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Antrag auf Forschungsförderung durch die UKE Stiftung: 
Mit Knochen Hören:  

Beeinträchtigte Integrität der Gehörknöchelchen als Ursache für 
Schallleitungsschwerhörigkeit 

Zusammenfassung: Die Gehörknöchelchen - Hammer, Amboss und Steigbügel - befinden 
sich im luftgefüllten Mittelohr und dienen der Schallübertragung vom Trommelfell zum ovalen 
Fenster der flüssigkeitsgefüllten Cochlea. Obwohl bekannt ist, dass strukturelle Schäden in 
den Gehörknöchelchen die Schallweiterleitung beeinträchtigen, sind die Auswirkungen von 
Genvarianten auf die Integrität der Gehörknöchelchen und die Hörfunktion nicht bekannt. Bei 
Patienten mit X-chromosomaler Hypophosphatämie (XLH), die durch eine gestörte 
Knochenmineralisierung (Rachitis) gekennzeichnet ist, wurde wiederholt ein früh einsetzender 
Hörverlust berichtet. Ebenfalls ist Hörverlust ein häufiges Merkmal bei Osteogenesis 
imperfecta (OI), einer genetischen Skeletterkrankung, die durch eine beeinträchtigte 
Kollagenqualität und erhöhte Frakturinzidenz gekennzeichnet ist. Angesichts dieser Befunde 
ist es wahrscheinlich, dass der bei Patienten mit genetischen Knochenerkrankungen 
beobachtete Hörverlust durch eine verminderte Knochenqualität der Gehörknöchelchen 
vermittelt wird. Mausmodelle sind nützlich, um die Auswirkungen von Genvarianten auf die 
Knochenqualität zu beurteilen, allerdings haben nur wenige Studien diese Auswirkungen auf 
die Gehörknöchelchen analysiert. In dem aktuellen Kooperationsprojekt der Orthopädie, 
Osteologie und Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde untersuchen wir die Gehörknöchelchen von 
Mauslinien mit den Genvarianten Phex (Hyp) und Kollagen Typ I (Col1a2oim/oim), welche die 
genetischen Knochenerkrankungen XLH und OI zu rekapitulieren. Die Analyse umfasst 
hochauflösende Bildgebungsverfahren wie Mikro-CT, Histologie, quantitative 
Rasterelektronenmikroskopie (qBEI) und Fourier-Transform-Infrarotspektrometer (FTIR). 
Unsere Untersuchungen werden sowohl durch systematische Hörtests in Patienten mit XLH 
und OI als auch durch therapeutische Interventionen in Mäusen ergänzt, einschließlich einer 
FGF23-Antikörper-Therapie bei Hyp Mäusen. Gleichzeitig führen wir bei diesen Mäusen 
Hörtests durch, um entsprechende funktionelle Beweise für einen auftretenden Hörverlust zu 
sammeln. Letztendlich wollen wir das Verständnis der Mittelohrschwerhörigkeit bei Patienten 
mit genetischen Knochenerkrankungen verbessern sowie neue therapeutischen Strategien zu 
entwickeln. 

