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Zweifelsohne stellen Knorpelschdden
das entscheidende pathophysiologi-
sche Moment in der Entstehung der
Gelenksschddigung und der sich da-
raus moglicherweise entwickelnden

Arthrose dar. In der Behandlung der-

artiger Knorpelschdden hat sich viel

iiber die letzten Jahre getan, weswe-
gen hier ein kleines Update gegeben
werden soll.

Die Differenzialindikation fiir die
einzelnen Knorpel-regenerativen Ver-
fahren basiert auf der Analyse ver-
schiedener patienteneigener Befunde:
e Genese, Morphologie und Lokali-

sation des Defektes

e Analyse von Begleitpathologien
(vor allem der Bander bzw. der
Beinachse)

e Sonstige patienteneigene Faktoren
(Alter, individueller Anspruch des
Patienten an sein Gelenk im All-
tag, Beruf oder Sport, Compliance
uvm.).

Grundsitzlich sind beziiglich der Ge-

nese der Knorpelschdden dabei die

traumatischen Schdden bei intaktem

Gelenkumfeld von degenerativen

Schdden zu unterscheiden, bei denen

bereits auch in anderen Gelenksstruk-

turen (Knochen, Synovia, Menisken)
degenerative Schdden vorhanden
sind.

Ein weiteres Kriterium fiir die Dif-
ferenzierung der Schédden ist die Aus-
dehnung, insbesondere der Umstand,
inwieweit der den Defekt umgebende
iibrige Gelenkknorpel zumindest
noch makroskopisch intakt ist. Des
Weiteren sind die Beschaffenheit des
subchondralen Knochens und, last
but not least, auch die zusatzliche
Schddigung des korrespondierenden
Knorpels zum Hauptdefekt hin (Kis-
sing lesions).

Unabhédngig davon muss weiter-
hin unterschieden werden, ob es sich
um Defekte im Bereich der Kondylen,

der Trochlea, der Patella oder um pro-

blematische Defekte im Bereich der

Tibiagelenkfliche handelt.

Grundsatzlich konnen heute fol-
gende wesentliche Therapieprinzi-
pien unterschieden werden, die
nachfolgend beziiglich ihrer Indikati-
on grundlegend aufgelistet sind:

1. Ablative Verfahren: Mechanische
Abnahmen (sogenanntes Shaving)
sollte nur in Ausnahmeféllen zur
Vermeidung von freien chondralen
Fragmenten im Gelenk angewandt
werden. Gleiches gilt fiir die Tem-
peratur-kontrollierten RF-Verfah-
ren, bei denen es gilt, die noch
vorhandenen aber gelagerten
Knorpel einigermafien zu fixieren.

2. Knochenmark-stimulierende Ver-
fahren: Die Anwendung kann auf-
grund der nur kurz- und mittelfris-
tigen Ergebnisse derzeit nur fiir
sehr kleine Defekte empfohlen
werden. Liegen groflere Defekte
vor, sollten andere Verfahren in
Betracht gezogen werden oder
aber eine Therapie zunédchst ganz-
lich unterbleiben, falls es sich um
Zufallsbefunde handelt.

3. Knochenmark-stimulierende Ver-
fahren mit zusdtzlicher Matrix-
Augmentation: Grundsitzlich
sinnvolles Verfahren bei mittelgro-
fRen Defekten, allerdings ist derzeit
nur wenig iiber die wirklichen
Langzeitergebnisse bekannt.

4. Autologe Chondrozyten-Trans-
plantation: Diese stellt nach wie
vor die Methode der Wahl bei gro-
flen Defekten dar, insbesondere
bei jiingeren Patienten.

Die iiblichen Verfahren der regenera-

tiven Knorpelchirurgie wurden prin-

zipiell fir die Therapie von singulé-
ren, lokal begrenzten Knorpelscha-
den entwickelt. Die Anwendung der

Knorpelersatzverfahren wie z.B. kno-

chenmarksstimulierenden Techniken

oder autologer Knorpeltransplantati-
on in Gelenken mit mehreren Knor-
peldefekten und/oder degenerativ
verdnderten Gelenken im Sinne einer
frithen oder bereits fortgeschrittenen
Arthrose, ist umstritten. Die Studien-
lage weist allerdings doch einige Ar-
beiten auf, welche positive Ergebnisse
aufzeigen. Allerdings sind dies vom
Evidenzlevel her eher geringer klassi-
fizierte Studien, da der Einschluss die-
ser Patienten in kontrollierten, pro-
spektiv randomisierten Studien auf-
grund der Heterogenitdt der Patholo-
gien und strikten Ein- und Aus-
schlusskriterien, schwierig ist. Umso
mehr werden Registerdaten hier in
der Zukunft von Interesse sein.

