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Einleitung

Die Tendinitis (Tendopathie) stellt eine der hiufigsten
Lahmbheitsursachen bei Sportpferden dar (Sommer et al.,
1988), die ursiichlich meist auf chronische Ermiidungser-
scheinungen, selten auf duflere Traumata zuriickzufithren
ist (Strémberg, 1980). Die Therapie ist meist sehr langwierig
und kostenintensiv; die bisher angewandten Methoden
sind unbefriedigend. In den letzien Jahren wurde dabei
hochmolekulares Natriumhyaluronat (NaH) mit z. T.
deutlichen klinischen Erfolgen eingesetzt (Blobel, 1988;
Schmidt, 1989; Spuriock et al., 1989), wobei die pharmako-
logische Wirkung dieser Substanz auf das Sehnengewebe
jedoch véllig unklar ist. Da insbesondere morphologische
Befunde bislang fehlen, wurden in Zusammenarbeit mit
der Klinik fiir Pferde der Tierirztlichen Hochschule Han-
nover vergleichende licht- und elektronenmikroskopische
Untersuchungen bei Pferden mit chronischer Tendinitis
ohne und mit Behandlung durch hochmolekulares NaH
wihrend einer 1- bis 6wéchigen klinischen Beobachtungs-
zeit durchgefiihrt,

Material und Methoden

Bei 11 Warmblutpferden mit chronischer Tendinitis (ein
3jihriges Reitpferd sowie sieben 6- bis 8jihrige und fiinf 15-
bis 19jihrige, im Trabrenn- oder Freizeitsport eingesetzte
Pferde; Tab. 1) wurden von 17 Gliedmaflen insgesamt 29
klinisch erkrankte Beugesehnen (oberflichliche Beuge-
sehne, tiefe Beugesehne, deren Unterstiitzungsband, M.
interosseus) untersucht (Tab. 1, 2). Bei 12 erkrankten Seh-
nen erfolgte eine intratendindse Injektion von 2 ml (20 mg)
des hochmolekularen Hyaluronsiure-Priaparates Hylartil
Vet.® (Fa. Pharmacia AB, Uppsala, Schweden; Vertrieb in
Deutschland: Fa. Boehringer Ingelheim Vetmedica GmbH
Ingelheim). Als Kontrolle dienten 17 erkrankre, nicht

Zusammenfassung

Klinische, licht- und elektronenmikroskopische Untersuchungen
wurden an 29 Beugesehnen von 11 Warmblutpferden mit chroni-
scher Tendinitis durchgefiihrt, wobei 12 Sehnen mit hochmolekula-
rem Natriumhyaluronat (NaH) (Hylartil Vet.®) behandelt und 1, 2,
4 und 6 Wochen nach der intratendindsen Injektion untersucht
wurden. Klinisch zeigte sich besonders bei behandelten Pferden ein
sichtbarer Riickgang der Sehnenschwellung und der Lahmbheit. Die
morphologische Untersuchung ergab bei allen Tieren fokal akute
Alterationen mit Fibrillenrupturen, Blutungen und degenerativen
Verinderungen der Fibrozyten und Kollagenfibrillen. Nachfolgend
waren besonders deutlich in behandelten Sehnen Infiltrationen von
Makrophagen mit erhshter phagozytotischer Aktivitit zu beobach-
ten. Im Verlauf regenerativer Prozesse wurden eine gesteigerte
Angiogenese sowie eine Aktivierung und Proliferation der Fibrozy-
ten mit Vermehrung und hochgradiger Dilatation des rauhen endo-
plasmatischen Retikulums beobachtet, welches in behandelten Seh-
nen deutlicher entwickelt war. Morphometrische Auswertungen
elektronenoptischer Aufnahmen von Kollagenfibrillenquerschait-
ten ergaben einen Anstieg diinner Fibrillen, was als Zeichen einer
gesteigerten Kollagensynthese interpretiert wurde und besonders in
NaH-behandelten Sehnen ausgebildet war, in denen 90 % der Fibril-
len einen Durchmesser zwischen 20-70 nm aufwiesen gegeniiber
70 % in unbehandelten Sehnen. Zusammenfassend scheint hochmo-
lekulares NaH nach intratendingser Injektion eine Stimulation der
Fibrozyten, Kollagensynthese und Angiogenese zu bewirken, iiber
welche eine Beeinflussung des Heilungsprozesses denkbar ist.