Stand der Forschung: Schwerhörigkeit stellt ein großes medizinisches und 
sozioökonomisches Problem dar, denn mehr als 20 % der Weltbevölkerung sind leicht bis 
vollständig schwerhörig. Beschädigungen oder Verformungen der Gehörknöchelchen, den 
kleinsten Knochen im menschlichen Körper, führen zu einer Schallleitungsschwerhörigkeit. Im 
Gegensatz zu anderen Knochen haben die Gehörknöchelchen nicht die Aufgabe, hohen 
mechanischen Belastungen standzuhalten, sondern Schwingungen mit Frequenzen von 250 
bis 8000 Hz zu übertragen. Eine Besonderheit der Gehörknöchelchen ist, dass ihre endgültige 
Größe bereits kurz nach der Geburt erreicht wird. Während zahlreiche genetische und 
erworbene Ursachen für Hörverlust bekannt sind, wurde bei einer Vielzahl von Patienten mit 
genetischen Knochenerkrankungen, einschließlich solcher mit Störungen des 
Mineralstoffwechsels oder der Kollagenqualität wie X-chromosomaler Hypophosphatämie 
(XLH) oder Osteogenesis imperfecta (OI), ein auftretender Hörverlust berichtet. Bei diesen 
Patienten wurde eine früh einsetzende Schallleitungsschwerhörigkeit beschrieben, was die 
Frage aufwirft, ob und wie Veränderungen der Gehörknöchelchen zum Hörverlust beitragen. 
Es gibt bislang nur wenige Studien, die die Auswirkungen der Knochenqualität des Mittelohrs 
auf die Schallweiterleitung untersucht haben. Im Schläfenbein der Maus, das die Cochlea und 
die Gehörknöchelchen enthält, findet ein deutlich langsamerer Knochenumbau statt als in den 
langen Röhrenknochen. Auf molekularer Ebene wird dies teilweise durch die Expression von 
Osteoprotegerin (OPG) erklärt, einem Köderrezeptor für den Rezeptoraktivator des 
Nuklearfaktors kappa-B-Liganden (RANKL), der die Osteoklastendifferenzierung negativ 
reguliert. Während OPG den Knochen vor übermäßiger Resorption schützt, indem es an 
RANKL bindet und dessen Bindung an RANK verhindert, zeigten Mausmodelle mit defektem 
OPG (Opg-/-) osteoporotische Gehörknöchelchen aufgrund stark aktivierter 
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Osteoklastenpopulationen. Die Folge waren Knochenresorption und Deformation der 
Gehörknöchelchen, was mit einem deutlichen Hörverlust assoziiert war. Die Behandlung mit 
Bisphosphonaten (z. B. Risedronat) hemmte den Knochenverlust in den Gehörknöchelchen 
von Opg-/- Mäusen signifikant und verbesserte den Hörverlust, was den Zusammenhang 
zwischen erhöhter Knochenresorption und Hörverlust bestätigt. 

Vorarbeiten: Wir konnten bereits demonstrieren, dass in menschlichen Gehörknöchelchen, 
sobald sie kurz nach der Geburt ihre endgültige Größe erreicht haben, vorzeitige apoptotische 
Prozesse innerhalb der in die Knochenmatrix eingebetteten Osteozyten auftreten (1). Der 
Verlust an Osteozyten erfolgt in den Gehörknöchelchen schneller und stärker als in den 
anderen Knochen des menschlichen Organismus. Neben der Abnahme der 
Osteozytenparameter lässt sich mithilfe der quantitativen Rasterelektronenmikroskopie (qBEI) 
ein altersabhängiger signifikanter Anstieg der Knochenmineralisation in den 
Gehörknöchelchen nachweisen, was zu einer sehr hohen Matrixmineralisierung im Vergleich 
zu anderen Knochen führt. Es kann davon ausgegangen werden, dass das Fehlen 
mechanischer Reize (abgesehen von Vibrationen) zu einer geringeren 
Knochenumbaugeschwindigkeit mit konsekutivem Verlust an Osteozyten und 
Hypermineralisation führt. Die hohe Matrixmineralisation unterstützt möglicherweise die 
Hörfähigkeit, da ein höherer Mineralgehalt zu einem härteren Material führt, das besser 
geeignet ist, hochfrequente Töne durch das Mittelohr zu übertragen. Diese Besonderheit 
konnten wir speziesübergreifend in Groß- (Wale) und Kleintieren (Mäuse) nachweisen (2). Die 
gewonnenen Erkenntnisse über die frühen zellulären Veränderungen in den 
Gehörknöchelchen legen nahe, dass es wichtig ist, Patienten mit 
Schallleitungsschwerhörigkeit so früh wie möglich zu behandeln. Mit anderen Worten kann 
eine kontinuierliche und konstante Schallübertragung nur durch eine erhaltene 
Knochenarchitektur der Gehörknöchelchen gewährleistet werden. 
Die skizzierten Prozesse in den Gehörknöchelchen gesunder Individuen entlang des Alterns 
bilden eine wichtige Grundlage für das aktuelle Projekt. Während bekannt ist, dass erworbene 
Erkrankungen des Mittelohrs, wie Otosklerose oder Cholesteatom, zu einem Hörverlust mit 
Schallleitungskomponente führen, sind die Auswirkungen möglicher ultrastruktureller 
Veränderungen innerhalb der Gehörknöchelchen auf das Hörvermögen nicht bekannt. 
Genetische Knochenkrankheiten geben Aufschluss darüber, wie Genvarianten die 
Knochenqualität beeinflussen. In Mausmodellen können die Auswirkungen auf die 
Knochenqualität der Gehörknöchelchen detailliert untersucht und funktionelle Folgen in 
Hinblick auf Hörschäden getestet werden. Daher haben wir uns in letzter Zeit auf die Analyse 
der Gehörknöchelchen von verschiedenen Mauslinien konzentriert, die genetische 
Knochenerkrankungen rekapitulieren. In einem ersten Schritt haben wir die Gehörknöchelchen 
aus den Schädeln von Wildtyp-Mäusen unterschiedlichen Alters entnommen (Abb. 1A) und 
eine unentkalkte histologische Analyse (Abb. 1B) sowie eine Rasterelektronenmikroskopie 
(Abb. 1C) durchgeführt. Auf diese Weise konnten wir die rasche Entwicklung dieser Knochen 
bestätigen, die bei der Geburt fast ihre endgültige Morphologie erreichten, während danach 
eine kontinuierliche Zunahme der Mineralisierung festgestellt wurde (Abb. 1D). 
Zusammenfassend haben wir die erforderliche Methodik für eine detaillierte Phänotypisierung 
der Gehörknöchelchen in verschiedenen Mausmodellen für genetische Skeletterkrankungen 
entwickelt. 