Additive Verfahren der konser-
vativen Arthrosetherapie mit z.B. in-
traartikuldren Injektionen durch PRP-
Praparate, Hyaluronsdure etc., Ein-
nahme von sog. SYSADOA (Sympto-
matic Slow Acting Drugs in Osteo-
arthritis) und der Einsatz von Orthe-
sen sind weitere Optionen.

Bei Versagen der rein bioregenera-
tiven Verfahren sollte der komplette
Oberflachenersatz durch Einsatz von
z.B. Mini-Implantaten und Teilpro-
thesen moglichst vermieden bzw. hi-
nausgezogert werden.

Neben dem richtigen indikations-
bezogenen Knorpeltherapieverfahren
ist fiir eine erfolgreiche regenerative
Gelenkbehandlung auch im zuneh-
mend degenerativen Milieu der Blick
auf das gesamte Gelenk als funktio-
nelle Einheit essentiell. Die praopera-
tive Analyse aller Komorbiditdten
und deren Adressierung sind zwin-
gende Voraussetzungen fiir Knorpel-
chirurgische Eingriffe, um ein funk-
tionell und morphologisch positives
Outcome zu gewdhrleisten und ein
Fortschreiten degenerativer Verdnde-
rungen zu verhindern. Die hadufigsten
Ko-Pathologien oder Ursachen eines
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Knorpelschadens sind Verdnderun-
gen des subchondralen Knochens,
Achsabweichungen, Instabilitdten
und im Knie der Status des Meniskus.

Bei einer subchondralen Verdnde-
rung oder Odem ist es in der Regel
schwer zu identifizieren, ob dies die
Ursache fiir den Knorpelschaden ist
oder eher die Folge daraus. Besteht ei-
ne instabile Situation mit Einbruch
der subchondralen Lamelle, sollte je
nach Defektgrofle und -tiefe eine
OCT oder eine Knochenaugmentati-
on mit autologer Spongiosa oder
Knochenspan in Kombination mit ei-
ner MACT geplant werden.

Bei degenerativen Knorpelschédden,
welche regenerativ behandelt werden,
ist die haufigste Begleitoperation eine
Korrekturosteotomie und hier vor al-
lem die valgisierende HTO. Unter-
suchungen zeigen, dass ab einem Va-
rus von 5° und mehr eine MACT kom-
biniert mit einer HTO signifikant bes-
sere Ergebnisse aufweist, als eine
MACT ohne Umstellungsosteotomie.
Diese Tendenz zur Besserung der Er-
gebnisse mit Korrektur ldsst sich auch
schon ab einer Abweichung von 3° er-
kennen, weswegen hier schon tiber ei-
ne Osteotomie nachgedacht werden
sollte. Grundvoraussetzung ist jedoch,
dass alle knorpeltherapeutischen Maf3-
nahmen wenigstens im femorotibialen
Anteil des Gelenks zwingend eine pra-
operative Rontgen-Ganzbeinstandauf-
nahme zur Abkldrung einer Achs-
abweichung bendotigen.

Die haufigste Begleitpathologie
eines traumatischen Knorpelschadens
am Knie ist die Instabilitdt und dem-
nach die VKB-Rekonstruktion die
hdufigste Begleitoperation. In der Li-
teratur zeigen sich positive Langzeit-
ergebnisse einer MACT in Kombinati-
on mit einer VKB Rekonstruktion.
Das Bewusstsein iiber einen negati-
ven Zusammenhang zwischen Insta-
bilitit und Knorpelschaden wurde
iiber die letzten Jahre grofler, den-
noch ist die persistierende Instabilitdt
nach wie vor einer der héaufigsten
Versagensgriinde einer regenerativen
Knorpeltherapie.

Ahnlich verhilt es sich mit dem
Meniskus. Daten aus dem Deutschen
Knorpelregister belegen den negati-
ven Zusammenhang zwischen Kli-
nischem Outcome und der Menge an
resezierter Meniskussubstanz. Den-

noch wird die partielle Meniskekto-
mie im Gegensatz zum Meniskus-
erhalt hdufiger in Zusammenhang
mit einer regenerativen Knorpelbe-
handlung durchgefiihrt.

Das zunehmende Wissen um die
Wichtigkeit der Behandlung der Ko-
morbidititen, z.B. durch das Deut-
sche Knorpelregister, schafft die Mog-
lichkeiten, die Erfolge der regenerati-
ven Gelenkbehandlung noch weiter
auszubauen.

