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Zusammenfassung

1. Reizergufi-Differenzierung: Posttraumatische Reizergiisse (fri-
sche Meniskus- oder Kapsel-Band-Lision) zeigten eine stark er-
hohte alkalische Phosphatasenaktivitdt, wihrend zellarme und
zellreiche postoperative Reizergiisse einen im Vergleich zum Ge-
samtprotein verhdltnismdBig hohen C3c-Wert aufwiesen. In
Punktaten von Patienten mit Chondropathia patellae und prima-
rer Synoviareizung (kein Trauma, kein Postoperativzustand)
wurden die geringsten Parameterwerte der gesamten Untersu-
chung gefunden.

2. Therapie-Entscheidungshilfe: Uber eine Bestimmung des sensi-
blen Entziindungsparameter PMN-Elastase (E-a,PI) kann etwa
bei einem Knorpelschaden mit geringem Entziindungsgrad (E-
a,P1<300-500 ng/ml) sofort eine knorpelprotektive Therapie
eingeleitet werden, wihrend bei starkem Entziindungsgrad
(-a,P1> 500-1000 ng/ml) zundchst Antiphlogistika einzusetzen
sind.

3. Therapie-Kontrolle: In der Verlaufsbeobachtung von Reizer-
gissen liefert der Konzentrationsvergleich biochemischer Para-
meter vor und nach intraartikularer Applikation von Medika-
menten die Méglichkeit der Therapiekontrolle. Da bei zuneh-
mendem Entziindungscharakter und Stérung der Blut-Synovia-
Schranke die Konzentration der gemessenen biochemischen Pa-
rameter (ausgenommen Glukose) in der Synovialflissigkeit an-
stieg, sollte bei einer erfolgreich durchgefiihrten Behandlung ei-
ne derartige Konzentrationszunahme nicht oder nur noch in ge-
ringem Ausma@ auftreten.

Possibilities of Biochemical Differentiation of Reac-
tion Effusions in the Knee Joint

1. Differentiation of reaction effusions: Posttraumatic reaction ef-
fusions (fresh meniscus or capsular ligament lesion) displayed a
greatly enhanced alkaline phosphatase activity, whereas postop-
erative reaction effusions that were poor and rich in cells had a
comparatively high C3c value relative to the total amount of pro-
tein. In punctates from patients with patellar chondropathy and
primary synovial reaction (no trauma, no postoperative condi-
tion) the lowest parameter values of of the entire study were
seen.

2. Decision help with regard to therapy: Via determination of the
sensitive inflammation parameter PMN elastase (E-a,Pl) it is
possible to initiate cartilage-protective therapy directly in case of
a cartilage lesion of mild inflammatory character (E-a,PI
300-500 ng/ml), whereas in case of severe inflammation (E-a,PI
500-1000 ng/ml) anti-inflammatory drugs should be employed
in the first instance.

3. Therapy control: In the follow-up control of reaction effusions
the comparison of concentrations of biochemical parameters be-
fore and after intra-articular application of drugs offers a possib-
ility of therapy control. Since with increasing inflammatory na-
ture and disturbance of the blood-synovia barrier the concentra-
tion of the measured biochemical parameters (with the exception
of glucose) increased in the synovial fluid, successful treatment
should result in an absence of such an increase in concentration
(or, if at all, in an only slight measure).

Einleitung

Reizergiisse am Kniegelenk werden in der sporttrau-
matologischen Praxis hidufig beobachtet.

Im Hinblick auf mégliche Knorpeldegenerationen
als Folge rezidivierender Ergiisse kann die Synoviadia-
gnostik bedeutsame Entscheidungshilfe fiir therapeuti-
sche Interventionen sein.

Material und Methoden

Insgesamt wurde die Synovialfliissigkeit von 20 Pa-
tienten mit den Diagnosen Chondropathia patellae,
posttraumatischer frischer Ergull (Meniskus-/Kapsel-
Band-Lision), Ergu3 bei Synoviareizung (postopera-
tiv, nicht-postoperativ) sowie bei einer dlteren Menis-
kopathie untersucht (3, Tab. 1).
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In 3 Fillen konnte 2 Wochen nach der ersten Punk-
tion ein zweites Mal punktiert werden, so daB eine ge-
wisse Verlaufsbeurteilung der Ergilisse moglich war (3;
Tab. 4).