Projektziele mit Forschungshypothese(n): Das Hauptziel dieses Projekts ist die 
Entschlüsselung der Auswirkungen verschiedener Genvarianten auf die Knochenqualität der 
Gehörknöchelchen in Zusammenhang mit auftretendem Hörverlust. Wir vermuten, dass eine 
gestörte Mineralisation der Gehörknöchelchen negative Auswirkungen auf das Hörvermögen 
hat, wobei eine auftretende Schallleitungsschwerhörigkeit durch auf den Knochen 
ausgerichtete Therapien verbessert werden kann. Zu diesem Zweck werden wir zunächst 
Patienten mit XLH und OI gezielt auf Hörverlust untersuchen und dabei zwischen 
Schallleitungs- und Innenohrschwerhörigkeit unterscheiden (Abb. 1E). Darüber hinaus werden 
wir die Gehörknöchelchen von Mauslinien mit genetischen Knochenerkrankungen 
charakterisieren, von denen bekannt ist, dass sie eine generalisierte Beeinträchtigung der 
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Knochenmasse und/oder Qualität zeigen. Speziell werden wir Modelle mit gestörter 
Mineralisation der Knochenmatrix (Hyp-Mäuse) und/oder Qualität anderer Skelettelemente wie 
Kollagen (Oim-Mäuse) untersuchen (Abb. 1F). Gleichzeitig werden wir bei diesen Mäusen 
Hörtests durchführen, um die entsprechenden funktionellen Hinweise zu sammeln (Abb. 1G). 
Unsere Studien werden durch therapeutische Ansätze ergänzt, z. B. durch eine FGF23-
Antikörper-Therapie bei Hyp Mäusen. Auf diese Weise wollen wir das Verständnis der 
Mittelohrschwerhörigkeit bei Patienten mit genetischen Knochenerkrankungen verbessern. 

Abbildung 1: Hochauflösende Charakterisierung von murinen Gehörknöchelchen und Untersuchung auf 
konduktiven Hörverlust. (A) Präparation der Gehörknöchelchen (weißer Pfeil: Hammer) aus dem Mittelohr. (B) 
Histologische Darstellung (Toluidin blau) des Hammers im Alter von 20 Tagen. (C, D) Postnatale Mineralisation des 
Hammers in WT Mäusen, CaMean: mittlere Matrixmineralisation. (D) Klinische Audiometrie bei 2 Patienten mit XLH 
mit Zeichen eines konduktiven Hörverlusts. (F) Rasterelektronenmikroskopische Aufnahmen des Hammers von 
Hyp-Mäusen im Vergleich zu Wildtyp-Mäusen. (G) Evaluation des Hörvermögens in Hyp-Mäusen (DPOAE). 

Arbeitsprogramm ggf. mit Meilensteinen: 
Arbeitspaket 1: Untersuchung auf Hörverlust bei Patienten mit genetischen 

Knochenerkrankungen. Als Proof-of-Concept untersuchen wir derzeit die Hörfunktion bei 
Patienten mit seltenen Skeletterkrankungen, hauptsächlich XLH und OI. Diese Patienten, 
welche sich in der osteologischen Spezialambulanz im Institut für Osteologie und 
Biomechanik, dem National Bone Board unter Leitung von Prof. Ralf Oheim, vorstellen, werden 
zunächst kursorisch auf Schwerhörigkeit untersucht. Bei Patienten mit auffälligen Befunden 
werden im Rahmen der klinischen Untersuchung in Zusammenarbeit mit der Klinik für Hals-, 
Nasen- und Ohrenheilkunde Hörtests (d. h. eine audiometrische Untersuchung) durchgeführt. 
Wir haben bereits nachgewiesen, dass eine früh einsetzende Schallleitungsschwerhörigkeit 
sowohl bei XLH- als auch bei OI-Patienten ein relevantes Problem darstellt (3) (Abb. 1E). Wir 
sehen vor, die Hörfunktion bei allen XLH- (n=20) und OI-Patienten (n=30) systematisch zu 
untersuchen, um weitere wichtige klinische Informationen zum Hörverlust zu erhalten. 