Intratendineous injection of high-molecular Natrium
hyaluronate in horses with chronic tendinitis — Clinical,
light- and electron microscopy findings

Clinical, light and electron microscopical investigations were car-
ried out in 29 digital flexor tendons of 11 horses with chronic tendi-
nitis, from which 12 tendons had been treated with high molecular
Natriumhyaluronate (NaH) (Hylartil Ver.®} and were studied 1, 2,
4, and 6 weeks after the intratendineous injection. Clinically a
remarkable decrease of tendon swelling and lameness was evident in
horses after HA-injection, In all tendons morphological investiga-
tions revealed focal acute alterations with ruptures of fibrils,
hemorrhages and degenerative changes of fibrocytes and collagen
fibrils. Subsequently infiltrations of macrophages occured, showing
marked phagocygotic activity, particular in NaH-treated tendons.
In course of regenerative processes enhanced angiogenesis as well as
activation and proliferation of fibrocytes with enlargement and dis-
tinct dilatation of the rough endoplasmic reticulum were seen, being
more developed in NaH-treated tendons. Morphometric evalu-
ations of electron micrographs of cross-sections of collagen fibrils
revealed an increase of thin fibrils, indicating an enhanced collagen
synthesis, which was more pronounced in NaH-treated tendons,
where 90 % of the fibrils had a diameter between 20-70 nm in con-
trast to 70 % in untreated tendons. In conclusion it seems that intra-
tendineous injection of high molecular NaH may be a stimulus for
fibrocytes, collagen synthesis and angiogenesis, by which modula-
tion of tendon regenerations is imaginable.

behandelte Sehnen. Die Injektion erfolgte am hochgehobe-
nen, desinfizierten Bein von der Seite durch langsame
Injektion mittels einer 0,8-mm-Kaniile direkt in den geschi-
digten Sehnenabschnitt. Die Therapiedauer variierte zwi-
schen 1 bis 6 Wochen, wobei in einigen Fillen die Injektion
1- bis 2mal im 1- bis 2wachigen Abstand wiederholt wurde.
Alle behandelten Pferde erhielten nach der Injektion 4
Tage einen Schutzverband in Verbindung mit Boxenruhe.
Danach erfolgte unter Kontrolle leichte Bewegung im
Schritt (kein Weidegang).
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Tab. 1: Untersuchungsmaterial

Tab. 2: Material flir die morphologische Untersuchung

29 Sehnen (oberilachliche und tiefe Beugesehne, deren Unter-
stitzungsband, M. interosseus)
unbehandelt: 17 Sehnen

behandelt: 12 Sehnen
Material flir die morphometrische Untersuchung der Kollagen-
fibrillen:

unbehandelt: 10 Sehnen (3 oberflachl./3 tiefe Beugesehnen,
2 Unterstitzgb., 2 M. interosseus)

8 Sehnen (5 oberflachliche Beugesehnen, 2 M.
inferosseus, 1 Unterstitzungsband
der tiefen Beugesehne)

2,3, 4 und 6 Wochen p.i.

behandelt:

11 Pferde (Warmblut) - Nutzungsart: Traber, Freizeitsport KLINIK Oberfiachl. | Tiefe M. inter- | Unter- | Sum-
Alter 3 Jahre: 1 Beuge- Beuge- 0sseus st.band me
6-8 Jahre: 7 sehne sehne der tiefen
i Beuge-

15-19 Jahre: 3 sEaG

17 GliedmaBen mit chronischer Tendinitis: 6 unbehandelt TENDINITIS
11 behandeit nicht beh. 6 6 2 3 17

Material fir die morphologische Untersuchung (s. a. Tab. 2): TENDINITIS

Des weiteren wurden von 2 klinisch sehnengesunden Pfer-
den jeweils 4 oberflichliche und tiefe Beugesehnen, Unter-
stiitzungsbander der tiefen Beugesehne und M. interossei
licht- und elektronenmikroskopisch untersucht.