Die biochemische Untersuchungspalette umfafte
mehr als 10 Parameter und reichte von Stoffwechsel-
parametern (2, 5, 18), Proteinen (18), lysosmalen Enzy-
men (1,2, 5, 17, 18), Proteinasen und ihren Inhibitoren
(7-9) bis hin zu Spaltprodukten von Komplementfak-
toren (15, 16); daneben wurden lésliche proteinhaltige

Tab.1 Aufschlusselung der untersuchlen Synowialflissigkett nach
Patientendiagnosen (n = 20)

Chondropalhia patellae {n=23)
altere Meniskopathie (n=2)
frische Meniskuslasion (n=75)
Insche Kapsel-Band-Lasion (n=1)
Synoviareizung (Synovialitis) (n=1)
- nichi-postoperativ (primar)

- postoperaliv (zellarm, zellreich) {n=28)




Tab.2 Biochemische Untersuchungsparameter in der Synovial-
flussigkeit sowie ihre Bewertung in der Literatur hinsichtlich Her-
kunfl (Bildung. Speicherung) und Aussagekralt fur die Synoviadia-
gnostik

Tab.3 Biochemische Nachweismethode von Parametern in der
Synowviadiagnostik

Biochemische Parameter Nachweismethoden

Biochemi- Herkunft Aussagekralt Autor

sche

Parameter

Glukose, Synowal-, Entzindungs-  Greiling und

Laktat, Blut und grad, Mitarb., 1879

LDH Knorpelzellen Stoffwechsel-  Binzus, 1979
situation

Gesamipro-  Serum Enlzundungs-  Kleesiek, 1980

tein, grad Greiling, 1979

Albumin Glut-Synowvia- in 18 5. 188
Schranke

Komplemeni- Serum (C3im Enlzundungs-  Otte, 1976

spaltprodukl  Knorpel) grad Rother und

Cic Blut-Synowvia- Mitarb., 1984
Schranke

Phosphata- Blut- und Enltzundungs-  Akeson und

sen Knorpelzellen grad Mitarb.. 1981

saure-alkali- {Knorpeldene-  Scherak und

sche- ration?) Miarb . 1979

Lysozym Blut- und Enlzindungs-  Akeson und

Knorpelzellen grad Mitarb., 1981

(Knorpeldege-  Kuetiner und
neration?) Mitarb., 1974

PMN-Elastase Granulozyten Entzundungs-  Gadek und

(E--PI) grad Milarb., 1980
(Knorpeldege-  Kieesiek und
neralion) Mitarb., 1984

aPlund ;M Serum (a;M Blut-Synowia- Kleesiek und

im Knorpel?)  Schranke Milarb., 1982

(Proteinasenin-
hubition)

Abbauprodukte der
(Tab. 2).

Der Nachweis erfolgte teils mit biochemischen Stan-
dard-Verfahren, teils mit speziellen biochemischen
Methoden wie radialer Immundiffusion (RID-Metho-
de: 13), Enzymimmunoassay (8, 14), Immun- und dis-
kontinuierlicher SDS-Elektrophorese* (11, 12; Tab. 3).

Knorpelmatrix nachgewiesen

Ergebnisse

Eine primdre Synoviareizung (kein Trauma, kein Post-
operativzustand) zeigte die niedrigsten Konzentratio-
nen der gemessenen Parameter aller Diagnosegruppen
und diirfte weitgehend den Verhiltnissen einer norma-
len Synovia entsprechen (Abb. 1a).

Bei Chondropathia patellae fiel der hohe a.M-Wert
auf, der nicht permeabilitidtsbedingt scheint, da Ge-
samtprotein und C3c (Indikatoren der Blut-Synovia-
Schranke) vergleichsweise niedrig ausfielen. Da a-M
in oberflichlichen Knorpelschichten gespeichert wer-
den kann, konnte es bei der Knorpeldegeneration ver-
mehrt in die Synovialfliissigkeit gelangen (Abb. 1a).