Arbeitspaket 2: Hochauflösende Analyse der Gehörknöchelchen von Hyp-Mäusen und 

Oim (Col1a2
oim/oim

)-Mäusen. Im Hyp-Mausmodell der XLH verursachen Phex-Mutationen 
eine FGF23-Induktion und schwere Hypophosphatämie, die bekanntermaßen zu 
ausgeprägten Mineralisierungsdefekten führt. Es war bisher jedoch nicht bekannt, ob 
Mineralisierungsdefekte und Hörverlust auch in den Gehörknöchelchen von Hyp-Mäusen 
detektierbar ist. Wir konzentrieren uns daher auf die mikromorphologischen Eigenschaften der 
Gehörknöchelchen von Hyp-Mäusen im Vergleich zu WT-Mäusen (≥6 pro Gruppe). Analog 
werden die Gehörknöchelchen von Col1a2oim/oim Mäusen, einem etablierten Mausmodell der 
OI, untersucht. Bei diesen Mäusen wird in verschiedenen Altersklassen ein Mikro-CT 
(Auflösung 5 µm, Bruker Skyscan 1272 μ-CT, Belgien) zur besseren Lokalisierung und 
Erkennung von Mittelohrstrukturen und Gehörknöchelchen durchgeführt. Anschließend 
werden die Gehörknöchelchen aus den Mittelohren dieser Mäuse und ihrer Wildtyp-Kontrollen 
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entnommen. Da die Gehörknöchelchen sehr klein sind, wird die Präparation unter einem 
Lichtmikroskop durchgeführt. Die histomorphometrische Analyse umfasst die Quantifizierung 
der Mikroporosität sowie der Mineralisation (z.B. Osteoidvolumen pro Knochenvolumen). Mit 
Hilfe der quantitativen Rasterelektronenmikroskopie (qBEI, LEO 435 VP, LEO Electron 
Microscopy Ltd., England) werden die Proben im Hinblick auf ihre 
Knochenmineraldichteverteilung genauer untersucht. Erste Auswertungen konnten 
bestätigen, dass die Mineralisation der Gehörknöchelchen von Hyp-Mäusen deutlich verringert 
ist (Abb. 1F). 

Arbeitspaket 3: Implementierung von Hörtests in Mäusen. In diesem Teilprojekt erfolgt in 
Kooperation mit der Klinik für Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde eine detaillierte Analyse der 
Hörfähigkeit der verschiedenen Mausmodelle, um herauszufinden, ob die Störung der 
Integrität der Gehörknöchelchen mit funktionellen Defiziten (d. h. 
Schallleitungsschwerhörigkeit) einhergeht. Die Etablierung der Sektion Otologie am UKE mit 
der langjährigen Expertise von Prof. M. Praetorius ermöglicht es uns, die Hörtests in Hamburg 
zu implementieren. Die Hörfähigkeit wird mittels Hirnstammaudiometrie (BERA, ABR) sowie 
Messungen der otoakustischen Emission (DPOAE) getestet. In einem ersten Schritt wurden 
die ersten Hyp-Mäuse bereits in Kooperation mit Dr. Konstantina Stankovic (Harvard Medical 
School) getestet. Während wir zeigen konnten, dass die Hypomineralisierung der 
Gehörknöchelchen bei Hyp-Mäusen mit Schallleitungsschwerhörigkeit einhergeht (Abb. 1G), 
werden dieselben Hörtests derzeit in Hamburg etabliert und auf die anderen Mauslinien, 
einschließlich der Col1a2oim/oim Mäuse, angewendet. Darüber hinaus planen wir, die 
Wirksamkeit knochenspezifischer Therapien auf das Gehör in den entsprechenden 
Modellsystemen zu untersuchen (siehe Arbeitspaket 4). Auf diese Weise können die Hörtests 
letztlich auf eine Vielzahl von Mauslinien angewendet werden, die Skeletterkrankungen 
rekapitulieren. Ein relativer Vergleich der ABR- und DPOAE-Schwellenverschiebungen sowie 
der ABR-Amplituden und -Latenzen ermöglicht die Differenzierung zwischen konduktiven und 
sensorineuralen Komponenten des Hörverlusts. 