Neben der routinemifigen klinischen Lahmheitsdiagno-
stik wurden bei allen Pferden réntgenologische und sono-
graphische Unrtersuchungen am Anfang und Ende des
BeobaEHﬁmgs\zeitraumes durchgefithrt  (Schmidr, 1990).
Zur genaueren Erfassung des Ausmafles der Ab- oder
Zunahme der Sehnenschwellung wurden im Metakarpalbe-
reich an definierten Lokalisationen (1 A/B, 2 A/B, 3 A/B)
Umfangsmessungen durchgefithrt: 1. Gesamtumfang des
Beines mittels eines Mafibandes, 2. Messung des Weichteil-
mantels im Réntgenbild und 3. des Querschnittes der ein-
zelnen Sehnen anhand der sonographischen Aufnahmen.
Fiir die elektronenmikroskopische Befundung wurden von
allen 24 Beugesehnen sofort nach der Schlachtung Gewebe-
proben entnommen, auf Blécke mit einer Kantenlinge von
1 mm zugeschnitten und in 5%igem Glutaraldehyd fixiert.
Nach mindestens 24stiindiger Fixierung erfolgte die Dehy-
drierung in aufsteigender Alkoholreihe und nachfolgende
routinemiflige Einbettung in Epon 812, Zur lichtmikro-
skopischen Beurteilung wurden von diesen Bldcken 0,5
um diinne Semidiinnschnitte angefertigt und mit Toluidin-
blau gefirbt. Von ausgewihlten Lokalisationen dieser
Quer- und Lingsanschnitte der Sehnen wurden anschlie-
flend 60-80 nm diinne Ultradiinnschnitte angefertigt, mit
Uranylazetat und Bleizitrat kontrastiert und einer elektro-
nenmikroskopischen Beurteilung im Zeiss EM 10 C unter-
zogen.

Zusitzlich zu den qualitativen morphologischen Untersu-
chungen erfolgten quantitative Erhebungen an elektronen-
mikroskopischen Aufnahmen von Kollagenfibrillen. Dazu
wurden die Durchmesser der Kollagenfibrillen von 10
nicht behandelten Sehnen mit chronischer Tendinitis
(3 oberflichliche Beugeschnen, 3 tiefe Beugesehnen, 2
Unterstiitzungsbinder der tiefen Beugesehne, 2 M. interos-

behandelt™ 5 1 4 2 12
(Hylartil Vet.®|2 Wochen:| 1 Woche |3 Wochen: |2 Wochen:
2 1 1

4 Wochen: 4 Wochen: |3 Wochen:
1 2 1

6 Wochen: 5 Wochen:
2 1

gesamt: 29

* Morphologische Untersuchung -6 Wochen nach Behandlung.

seus) und 8 behandelten erkrankten Sehnen (5 oberflichli-
che Beugesehnen, 2 M. interosseus, 1 Unterstiitzungsband
der tiefen Beugesehne) morphometrisch ausgewertet. Die
Untersuchung der behandelten Sehnen erfolgte 2 Wochen
p. i. (2 oberflichliche Beugesehnen), 3 Wochen p. i
(1 Unterstiitzungsband), 4 Wochen p. i. (1 oberflichliche
Beugesehne, 2 M. interosseus) und 6 Wochen p. i. (2 ober-
flichliche Beugesehnen).

Ergebnisse

Klinische Untersuchungsergebnisse
Bei allen Pferden wurden der Lahmheitsgrad, das Ausmaf}

‘der Sehnenschwellung sowie Konsistenz und Schmerzhaf-

tigkeit der Sehnen untersucht. Zur genaueren Erfassung
der Umfangsvermehrung im Bereich der einzelnen Sehnen-
abschnitte erfolgten am Anfang und Ende der Untersu-
chungsperiode nach einem einheitlichen Schema Messun-
gen an rontgenologischen und sonographischen Aufnah-
men. i

Bei keinem der behandelten Pferde konnten nach der
beschriebenen intratendindsen Injektion von Hylartil
Vet.® Nebenwirkungen in Form schmerzhafter Reaktio-
nen oder entziindlicher Verinderungen beobachtet wer-
den. Das Priparat war leicht injizierbar und gut vertrig-
lich,

Der Grad der Tendinitis wurde klinisch insgesamt bei den
meisten Tieren als mittel- bis hochgradig eingestuft.

2-6 Wochen post injectionem konnte in 7 Fillen eine Ver-
besserung des Schweregrades der klinischen Erkrankung
um jeweils 1 Grad festgestellt werden, die bei 1 Pferd
bereits 2 Wochen nach Behandlung feststellbar war. Bei

.den iibrigen 4 behandelten sowie bei den 4 unbehandelten

Gliedmaflen mit chronischer Tendinitis zeigte sich keine
Verbesserung der klinischen Symptomatik.

