem Drop Jump (=méassige Evidenz)

Einfluss des Menstruationszyklus auf das Verletzungsrisiko des VKB: Acht Studien berichteten tber ein signifikant héherer VKB
\Verletzungsrisiko bei Teilnehmerinnen in der praovulatorischen Phase im Vergleich zur postovulatorischen Phase bei sportlicher
Aktivitat (=starke Evidenz). Eine Studie wiederum berichtet Uber ein signifikant hdheres Verletzungsrisiko des VKB in der
ovulatorischen Phase im Vergleich zur pra- und postovulatorischen Phase wahrend sportlicher Aktivitat (=begrenzte Evidenz).
Und eine Studie berichtet von keiner signifikantem Unterschied im Verletzungsrisiko bei weiblichen Teilnehmern zwischen den
Phasen des Menstruationszyklus (=begrenzte Evidenz)

Drop Jump = Sprung aus geringer Hohe auf den Boden/Kraftmessplatte, Landung prellend abfangen und wieder nach oben
abspringen, Fersen sollten dabei den Boden nicht beriihren und die Hande sind wahrend des gesamten Bewegungsablauf an der
Hufte fixiert. Kann die reaktive Kraftfahigkeit der Sprungmuskulatur getestet werden, ein DVZ findet statt. Ist im Basketball und
\Volleyball ein gute Trainingsmethode fir die Sprungfahigkeit eines Athleten.
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Diskussion

Diese systematic Review erweitert bereits vorhandene Arbeiten und liefert eine gute Ubersicht, in dem sie wichtige neuere
Studien zur biomechanischen Analyse und VKB Verletzung einbezieht und die Literatur Gber die menstrualen Auswirkungen auf
die Biomechanik du das VKB Verletzungsrisiko zusammenfasst. Mit starker Evidenz wird gezeigt, dass weibliche Athleten in der
praovulatorischen Phase ein signifikant héheres Risiko fur eine VKB Ruptur haben wahren dynamischer sportlicher Aktivitat.
Zudem wird gezeigt, dass eine Untergruppe an Sportlerinnen eine signifikant gréssere anteriore Knielaxizitat in der
praovulatorischen Phase aufweisen. Dadurch entstehen signifikant grossere Knie valgus- und aussenrotationsmomente welche
mdgliche Mechanismen hinter der grésseren Verletzungsrate des VKB sein kdnnen.

Die Mehrheit der Studien waren konsistent mit ihren Einschlusskriterien der Teilnehmern nur eine Studie gab nicht an das sie
Patienten mit vorherigen Knieoperationen ausschlossen.

Der Menstruationszyklus variiert bei heranwachsenden Sportlerinnen und wird durch das Aktivitatsniveau,
Gewichtsveranderungen, Ernahrung und Stress beeinflusst.

In der Literatur ist die Bedeutung eines grosseren Knie valgus und einer grosseren vorderen Knielaxizitat als Mechanismen der
VKB Verletzung bei funktioneller Aktivitat gut dokumentiert.

Die Untersuchungen dieses Reviews zeigt jedoch, dass der Menstruationszyklus keinen direkten Einfluss auf die Hohe des Knie
valgus bei Frauen wahrend funktionellen Bewegungen hat. Die Ergebnisse zeigen, dass eine Untergruppe von weiblichen
Teilnehmern eine signifikant gréssere anteriore Knielaxizitat in der prdovulatorischen Phase aufweisen bei Drop Jumps. Dies
konnte folglich das signifikant hohere Risiko einer VKB Verletzung bei weiblichen Teilnehmern in der praovulatorischen Phase
wahrend funktioneller Aktivitat erklaren.

Eine Reihe von Studien hat das Vorhandensein von Ostrogenrezeptoren in menschlichen VKB identifiziert, die wenn sie aktiviert
werden, zu einer Abnahme der Fibroblastenproliferation und eine anschliessende Abnahme der Typ 1 Kollagensynthese fiihrt.
Studien haben berichtet, dass dies die Gesamtfestigkeit des VKB reduziert und die Fahigkeit hoheren Belastungen standzuhalten
ebenfalls. Ein Anstieg von Ostrogen und die Laxitat des VKB in der préovulatorischen Phase kann zu einer Valgisierung des Knies
und AR des Knies fiihren, was zu einer grésseren Belastung des VKB fiihrt und einem hdheren Verletzungsrisiko bei weiblichen
Athleten.

Die neuromuskulare Kontrolle ist ein wichtiger Faktor in der Biomechanik der unteren Extremitaten, ein Ungleichgewicht oder
Defizit ist oft mit einer Kniepathologie verbunden. Frithere Studien identifizieren das verzdgerte Einsetzen des Glut med als
Risikofaktor fur eine VKB Verletzung bei weiblichen Athleten. In diesem Review wird gezeigt, dass Veranderungen in der
neuromuskuldren Kontrolle zwischen den Phasen des Menstruationszyklus zu einer VKB Verletzung fihren kann wahrend
funktioneller Aktivitadten. In Anbetracht der begrenzten und widersprichlichen Beweisen sowie der verschieden gemessenen
\Variablen sind weitere hochwertige Beweise erforderlich, um potenzielle Veranderungen in der neuromuskularen Kontrolle
wahrend des Menstruationszyklus zu identifizieren und wie dies zum VKB Verletzungsrisiko beitragen kann.

Zusammenfassend kann gesagt werden das dieses Systematic review starke Griinde dafir liefert das weibliche Athleten in der
praovulatorischen Phase ein grosseres Risiko einer VKB Ruptur aufweisen. Begriindet durch eine Kombination aus grésserer
VKB Laxitat, einem grdésseren Valgus der unteren Extremitaten und einer grésseren tibiale Aussenrotation.
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Wirdigung der Studie:

Einleitung

Beantwortet die Studie eine wichtig Frage der Berufspraxis/BA-Fragestellung?
Die Studie beantwortet nicht ganz die Fragestellung der BA, es handelt sich aber um weitere
Risikofaktoren/Einflisse auf die VKB Ruptur und somit ist es passend.

Sind die Forschungsfragen klar definiert? Ev. durch Hypothesen erganzt?
Es werden drei Ziele formuliert und zeigen auch klar auf weshalb sie es machen a es gibt keine andere
Systematic review zu diesem Thema (Resultate evaluieren fur klinischen Alltag)

Wird das Themal/das Problem im Kontext von vorhandener konzeptioneller und empirischer Literatur
logisch dargestellt?
Ja, in der Einleitung wird klar beschrieben was andere Studien bereits herausgefunden haben.

Methode

wurden.

Ist die Verbindung zwischen der Forschungsfrage und dem gewahlten Design logisch und
nachvoliziehbar?

Ja, die Autoren entschieden sich fur ein Systematic review, da sie anhand der bereits durchgefihrten Studien
die klinische Relevanz fir die Praxis herausfinden méchten.

Werden die Gefahren der internen und externen Validitat kontrolliert?
Ist nicht ersichtlich

Ist die Stichprobenziehung fiir das Design angebracht?
Die ausgewahlten Studien sind gut, es sind aber auch altere Studien dabei, die allenfalls bereits widerlegt

Ist die Strichprobe repréasentativ fiir die Zielpopulation? Auf welche Population kénnen die Ergebnisse
tibertragen werden?

Ist die Stichprobengrosse angemessen? Wie wird sie begriindet? Beeinflussen die Drop-Outs die
Ergebnisse?
Es wurde genau gezeigt, mit welchen Ein- und Ausschlusskriterien sie nach Studien suchten und es ist auch klar

weshalb sie sich schlussendlich fur diese 17 Studien entschieden haben. Eine Studie gab nicht an, dass sie sie
Patienten mit vorherigen Knieoperationen ausschlosen.

Wie wurden die Vergleichsgruppen erstellt? Sind sie ahnlich?
Die Studien sind sich in Bezug auf: Geschlecht, Menstruationszyklus, Risikofaktoren &hnlich, die Analyse davon
ist aber ganz unterschiedlich in den Studien.

Vanessa Briegel Alicia Tanner 72



Werden Drop-Outs angegeben und begriindet?
Ja

Ist die Datenerhebung fiir die Fragestellung nachvoliziehbar?
Ja, es werden passende Studien gesucht und miteinander verglichen.

Sind die Methoden der Datenerhebung bei allen Teilnehmern gleich?
Dadurch, dass es mehrere Studien sind nein.

Sind die Daten komplett, d.h. von allen Teilnehmern erhoben?
Aufrgund der vielen Studien sind dies schwer zu sagen, aber die Autoren der Systematic Reviews sind der
Meinung ja ansonsten hatten sie die Studien nicht miteinbezogen.

Erlauben die statistischen Angaben eine Beurteilung?
Ist die Hohe des Signifikanzniveaus nachvollziehbar und begriindet?

Inwiefern sind alle relevanten ethischen Fragen diskutiert und entsprechende Massnahmen durchgefiihrt
worden? Unteranderem zum Beispiel auch die Beziehung zwischen Forschenden und Teilnehmenden?

Ergebnisse Sind die Ergebnisse prazise?
Die Ergebnisse wurden klar aufgezeigt und auch in Unterthemen aufgeteilt. Zudem gaben sie an wieviele
Studien dieser Meinung sind und das Evidenzlevel dazu.
Wenn Tabellen/Grafiken verwendet wurden entsprechen diese folgenden Kriterien? Sind Sie prazise und
vollstiandig (Titel, Legenden...), sind sie eine Ergdanzung zum Text?
Es wurden keine Tabellen/Grafiken verwendet.

Diskussion Werden alle Resultate diskutiert?

Die wichtigsten Ergebnisse wurden diskutiert.

Stimmt die Interpretation mit den Resultaten liberein?
Ja

Werden die Resultate in Bezug auf die Fragestellung/Hypothese, Konzepte und andere Studien diskutiert
und verglichen?
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Ja es wird alles miteinander verglichen und eine Kernaussage dazu gemacht.

¢ Wird nach alternativen Erkldarungen gesucht?
Ja

o Ist die Studie sinnvoll? Werden Starken und Schwéachen aufgewogen?
Das systematic review ist sinnvoll den es gibt einen guten Uberblick tiber die verschiedenen Einflisse des
Menstruationszyklus auf Risikofaktoren fiir eine VKB Verletzung. Zudem werden die wichtigsten Aspekte
diskutiert und erldutert

¢ Wie und unter welchen Bedingungen sind die Ergebnisse in die Praxis umsetzbar?

VKB Ruptur praventiv vorzubeugen.

Ja, in der Praxis kann man an den Risikofaktoren arbeiten also bsp an der neuromuskularen Kontrolle, um eine

Did the review address a clearly focused question?

JA

Das Ziel dieses Systematic Review ist es die Auswirkung des Menstruationszyklus auf die Biomechanik der unteren Extremitaten und die
neuromuskulare Kontrolle sowie die Auswirkungen des Menstruationszyklus auf das VKB Verletzungsrisiko herauszufinden.