Arbeitspaket 4: Untersuchung von Behandlungsmöglichkeiten bei Hyp-Mäusen und 

Vdr-defizienten (Vdr
-/-

) Mäusen. 

Um zu prüfen, ob bestimmte Therapien zu einer Verbesserung der Qualität der 
Gehörknöchelchen und des Hörvermögens führen, werden wir zunächst die Auswirkungen 
spezifischer Therapien auf die Gehörknöchelchen von Hyp-Mäusen analysieren. Dazu werden 
mehrere Ansätze verfolgt: die Verabreichung einer phosphatreichen Diät, die Verabreichung 
von aktivem Vitamin D (Calcitriol) und die Behandlung mit dem FGF23-Antikörper Burosumab. 
Zur vergleichenden Analyse wird das Vitamin-D-Rezeptor-Knockout-Mausmodell (Vdr-/-), ein 
weiteres Mausmodell mit bekanntem Mineralisationssdefekt, untersucht. Dieses von unserer 
Arbeitsgruppe etablierte Modell ist geeignet, um Mineralisierungsdefekte auf der Basis des 
Vitamin-D-Rezeptors und des daraus resultierenden Calciummangels zu untersuchen. Vdr-/--
Mäuse zeigen eine schwere Hypomineralisierung und Osteomalazie (d. h. eine Anhäufung von 
nicht mineralisiertem Osteoid). Wichtig ist, dass diese Osteomalazie durch eine kalziumreiche 
Ernährung normalisiert werden kann. Daher kann die Analyse der Gehörknöchelchen von Vdr-
/- Mäusen, die sowohl eine normale als auch eine kalziumreiche Ernährung erhalten, neue 
Erkenntnisse darüber liefern, ob eine mögliche Hypomineralisierung der Gehörknöchelchen 
durch eine kalziumreiche Ernährung korrigiert werden kann. Da die Mineralisierung der 
Gehörknöchelchen bereits pränatal sowie in den ersten Tagen nach der Geburt stattfindet, 
könnten mögliche Unterschiede in den Gehörknöchelchen von Hyp- und Vdr-/- Mäusen den 
genauen zeitlichen Rahmen der Mineralisierung aufklären. Die erzielten Ergebnisse sind 
besonders interessant im Vergleich zu den Ergebnissen von Hyp-Mäusen, da diese von den 
ersten Lebenstagen an niedrige Mineralionenspiegel (d. h. Hypophosphatämie) aufweisen, 
während Vdr-/--Mäuse erst nach der Entwöhnung eine Hypokalzämie entwickeln. Um die oben 
genannten Fragen zu beantworten, werden wir bei den behandelten Mäusen die gleichen 
detaillierten Analysen durchführen, wie in Arbeitspaket 2 und 3 erläutert. 
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Arbeitsprogramm 1. Jahr 2. Jahr
AP1: Untersuchung auf Hörverlust bei Patienten mit genetischen 
Knochenerkrankungen 
AP2: Hochauflösende Analyse der Gehörknöchelchen von Hyp-Mäusen und 
Oim (Col1a2oim/oim)-Mäusen 
AP3: Implementierung von Hörtests in Mäusen 

AP4: Untersuchung von Behandlungsmöglichkeiten bei Hyp-Mäusen und Vdr-
defizienten (Vdr-/-) Mäusen 

Voraussichtliche Dauer: 24 Monate 
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for total hip arthroplasty. A visual matrix from a simple mathematical 
model. Int J Comput Assist Radiol Surg. 2021 Jun;16(6):1037-1041. 

2.9   

76. Stürznickel J, Schmidt FN, Schäfer HS, Beil FT, Frosch KH, 
Schlickewei C, Amling M, Barg A, Rolvien T. Bone microarchitecture of 
the distal fibula assessed by HR-pQCT. Bone. 2021 Oct;151:116057. 

4.4  12 

77. Butscheidt S, von Kroge S, Stürznickel J, Beil FT, Gehrke T, Püschel 
K, Amling M, Hahn M, Rolvien T. Multiscale characterization of allograft 
chip incorporation in acetabular reconstruction reveals their 
osteoconductive capacity. J Bone Joint Surg Am. 2021 Nov 
3;103(21):1996-2005. 