Eine zukiinftige Weiterentwick-
lungsmoglichkeit in der regenerativen
Gelenkchirurgie ist die ,Stammzellthe-
rapie”. Aufgrund der grof3en Heteroge-
nitdt hinsichtlich des Ursprungs-
gewebes, der Aufbereitungsart und der
Indikation muss jedoch eine klare No-
menklatur eingehalten werden. So soll-
te das Wort ,Stammzelltherapie” nur
fiir expandierte Zellen, die die Fihig-
keit der Selbstreplikation und Transdif-
ferenzierung zeigen, eingesetzt werden.
Als Ursprungsgewebe haben sich v.a.
Knochenmark und Fettgewebe etab-
liert, hier sollte strikt unterschieden
werden, ob ein Knochenmarks- (Bone
Marrow Aspiration Concentrate -
BMAC) bzw. Lipoaspirat (auch: Stromal
vascular fraction — SVF), mit nur einem
kleinen Anteil an ,MSCs“ (Medical Sig-
naling Cells) zur einzeitigen Anwen-
dung oder expandierte Fett- bzw. Kno-
chenmarkstammezellen zur zweizeiti-
gen Anwendung kommen. Der Wirk-
mechanismus dieser Zelltherapie be-
steht einerseits in der Differenzierung
zur Regeneratzelle und vor allem in der
Modulation des Umgebungsmilieus im
Sinne eines parakrinen u.a. antiinflam-
matorischen Effekts.

Fiir die Behandlung von fokalen
Knorpelschdden durch die Implanta-
tion von expandierten Zellen existie-
ren einige kontrollierte Studien, die
meist einen Vergleich mit der bereits
etablierten ACT angestrebt haben.
Fir die Therapie der Arthrose des
Kniegelenkes existierten wesentlich
mehr Arbeiten mit einigen hochqua-
litativ randomisierten kontrollierten
Studien sowohl fiir den Einsatz von
expandierten als auch nicht-expan-
dierten Zellen. So konnte fiir Zellen
aus Fett und Knochenmark gegen
Placebo, Hyaloronsdure oder Korti-
kosteroid eine signifikante Funktions-
verbesserung im Arthrosefall gezeigt
werden. Vielfach wird ein Vorteil der
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Zelltherapie in Addition zu operati-
ven Eingriffen wie Debridement, Mi-
krofrakturierung oder Umstellungs-
osteotomien im Vergleich zum Ein-
griff ohne komplementire Zellthera-
pie beschrieben.

Nicht unerwidhnt sollte an dieser
Stelle bleiben, dass keine der oben be-
schriebenen Therapien aktuell in
Deutschland ohne Zulassung ange-
wandt werden darf — mit Ausnahme
der nicht-aufbereiteten Injektion von
Lipoaspiraten in den Hoffafettkorper
im Sinne einer nicht-substanziell-ver-
dnderten-homologen Verwendung.
Weshalb sich der Ursprung der For-
schung zu diesem Thema in den letz-
ten Jahren fast ausschlieflich auf den
asiatischen Raum beschrankt hat.

Vor allem fiir die Therapie der Ar-
throse des Kniegelenkes besteht eine
gute Evidenzlage bzgl. der Wirksam-
keit und Sicherheit der Zelltherapie
fiir expandierte und nicht-expandier-
te Zellautbereitungen. Fiir die Thera-
pie fokaler Knorpelschédden existieren
einige Studien, die eine Gleichwertig-
keit mit der ACT zeigen konnten.
Wichtig sind die strikte Einhaltung ei-
ner sauberen Nomenklatur und die
Einhaltung der ATMP (Advanced The-
rapy Medicinal Products) -Regelungen.

Zusammenfassend kann gesagt
werden, dass die regenerative Gelenk-
therapie tiber die letzten Jahre grofie
Fortschritte erzielt hat. Das zuneh-
mende Wissen iiber die Pathologien,
die richtigen Indikationen und die
verschiedenen Einflussfaktoren sowie
die Weiterentwicklung der Techniken
haben die Knorpeltherapie voran-
gebracht. Weitere Forschung, ins-
besondere an groflen Fallzahlen, z.B.
die Auswertung des deutschen Knor-
pelRegister DGOU mogen hier in Zu-
kunft noch bessere und valide Emp-
fehlungen hervorbringen und den
Indikationsbereich auch in den zu-
nehmend degenerativen Bereich er-
weitern.