Did the authors look for the right type of paper?
Ja
Ich denke das haben sie, denn dieses Systematic Review wurde im Muscles, Ligament and Tendon Journal herausgegeben.

Do you think all important, relevant studies were included?

JA

Ist schwer zu sagen, denn es gibt so viele Studien. Aber mit ihren Ein- und Ausschlusskriterien konnten sie sich gut auf ein paar Studien
konzentrieren die auch passend waren.

Did the review’s authors do enough to assess quality of the included studies?
Sie haben eine klare Einteilung der Evidenzlage gemacht und dem Leser auch gezeigt, wie sie darauf kamen. Jedoch hatten mehr Personen
daran arbeiten kdnnen, denn es waren nur 2-3 Personen.

If the results of the review have been combined, was it reasonable to do so?
Es wurde dem Leser klar aufgezeigt was die Resultate der Studien waren und es wurde auch gezeigt mit wie vielen anderen Studien dieses
Ergebnis Ubereinstimmt.

What are the overall results of the reviews?
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Zusammenfassend kann gesagt werden das dieses Systematic review starke Griinde dafiir liefert das weibliche Athleten in der praovulatorischen
Phase ein grosseres Risiko einer VKB Ruptur aufweisen. Begriindet durch eine Kombination aus grésserer VKB Laxitat, einem grésseren Valgus
der unteren Extremitaten und einer grdsseren tibialen Aussenrotation.

How precise are the results?
Die Ergebnisse wurden genau erklart und auch in Themen unterteilt. (Siehe Resultate)

Can the results be applied to the local population?
Die Ergebnisse handeln von Athleten also ist dies nicht mdglich.

Were all important outcomes considered? )
Alle Ergebnisse wurden klar aufgezeigt, sie wurden gut in drei Themenbereiche aufgeteilt. Somit erhalt man einen klaren Uberblick tber das

Thema.

Are the benefits worth the harms and costs?

Ich denke sie haben gut aufgezeigt, dass der Menstruationszyklus sicherlich einen Einfluss hat. Es muss jedoch noch mehr dariber recherchiert
werden und braucht noch mehr Studien, um eine kompetente Auskunft dariiber zu geben. Sie haben die Studie mit eigenen Geldern finanziert und
bekamen keine Spenden etc. Trotzdem kann man sagen es hat sich gelohnt und allenfalls andere Autoren animiert ebenfalls in diesem Gebiet
weiter zu recherchieren (was auch getan wurde).

Gite und Evidenzlage:
Gesamteinschéatzung entsprechen den Giitekriterien (positives wird mit + und negatives mit — gekennzeichnet):

- Im Resultate- sowie Disskussionsteil sprechen die Autoren immer wieder von Studien dabei wird aber nicht ersichtlich von welchen der 17
ausgewahlten Studien sie sprechen.

- Die Ergebnisse kénnen nicht fiir die gesamte Population verwendet werden, da es sich in den Studien meistens um sportliche Frauen

handelt.

Ein- und Ausschlusskriterien wurden passend zur Fragestellung gewahit

Objektivitat ist vorhanden da das Forschungsteam objektiv Resultate verschiedener Studien zusammenfasst.

Reliabilitat ist ebenfalls vorhanden, denn einer Wiederholung dieses Systemativ reviews die selben Ergebnisse zustande kommen wiirden

+ Da die Objektivitat und Reliabilitat vorhanden ist, ist dieses Systematic review auch valide.

Einschidtzung der Evidenz nach der 6 S Pyramide: Syntheses (3 Stufe) da es sich um ein Systematic review handelt.

+ + +
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Zusammenfassung der Studie: Den Einfluss des Hormonzyklus auf die Anzahl VKB Rupturen oder die Kniegelenklaxizitat. Es werden v.a.
die Hormone Ostradiol und Progesteron in Betracht gezogen.

Einleitung Seit Frauen gleich viel Sport machen wie Manner fallt auf, dass sie ein Hoheres Risiko haben (2-4x hoher) eine VKB
Ruptur zu erleiden als Manner. Die Ursachen sind dafiir sind multifaktoriell. Weil eine VKB Ruptur zu Verminderung der
Lebensqualitat, hohen Kosten, Folgeschaden, etc. fiihren, ist es wichtig, die Griinde fir die Geschlechterspezifischen
Unterschiede zu kennen. Das Interesse den Zusammenhang zwischen dem Menstruationszyklus und dem
Verletzungsrisiko zu evaluieren ist von beiden Seiten, den Athletinnen und den Fachpersonen da. Diverse Studien sagen
aus, dass Frauen wahrend ihres Menstruationszyklus akute Kniegelenkslaxizitat erleben, welche zu einer VKB-
Verletzung fiihren kénnte. Man glaubt, dass die Hormone Ostrogen, Progesteron und Relaxin eine Rolle dabei spielen.
Verschiedenste Studien entdeckten Rezeptoren dieser Hormone auf den vorderen Kreuzbandern, was ein Hinweis
darauf ist, dass diese Hormone VKBs oder das Kniegelenk biomechanisch, neuromuskular und oder die
biomechanischen Eigenschaften verandern kénnten.

Es gibt bereits 2 Systemativ reviews die dasselbe untersucht haben:
- Zazulak et al., 2006 (Inkl. 9 Studien, untersuchte Effekt von Menstruationszyklus auf ap-laxizitat im KG) und
seit dieser Zeit gibt es 11 neue verdffentlichte Studien
- Hewett et al., 2007 (inkl. 6 Studien) — Resultat: erhéhtes VKB Rupturrisiko in der Praovulationsphase
Viele weitere Studien werden erwahnt, diese Studie zeigt einen theoretischen Bezugsrahmen auf. Studien die den Effekt
der Phasen des Menstruationszyklus auf VKB Risse oder Kniegelenklaxizitat untersuchten wurden genutzt.

Ziel: Die gesamte vorhandene, neue Literatur zu verknilpfen, die Kniegelenklaxizitaten und VKB Ruptur Raten wahrend
des Menstruationszyklus untersuchten, seit den ersten beiden Publikationen.

Hypothese: Wahrend des Menstruationszyklus kann man Phasen feststellen, in denen die anteriore Knietranslation
héher ist als in anderen, und somit das VKB Ruptur Risiko erhéht wird.

Methode Design: systematic review und Metaanalyse, dieses Design wurde gewahlt, um die neue verdéffentlichten Studien
zusammenfassen zu kénnen.

Stichprobe — non-probability sampling

Population wurde festgelegt auf alle Studien die einen Zusammenhang zwischen dem Menstruationszyklus, VKB
\Verletzungen und/oder anteriore Kniegelenkslaxizitat untersuchte. Fir die Studiensuche wurden die PRISMA Guidelines
befolgt. Es wurden nur Studien inkludiert, die in keinem anderen Systematic review bereits verwendet wurden. Studien
wurden exkludiert wenn sie die anteriore Kniegelenklaxizitat nicht untersuchten, oder wenn die Probanden darin friihere
\Verletzungen hatten, Anti-Baby Pille einnahmen, unregelmassige Mens hatten oder den Menstruationszyklus nicht
protokolliert haben. Schlussendlich wurden n=28 Studien inkludiert, 9 davon untersuchten VKB Rupturen, 19 anteriore
Kniegelenkslaxizitat (also 2 Studiengruppen).

Datenerhebung
Einmalig erhobene Daten: (z.T. wurden sie in den einzelnen Studien mehrfach erhoben)
= Ergebnisse der Studien,
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Studienjahr,

Stichprobengrésse,

Patientencharakteristiken (Alter, Athletik-status),

Evaluation von Knieglenkslaxizitat

Bestimmung des Menstruationszyklus:

Anz. VKB Rupturen

Mittelwert und Standard errors (Standardfehler???). Unterschiede zwischen den Mittelwerten in den genannten
Phasen wurden als «Effektgrosse» fur die Metaanalyse der Kniegelenkslaxizitat verwendet.

bei fehlenden standard errors (SE) wurde dieser mittels Standardabweichung (SD) oder Breite des 95%
Konfidenzintervall (WCI) berechnet:

(SE) mit folgender Gleichung berechnet: SE = SD/V/N

(WCI) mit folgender Gleichung berechnet: SE = WCI/(2 * 1.96)

LA AR R R A7

Messverfahren und Intervention und Datenanalyse

Methode zum bestimmen des Menstruationszyklus: Hormones, Menstrual event, other method, Einteilung in 3 Gruppen:
o Follikular Phase: 1.-9. Tag,
Ovulationsphase: 10.-14. Tag,
Lutealphase: 15.-28. Tag
Hormongruppe: mittels Serum, Urin oder Speichelprobe
Menstruationsevent: mittels dem einsetzen der Menstruationsblutung oder des Eisprunges, mit oder
ohne einsetzen eines Zusatzkalender Berechnung
o Andere Methoden: mittels Fragebdgen, Patient recall (?), Menstruationskalender, Kalender der die
Korpertemperatur misst, weitere unspezifische Berechnungen
Diese Grenzwerte wurden gewahlt, um die Standardisierung und den Vergleich von Studienergebnissen zu erméglichen
und standen im Einklang mit friiheren Untersuchungen und Ubersichten zu diesem Thema.

O O O O

Gruppe 1: Kniegelenkslaxizitat mittels KT1000 oder KT2000 Arthrometer (Medmetric) somit konnte die anteriore
Translation in mm bestummen werden (15 Studien verwendeten den KT2000 Arthrometer / 4 Studien verwendeten den
KT1000 Arthrometer)

Es wurden die (1) Mittelwerte und (2) Standarderrors (mm bei ant. Translation) pro Phase verwendet. Die Autoren
vermuteten, dass die Laxizitaten positiv korrelieren. Sie erwarteten, dass der tatsachliche Standardfehler der Differenz
der Mittelwerte kleiner ist.

- 1. Mittelwert Phase X «minus» Mittelwert Phase Y «gleich» Effektgrosse fur Metaanalyse:

- 2. Standarderror: \/(SE+2 + SE22) wobei SE1,=Standarderrors der Mittelwerte der Phasen sind
o Ovulationsphase — Follikelphase
o Lutealphase — Follikelphase

Vanessa Briegel Alicia Tanner 77



o Lutealphase — Ovulationsphase

o Standarderrors

Insgesamt wurden fir diese Berechnungen 573 Probanden aus 19 Studien verwendet. Jede Studie hatte zwischen 7 bis
158 Probanden. Athlete-Status: 11 Studien ja, 6 Studien non-athlete, 2 Studien nicht spezifiziert.

