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Granulozyten-Elastase im Ejakulat als Entziindungsparameter
bei Adnex-Affektionen

H. SCHIESSLER, M. JOCHUM, A. FRIESEN
W.-B. SCHILL und A. HOFSTETTER

Im Gegensatz zur relativ seltenen akuten Adnexitis stellt die chronische
Adnex-Affektion beim Mann meist eine differentialdiagnostische Herausfor-
derung dar. Die Beschwerden konnen einmal durch ein chronisch-entziindli-
ches Geschehen, zum anderen durch vegetative Dysregulationen im Urogeni-
talbereich bzw. durch entziindliche Verdnderungen im anorektalen Bereich
hervorgerufen werden. Chronische Adnexitis, vegetatives Urogenitalsyndrom
und anogenitaler Symptomenkomplex weisen eine dhnliche Beschwerdesymp-
tomatik auf, der digitale rektale Palpationsbefund ist meist uncharakteristisch.
Die Diagnose chronische Adnexitis (oder auch chronische Prostatitis) wird
deshalb in der Praxis viel zu haufig gebraucht, in den meisten Fillen handelt
es sich um eine Fehldiagnose.

Dem Kliniker steht bei der differentialdiagnostischen Abklirung einer
chronischen Adnex-Affektion meist ein ganzes Arsenal von speziellen Unter-
suchungsmethoden wie spezieller Erregernachweis, rontgenologische und en-
doskopische Verfahren und, reserviert fiir Ausnahmefille, die Prostata-Biopsie
zur Verfiigung.

Trotzdem ist es oftmals auch fir den Kliniker schwierig, die richtige Dia-

gnose zu stellen, da entscheidende Untersuchungsparameter in ihrer Aussage-
kraft nicht eindeutig sein miissen:
Der Nachweis spezieller Entziindungserreger wie Mykoplasmen, Chlamydien
oder Viren bleibt nur einzelnen diagnostischen Zentren vorbehalten, auch bei
Nutzung dieser Moglichkeiten gelingt der Nachweis des Entziindungserregers
bei chronischer Adnexititis in 10—20% der Fille nicht.
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Hiufig ist vom Patienten ein Prostatasekret nicht zu gewinnen, die Zusam-
mensetzung des Prostataexprimates ist auerdem von der individuellen Me-
thode des Untersuchers beeinflufibar.

Die zytologische Qualifizierung und Quantifizierung von Entziindungszellen
im Prostataexprimat oder im Ejakulat kann extrem schwierig sein.

Bei der Haufigkeit dieser Erkrankungen — schitzungsweise suchen jihrlich
0,1% der médnnlichen Bevolkerung zwischen 18 und 60 Jahren den Arzt wegen
solcher Beschwerden auf — wiinscht man sich einen relativ einfach bestimm-
baren, verldllichen und aussagekriftigen Parameter, der eine klare Unter-
scheidung zwischen entziindlichem und nichtentziindlichem Geschehen in
dieser Lokalisation ermdglicht.

Spezifische Zellen fiir eine Entziindung sind die Granulozyten, die auch als
»Aufrdumzellen* der Entziindung bezeichnet werden. Thre Granula enthalten
Enzyme, welche die intrazelluldre Lyse von denaturiertem oder korperfrem-
den Material gewahrleisten. Wegen des hohen Gehaltes in den Granula kommt
dabei den Proteasen, insbesondere der Elastase, das Hauptaugenmerk zu (Ha-
vemann und Janoff - 1978).

Wir haben deshalb die Granulozytenelastase im Ejakulat bei 88 Patienten
mit unterschiedlichsten Adnex-Affektionen quantifiziert.

Material und Methoden

Die von uns untersuchten Ejakulate stammen von Patienten aus der Pro-
statitis-Sprechstunde der Urologischen Abteilung des Stddtischen Kranken-
hauses Thalkirchner Strafle in Miinchen. Simtliche Patienten wurden einer
standardisierten Diagnostik wie 3-Gliser-Probe, Analyse des Harnréhrenab-
striches, des Prostata-Exprimates und des Urins unterzogen. Zur Diagnose
einer chronischen Adnexitis dienten signifikante Keimzahlen gramnegativer
Bakterien, Enterokokken, Mykoplasmen, Ureaplasma urealyticum und Chla-
mydien; weiterhin pH-Wert und die Quantifizierung der Leukozyten im Pro-
statasekret sowie der Nachweis von Komplementfaktor 3c und Coeruloplasmin
im Seminalplasma durch die Radialdiffusionsmethode. Von den insgesamt 88
Patienten wiesen 36 Patienten das Krankheitsbild des vegetativen Urogenital-
syndroms und des anogenitalen Symptomenkomplexes auf (VUG und AGS),
48 Patienten litten an einer chronischen Adnexitis (C.A.) und 4 waren an ei-
ner akuten Adnexitis (A.A.) erkrankt. Bei chronischer Adnexitis wurde zur
Abstufung des entziindlichen Geschehens eine weitere Unterteilung des Pa-
tientengutes nach der Konzentration des Komplementfaktors 3¢ im Seminal-
plasma getroffen, und zwar C3c mit weniger als 1,2 mg% mit insgesamt 22
Patienten und C3c mit mehr als 1,2 mg% mit insgesamt 26 Patienten. Der Ge-
halt der Granulozytenelastase im Seminalplasma wurde durch Enzymimmuno-
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assay bestimmt (Neumann et al. - 1981). Zusitzlich wurde die Bestimmung
der Granulozytenelastase im Ejakulat von 7 Patienten mit Hdmospermie
durchgefiihrt, 13 Ejakulate von gesunden Probanden dienten als Normalkol-
lektiv. Die Auswertung erfolgte nach dem unabhingigen Student-T-Test.