Die durch verschiedene Verfahren erfafite Abnahme der
Sehnenschwellung war bei behandelten Gliedmaflen
wesentlich stirker ausgeprigt als bei nicht behandelten und
bereits 2 Wochen nach Hylartil-Injektion sichtbar. So
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konnte bei den mittels eines Maflbandes am aufgesetzten
Bein durchgefithrten Umfangsmessungen im Metakarpal-
bereich bei behandelten Gliedmaflen eine mittlere
Abnahme des Umfanges um 7 mm gegeniiber einer
Abnahme von 1 mm bei unbehandelten Gliedmaflen fest-
gestellt werden. Die anhand réntgenologischer Aufnahmen
durchgefithrten Weichteilmantelmessungen im Metakar-
palbereich ergaben bei den behandelten Gliedmaflen eine
mittlere Abnahme des Durchmessers um 2 mm gegeniiber
einer Abnahme von 0,5 mm bei unbehandelten Gliedma-
flen. Bei den an sonographischen Aufnahmen ermittelten
Durchmessern der einzelnen Sehnenabschnitte (oberflich-
liche/tiefe Beugesehne, ihr Unterstiitzungsband, M. inter-
osseus) zeigte sich nach Behandlung eine mittlere Abnahme
der Sehnenquerschnitte um 1,3 mm, die bei unbehandelten
Sehnen nur max. 0,5 mm betrug.

Unbehandelte chronische Tendinitis

Licht- und elektronenmikroskopische
Untersuchungsergebnisse

Insgesamt lag in den meisten Fillen eine deutliche Korrela-
tion zwischen dem Grad der klinischen Erkrankung und
dem AusmaR der histologischen Verinderungen vor.

Bei klinisch geringgradiger Tendinitis konnte histologisch
herdférmig im Bereich des Peritendineum internums eine
leichte Gefafiproliferation in Verbindung mit fokal verein-
zelten lympho-histiozytiren Infiltraten beobachtet wer-
den. Innerhalb der Sehnenbiindel waren in diesem Stadium
der Erkrankung meist noch keine pathologischen Befunde
zu erheben. Wie in der gesunden Sehne zeigten sich hier
kompake aneinandergelagerte Kollagenfibrillen und verein-
zelt dazwischenliegende inaktive, spindelférmige Fibrozy-
ten, die mit ihren langen, schmalen Zytoplasmaausliufern
die Kollagenfibrillen zu Primirbiindeln umfafiten. Nur
vereinzelt lag eine geringe Odematisierung mit Auflocke-
rung der Faserstruktur und herdférmig geringgradigen
Degenerationserscheinungen an Fibrozyten und Kollagen-
fibrillen vor.

Bei mittel- bis hochgradiger Tendinitis lieflen sich bei allen
Tieren mehr oder weniger stark ausgeprigte chronische
Verdnderungen feststellen. Am auffilligsten war hierbei
eine verstirkte Fibrosierung, die im Peritendineum
zunidchst begann und sich von hier aus in die Primirbiindel
ausdehnte. Klinisch und makroskopisch war dieses in einer
zunehmenden Verfestigung der Sehne feststellbar. Das
Peritendineum internum wies herdférmig in Abhingigkeit
vom Erkrankungsgrad eine deutliche Verbreiterung auf,
welche vor allem bedingt war durch eine Bindegewebs- und
Gefifiproliferation. Entziindungszellen lieflen sich nur
geringgradig in einzelnen Lokalisationen feststellen und
bestanden vorwiegend aus lympho-histiozytiren Infiltra-
ten, eine Beteiligung von neutrophilen Granulozyten lag in
keinem der Fille vor.

Im Bereich der Primirbiindel zeigten sich herdformig aus-
geprigte Degenerationserscheinungen mit Verquellungen,
Hylinisierungen, Nekrosen und Rupturen von Kollagenfa-
sern in Verbindung mit Degenerationen und Einzelzellne-
krosen von Tendozyten sowie herdférmigen Blutungen. Es