Gruppe 2: VKB Ruptur: mittels MRI, physischen Tests oder anderen unspezifischen Tests wurde Ruptur festgestellt -
danach die Anz. Rupturenund der Prozentuale Anteil pro Phase des Menstruationszyklus eingeteilt. Die Studien
erglichen folgende 4:
- Vergl: 1. Phase = Outcome Phase, 2. Phase = Referenzphase “gleich” effect size in angegeben in proportion (p)
- Logit scale (log[p/(1-p)])

o Ovulationsphase mit Follikelphase

o Lutealphase mit Follikelphase

o Lutealphase mit Ovulationsphase

o Lutealphase mit Kombiniert Ovulations und Follikelphase

Insgesamt wurden fir die Berechnungen 2'519 Probanden aus 9 Studien verwendet. Pro Studie nahmen zwischen 18
bis 2'026 Probanden teil. 7 Studien wurden mit Athleten durchgefiihrt. Total hatten 316 Probanden eine VKB Ruptur
erlitten, und Pro Studie zwischen 8-61 VKB Rupturen.

Datenanalyse
Insgesamtes Datenniveau Level lll, es wurde im Text kein Signifikanzniveau festgelegt. Es werden schliessende
erfahren angewendet. (Systematic Review)

Ethik
Es wurden keine Ethischen Fragen diskutiert.

Die Ergebnisse wurden verstandlich mittels Text und Tabellenformat prasentiert. Aufgeteilt in die zwei folgenden
Gruppen:

Kniegelenklaxizitat

Es konnte ein signifikanter Unterschied in der Kniegelenklaxizitat zwischen der Ovulations- und Follikelphase festgestellt
erden (P=0.007). In der Ovulationsphase war die anteriore Translation um 0.40mm £ 0.29mm grdsser als in der
Follikelphase. Im Nachhinein wurde eine Studie als Ausreisser identifiziert (Khowailed et al.), aufgrund héherer
Mittelwerte und kleineren Standardabweichungen, im Gegensatz zu den anderen Investitionen. Die Studie wurde
ausgeschlossen, somit war das Resultat kleiner, jedoch immer noch signifikant (P=0.03, 0.25mm + 0.29mm).

Die anteriore Translation in der Luteal- verglichen mit der Follikelphase ist um 0.21mm % 0.21mm grésser (P=0.049 —

ird in der Diskussion als nicht signifikant deklariert). zwischen der Luteal- und Ovulationsphase konnte kein
signifikanter Unterschied festgestellt werden.
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Die Tests fir die Publikationsbias waren nicht signifikant, ausser fiir die Phasen der Ovulation minus Follikel, welche von
der Khowailed Studie angetrieben wurde. Und weg waren, wenn man die Studie als Standarderror bezeichnete oder
ausschloss.

Die Tests fur die Meta-regression waren ebenfalls nicht signifikant, ausser dass spater veroffentlichte Studien einen
vergrosserten Unterschied zwischen Ovulationsphase und Follikelphase aufzeigten.

VKB-Rupturrate

In der Lutealphase, verglichen mit den Kombinierten Follikel- und Ovulationsphase, ist die Rupturrate bei 36% - 14%
weniger wie man erwarten wiirde, wenn keine Hormonellen Unterschiede bestehen wiirden (P=0.002).

- 84% OvPh mit FPh

- 60% LPh mit FPh

- 70% LPh mit OvPh

Tests flir den Publikationsbias waren nicht signifikant. Tests fiir Meta-regression ebenfalls nicht, ausser dass Studien die
die Hormonzyklen mit «kandere Methoden» untersuchten mehr VKB Rupturen in der Lutealphase zu verweisen hatten,
verglichen mit der Hormonmethode.

Diskussion

Diskussion und Interpretation der Ergebnisse

Es werden signifikante/nicht signifikante Ergebnisse erklart, diskutiert. Sie werden insgesamt als signifikant, aber klein
eingestuft. Z.B.: signifikanter Unterschied (trotz Ausschluss der Khowailed et al. Studie) in anteriorer Translation
zwischen Ovulationsphase (+0.4mm) und Follikelphase. Verglichen mit den Resultaten der VKB-Ruptur-Raten, dort war
das kleinste Risiko einer Ruptur in der Lutealphase verglichen mit den anderen beiden Kombiniert (Praovulationsphase).

Ein Einfluss auf die Resultate konnten die Messmethoden des Menstruationszyklus haben (3 Gruppen: Hormone,
Menstruationsereignis, andere Methoden) Die Messmethode mit Hormonen schien die wirkungsvollste zu sein, um
genau identifizieren zu kdnnen in welcher Phase des Menstruationszyklus sich die Probandinnen befanden. Die anderen
Methoden waren weniger genau. Verglichen hatten «die anderen Methoden» in der Lutealphase signifikant mehr VKB
Rupturen als die mit der Messmethode Hormone (P=0.01).

VKB Risse in der Lutealphase: Hormongruppe 10%, andere Methoden <20% bis >60%.

Das behandelnde Thema bleibt kontrovers. Die Fragestellung konnte nicht bestatigt werden, aber auch nicht verneint.
Die gesamten ausgewahlten Studien weisen ein eher tiefes Qualitatslevel auf. Es braucht bessere Qualitat der Studien
um eine relevante Aussage machen zu kénnen.
Anteriore Kniegelenkslaxizitat ist gemass vielen Quellen ein Risikofaktor fir VKB Verletzungen. Deshalb sollte das VKB
Ruptur Risiko in der Follikelphase am tiefsten sein. Das wurde mit dieser Studie aber nicht bestatigt. Es konnte nur
signifikant gezeigt werden, dass in der Lutealphase das VKB Ruptur Risiko am geringsten ist.
Diese Meta-Analyse hat keinen Zusammenhang zwischen KG Laxizitat und VKB Ruptur Risiko feststellen kénnen.
- Haben Hormone einen anderen Einfluss auf das Kniegelenk, welcher die VKB Ruptur Rate beeinflussen kénnte?
- Konnte Progesteron einen potenziell beschitzenden Effekt auf die VKBs haben, weil es die Fibroblasten

Proliferation anregt?
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Limitationen dieser Studie sind:

- Qualitativ keine guten Studien vorhanden.

- Die eigene Variante herauszufinden in welcher Phase des Hormonzyklus man sich befindet machte es schwierig
diesen zu standardisieren.

- BMI wurde nicht bericksichtigt (kann Hormonspiegel beeinflussen)

- In den Studien bestand keine klare Definition einer VKB Ruptur

- Die Studien wurden nach bester Bemihung nach methodischen Unterschieden gruppiert, es entstehen aber
naturgemass Verzerrungen in der Untersuchung.

- Viele Studien verwendeten Athletinnen — die Resultate kdnnen aber nicht fir die gesamte weibliche Population
generalisiert werden

- PRISMA wurde verwendet um Studien zu suchen — es kdnnten aber trotzdem gute Studien nicht beriicksichtigt
werden, weil sie nicht veréffentlicht wurden, online nicht zur Verfligung standen oder im review journal nicht
vorhanden sind.

\Verglichen mit anderen Studien:

KG-Laxizitat:

Zazulak et al., 2006: anteriore KG Translation sei in der Follikelphase am tiefsten

Herzberg et al., 2017: VKB Laxizitat ist hdher in der Ovulationsphase verglichen mit der Follikelphase — aber erkannten
keine Unterschiede bezuglich der anderen Phasen.

In dieser Studie ist es dhnlich — Follikelphase vergl. Mit Ovulationsphase +0.4mm (signifikant), Lutealph. vergl. Mit
Lutealphase +0.21 (nicht signifikant) und Ovulationsphase verglichen mit Lutealphase ebenfalls kein sig. Unterschied.

Im Unterschied zu Herzberg, der eine Korrelation von 0.5 annahm, wurde in dieser Studie keine Korrelation erlaubte
zwischen den Phasen.
Diese Studie hat mehr Studien enthalten als Herzberg, konnten Ausreisser ausschliessen,

VKB-Rupturen:
Hewett et al., 2007 — ist sich mit dieser Studie einig, dass VKB Verletzungen praovulationar héher sind als
postovulationar.
Herzberg et al — VKB Rupturrisiko ist am tiefsten in der Lutealphase (keine Metaanalyse)
= Diese Studie bestatigt die oben beiden genannten Resultate mit quantitativ viel Literatur, zu beachten
gilt aber, dass der Unterschied nur klein ist und der Bezug zur Praxis deshalb vielleicht nicht genligend
aussagekraftig ist.

Schlussfolgerung Anwendung und Verwertung in der Physiopraxis

Die Resultate bezliglich dem VKB Ruptur Risiko, welches in der Lutealphase am kleinsten ist, kdnnte fiir die Praxis
unbedeutend sein, weil der Unterschied zu klein ist und weil bei den anderen Phasen kein Unterschied hervorkam.

In der Follikelphase sind zwar die beiden Hormone Progesteron und Estradiol auf ihrem tiefsten Niveau. Da das
Estradiol aber hdher ist als der Progesteronspiegel, kdnnte dies ein Grund sein, fir die erhdhte VKB Verletzungsrate.

Vanessa Briegel Alicia Tanner 80



Wiirdigung der Studie:

Einleitung

e Beantwortet die Studie eine wichtig Frage der Berufspraxis/ BA-Fragestellung?

Ja, die Forschungsfrage der Studie trifft die Fragestellung unserer BA ziemlich treffend.

¢ sind die Forschungsfragen klar definiert? Ev. durch Hypothesen erganzt?

Das Ziel wird klar definiert, und durch eine Hypothese erganzt. Ziel neue Literatur zusammenzufassen, Hypothese: Je nach

Phase des Menstruationszyklus verschieden grosse pa-Translation im KG, durch erhéhte pa-Translation erhohtes VKB

Ruptur Risiko.

o Wird das Thema / das Problem im Kontext von vorhandener konzeptioneller und empirischer Literatur logisch
dargestellt?

Es werden bereits vorhandene systemativ reviews erwahnt, die etwas ahnliches Untersuchten, aber bereits alter sind und

seit deren Publikation neue Literatur verdffentlicht wurde.