4.6  13 

78. Simon A, Rupp T, Hoenig T, Vettorazzi E, Amling M, Rolvien T. 
Evaluation of postural stability in patients screened for osteoporosis: A 
retrospective study of 1086 cases. Gait Posture. 2021 Jul;88:304-310. 

2.8  14 

79. Di Lorenzo G, Westermann LM, Yorgan TA, Stürznickel J, Ludwig NF, 
Ammer LS, Baranowsky A, Ahmadi S, Pourbarkhordariesfandabadi E, 
Breyer SR, Board TN, Foster A, Mercer J, Tylee K, Velho RV, Schweizer 
M, Renné T, Braulke T, Randon DN, Sperb-Ludwig F, de Camargo Pinto 
LL, Moreno CA, Cavalcanti DP, Amling M, Kutsche K, Winter D, Muschol 
NM, Schwartz IVD, Rolvien T, Danyukova T, Schinke T, Pohl S. 
Pathogenic variants in GNPTAB and GNPTG encoding distinct subunits 
of GlcNAc-1-phosphotransferase differentially impact bone resorption in 
patients with mucolipidosis type II and III. Genet Med. 2021 
Dec;23(12):2369-2377. 

8.9   

80. Requist MR, Sripanich Y, Rolvien T, Lenz AL, Barg A. Micro-CT 
analysis of the Lisfranc complex reveals higher bone mineral density in 
dorsal compared to plantar regions. J Orthop Res. 2022;40(6):1457-1469. 

3.5   

81. Delsmann MM, Seist R, Stürznickel J, Schmidt FN, Mansour A, 
Kobelski MM, Broocks G, Peichl J, Oheim R, Praetorius M, Schinke T, 
Amling M, Demay MB, Stankovic KM, Rolvien T. Conductive Hearing 
Loss in the Hyp Mouse Model of X-Linked Hypophosphatemia Is 
Accompanied by Hypomineralization of the Auditory Ossicles. J Bone 
Miner Res. 2021 Dec;36(12):2317-2328. 

6.7  15 

82. Holstein K, Witt L, Matysiak A, Schmidt C, Barvencik F, Amling M, 
Rolvien T*, Langer F*. The Bone Microarchitecture Deficit in Patients with 
Hemophilia Is Influenced by Arthropathy, Hepatitis C Infection, and 
Physical Activity. Thromb Haemost. 2022;122(5):692-702. *equal 
contribution 

5.2  16 

83. Hawellek T, Beil FT, Hischke S, Saul D, Hoffmann DB, Kleiss S, 
Rolvien T, Ries C, Püschel K, Frosch S, Hubert J. Costal Cartilage 
Calcification: Prevalence, Amount, and Structural Pattern in the General 
Population and Its Association with Age: A Cadaveric Study. Facial Plast 
Surg Aesthet Med. 2021 Oct 4. (Epub ahead of print) 

4.6   

84. Mussawy H, Kehrer M, Strahl A, Rolvien T, Hubert J, Beil FT, Wirtz 
DC, Oldenburg J, Holstein K, Strauss AC. Clinical and patient reported 
outcome in total ankle replacement compared to ankle fusion in end-stage 
haemophilic arthropathy. Haemophilia. 2021 Nov;27(6):e739-e746. 

4.3   

85. von Kroge S, Wölfel EM, Buravkova LB, Atiakshin DA, Markina EA, 
Schinke T, Rolvien T, Busse B, Jähn-Rickert K. Bone loss recovery in 
mice following microgravity with concurrent bone-compartment-specific 
osteocyte characteristics. Eur Cell Mater. 2021 Oct 13;41:220-231. 

3.9   
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86. Ohlmeier M, Alrustom F, Citak M, Rolvien T, Gehrke T, Frings J.
Clinical outcome of different total knee arthroplasty designs in one-stage
revision for periprosthetic infection. J Arthroplasty. 2021 Oct 11:S0883-
5403(21)00769-5.

4.8 

87. Vollersen N, Zhao W, Rolvien T, Lange F, Schmidt FN, Sonntag S,
Shmerling D, von Kroge S, Stockhausen KE, Sharaf A, Schweizer M,
Karsak M, Busse B, Bockamp E, Semler O, Amling M, Oheim R, Schinke
T, Yorgan TA. The WNT1G177C mutation specifically affects skeletal
integrity in a mouse model of osteogenesis imperfecta type XV. Bone
Res. 2021 Nov 10;9(1):48.