¥ 17 RS N ISR L MO ]
Abb. 1: Multiple Defekte in der tiefen Beugesehne bei hochgra-
diger chronischer Tendinitis (unbehandelt). Neben chronischen
Umbauprozessen (nicht dargestellt) sind bei Pierden mit chronischer
Tendinitis mikroskopisch oft multifokat akute Defekte mit vollstandiger
Auflésung der Faserstruktur zu beobachien. Im Defekthereich zeigen
sich Blutungen (E = Erythrozyten) und eine durch Odematisierung
bedingte Auflockerung der Faserblndel sowie Degenerationen der
Kollagenfibrillen. Daneben kénnen bereits ersie Reparationsvorgdnge
mit Abbauprozessen durch Makrophagen (M) sowie einer Aklivierung
der Fibroblasten (F) festgestelit werden, deren Auslaufer zwischen
bereits neugebildeten, feinfilamentaren Kollagenfibrillen (KF) erkenn-
bar sind. Im Randbereich der Lasion Auftreten dystrophischer Verkal-
kungen (Pfeile). {Transmiss. elekir. Aufn.)

1S

kam dabei zu einer starken Auflockerung des normaler-
weise sehr kompakten Sehnengewebes mit Desorientie-
rung und nicht mehr parallel ausgerichtetem Verlauf der
Kollagenfasern, wobei zwischen den Fibrillen massenhaft
Fibrin und Detritus zu beobachten war. Multifokal waren
daneben auch deutliche Defekte mit vollstindiger Aufls-
sung der Sehnenstruktur nachweisbar (Abb. 1). In einem
Fall wurden herdférmige Gefifithrombosierungen und
-nekrosen beobachtet.

Neben diesen alterativen Prozessen konnten ferner regene-
rative Verinderungen mit histiozytdrer Infiltration und
deutlicher Aktivierung und Proliferation der Fibrozyten
festgestellt werden (Abb. 6). Die Fibrozyten wiesen im
Verlauf der Aktivierung eine starke Vergroflerung der
Zelle mit Abrundung des Zellkernes und Proliferation des
rauhen endoplasmatischen Retikulums auf, welche als Aus-
druck einer gesteigerten Kollagensynthese gewertet wurde.
Korrespondierend dazu zeigte sich im Bereich der Primir-
biindel eine Vermehrung diinner, neu gebildeter Fibrillen
mit einem mittleren Durchmesser zwischen 20-60 nm.
Daneben fand sich auch ein geringer Anteil dicker Fibrillen
mit einem Durchmesser iiber 150 nm, wobei es sich um
iiberreife oder durch Degeneration aufgequollene Fibrillen
handelte. Sowohl im Peritendineum als auch zwischen den
Kollagenfibrillen konnte ferner fokal eine erhohte Makro-
phagenaktivitit sowie eine Kapillarsprossung und Fibrosie-
rung nachgewiesen werden. Ausgangspunkt der Regenera-
tion des geschidigten Sehnengewebes scheint dabei primir
das Peritendineum zu sein, von wo aus es zu einer lokalen
Proliferation der Fibrozyten und Vaskularisation der Pri-
mirbiindel kommit. Bei einigen Sehnen waren fokal dystro-
phische Verkalkungen sowie chondroide und osteoide
Metaplasien feststellbar.
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Abb 2,3:1In erkrankten aber auch vereinzelt in kllnlsch gesunden
Beugesehnen treten als Residuen fritherer Schidigungen fokal
reaktionslos einerseits Verkalkungen (Abb. 2, Pfeile) zwischen vollig
intakten Kollagenfibrillen (KF) aut, deren typische periodische Quer-
sireifung deullich erhalten ist. Andererseils kdnnen bis zu 40 pm
durchmessende, durch die Sehnenaktion kugelartig zusammenge-
balite Fibrinreste (Abb. 3, Z) im ansonsten vollig unveranderten Seh-
nengewebe vorkammen, die bereits lichtmikroskopisch (Abb. 3, Inset)
sichtbar sind. Vereinzelt sind im Innern dieser Zusammenballungen
einzelne Fibroblasten oder auch Makrophagen erkennbar (Abb. 3,
Inset, Pfeil). F = Fibrozyt. (Transmiss. elektr. Aufn., Abb. 2: 25000 x;
Abb. 3: 2500 %, Insel; lichtmikr, Aufn,, 350 x.)

Unabhingig von lokalen Defekten konnten in zahlreichen
erkrankten, vereinzelt aber auch in klinisch gesunden Seh-
nen reaktionslose Ablagerungen von Kalk zwischen véllig
intakren Kollagenfibrillen beobachtet werden (Abb 2) In
unverinderten Arealen erkrankter und auch in einigen
gesunden Sehnen wurden als Residuen vorhergehender
Alterationen des weiteren bis zu 40 ym durchmessende

Zusammenballungen von Fibrin nachgewiesen, die bereits
lichtmikroskopisch sichtbar waren (Abb. 3).