Ergebnisse und Diskussion

Im Mittel ist im Prostata-Sekret mit zunehmender Entziindung eine deutli-
che Verschiebung ins alkalische Milieu feststellbar. Bei akuter Adnexitis lag
bei allen 4 Patienten der pH-Wert iiber 8. Ebenso zeigt die Anzahl der Leuko-
zyten pro Gesichtsfeld im Prostatasekret eine vergleichbare Zunahme mit stei-
gender Entziindungsreaktion (Abb. 1).

Abgesehen von methodischen Schwierigkeiten, insbesondere bei der Be-
stimmung der Leukozytenzahl sind pH-Wert bzw. Leukozyten im Prostatase-
kret zwar richtungsweisende Entziindungsparameter, eine klare Abtrennung
der entziindlichen von den nichtentziindlichen Adnex-Affektionen ist im Ein-
zelfall sicher nicht moglich. Bei unseren Patienten mit chronischer Adnexitis
wurden zum Beispiel Mef3werte zwischen 6,7 und 8,3 ermittelt. Zudem ist der
pH-Wert des Prostataexprimates bei Gesunden vom Alter des Mannes abhéngig
und kann zwischen 6,5 und 7,7 variieren (Bauer et al. - 1983). Die schlechte
Ubereinstimmung hoher Leukozytenzahlen mit kulturellen Befunden, der
Einfluf} der sexuellen Aktivitit auf die Leukozytenzahl im Prostatasekret so-
wie die starke Streuung des Leukozytengehaltes an verschiedenen Tagen beim
selben Patienten sind Argumente, diesen Parameter nicht liberzubewerten
(Weidner - 1983).

Als weitere diagnostische Kriterien werden deshalb humorale Verianderun-
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gen im Prostatasekret oder im Seminalplasma wie z.B. Konzentrationsveran-
derungen von Immunglobolinen, von Akutphasen-Proteinen oder von Prosta-
taenzymen herangezogen. Insbesondere Komplementfaktor 3c und Coerulo-
plasmin werden als verldfiliche Entziindungsparameter favorisiert (Blenk und
Hofstetter - 1975).

In den von uns untersuchten Ejakulaten ist mit zunehmendem Entziin-
dungsgrad eine eindeutige Konzentrationszunahme dieser Plasmaproteine fest-
stellbar. Coeruloplasmin ist im Seminalplasma nur bei eindeutiger Entziindung
nachweisbar, zur Feindiagnostik nichtentziindlicher bzw. entziindlicher
Adnex-Affektion ist es nicht geeignet. Komplementfaktor 3c ist dazu wesent-
lich brauchbarer (Abb. 2).

Abgesehen von der relativ groben Methodik der Radialdiffusion hat die Be-
stimmung dieser Plasmaproteine im Ejakulat auch ihre diagnostischen Gren-
zen — bei Himospermie und in der Initialphase der akuten Adnexitis ist dieser
Test nicht verwertbar.

Im Gegensatz zu diesen Parametein, die nur ein indirekter Mafistab fiir eine
durch den Entziindungsprozefs herabgesetzte Blut-Seminal-Plasma-Schranke
sind, erfolgt durch die Bestimmung der Granulozytenelastase eine direkte
Quantifizierung eines Entziindungsmediators in der Adnexe selbst (Abb. 3).

Mit Hilfe eines hochempfindlichen Enzymimmunoassays haben wir im Eja-
kulat von gesunden Probanden eine mittlere Elastasekonzentration von 160
ng/ml ermittelt. Bei Patienten mit vegetativem Urogenitalsyndrom (VUG)
bzw. anogenitalem Symptomenkomplex (AGS) ergab sich eine unwesentliche
Steigerung auf 310 ng/ml. Bei chronischer Adnexitis ergab sich fiir die Fille
mit einer Komplement-3c-Konzentration im Seminalplasma von weniger als
1,2 mg% eine mittlere Elastasekonzentration von 1210 ng/ml, wihrend die
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Abb. 3: Konzentration der Granulozyten- .
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Fille mit mehr als 1,2 mg% wiederum eine massive signifikante Erhéhung auf
4400 ng/ml Elastase aufwiesen. Bei akuter Adnexitis waren Elastasekonzen-
trationen von mehr als 20.000 ng/ml nachweisbar.