Methode

e Design

o Ist die Verbindung zwischen der Forschungsfrage und dem gewahlten Ansatz/Design logisch und
nachvollziehbar? — Ja, sie wollen mdglichst alle bis jetzt nicht in einem systematic review inkludierten
Studien unteruschen und vergleichen, um eine Aussage machen zu kénnen.

o Werden die Gefahren der internen und externen Validitat kontrolliert? — Die Qualitat der Studie wird
angegeben, viele davon haben «poory, der rest «fair», das hat einen Einfluss auf die Validitat, wird aber
nicht erwahnt.

e Stichprobe

o Ist die Stichprobenziehung fiir das Design angebracht? - Ja

o Ist die Stichprobe reprasentativ fiir die Zielpopulation? — Es wird keine Zielpopulation genannt, die pa-
Laxizitat Studien sind zwischen 16-30 Jahre alt und 6 nicht-athletisch, 2 nicht erwahnt und 9 athletische
Studien. bei der VKB Ruptur Gruppe gibt es grossere Unterschiede im Alter (11-53Y.0.) dafir ist die
mehrheit sportlich (7 von 9)

— Auf welche Population kénnen die Ergebnisse tbertragen werden? — pa-Laxizitats-Ergebnisse auf
junge Frauen, sportlichkeitsgrad egal. VKB Ruptur Gruppen vor allem auf Sportliche Frauen, Alter von
menstruierenden Frauen bis ca. 50 Jahren

o Ist die Stichprobengrésse angemessen? Wir wird sie begriindet? Beeinflussen die Drop-Outs die
Ergebnisse? — Die Stichprobengrdsse ist angemessen, es wurden alle neue Studien von diesem Thema
inkludiert. Die Drop-Outs sind nur wenige und es wird nicht erwahnt ob sie die Ergebnisse beeinflussen.

o Wie wurden die Vergleichsgruppen erstellt? Sind sie Ahnlich? - In der Hypothese dieser Studie kdnnte
die eine Gruppe (Laxizitat) die andere Gruppe (VKB Ruptur) schlussendlich beeinflussen.

o Werden Drop-Outs angegeben und begriindet? — Ja und ja

e Datenerhebung

Vanessa Briegel Alicia Tanner 81



o

Ist die Datenerhebung fiir die Fragestellung nachvollziehbar? — Ja, anteriore Translation zu messen fir
pa Kniegleenkslaxizitat macht Sinn. VKB Rupturen einzuteilen in die Phasen macht ebenfalls Sinn.

Sind die Methoden der Datenerhebung bei allen Teilnehmern gleich? — Menstruationszyklen nach Tagen
eingeteilt, bei allen gleich (wenn Pat nicht die gleiche Zykluslangen hatten?, Kniegelenklaxizitat
verwendeten einmal den KT1000 und einmal KT 2000 aber messen beide das selbe dh ok.

Sind die Daten komplett, d.h. von allen Teilnehmern erhoben? — Ja, sonst wurde die Studie bereits zu
Beginn exkludiert, bei den VKB Ruptur Studien verwendeten einige Studien nicht alle
Menstruationszyklen, sondern kombinierten die Ovulationsphase mit der Follikelphase (als
Praovulationsphase)

Messverfahren und oder Intervention

o

O

Sind die Messinstrumente zuverlassig (reliability)? — Laxizitat ja, MRI auch ja, die physischen Tests fir
VKB Rupturen sind nicht besonders reliabel. Die Verschiedenen Messungen des Menstruationszykluses
ist auch v.a. bei der other methods nicht besonders reliabel.

Sind die Messinstrumente valide (validity)? — alle Ja

Wird die Auswahl der Messinstrumente nachvollziehbar begriindet? - Ja

Sind mdgliche Verzerrungen/ Einflisse auf die Intervention erwadhnt? — Ja besonders im Bezug auf die
Messung des Menstruationszyklus

Datenanalyse

o

Werden die Verfahren der Datenanalyse klar beschrieben? — Ja, vergleich aller Studien, Einteilung in die
Phasen und somit Vergleich zwischen den Phasen, Berechnungen werden erklart.

Wurden die statistischen Verfahren sinnvoll angewendet? — Ja, somit kann namlich die Fragestellung
beantwortet werden.

Entsprechen die verwendeten statistischen Tests den Datenniveaus? - Ja

Erlauben die statistischen Angaben eine Beurteilung? — Ja

Inwiefern sind alle relvanten ethischen Fragen diskutiert und entsprechende Massnahmen durchgeflihrt
worden? Unter anderem zum Beispiel auch die Beziehung zwischen Forschenden und Teilnehmenden?
— Es wurden keine ethischen Fragen diskutiert

Ergebnisse Sind die Ergebnisse prazise? - Ja
Wenn Tabellen / Grafiken verwendet wurden, entsprechen diese folgenden Kriterien? — Ja beide Kriterien
o Sind sie prazise und vollstandig (Titel, Legenden..)
o Sind sie eine Erganzung zum Text
Diskussion Diskussion und Interpretation der Ergebnisse

@)
@)

Werden alle Resultate diskutiert? — Ja
Stimmt die Interpretation mit den Resultaten Uiberein? — Ja, da nie ein Signifikanzniveau festgelegt
wurde, ist nicht bekannt wie hoch dieses ist.
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o

Schlussfolgerung Anwendung und Verwertung in der Physiopraxis

o

Werden die Resultate in Bezug auf die Fragestellung / Hypothesen, Konzepte und anderen Studien
diskutiert und verglichen? — Ja

Wird nach alternativen Erklarungen gesucht? — Die Bestimmung des Hormonzyklus kdnnte einen Effekt
haben auf die Resultate, da bei der Messung «anderen Methoden» die Bestimmung schwammig ist und
die Resultate beeinflussen kdnnte.

Insgesamt sind die Resultate klein, héhere Kniegelenkslaxizitat in der Ovulations- oder Lutealphase
kénnte auf das hohe Ostrogenlevel zuriickzufiihren sein, Héheres VKB Ruptur-Risiko in der
Praovulationsphase kénnte auf den tiefen Progesteronspiegel hindeuten.

Ist diese Studie sinnvoll? Werden Starken und Schwachen aufgewogen? — Starken: erlaubten keine
korrelation der Messungen zwischen Phasen, identifizierte mehr Studien als friihere Untersuchungen,
diese Studie untersuchte Meta-regressionen, Schwachen: die Qualitat der Literatur ist gemass GRADE
sehr tief, Unterschiedliche Messungsarten der Hormone, die in der Meta-regression sogar aufgefallen
sind, BMI oder andere Faktoren die den Hormonspiegel beeinflussen kénnen wurden nicht untersucht,
da vielen Studien Athletinnen als Probandinnen nutzten kdnnen die Aussagen nicht generalisiert werden
fur die weibliche Population, es kdnnten Studien nicht inkludiert worden sein, weil man sie nicht
gefunden hat obwohl man PRISMA verwendet hat (unveréffentlichte, etc.)

Wie und unter welchen Bedingungen sind die Ergebnisse in die Praxis umsetzbar? — Der Unterschied
zwischen der VKB Ruptur Raten ist klein und hat deshalb nicht einen hohen Stellenwert in der Praxis.
Ware es moglich diese Studie in einem anderen klinischen Setting zu wiederholen? — andere Effekte
miteinbeziehen wie Neuromuskuldre Aktivitat, Kniekinematik, anatomische Unterschiede, etc.

untersuchten.

Did the review address a clearly focused question? — Ja
Ziel: Die gesamte vorhandene Literatur zu verkniipfen, die Kniegelenklaxizitaten und VKB Ruptur Raten wahrend des Menstruationszyklus

Hypothese: Wahrend des Menstruationszyklus kann man Phasen feststellen, in denen die anteriore Knietranslation héher ist als in anderen, und
somit ein erhdhtes VKB Ruptur Risiko bestiinde.

Did the authors look for the right type of paper?

Ja, weil sie viele verschiedene Studien miteinander verglichen.
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Do you think all important, relevant studies were included?
Ja, obwohl die Qualitat v.a. der VKB Rupturen als mehrheitlich «poor» bezeichnet wurden haben sie alle mdglichen miteinbezogen. Ich denke, es

gibt einfach noch nicht bessere Studien. Dies relativiert aber auch das Resultat der Meta-Analyse.

Did the reivies's authors do enough to assess quality of the included studies?

So wie ich denke ja, sie haben viele Berechnungen daflir angestellt und beschrieben. Ich kenne mich aber zu wenig damit aus.

If the results of the review have been combined, was it reasonable to do so?
Ja, es hilft zu verstehen, wonach man sucht (héhere Laxizitédt = hoheres Rupturrisiko? — konnte nicht bestatigt werden). Somit machten die
Autoren weitere Untersuchungen und fanden heraus, dass evtl. Die Methode, wie man den Hormonzyklus bestummen hatte, nicht ideal war um

ein gutes Resultat zu erzielen.

What are the overall results of the revies?
Signifikant ist,

1. dass in der Ovulationsphase im vergleich mit der Follikelphase eine grossere KG Laxizitat besteht.
2. Dass in der Lutealphase am wenigsten VKB Rupturen stattgefunden haben
Die Hypothese konnte somit aber weder belegt noch widerlegt werden. — es braucht qualitativ bessere Studien.

How precise are the results?
In mm ist schon sehr genau, gerissen oder nicht ist ebenfalls genau.

Da die Studien die die VKB Rupturen untersuchten alle den Status «poor Quality» aufzeigten kénnten die Resultate aber sicher praziser sein.

Can the results be applied to the llocal population?
Da man keine genaue Aussage machen kann sollte man es mit Vorsicht geniessen. Es kdnnte falsch interpretiert werden und weil man weder so

noch so sagen kann, kann man auch einfach nichts sagen.

Were all impotant outcomes considered?
Es hat Einflisse der Hormone getestet in den verschiedenen Phasen. Evtl. hatte man den Test mehrere Monate/Jahre wiederholen kénnen um zu

sehen, ob der Effekt einfach langfristig ist.

Are the benefits worth the harms and costs?
Ja, weil man jetzt davon ausgehen kann, dass die Phasen keinen signifikanten Einfluss auf die Kniegelenklaxizitat und oder VKB Rupturen hat

und somit vorerst eine Antwort auf die Frage weiss.
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Zusammenfassung der Studie: The influence of sex hormones on anterior cruciate ligament rupture: female study

Einleitung

Frauen haben 2-10-mal haufiger eine VKB Verletzung als Manner in derselben Sportart. Frauen haben eine gréssere
Kniebeweglichkeit, geringere Festigkeit der tibialen Translation und Rotation, hohere Laxitat der Gelenke und Abnahme
der muskularen Steifigkeit, dies kénnen Erklarung sein fiir die haufigere VKB Verletzung. Das Hormon Ostrogen ist nicht
allein verantwortlich fir den Zustand der Ligamente einer Frau, Progesteron, Relaxin und Testosteron sind ebenfalls
verursachend. Einige Studien haben bereits gezeigt, dass Frauen in der praovulatorischen Phase anfalliger fir VKB
\Verletzungen sind. Da in der ovulatorischen Phase die Konzentration der Hormone gering ist, ist die Frage, ob die
Phase selbst oder die geringe Konzentration der Hormone dafir verantwortlich ist. In anderen Worten sind alle Frauen in
der ovulatorischen Phase anfalliger fur eine VKB Verletzung oder nur solche mit geringen Hormonkonzentration?

Das vordere Kreuzband besitzt Rezeptoren fiir Ostrogen und Progesteron. Es wurde auch bereits herausgefunden, dass
das vordere Kreuzband ein 178 Ostradiol Rezeptor, welcher das Ostrogen aufnimmt und damit die Synthese des
Kollagen Typ 1 heruntersetzt. Da bei Frauen die Konzentration dieser beider Hormone hdher ist, kann dies eine
Erklarung fur die Anfalligkeit fur VKB Rupturen sein.