13.6 

88. Schlickewei C, Krähenbühl N, Rolvien T, Stürznickel J, Yarar-
Schlickewei S, DeKeyser G, Frosch KH, Barg A. Surgical outcome of
avulsion fractures of the distal fibula: a systematic literature review. Arch
Orthop Trauma Surg. 2021 Nov 24. (Epub ahead of print)

3.1 

89. Siebert U, Stürznickel J, Schaffeld T, Oheim R, Rolvien T, Prenger-
Berninghoff E, Wohlsein P, Lakemeyer J, Rohner S, Aroha Schick L,
Gross S, Nachtsheim D, Ewers C, Becher P, Amling M, Morell M. Blast
injury on harbour porpoises (Phocoena phocoena) from the Baltic Sea
after explosions of deposits of World War II ammunition. Environ Int. 2022
Jan 15;159:107014.

9.6 

90. Delsmann MM, Schmidt C, Mühlenfeld M, Jandl NM, Boese CK, Beil
FT, Rolvien T, Ries C. Prevalence of osteoporosis and osteopenia in
elderly patients scheduled for total knee arthroplasty. Arch Orthop Trauma 
Surg. 2021 Dec 17. (Epub ahead of print)

3.1 

91. Schmidt FN, Hahn M, Stockhausen KE, Rolvien T, Schmidt C, Knopp
T, Schulze C, Püschel K, Amling M, Busse B. Influence of X-rays and
gamma-rays on the mechanical performance of human bone factoring out
intraindividual bone structure and composition indices. Mater Today Bio.
2021 Nov 26;13:100169.

7.3 

92. Schmidt C, Riedel C, Stürznickel J, Mushumba H, Delsmann MM,
Ries C, Kleiss S, Bannas P, Beil FT, Amling M, Püschel K, Rolvien T*,
Hubert J*. Investigation of distal femur microarchitecture and factors
influencing its deterioration: An ex vivo high-resolution peripheral
quantitative computed tomography study. J Orthop Res. 2022 Jan 5.
(Epub ahead of print) *equal contribution

3.5 17 

93. von Kroge S, Stürznickel J, Bechler U, Stockhausen KE, Eissele J,
Hubert J, Amling M, Beil FT, Busse B, Rolvien T. Impaired bone quality in
the superolateral femoral neck occurs independent of hip geometry and
bone mineral density. Acta Biomater. 2022 Jan 7:S1742-7061(22)00001-
0.

8.9 18 

94. Ruffer N, Krusche M, Beil FT, Amling M, Kötter I, Rolvien T. Clinical
features of methotrexate osteopathy in rheumatic musculoskeletal
disease: A systematic review. Semin Arthritis Rheum. 2022;52:151952.

5.5 19 

95. Oheim R, Tsourdi E, Seefried L, Beller G, Schubach M, Vettorazzi E,
Stürznickel J, Rolvien T, Ehmke N, Delsmann A, Genest F, Krüger U,
Zemojtel T, Barvencik F, Schinke T, Jakob F, Hofbauer LC, Mundlos S,
Kornak U. Genetic Diagnostics in Routine Osteological Assessment of
Adult Low Bone Mass Disorders. J Clin Endocrinol Metab. 2022 Jun
16;107(7):e3048-e3057.

6.0 

96. Kolb JP, Hättich A, Strahl A, Rolvien T, Hennigs JK, Barg A, Frosch
KH, Hartel MJ, Schlickewei C. Does the COVID-19 personal protective
equipment impair the surgeon's performance? Arch Orthop Trauma Surg.
2022. (Epub ahead of print)

3.1 

97. Simon MJK, Beyersdorff J, Strahl A, Rolvien T, Rüther W, Niemeier
A. Diagnostic value of open incisional biopsies in suspected, difficult-to-

3.1 
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diagnose periprosthetic hip joint infection prior to revision surgery. Arch 
Orthop Trauma Surg. 2022. (Epub ahead of print) 
98. Delsmann MM, Stürznickel J, Kertai M, Stücker R, Rolvien T, 
Rupprecht M. Radiolucent zones of biodegradable magnesium-based 
screws in children and adolescents-a radiographic analysis. Arch Orthop 
Trauma Surg. 2022(Epub ahead of print) 

3.1   

99. Ritter J, Hubert J, Kniep I, Beil FT, Rolvien T, Püschel K. Pulmonary 
cement embolism is frequently observed but not a contributing factor for 
death in patients with cemented total hip and knee arthroplasty: a 
postmortem study. Int Orthop. 2022;46(6):1225-1232. 