Blutbeimengungen zum Ejakulat sind ein dramatisches Alarmsymptom,
das Anlaf zu einer umfassenden Diagnostik ist. Mogliche Ursachen einer Ha-
mospermie sind in Tabelle 1 aufgelistet.

Die hiufigste fabare Ursache einer Himospermie ist die chronische Adne-
xitis. Hofstetter und Stidhler (1976) konnten bei ca. 15% ihrer Patienten mit
Hamospermie gleichzeitig eine Entziindung im Adnexbereich nachweisen.
Bandhauer und Toggenburg (1983) konnten diesen Zusammenhang zwar nur
bei 3,3% ihrer Patienten beobachten, Ubereinstimmung besteht allerdings all-
gemein darin, da} bei Himospermie ein Entziindungsgeschehen im Adnexbe-
reich auszuschlieffen ist. Bei den 7 von uns untersuchten Patienten mit Himo-
spermie wurden als mogliche Ursachen dieses Symptoms bzw. als urologische
Nebenbefunde die in Tabelle 2 aufgefithrten Diagnosen erhoben — eine chro-
nische Adnexitis lag bei keinem der Patienten vor. Ph-Wert und Leukozyten
im Prostataexprimat sind zur Entziindungsdiagnostik nicht eindeutig verwert-
bar. Komplementfaktor 3c und Coeruloplasmin tduschen eine massive Ent-
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Tabelle 1: Ursachen der Himospermie

Lokale Ursachen:

Chronische Adnexitis

Maligne Tumoren und Metastasen im Adnexbereich
Traumen (Biopsie!)

Mifibildungen der Samenblasen
Kongestionsprostatitis, Prostataadenom
Zirkulationsstorungen (Varicocele etc.)
Arzneimittelexanthem

Allgemeine Ursachen:

Gerinnungsstérungen — Thrombozytopathien
Vaskulopathien
Fixierter Hypertonus

ziindung vor. Granulozytenelastase war mit Werten von 50 bis 490 ng/ml in
Einzelfillen im oberen Normbereich, eine Entziindung als Ursache der Himo-
spermie konnte somit ausgeschlossen werden (Tab. 2).

Zusammenfassung

Im Ejakulat von 88 Patienten mit verschiedenen Adnex-Affektionen wie
vegetativem Urogenitalsyndrom, anogenitalem Symptomenkomplex, chroni-
scher und akuter Adnexitis sowie bei 7 Patienten mit Himospermie haben wir
im Vergleich zu 13 gesunden Probanden die Konzentration der Granulozyten-
elastase bestimmt. Diese wird mit gebrauchlichen Entziindungsparametern wie
pH-Wert und Leukozytenzahl im Prostatasekret sowie Komplementfaktor 3¢
und Coeruloplasamin im Seminalplasma verglichen. Die Resultate erlauben
folgende Schlufifolgerungen:

1. Die Konzentration der Granulozytenelastase im Ejakulat ist ein aussage-
kriftiger Entziindungsparameter, der eine verldiliche Zuordnung zu entziind-
lichem bzw. nicht-entziindlichem Geschehen bei chronischer Adnex-Affektion
ermdglicht.

2. Durch den von uns verwendeten Enzymimmunoassay ist die Granulozyten-
elastase im ng-Bereich exakt quantifizierbar. Somit ist eine genaue Aussage
zur Aktivitdit und dem Schweregrad des chronischen Entziindungsprozesses
und eine Objektivierung des Therapieerfolges moglich.

3. Im Gegensatz zu den bisher bestimmten biochemischen Parametern im Eja-
kulat bei Adnex-Affektionen, die ein indirekter Mafdstab fiir eine durch den
Entziindungsprozefl herabgesetzte Blut-Seminalplasma-Schranke bzw. einge-
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Tabelle 2: Biochemische Parameter bei Himospermie (n = 7)

Leuko pH C3c Coer G.E.
Pat. (§8) 1) ?) 2) 2) Klinische Befunde
1 1- 3 6,5 2,3 0,8 490 Varikozele
2 6-10 6,4 3,1 1,1 350 Prostataadenom, Z.n.
Epididymitis
3 1- 2 6,7 1,5 ¢ 115 Z.n. Urethritis ant.
4 10-15 6,9 1,0 ¢ 425 Meatusstenose
5 15 6,4 2,0 1,45 29§ bulbdse Harnrohrenenge
6 25-30 7,1 2,2 350 Harnréhrendivertikel
7 1- 2 6,4 1,5 0.6 50 o.B.
X+

SEM 9,5:3,7 6,63:0,1 194:0,260,56+0,22 296+ 60

schriankte Organfunktion sind, erfolgt durch die Elastasebestimmung eine di-
rekte Quantifizierung eines Entziindungsmediators in der Adnexe selbst.

4. Bei der ursichlichen Zuordnung einer Himospermie ist die Quantifizierung
der Granulozytenelastase im Ejakulat die zur Zeit einzige brauchbare bioche-

mische Methode, mit der eine Adnexitis verlidBlich ausgeschlossen werden
kann.
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