Chronische Tendinitis nach Hylartil-Vet.®-Behandlung

Bei einem Teil der erkrankten Sehnen konnten im Bereich
der Injektionsstelle, aber auch in anderen Lokalisationen
herdférmig Nekrosen und Verquellungen der Kollagenfi-

Abb. 4, 5: Aktivierung der Makrophagen bei hochgramger chro—
nischer Tendinitis der oberflachlichen Beugesehne eines Pferdes
nach Hylartil-Vet.®-Behandlung. Im Defekibereich ist infolge lokaler
Blutabbauvorgange eine hochgradige Hamasiderinspeicherung (Abh.
4, Pfeile) in Makrophagen {M) zu beobachten. Als Zeichen erhthten
Abbaues geschédigten Sehnengewebes konnen im Zytoplasma der
Makrophagen phagozytierte Kollagenfibrillen (Abb. 5; Pfeile) nachge-
wiesen werden, was nur in der behandelten Tiergruppe ausgepréagt
war. KF = Kollagenfibrillen; M = Makraphage; O = Odem. (Trans-
miss. elektr. Aufn., Abb, 6: 8000 x, Abb. 7: 25000 x.)
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brillen mit Degenerationen und Nekrosen der benachbar-
ten Fibrozyten beobachtet werden, begleitet von Fibrinex-
sudationen und Blutungen sowie histiozytirer Reaktion
und Blutabbauvorgingen.

Neben diesen akuten Prozessen waren zhnlich wie in der
unbehandelten erkrankten Sehne in Abhingigkeit vom kli-
nischen Erkrankungsgrad deutliche chronische Entziin-
dungserscheinungen und Reparationsvorginge festzustel-
len.

Im Bereiche des Peritendineums wurden ebenso wie in der
unbehandelten erkrankten Sehne Odematisierungen, lym-
pho-histiozytire Infiltrationen sowie Gefifiproliferationen
gesehen, die sich bis in die Primirbiindel erstreckten, so
dafl zwischen den Kollagenfibrillen zahlreiche Makropha-
gen und Gefiflsprossen auftraten. Das Ausmaf} der Gefifi-
proliferation und der histiozytiren Infiltration erschien
dabei in der behandelten Sehne, vor allem 4-6 Wochen
post injectionem, wesentlich stirker als in nicht behandel-
ten Kontrollen. Die Makrophagen zeigten eine starke Akti-
vierung, wobei u. a. eine hochgradige Himosiderinspeiche-
rung (Abb. 4) als Folge lokaler Blutabbauvorginge sowie
eine Phagozytose degenerierter Kollagenfibrillen (Abb. 5)
beobachtet wurde.

Auffilligster Befund in behandelten erkrankten Sehnen
war eine bereits nach 2 Wochen, besonders aber nach 4-6
Wochen sichtbare deutliche Aktivierung und Vermehrung
der Fibrozyten, die im Vergleich zu unbehandelten
erkrankten Sehnen wesentlich stirker ausgeprigt war
(Abb. 6, 7). Die Fibroblasten erschienen erheblich vergro-
flert und wiesen eine Abrundung des Kernes und Verdik-
kung der im inaktiven Fibrozyten flachen Zellausliufer
auf. Ursichlich lieR sich die starke Zellvergroflerung auf
eine hochgradige Proliferation des Ergastoplasmas mit Ver-
mehrung und Dilatation des rauhen endoplasmatischen
Retikulums zuriickfithren, die bereits lichtmikroskopisch
in Form einer Vakuolisierung der Zelle in Erscheinung
trat. Ultrastrukturell handelte es sich bei diesen Vakuolen
um die hochgradig ektatischen Hohlriume des endoplas-
matischen Retikulums (Abb. 8, 9). Bei einem Teil der Seh-
nen konnte eine hochgradige Verfettung der Fibrozyten
der Primirbiindel beobachtet werden. Die Primirbiindel
wiesen in der behandelten und unbehandelten Gruppe
einen erhShten Anteil diinner Kollagenfibrillen mit einem
Durchmesser unter 100 nm auf (Abb. 10), wobei es sich
wahrscheinlich um neue, im Verlaufe der Reparation des
Sehnendefektes gebildete Fibrillen handelt. Das Ausmaf}
der Bildung neuer Kollagenfibrillen wurde in behandelten
und unbehandelten Sehnen morphometrisch ausgewertet,