Das Ziel dieser Studie ist es den Unterschied in er Konzentration von Testosteron, 178 Ostradiol und Progesteron
zwischen Patientinnen mit und ohne VKB Ruptur sowie den maéglichen Einfluss dieser Hormone auf die generalisierte
Gelenklaxizitat zu bestimmen.

Methode

Design: Case-Study

Population: Frauen der Kilinik fir Orthopadische Chirurgie und Traumatologie in Serbien, welche bereits Knie
Verletzungen hatten.

Sie wurden in 2 Gruppen eingeteilt.

Stichprobe

Untersuchs Gruppe: 42 Patientinnen, Frauen mit kontaktlosen Knieverletzungen und VKB Rupturen

Kontroll Gruppe: 55 Patientinnen, Frauen mit Knieverletzungen, VKB Rupturen wurden ausgeschlossen

Danach wurden sie anhand 3 Faktoren gepaart (Paar aus beiden Gruppen), Level der sportlichen Aktivitat (Sportart und
Level), Kérperseite der Verletzung (rechts oder links) und Alter der Probanden (Toleranz fur eine Differenz von 5
Jahren).

Schlussendlich blieben 12 Paare, 7 Paare hatten eine Verletzung links und 5 Paare rechts. Das Durchschnittsalter der
Untersuchs Gruppe war 24.2 (16-36 Jahre alt) und der Kontrollgruppe 24.8 (18-37 Jahre alt). 9 Paare sind professionelle
Athleten und 3 Paare Amateur Sportler, aber sie trainierten regelmassig. Die Kontrollgruppe trainiert 4,2-mal pro Woche
und Untersuchs Gruppe 4mal pro Woche. 4 Paare verletzten sich, wahrend dem Volleyball spielen, 4 Paare wahrend
athletischen Disziplinen, 3 Paare, wahrend dem Handball spielen und 1 Paar wahrend dem Fussball spielen.
Aufnahmekriterien: Unterzeichnen eines Formulars ihrer freiwilligen Teilnahme an der Studie, berufliche oder
hobbymassige Teilnahme an sportlichen Aktivitdten die das Laufen, den abrupten Bewegungsrichtungswechsel, das
Springen und die Landung sowie Drehbewegungen beinhalten. Sie mussten 2 oder mehr in der Woche trainieren.

Frauen mit Verhidtungsmitteln oder Zahnfleischbluten wurden aus der Studie ausgeschlossen.
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Datenerhebung: Den Sportlerinnen wurden Speichelproben abgenommen, sie standen in keinem Zusammenhang mit
der Verletzung und wurden mindestens 3 Wochen danach abgenommen (gtiltige Probe = 60min vorher nichts essen und
12h vorher kein Alkohol trinken). Sie gaben dreimal zwei Proben in 45min Abstanden ab (insgesamt wurden sechs
Proben abgenommen wegen der Sexualhormonausschittung in periodischen Abstanden). Die Speichelproben wurden
bei -30 Grad bis zum Tag der Untersuchung aufgehoben.

Messverfahren: Die Konzentration der Sexualhormone Testosteron und 173 Estradiol und Progesteron wurde mit Hilfe
der ELISA Methode gemessen. Bei der Speichelprobeenthahme wurden nochmals 2 Untergruppen gebildet, da die
Konzentration wahrend des Menstruationszyklus unterschiedlich ist. Die erste Gruppe gab die Speichelprobe wahrend
der Follikelphase ab und die zweite Gruppe 2 Tage vor dem Eisprung, wahrend des Eisprungs oder in der Lutealphase.
Fir die Gruppenzuordnung wurden die Unterschiede der Kontroll- und Untersuchungsgruppe mit der zweifaktorielle
\Varianzanalyse getestet (zweite Faktor war die Phase des Menstruationszyklus).

Die Laxizitat des Bindegewebes wurde Anhang «Laxity Score» gemessen, der Test beruht auf dem Vorhandensein von
Gelenkslaxizitat in folgenden Gelenken: flinften Mittelhandgelenk an beiden Handen (passive Ext von tber 90 Grad),
Radiokarpalgelenk an beiden Handen (passive Flex der Hand mit ABD des Daumens zum Unterarm), Ellenbogengelenk
bds (aktive Hyperext iber 180 Grad) und Kniegelenken aktive Hyperext tiber 180 Grad mit der Fahigkeit, sich zu beugen
und den Boden mit den Handflachen zu berlhren (Knie gestreckt und Beine zusammen) a max Punktzahl ist 9 und die
Autoren bestimmten das bei einer Punktzahl ab 5 der Test positiv ist.

Datenanalyse: Die Stichprobengrésse fiir die Studie wurde mit einer Starke von 76% und einem p von 0.05 bestimmt.
\Verhaltnis zwischen Testosteron und 17 Estradiol (T/E2) und zwischen Testosteron und Progesteron. Ebenfalls auch
der Zusammenhang zwischen der Bindegewebes Laxitat und den Hormonen (Progesteron, 17 Estradiol und
Testosteron). Differenz der beiden Gruppen wurden mit dem t Test und zweifaktorielle Varianzanalyse

Ethik: die Studie wurde durch das «Ethical Commitee of the Faculty of Medicine, University of Belgrade” genehmigt.

Ergebnisse

e Die Tests zeigen keinen statistisch signifikanten Unterschied zwischen den untersuchten und den
Kontrollgruppen was das Alter angeht (p=0.722).

e Einen signifikanten Unterschied wurde ersichtlich bezlglich der Testosteron Konzentration zwischen der
Untersuchs- und Kontrollgruppe (p= 0.006), Untersuchsgruppe hat eine tiefere Testosteron Konzentration als die
Kontrollgruppe.

e Mit Hilfe der zweifaktoriellen Varianzanalyse wurde einen signifikanten Unterschied zwischen der Untersuchs-
und Kontrollgruppe ersichtlich bezuglich der Konzentration von 17 b Estradiol (p= 0.048) und Progesteron
(p=0.002). Die Untersuchsgruppe hat in der Ovulations- und Lutealphase eine tiefere Konzentration von 173
Estradiol und Progesteron.???

e Relativiert man die Konzentrationen von Testosteron in beiden Gruppe mit Hilfe der Konzentration von 173
Estradiol oder Progesteron mittels der zweifaktoriellen Varianzanalyse so findet man ein signifikanten
Unterschied zwischen der Kontroll- und Untersuchs Gruppe flir das Verhaltnis von Testosteron und Estradiol (p=

0.038) sowie einen signifikanten Unterschied im Verhaltnis zwischen Testosteron und Progesteron
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e Es wurde kein signifikanter Unterschied in der Bindegewebes Laxitat zwischen der Kontroll und Untersuchs
Gruppe herausgefunden.

Diskussion

Ergebnisse und Interpretationen der Autoren:

e Frauen mit niedriger Testosteron Konzentration und héher 17 Estradiol und Progesteron Konzentration sind
pradisponiert fir VKB Rupturen.???

e Probanden mit intakten VKB haben eine signifikant h6here Testosteron Konzentration als Probanden mit einer
VKB Ruptur, woraus sich schliessen Iasst das eine hohe Konzentration von Testosteron praventiv schitzen
kann.

e Es kann gesagt werden, wenn ein geringeres Verhaltnis von Testosteron zu 1738 Estradiol besteht die Frauen
mit VKB Verletzungen ein hdheren «Laxity score» haben. Das spricht dafir, dass die Bindegewebsbeweglichkeit
ein Risikofaktor fir Frauen darstellen kann.

\Vergleich zu anderen Studien:

e Viele Studien haben die Phase des Menstruationszyklus mit der VKB Ruptur rate verglichen und sind entweder
zum Entschluss gekommen in der Ovulationsphase im Gegensatz zur Lutealphase oder in der praovulatorischen
Phase sind Frauen fir eine VKB Ruptur am anfélligsten. Die Autoren dieser Studie sind aber der Meinung es sei
Phasen unabhangig, sondern héngt von der Hormonkonzentration ab. Da die Hormonkonzentration von Frau zu
Frau unterschiedlich ist in den verschiedenen Phase, zwar ist klar in welcher Phase welches Hormon am
hdchsten ist aber dieser Wert schwankt von Frau zu Frau a ersichtlich in dieser Studie. Ein Unterschied ist vor
allem in der Follikel- und Lutealphase ersichtlich was zu Fehlinterpretationen fiihren kann.

Limitationen:

e Die Autoren dieser Studie sind der Meinung die Informationen zum Menstruationszyklus sind valider, wenn sie
dazu mit den Frauen sprechen und die Dauer abschatzen, als wenn man den Tag des Menstruationszyklus
anhand der Hormonkonzentration feststellt. Somit wurde die Phase des Menstruationszyklus als potenzieller
Risikofaktor eliminiert und stattdessen die Hormonkonzentration von 17 Estradiol und Progesteron genommen.

e Kileine Stichprobe (geringe Anzahl an Frauen)

Zukinftige Forschung:

e Testosteron hat einen Einfluss auf die Belastbarkeit des VKB dies wurde in dieser Studie bestétigt, jedoch sollte
noch weiter den indirekten Einfluss von Testosteron auf die Muskeln und die neuromuskulare Kontrolle
untersucht werden.

\Wichtigste in Klrze:

e Hormonelle Faktoren, die mit einer kontaktlosen VKB Ruptur einhergehen sind: eine niedrigere
Testosteronkonzentration, ein geringer Anstieg der 178 Estradiolkonzentration wahrend der Lutealphase und
eine niedrigere Progesteronkonzentration in allen Phasen des Menstruationszyklus.???

e Die generalisierte Gelenkslaxizitat korreliert nicht mit der VKB Ruptur, da sie in der gesamten weiblichen
Bevolkerung vorhanden ist und nicht von der Konzentration von Progesteron, Testosteron oder 173 Estradiol

abhangt.
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Junge Sportlerinnen mit niedriger Konzentration von Sexualhormonen sind anfalliger fir eine VKB Ruptur,
weshalb sie ihre sportliche Aktivitat, wahrend der praovulatorischen Phase des Menstruationszyklus reduzieren
missen.

Wiirdigung der Studie

Einleitung

Beantwortet die Studie eine wichtig Frage der Berufspraxis/BA-Fragestellung?

Die Studie beantwortet zwar nicht genau die BA-Fragestellung, jedoch befasst sie sich mit der
Hormonkonzentration im weiblichen Kdérper und dies wiederum hangt auch mit dem Menstruationszyklus
zusammen.

Sind die Forschungsfragen klar definiert? Ev. durch Hypothesen erganzt?
Die Forschungsfrage wird klar definiert (siehe Zusammenfassung) jedoch nicht mit einer Hypothese erganzt.

Wird das Themal/das Problem im Kontext von vorhandener konzeptioneller und empirischer Literatur
logisch dargestellt?

Ja, anfangs wird das Thema gut erklart und auch aufgezeigt welche Studien welche Informationen bereits
herausgefunden haben.