3.1   

100. Rahlf AL, Hoenig T, Stürznickel J, Cremans K, Fohrmann D, 
Sanchez-Alvarado A, Rolvien T, Hollander K. A machine learning 
approach to identify risk factors for running-related injuries: study protocol 
for a prospective longitudinal cohort trial. BMC Sports Sci Med Rehabil. 
2022;14(1):75. 

1.9   

101. Schlickewei C, Schweizer C, Püschel K, Ondruschka B, Kleinertz H, 
Barg A, Rolvien T, Stürznickel J. Age-, sex-, and subregion-specific 
properties of distal fibular microarchitecture and strength: An ex vivo HR-
pQCT study. J Orthop Res. 2022 (Epub ahead of print) 

3.5   

102. Schaefer C, Mafi A, Beil FT, Schroeder M, Rolvien T. Skeletal 
Status in Patients Scheduled for Elective Lumbar Spine Surgery: 
Comparison of Discectomy, Decompression, Fusion, and Revision. Global 
Spine J. 2022:21925682221105005. 

2.9  20 

103. Delsmann MM, Peichl J, Yorgan TA, Beil FT, Amling M, Demay MB, 
Rolvien T. Prevention of Hypomineralization In Auditory Ossicles of 
Vitamin D Receptor (Vdr) Deficient Mice. Front Endocrinol. 
2022;13:901265. 

5.6  21 

104. Rupp T, von Vopelius E, Strahl A, Oheim R, Barvencik F, Amling M, 
Rolvien T. Beneficial effects of denosumab on muscle performance in 
patients with low BMD: a retrospective, propensity score-matched study. 
Osteoporos Int. 2022 (Epub ahead of print) 

4.5  22 
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4.5 3 

5. Rolvien T, Butscheidt S, Zustin J, Amling M. Skeletal dissemination in
Paget's disease of the spine. Eur Spine J. 2018 Jul;27(Suppl 3):453-457.

3.1 4 
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2.7 5 

7. Rolvien T, Kornak U, Schinke T, Amling M, Oheim R. A novel FAM20C 
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4.5 6 

8. Rolvien T, Barbeck M, Wenisch S, Amling M, Krause M. Cellular
Mechanisms Responsible for Success and Failure of Bone Substitute
Materials. Int J Mol Sci. 2018 Sep 23;19(10):2893.

5.9 7 

   2019 
9. Rolvien T, Creutzfeldt AM, Lohse AW, Amling M. Stress fractures in
systemic lupus erythematosus after long-term MTX use successfully
treated by MTX discontinuation and individualized bone-specific therapy.
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2.9 8 

10. Jandl NM, Rolvien T, Gätjen D, Jonitz-Heincke A, Springer A, Krenn
V, Bader R, Rüther W. Recurrent arthrocele and sterile sinus tract
formation due to ceramic wear as a differential diagnosis of periprosthetic
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3.0 
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4.5 1 
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2.8 9 
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4.3 10 

   2021 
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laboratory diagnostics in competitive sport]. Orthopäde. 2021
Sep;50(9):700-712.

1.1 2 
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15. Rolvien T, Amling M. Disuse Osteoporosis: Clinical and Mechanistic
Insights. Calcif Tissue Int. 2021 Mar 18. (epub ahead of print)

4.3 11 

16. von Vopelius E, Oheim R, Amling M, Rolvien T, Beil FT. Skeletal
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total knee arthroplasty. Osteoporos Int. 2021 Sep;32(9):1899-1904.

4.5 

17. Thiemann R, Seide HW, Luitjens KD, Beil FT, Rolvien T, Krüger L.
Erschwerte Diagnosestellung eines Osteoidosteoms der Großzehe:
Fallbericht mit Review der Literatur. Orthopäde. 2021 Sep;50(9):689-699.

1.1 

   2022 
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Rheumatol. 2022 Apr;81(3):182-188.

1.4 

19. Stürznickel J, Delsmann MM, Jungesblut OD, Stücker R, Knorr C,
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2.6 
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K, Popp KL, Rolvien T, Tenforde AS, Warden SJ. Bone stress injuries.
Nat Rev Dis Primers. 2022 Apr 28;8(1):26.
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