* dankenswerterweise im Labor PD [r. Miiller/Dr. Ponz, Max-
Planck-Institut fiir Biochemie, Martinsried (b. Miinchen), durchge-
fihr.

Glukose, Laktal, LDH, alkalische
u. saure Phosphatase, Lysozym,
a;-Makroglobulin (a;M)
Albumin. C3c. a.M,
ar-Antilrypsin (a,AT)

Standard-Nachweisveriahren

Radiale Immundiffusion
(RID-Methode n Mancini und
Mitarb., 13)
immun-Elektrophorese
(Rocket-Methode n. Laurell; 12)
Diskontinuierliche
SDS-Elektrophorese
(Disk-Elektrophorese n.
Laemmli; 11)
PMN-Elastase-Immunoassay
(n. Neumann und Mitarb., 14)

Albumin, a,PI

I6sliche, proleinhallige
Knorpelabbauprodukte,
Albumin

PMN-Elastase (E-a;,Pl)

Eine mehr als 3 Jahre alte Meniskopathie mit Dege-
nerationszeichen und akut-entziindlicher Reaktivie-
rung, zeigte stark erhohte Elastase- und Gesamtpro-
teinwerte, die sonst nur noch in sehr zellreichen post-
operativen Reizergiissen gefunden wurden. Bemer-
kenswert bei diesem Punktat ist auch der Nachweis
Igslicher  proteinhaltiger ~ Knorpelabbauprodukte
(Abb. 1a).

Frische traumatische Meniskus- und Kapsel-Band-
Lisionen zeigten eine stark erhohte alkalische
Phosphatasenaktivitdt, die auf erythrozytidre Zellele-
mente zuriickzufithren ist (Abb. 1b).

Alle postoperativen Reizergiisse boten einen verhdlt-
nismaBig hoheren Wert fiir C3c¢ als fiir Gesamtprotein
(C3c-Protein-Quotient [mg % / g %]> 10). Da in dieser
Gruppe sowohl sehr zellarme als auch sehr zellreiche
Punktate vertreten waren, erfolgte nachtraglich eine
Unterteilung in schwach und stark entziindliche For-
men (Abb. 1¢).

In der Verlaufsbeobachtung zellarmer und zellrei-
cher Formen postoperativer Reizergiisse zeigte sich,
dal Proteinaseninhibitoren (a:M, a,PI), Komplement-
spaltprodukte (C3c) und Gesamtprotein eine Erho-
hung der Leukozytenzahl um das Mehrfache des Aus-
gangswertes nicht mit einer entsprechenden Konzen-
trationsdnderung beantworten (Tab. 4).

Als einziger biochemischer Parameter zeigte die
PMN-Elastase (E-a,PI) im Vergleich zur Zellzahlerho-
hung eine prozentual stirkere Konzentrationszunah-
me. Damit qualifiziert sich dieser Parameter, mit einer
momentanen unteren Nachweisgrenze von 20ng/ml,
als Gradmesser einer Entziindung.

Mit der Disk-Elektrophorese (Abb. 2 und 3) lieBen
sich — bis auf eine Ausnahme — keine langlebigen Kol-
lagenbruchstiicke oder sonstigen Abbauprodukte der
Knorpelmatrix in der Synovialflissigkeit nachweisen
(Abb. 3).

Das Punktat mit einem positiven Ergebnis in der
Disk-Elektrophorese, stammte von einem Patienten
mit einer alten Meniskusldsion, die seit mehr als 3 Jah-
ren zu Einklemmungserscheinungen und rezidivieren-
den Ergiissen fiihrte: intraoperativ fand sich wenige
Tage nach Punktion ein basisnah abgerissenes Innen-
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Abb.2 Disk-eleklrophoretische  Auftren-
¢ nung der Proteine pathologischer Synovial-
. proben (Spallen2-11), gegeniibergestelit
=« LRCS-Kollagen (Spalte 1) und Rinder-Albu-
- min (Spalte 12). Durch Vergleich mit den
" Kollagen- und Albuminbanden (Albumin-
hauptbande: Ende des unteren Spaltendrit-
lels) kann die Bandenintensitat und -breite
., In den Synowvialproben zur Objektivierung
s biochmisch ermittelter Albumin- und Ge-
~«  samiproteinkonzentrationen  sowie  zur

Identifizierung knorpelspezifischer Banden
= herangezogen werden.