Methode

Ist die Verbindung zwischen der Forschungsfrage und dem gewahlten Design logisch und
nachvollziehbar?

Ja, fur die Forschungsfrage mussten die Hormonkonzentrationen der Frauen gemessen werden und das wurde
durch eine Speichelprobe gemacht.

Werden die Gefahren der internen und externen Validitit kontrolliert?
Die interne Validitat wird aufgrund des quasiexperimentellen Designs des Gruppenvergleichs vermindert.

Ist die Stichprobenziehung fiir das Design angebracht?
Ja, das Matching wird klar ausgezeigt. Design: Quasi experimentelle Untersuchung

Ist die Strichprobe reprasentativ fiir die Zielpopulation? Auf welche Population kénnen die Ergebnisse
tibertragen werden?

Die Ergebnisse kénnen nur auf sportliche Frauen, welche mindestens 2x pro Woche trainieren Gibertragen
werden.

Ist die Stichprobengrosse angemessen? Wie wird sie begriindet? Beeinflussen die Drop-Outs die
Ergebnisse?
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Anfangs waren es 97 Probanden, die wurden dann in 12 Paare (24 Probanden aufgeteilt) was geschah mit den
anderen? Sind sie aufgrund der Ein- und Ausschlusskriterien heraus gefiltert worden oder weshalb?

Wie wurden die Vergleichsgruppen erstellt? Sind sie &hnlich?
Die Vergleichsgruppe wurde mit den gleichen Einschlusskriterien erstellt bis auf das diese Frauen keine VKB
Ruptur haben dirfen. Somit sind sie sich gleich.

Werden Drop-Outs angegeben und begriindet?
Nein, entweder gab es keine Drop-outs oder sie wurden nicht beschrieben.

Ist die Datenerhebung fiir die Fragestellung nachvoliziehbar?
Ja

Sind die Methoden der Datenerhebung bei allen Teilnehmern gleich?
Ja es wurden bei allen Teilnehmern Speichelproben abgenommen. Zudem wurden die Speichelproben bei allen
in den gleichen Abstanden und die gleiche Anzahl abgenommen.

Sind die Daten komplett, d.h. von allen Teilnehmern erhoben?
Alter, Sportart und Intensitat wurden von allen Teilnehmern erhoben.

Sind die Messinstrumente zuverlassig (reliability)?

Ja denn die Speichelprobe wurde 6-mal abgenommen und anschliessend miteinander verglichen. Es wird aber
nicht ersichtlich, ob die Hormonkonzentration immer dieselbe war oder ob sie Unterschiede zeigte in den
verschiedenen Speichelproben.

Sind die Messinstrumente valide (validity)?

Ja/Nein, denn sie misst die Hormonkonzentration und dies ist das was untersucht wird. Jedoch ist fraglich, ob
die Speichelprobe die angemessene Wahl ist denn Blutentnahme und Urinproben kdnnen die
Hormonkonzentration ebenfalls messen und sind evtl spezifischer.

Wird die Auswahl der Messinstrumente nachvollziehbar begriindet?

Die Auswahl sowie Durchfiihrung wurde genau erklart. ELISA Methode mit Hilfe von Salimetric Enzyme
Immuntest (siehe Zusammenfassung). Es wurde jedoch nicht aufgezeigt, weshalb sie sich fir dieses Verfahren
entschieden haben.

Sind mégliche Verzerrungen/Einfliisse auf die Intervention erwahnt?
Keine in der Studie ersichtlich.
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Werden die Verfahren der Datenanalyse klar beschrieben?
Ja sie wurden klar beschrieben, sie haben sich fur die zweifaktorielle Varianzanalyse und den T-Test
entschieden.

Wurden die statistischen Verfahren sinnvoll angewendet?

Entsprechen die verwendeten statistischen Test den Datennivaus?

Statistische Tests: zweifaktorielle Varianzanalyse und T Test.

t-Test: abhangigen Variablen sollen mindestens intervallskaliert sein, mit dem t-Test wurde verwendet, um den
Unterschied zwischen der Kontroll- und Untersuchsgruppe in Bezug auf die Hormonkonzentration aufzuzeigen,
Skalenniveau a Absolut/Proportional/Rational

Zweifaktorielle Varianzanalyse (MANOVA): Vergleich zwischen der Kontroll- und Untersuchsgruppe der
Hormonkonzentration mit Einbezug der Phase des Menstruationszyklus. Skalenniveau, Hormonkonzentration a
Ratioskaliert, Phase des Menstruationszyklus a Intervalskaliert

Erlauben die statistischen Angaben eine Beurteilung?

Ist die Hohe des Signifikanzniveaus nachvollziehbar und begriindet?
Sie ist nachvollziehbar wird jedoch nur kurz begriindet. Es ist aber in der Studie ersichtlich, welches Programm
sie verwendet haben fir die Analyse. Es wird auch nicht klar welche Skalenniveaus die Variablen aufweisen.

Inwiefern sind alle relevanten ethischen Fragen diskutiert und entsprechende Massnahmen durchgefiihrt
worden? Unteranderem zum Beispiel auch die Beziehung zwischen Forschenden und Teilnehmenden?
Die Studie wurde vom Ethik Komitee bewilligt.

Ergebnisse

Sind die Ergebnisse prazise?
Ja sie wurden genau aufgezeigt und mit dem P Wert beschrieben und dem Korrelationskoeffizient nach
Pearson.

Wenn Tabellen/Grafiken verwendet wurden entsprechen diese folgenden Kriterien? Sind Sie prazise und
vollstandig (Titel, Legenden...), sind sie eine Erganzung zum Text?

Ja, es sind jedoch eher wenig Tabellen, Grafiken vorhanden. Um die Ergebnisse gut interpretieren zu kénnen
ware es von Vorteil noch mehr Grafiken miteinzubeziehen v.a. auch fur die Analyse der statistischen Tests.

Diskussion

Werden alle Resultate diskutiert?
Ja die wichtigsten Resultate wurden diskutiert

Vanessa Briegel Alicia Tanner 90



Stimmt die Interpretation mit den Resultaten iiberein?

Es stimmen ziemlich alle bis auf in den Resultaten sprechen die Autoren davon das in der Untersuchsgruppe die
Hormonkonzentration von 17f3 Estradiol und Progesteron geringer ist als die der Kontrollgruppe. Im
Diskussionsteil sprechen sie dann aber anfangs davon, dass eine hohe Progesteron und 173 Estradiol
Konzentration pradisponierend sei und beim Zusammenfassen sprechen sie dann davon, dass eine geringer
Anstieg von 17( Estradiol in der Lutealphase und eine niedrige Progesteronkonzentration in allen Phasen
pradisponierend sei.

Werden die Resultate in Bezug auf die Fragestellung/Hypothese, Konzepte und andere Studien diskutiert
und verglichen?

Ja sie nehmen Vergleich zu anderen Studien und versuchen auch daraus Zusammenhange zu ziehen. Und
nehmen auch Bezug auf ihre Fragestellung.

Wird nach alternativen Erklarungen gesucht?
Bei neuen oder anderen Resultaten versuchen sie diese zu erklaren.

Ist die Studie sinnvoll? Werden Starken und Schwiachen aufgewogen?

Die Autoren sprachen von Schwéachen der Studie, die Autoren sehen den Menstruationszyklus als Schwéache da
er von Frau zu Frau unterschiedlich ist. Um dieses Risiko zu umgehen muss man sich auf die Phase des
Menstruationszyklus als potenzieller Risikofaktor eliminieren und stattdessen die Konzentration von 173
Estradiol und Progesteron anschauen. Limitationen der Studie war die geringe Anzahl an Frauen (24).

Wie und unter welchen Bedingungen sind die Ergebnisse in die Praxis umsetzbar?

Die Ergebnisse sind schwer in der Praxis umsetzbar, denn man musste von jedem Athleten die
Hormonkonzentration wissen. Und somit missten die Athleten mit geringer Hormonkonzentration anders
trainieren als die anderen.

Waire es moglich diese Studie in einem anderen klinischen Setting zu wiederholen?
Ja, ich wirde sogar sagen, dies ware sinnvoll. Da dieses Setting flr die Umsetzung in der Praxis eher schwer
ist.

Gute/ Evidenzlage:

Gesamteinschatzung entsprechen den Gitekriterien (positives wird mit + und negatives mit — gekennzeichnet):

+ Reliabilitét ist vorhanden, denn die Speichelproben wurden 6mal abgenommen in einem Abstand von 45 Minuten, somit konnten Fehler
aufgrund von schwankendem Hormonspiegel ausgeschlossen werden.

+ Objektivitat ist vorhanden aufgrund der Messung der Hormonkonzentration, dies kann vom Forschungsteam nicht beeinflusst werden und
ist somit objektiv. Stérvarbiablen wie verédnderter Hormonhaushalt etc. wurden jedoch nicht bertcksichtig, bzw. erhoben.
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+ Validitat ist zwar gewahrleistet den der verwendete Test misst die Hormonkonzentration und dies ist das was untersucht werden mdchte.
Jedoch ist fraglich, ob die Speichelprobe die angemessene Wahl ist denn Blutentnahme und Urinproben kénnen die Hormonkonzentration
ebenfalls messen und sind evtl spezifischer.

- Die Wahl der Methode zur Datenerhebung wurde nur kurz begriindet

- Ergebnisse des t-Test, Korrelationkoeffizient nach Pearson und zweifaktoriellen Varianzanalyse nur in Textform, keine Tabellen

Einschidtzung der Evidenz nach der 6 S Pyramide: unterste Stufe, da es sich um eine einzelne Studie handelt

Zusammenfassung der Studie:

Einleitung Frauen reissen ihr Kreuzband 4-6 Mal 6fters als Manner. Typische Verletzungsmechanismen sind noncontact
Vereltzungen bei schnellen Richtungswechsel oder Landungen gefolgt von einem Sprung. Es ist bekannt, dass die
Verletzung des vorderen Kreuzbandes Multifaktoriell ist und anatomische, neuromuskulare und hormonelle Einfliisse hat.
Gemass Zazulak et al (2006) besteht ein signifikanter Zusammenhang zwischen Kniegelenklaxizitat und einem erhéhten
Ostrogenspiegel. In dieser Meta-Analyse konnte aufgezeigt werden, dass in der ersten Phase (Tag 1-9), bei tiefstem
Ostrogenspiegel, die geringste Kniegelenklaxizitat besteht. In der zweiten Phase (Tag 10-14) mit dem hdchsten
Ostrogenspiegel die grosste Kniegelenklaxizitat besteht. In der dritten Phase (Tag 15-28) mit weniger Laxizitat als in der
zweiten, auch weniger Laxizitat als in der zweiten Phase bestand. Shultz et al haben 2005 ebenfalls herausgefunden,
dass die Kniegelenklaxizitat mit einem erhéhten Ostrogenspiegel steigt. Diese Abnahme der Kniegelenksfestigkeit
wiederhole sich vorhersehbar monatlich (2010), wahrscheinlich liegt dies aufgrund der erhdhten Laxizitat im weiblichen
Kniegelenk zugrunde, und flihrt zu veranderungen in dem Landemechanismus, was ein pradisponierender Faktor fir
VKB Verletzungen bei Frauen ist (Shultz et al., 2012). Eine weitere Studie fand heraus, dass erhodhte Laxizitat aufgrund
von Ostrogen zu einer héheren Verletzungsanfalligkeit des vorderen Kreuzbandes bei Frauen fiihrt (Hewett et al., 2007).
Woitys et al. (2002) zeigten einen gleich korrelierenden Zusammenhang zwischen Anstieg des Ostrogenspiegels und
VKB Verletzungen bei Frauen.

Diese Resultate sind Uberraschend, weil es bedeuten wirde, dass sich die Mechanik von Ligamenten in einer sehr
kurzen Zeit verandern kdnnten, obwohl die Kollagen-Turnover Zeit sehr langsam funktioniert. Genauer gesagt haben die
Kerne eines Ligagmentes oder einer Sehne seit dem 17. Lebensjahr bis zum Tod die gleichen Kollagene (Heinemeier et
al., 2013). Deshalb ware es uberraschend, wenn der Kollagengehalt wahrend des Menstruationszyklus andern konnte.
Die chemischen Cross-links hingegen kommen und gehen. Cross-links werden vom Enzym Lysyl Oxidase (LOX)
produziert, welches wiederrum von Fibroblasten produziert wird. Es ist ein Kupferabhangiges Enzym, dass die
Kollagenfestigkeit und somit die Ligamentstarke erh6ht, indem es die Quervernetzung von Lysinresten in benachbarten
Kollagenmolekiilen katalysiert (Kagan, Li, 2003). LOX zu hemmen hat einen schwachenden Effekt auf Ligamente, ohne
dabei die Kollagenproduktion zu beeinflussen (Marturano et al., 2013)

Ziel dieser Studie war, anhand von kinstlich hergestellten Ligamenten (aus VKB DNA) herauszufinden, wie ein akuter
Ostrogenspiegelanstieg die mechanischen Eigenschaften der Ligamente verschlechtert.
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Methode

Design: wird nicht erwdhnt oder begriindet. Am ehesten eine Case-controll study. Die Sampels sind ausgewahlt, m/w
sollten um die 20 Jahre alt sein ohne signifikanten unterschied, die Ligamente werden so zugerichtet wie sie sein
wollten. Sie haben eine Kontrollgruppe bei jedem Experiment.

Population: 3 Manner (+/-23 y/0), 4 Frauen (+/-20 y/o)
mit VKB Ruptur die sich einer OP (VKB Reko)

Donors Biological Replicates Independent
UnterZOgen Figure Used per Donot/Group Expenments
(kaputtes VKB wurde entnommen um DNA zu - "
verwenden) — die OP fand 1-4Mte nach der Ruptur i ‘i: : 5
statt, ausser in 2 Fallen war der Unfall bereits mehr 3 7 8 7
als 4Mte her (es bestand aber kein Unterschied 4 2 8 2
zwischen der lange der Verletzung und der Starke 5 2 8 2
des Bandes)Aus den zur Verfligung gestellten VKB- 6 2 8 4

Zellen konnten viele neue VKBs unter
unterschiedlichen Umstanden gezlchtet und untersucht werden.

Hier dargestellt sieht man Figure (Anz. Experimente), Donors Used (wie viele der Spender verwendet wurden), Anz.
Biologischer Kopien der Spender, Anz. Unabhangig voneinander durchgefuhrten Experimente. Pro Experiment wurden
mindestens zwei unabhangig voneinander durchgefuhrte Experimente gemacht. Insgesamt wurden 304 biologische
Kopien erstellt.
Je nach Experiment gab es verschiedene Studiengruppen:
1. Experiment: Vergleich von mannlichen und weiblichen Zellen, 2 Gruppen,

Variablen:

- CSA - cross-sectional area (Querschnitt)

- Collagen — anhand eines «hydroxyproline assay» (Tests) wurde der Collagen Inhalt gemessen

- Collagen Fraction — die Anz. Des Kollagens wurde ins Verhaltnis gesetzt: (Collagen Inhalt, geteilt durch die

Trockenmasse des Gewebes)

- MTL — maximal tensile load, wurde getestet indem die kiinstlichen Ligamente in ein extra angefertigtes

Zugprufgerat eingespannt wurden und mit einer konstanten Geschwindigkeit von 0.4 mm/s gedehnt wruden — die

MTL wurde bestimmt anhand des maximalen Zuggewichtes das erreicht wurde wahrend des Testes

- UTS - ultimate tensile strength = ultimative Zugfestigkeit, zur Definition des maximalen Spannungswert

- Young’s Modulus — Aus Steigung des linearen Bereiches der Spannungs-Dehnungs-Kurve wird der

«Elastizitatsmodul» bestummen
Messinstrumente: Messschieber um Lange/Breite jedes Konstruktes zu messen, extra angefertigtes Priifgerat um die
Konstrukte unter konstanter Dehnungsgeschwindigkeit (0.4 mm/s) zu dehnen, Hydroxyproline Test um den
Kollageninhalt zu messen, Den Kollagenkontenz durch die gesamte Trockenmasse dividiert ergab die Kollagen Fraction.
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2. Experiment: Auswirkung vom physiologischem Ostrogenspiegel auf mechanische Eigenschaften der Ligamente:
4 Gruppen: Kontrollgruppe, Low (5pg/ml), Medium (50pg/ml) und High (500pg/ml), sie erhalten die in Klammer
gesetzte Dosis an Ostrogen Pro Futterung, die von Experiment 1 genannten Variablen wurden auf gleiche Weise
getestet.

3. Experiment — kurzzeitige Exposition mit hochdosiertem Ostrogen (mechanische Eigenschaften), es werden
wieder die gleichen Variablen getestet bei physiologisch nachgestelltem Menstruationszyklus:

1) Kontrollgruppe: 14d - 5pg/ml 17B-estradiol

2) 24h Gruppe: 13d - 5pg/ml, 1d 500pg/ml

3) 48h Gruppe: 12d - 5pg/ml, 2d 500pg/mi

--> Grund: Behandlungsprotokoll fiir anschliessend geprifte Experimente fir LOX Aktivitat und Gen
expression

4. Experiment: — Ostrogen und LOX Aktivitat, mit den gleichen drei Gruppen wurde die LOX Aktivitat untersucht,
(Kontrollgruppe - 5pg/ml Ostrogen fiir 14d, 24h — 5pg/ml Ostrogen fir 13d, 1d 500pg/ml Ostrogenpeak, 48h - 5pg/mi
Ostrogen fiir 12d, 2d 500pg/ml Ostrogenpeak), es wurde ein Gerat «LOX activity kit (Abcam, Eugene, OR)» verwendet
und gemass den Instruktionen des Hersteller angewendet, und die Resultate wurden schlussendlich mit einem speziellen
Computer gelesen (SpectraMax M2 xy..)

5. Experiment - Genexpression in Ligamentenhomdostase, Gleiche Gruppen (CON, 24h, 48h), Experiment um
herauszufinden ob die Existenz vom LOX Protein beeinflusst wurde von der LOX Aktivitat oder vermindertem
LOX-Gen-Ausdruck, die RNA wurde quantifiziert
In einem RNAIlater (Life Technologies, Grand Islangs, NY) platziert und gespeichert, RNA extrahiert wurde mit
einem TRIzol reagent (Invitrogen, Carlsbad, CA), gemass Instruktionen des Herstellers

6. Experiment - — BAPN — mechanische Eigenschaften, Um herauszufinden ob die Inhibition von LOX die
mechanischen Eigenschaften verandert haben wurde der LOX hemmer BAPN (1mM) bei den Konstrukten
angewendet, hier wurden wieder die gleichen Variablen gemessen wie in den ersten Experimenten

4 Gruppen: 1) 14d Periode mit BAPN Gabe fiir die letzten 24h,

1.1)danach 6d Erholungszeit fur die Grafts, um den Einfluss wegen Zelltoxizitat auszuschliessen (nach 20d)
2) Kontrollgruppe ohne Gabe von BAPN nach 14d

2.1) Ebenfalls Kontrollgruppe nach 20d

Datenanalyse:
Die Signifikanz wurde gemass ANOVA und Tukex’s honestly significant difference test verglichen. Das Signifikanzniveau
wurde <0.05 fir alle Vergleiche festgelegt.

Ethik: Es wurden keine ethischen Fragen diskutiert.

Ergebnisse

Die Ergebnisse werden in Text und Tabellen Form verstandlich prasentiert:
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Unterschiede der kiinstlich hergestelleten Ligamente weiblich / mannlich:
- Querschnittflache und Anz. Kollagen war gleich
- Kollagenanteil bei getrokneten Sehnen hatten mannliche Sehnen signifikant weniger Kollagenanteil als weibliche
- Ansonsten keine Unterschiede (MTL, modulus)
- UTS tendiert bei Frauen hoher zu sein als bei Mannern
Effekt von Ostrogen (Grafts behandelt mit low 5 pg/ml, medium 50 pg/ml oder high 500 pg/ml, Kontrollgruppe)
- Querschnitt bleibt gleich
- Vergl. Mit Kontrollgruppe erhéhten alle Dosen von Ostrogen die Produktion von Kollagenen Fasern signifikant
- MTL, UTS und modulus waren nicht signifikant beeinflusst
Immitierter Menstruationszyklus (Kontrollgruppe (14d ohne Peak), 24h-Gruppe (13d, 1d Peak), 48h-Gruppe (12d, 2d
Peak)
- Signifikante verschlechterung des UTS und Modulus bei der 48h Gruppe
- Keine Veranderung in Kollagen — deshalb Frage ob obengenannte verschlechterung etwas mit veranderten
cross-link Aktivitat zu tun haben kénnte
Ostrogen und LOX Aktivitat: (Kontrollgruppe, 24h-Gruppe, 48h-Gruppe)
- Signifikante Abnahme der LOX Aktivitat in beiden Gruppen — 24h = P0.02, 48h = P 0.004)
Genausdruck in Ligamenten homdéostase
- Ziel war herauszufinden ob die Abnahme der LOX Aktivitat aufgrund des Einflusses auf existierende LOX
Proteine war oder eine Abnahme des LOX Ausdrucks, das zweite konnte nicht signifikant bestatigt werden
- LOX mRNA nahm um 25% ab nach 24h hohem Ostrogen, kam aber wieder zuriick nach 48h Ostrogen
BAPN (lysyl hemmer) — Ziel: ob Hemmung von lysyl Grund flir mechanische Veranderungen ist
- BAPN signifikante verschlechterung in MTL, UTS und modulus
- Grafts hatten nach BAPN 6d recoveryzeit und konnten sich erholen a BAPN hat keinen permanenten Schaden
angerichtet

Diskussion Frauen leiden unter haufigeren VKB Verletzungen als Manner in gleichen Sportarten. Mit dem 3D im Glas produzierten
VKB-Modell konnte der Effekt von hormonellen Variationen und dessen Einfluss auf die mechanik der Bander gut
beobachet werden.