Tab.4 Verlaulsbeobachtung von 3 postoperaliven Reizergussen (Zustand nach Meniskeklomie). Angegeben sind die Ausgangswerte (1.
Untersuchung) fur die Leukozytenzahl und die Konzentration bzw. Aklivital der biochermischen Parameter sowie deren Veranderung inner-
halb von 14 Tagen (2. Untersuchung).

Die PMN-Elastase erlahrt im Vergleich zur Leukozylenzahl und den ubrigen biochemischen Parametern die slarkste Veranderung, wahrend
Proteinaseninhibitoren (a;M, a,Pl) sowie Gesamitprotein und Komplementspaltprodukte nahezu unverandert blieben

P.ase = Phosphatase

LDH = Lakiatdehydrogenase

BIOCHEMISCHE PUNKTATUNTERSUCHUNG
_ H =
= 8 5 53 &
e = @ ] = =5 @ 3

o | = ERE 2 . B . 2 =g 2

=z 3 = S|E 3 T = £ = < £ T = —_ —~

= z ® o = EIE E 2 = =B E E. % & @& E_

P w E a2 = = o 2 [=] © o — 3 w @ o " 2 2 oc =
S|l g |2 &€ 3 8 & 5 € g8z gz gsuw 8 T & 2
& & 2 E = X ®© £ =] = S‘m ® :r:,bci ;-:,lT,J o 2 c c =2
sl ¢ ¢35 & 2 = & ¥ § Z¥Eg EsSg 8 E E Es5 E
i = 2 2 I ® S = f 20 % dg G€E B @« 3 B3E &ao
5| = |3 8 28 5 3 & § & ¥ e cE w & 2o 2E 38z

[+

1. 2200 | 1134 326 226 49 392 93 09 530 869 16 1561 1709 200 35 32 316 303
2 - 1167 326 178 49 490 91 16 738 970 13 1561 1505 205 45 37 258 395
1| 17000 | 1155 321 461 129 537 86 32 321 676 21 1561 - 4650 51 32 - 617
2 | 72000 | 645 723 843 105 123 132 50 310 674 22 1668 2050 6300 63 29 354 820
1. | 19500 | 747 337 506 135 348 75 32 888 1861 21 2473 4029 2370 53 24 348 705
2. | 53000 | 645 469 583 112 619 184 54 984 1397 14 2002 3024 8760 58 26 364 668

meniskushinterhorn sowie ein aufgefaserter Innenme-  dukte konnten eine vorliegende Knorpelschidigung,
niskusrest mit massiven Degenerationszeichen. Die ge-  beispielsweise an der medialen Femurkondyle, wider-
fundenen ldslichen kollagenasesensiblen Abbaupro- spiegeln (Abb. 3).
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Abb.3 Disk-glektrophoretische  Auftren-
nung der Proteine pathologischer Synovial-
proben vom Menschen (Spalte 1-4) sowie
normaler Synovialproben vom Plerd (Spal-
te5+8), Rind (Spalte9+ 10) und Schwein
{Spalte 11 +12) im Vergleich zu LRCS-Kol-
lagen (Spalte7 +8), einmal mit (ungerad-
zahlige Spalten) und einmal ohne (gerad-
zahlige Spalten) Kollagenasebehandlung.
In einem Punkial (Spalte3,4) liefen sich
losliche proteinhallige Knarpelbestandteile
nachweisen, da es wie bei LRSC-Kollagen
(Spalte7,8) nach Kollagenasebehandlung
zu einer Bandenausloschung kam (verglei-
che obere Halfte der Spalten 3 und 7)
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