Akute hohe Ostrogenspiegel verminderte die LOX Aktivitat was einem vermindertem Modulus vorausgeht. Verglichen mit
dem Einfluss von BAPN (LOX hemmer) konnten ahnliche Verschlechterungen in der VKB Funktion festgestellt werden
(BAPN decrease +/-20%, Ostrogen +/-15%). Ostrogen, welches LOX hemmen kann kénnte also fiir das erhéhte
Verletzungsrisiko verantwortlich sein.

Die Funktion eines Ligaments ist abhangig von der Anzahl und den Cross-links des Kollagen. Genetisch zu kleiner
Unterschied (m/w). Ostrogeneinfluss wurde in bisherigen Studien kontrovers diskutiert. In dieser Studie waren die
Resultate erhdhte Kollagenproduktion und eine Tendenz von erhéhtem Kollagen a1 mRNA. Grinde fur die Unterschiede
von bisherigen Studien und dieser kénnen Studien mit Tierversuchen (Hasen, Schafe, Schweine), kurzzeitige 2D
Modelle, etc. sein. Obwonhl bisherige Meat-Analysen Zusammenhange zwischen erhéhtem Ostrogenspiegel, Knielaxizitat
und VKB Rupturen machen konnten. Sagt diese Studie, dass Ostrogenschwankungen keinen negativen Effekt auf
mechanische Funktion via verdnderter Kollagenproduktion hat.

Vanessa Briegel Alicia Tanner 95



Es besteht also ein verminderte Funktion bei unveranderter Anz. Kollagene, deshalb wurden die Cross-link Aktivitat
untersucht. Resultat: 77% Verminderung nach 48h Ostrogen. Ostrogen hat aber Gentechnisch in den Ligamenten nichts
verandert bei Collal mRNA und IGF-1. Tenascin C hingegen ist leicht gesunken nach 48h. Um sicherzugehen ob
hemmen der grosse Einfluss war, wurde es mit BAPN (LOX hemmer) nachgestellt - ebenfalls verschlechterte Funktion,
bei unveranderter Anz. Kollagene (Hemmung durch BAPN ca. 100%, Ostrogen ca. 80%). Nach der BAPN Erholungszeit
hatten sich die Ligamente zwar mechanisch wieder gesteigert, aber nicht vollstandig erholt. Das kénnte bedeuten, dass
eine monatlichen LOX Hemmung verantwortlich flr eine erhdhte Knielaxizitat ist. Der Effekt von den «im Glas»
gezuchteten VKBs ist wahrscheinlich grésser als der in Vivo, kann uns aber helfen zu verstehen was genau in den
Ligamenten vor sich geht. Es missen mehr Studien gemacht werden. Einfluss von Anti-Baby Pillen

Zukunftige Forschungen: noch mehr in die Tiefe gehen, den Einfluss von Antibabypillen

Praxisanwendung: wird keine genannt

Wirdigung der Studie:

Einleitung o Beantwortet die Studie eine wichtig Frage der Berufspraxis/ BA-Fragestellung?
Ja, unsere Frage war ob es einen Einfluss hat, und sie gehen eingentlich schon davon aus und fragen sich noch weshalb.
¢ sind die Forschungsfragen klar definiert? Ev. durch Hypothesen erganzt?
Ja: Zu bestimmen «Wie ein akuter Anstieg des Ostrogenspiegels, die mechanischen Eigenschaften von Ligamenten
vermindert.»
Hypothese: ein akuter Ostrogenlevelanstieg verschlechtert die mechanischen Funktionen von Ligamenten, weil sie die
Kollagensynthese hemmen.
Erganzende Hypothesen:
1. ob Unterschiede in VKB Zellen von weiblichen/mannlichen Spendern bestehen
2. den Effekt von kontinuierlichem oder phasischem Ostrogen (Imitation von Menstruationszyklus) auf Ligamente,
MRNA Ausdruck und LOX Aktivitat
e Wird das Thema / das Problem im Kontext von vorhandener konzeptioneller und empirischer Literatur logisch
dargestellt?
Ja im Einleitungsteil zusammengefasst mit den Studien jeweils referenziert
Methode e Design
o Ist die Verbindung zwischen der Forschungsfrage und dem gewahlten Ansatz/Design logisch und
nachvollziehbar?
Das Design wird nicht genannt, ich denke, dass es sich um eine Case Controll Study handelt, aufgrund der oben
genannten Begriindungen. Ich finde dieses Design passt am besten, deshalb ja nachvollziehbar.
o Werden die Gefahren der internen und externen Validitat kontrolliert? — bei der externen Validitat
erwahnen die Autoren einfach, dass es moglich ist, dass das gemessene kdnnte extremere Resultate
aufzeigen, als es schlussendlich in vivo auftreten wirde. (Unterschied von Konstrukten zu echten VKBs)
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e Stichprobe

o Ist die Stichprobenziehung fiir das Design angebracht? — Ja, es hat immer eine Kontrollgruppe und eine
Untersuchungsgruppe, mit genliigend Stichproben

o Ist die Stichprobe reprasentativ fir die Zielpopulation?

Da die Stichprobe DNA, die zu Grafts rekonstruiert wird, ist und sich die DNA generell nicht verandert im Leben, ist die
Stichprobe fir alle menstruierenden Frauen reprasentativ.
— Auf welche Population kdnnen die Ergebnisse Ubertragen werden? — Auf Kreuzbander von jungen
Frauen/Herren

o Ist die Stichprobengrésse angemessen? Wir wird sie begriindet? Beeinflussen die Drop-Outs die
Ergebnisse? — Sie ist angemessen ja und hatte noch beliebig angepasst werden kénnen, wird aber nicht
begrindet.

Drop outs werden keine erwahnt.

o Wie wurden die Vergleichsgruppen erstellt? Sind sie Ahnlich? — Je nach Experiment gibt es
verschiedene Gruppen. (z.B. m/w). Die Vergleichsgruppen stellen den Menstruationszyklus nach und
sind deshalb sehr gut geeignet, zusatzlich eine Kontrollgruppe

o Werden Drop-Outs angegeben und begriindet?

Nein, keine angegeben.
e Datenerhebung

o Ist die Datenerhebung fir die Fragestellung nachvollziebar?

Ja, sie wurde gut gewahlt um die Fragen zu beantworten, anschliessend konnten noch weiterfolgende Hypothesen
aufgestellt werden.

o Sind die Methoden der Datenerhebung bei allen Teilnehmern gleich? - Ja

o Sind die Daten komplett, d.h. von allen Teilnehmern erhoben? — Sie nahmen Alter, wie lange die
Verletzung schon her war bis zum Tag der OP, gaben diese Daten aber nur als Statistische Werte preis.
Also man erfahrt nicht die Daten jeder einzelner Probanden, sondern nur die Mittelwerte, etc.

Messverfahren und oder Intervention

o Sind die Messinstrumente zuverlassig (reliability)? — Die Experimente wurden immer mindestens zwei
Mal unabhéangig voneinander durchgefiihrt, den Lesern wird aber immer nur das zusammengefasste
Resultat aufgezeigt. Insofern kann nicht beurteilt werden, ob grosse Unterschiede zwischen den
Versuchen bestehen. Da die Messinstrumente aber immer digital durchgefiihrt wurden, entstehen keine
Fehler durch Menschenhand und sind sehr reliabel.

o Sind die Messinstrumente valide (validity)? — Bei den 6 Variabeln die im Experiment 1-3 und 6
gemessen werden sind sie valide. In den Experimenten 4 und 5 werden spezielle Computer verwendet,
dessen Funktion ich nicht beurteilen kann, im groben beschrieb aber ebenfalls valide sind.

o Wird die Auswahl der Messinstrumente nachvollziehbar begriindet? — Sie ist nachvollziehbar, braucht
keine Begriindung

o Sind moégliche Verzerrungen/ Einflisse auf die Intervention erwahnt? — Nein, sie wurden alle digital
durchgefiihrt, es entstehen also keine Messfehler.

e Datenanalyse
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Werden die Verfahren der Datenanalyse klar beschrieben? — klar aber nicht nachvollziehbar fir Laien
Wurden die statistischen Verfahren sinnvoll angewendet? - Ja

Entsprechen die verwendeten statistischen Tests den Datenniveaus? — Ja, entweder ordinal- oder
proportionalskalierte Daten und alle wurden mit Tabellen aufgezeigt.

Erlauben die statistischen Angaben eine Beurteilung? - Ja

Ist die Hohe des Signifkanzniveaus nachvollziehbar und begrindet? - Ja

Inwiefern sind alle relvanten ethischen Fragen diskutiert und entsprechende Massnahmen durchgefiihrt
worden? Unter anderem zum Beispiel auch die Beziehung zwischen Forschenden und Teilnehmenden?
— es wurden keine ethischen Fragen gestellt, es waren Spender — fiir mich ist das ethisch auch korrekt
So.

Ergebnisse e Sind die Ergebnisse prazise? — Ja, sie werden genau beschrieben
e Wenn Tabellen / Grafiken verwendet wurden, entsprechen diese folgenden Kriterien?
o Sind sie prazise und vollstandig (Titel, Legenden..) - Ja
o Sind sie eine Erganzung zum Text - Ja
Diskussion e Diskussion und Interpretation der Ergebnisse

@)
@)
O

Schlussfolgerung Anwendung und Verwertung in der Physiopraxis

o

Werden alle Resultate diskutiert? — Ja

Stimmt die Interpretation mit den Resultaten Uberein? — Ja

Werden die Resultate in Bezug auf die Fragestellung / Hypothesen, Konzepte und anderen Studien
diskutiert und verglichen? — Ja

Wird nach alternativen Erklarungen gesucht? — Ja, ob der im Glas gezlchtete Effekt starker ist als der
bei echten Ligamenten

Ist diese Studie sinnvoll? Werden Starken und Schwachen aufgewogen? — im Glas geziichtet ist nicht
ganz gleich und kann nicht zu 100% Ubertragen werden, aber sehr stark. Dafiir konnten so die Effekte
sehr genau beobachtet werden.

Wie und unter welchen Bedingungen sind die Ergebnisse in die Praxis umsetzbar? — wird nicht erwahnt,
aber man soll in der Praxis den Einfluss der Anti-Baby Pille beachten

Ware es moglich diese Studie in einem anderen klinischen Setting zu wiederholen? — Ja man kénnte
z.B. mit Blutspiegeln die LAxizitdt beobachten, damit man den Menstruationszyklus nicht in Phasen
aufteilt, sondern bei jeder Frau individuell den Ostrogenspiegel betrachtet und die Laxizitdt dazu misst.
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