Morphometrische Untersuchungen
an Kollagenfibrillen in der erkrankten Sehne
mit und ohne Hylartil-Vet.®-Behandlung

Bei allen Pferden mit chronischer Tendinitis war in unbe-
handelten und mit Hylartil-Vet.® behandelten Sehnen
grundsitzlich ein absoluter und prozentualer Anstieg diin-
ner Kollagenfibrillen mit einem mittleren Durchmesser
von 20-60 nm festzustellen. Dieses steht vermutlich in

Abb. 6, 7: Regenerative Prozesse in der oberflichlichen Beu-
gesehne bei hochgradiger chronischer Tendinitis. Als aufialligster
Befund zeigt sich bei chronischer Tendinitis eine ausgepragte Aklivie-
rung und Vermehrung der Fibroblasten. Der Vergleich zwischen unbe-
handelter (Abb. 6) und behandelter (Abb. 7) erkrankter Sehne ergibt
dabei, daB diese Reaktion nach Behandlung wesentlich starker ausge-
pragt ist und durch einen deutlichen Zellreichtum charakterisiert ist.
Des weiteren kann in behandelten Sehnen eine erhdhte Kapillarprolife-
ration beobachtet werden, wobei dann auch im Primarbindel zahlrei-
che GefaBsprossen (Pfeile) nachgewiesen werden kénnen, welche in
der unbehandelten nicht {Abb. 6) oder nur vereinzelt vorkommen. Die
Stabilitat der Sehne in diesem Stadium der Reparation ist u. a. durch
den hohen Zellgehalt und die Desorientierung der Kollagenfibrillen
stark herabgesetzt. (Lichtmikr. Auin., 350 x.)

Zusammenhang mit der in der erkrankten Sehne erhéhten
Synthese neuer Kollagenfibrillen, die einen kleinen Durch-
messer besitzen. Wihrend sich in der unbehandelten
erkrankten Sehne (Abb. 11) jedoch eine zweigipflige pro-
zentuale Verteilung der Durchmesser darstellt, findet sich
in der behandelten erkrankten Sehne (Abb. 12) eine unimo-
dale Verteilung mit deutlich erhdhtem Anteil an Fibrillen
mit einem Durchmesser unter 70 nm. Dabei kénnen in der
unbehandelten erkrankten Sehne neben einer deutlichen
Vermehrung diinner Kollagenfibrillen mit einem mittleren
Durchmesser von 20-60 nm auch noch zahlreiche dicke
Kollagenfibrillen (1,5 bis 34 %, durchschnittlich 10 % der
Fibrillen) mit einem Durchmesser iiber 150 nm nachgewie-
sen werden, die als iiberreife oder durch alterative Prozesse
aufgequollene Stadien interpretiert werden. In der behan-
delten erkrankten Sehne zeigt sich im Vergleich zur unbe-
handelten erkrankten Sehne ein wesentlich héherer Anteil
an diinnen Kollagenfibrillen mit einem mittleren Durch-
messer zwischen 20 und 70 nm. Die Untersuchung erfolgte
2, 3, 4 und 6 Wochen post injectionem, wobei keine deutli-
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chen Unterschiede zwischen diesen Zeitabstinden festge-
stellt werden konnten. Im Gegensatz zur unbehandelten
sind in der behandelten erkrankten Sehne nur noch sehr
wenige dicke Fibrillen mit einem Durchmesser iiber 150
nm nachweisbar: in 3 Fillen keine Fibrille iiber 150 nm, in
1 Fall 0,2 %, in 3 Fillen 1,5 bis 2 %, insgesamt also durch-
schnittlich 1,7 % der Fibrillen mit einem Durchmesser
iiber 150 nm.

Diskussion

5
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Abb. 8, 9: Aktivierung und Proliferation der Fibroblasten bei
hochgradiger chronischer Tendinitis der oberflachlichen Beugesehne
eines behandelten Pferdes. Im Verlauf der fibrozytaren Aktfivierung
zeigt sich eine Abrundung des Kernes und gesamthatte VergroBerung
der Zelle, die vor allem auf eine Praliferation des rauhen endoplasmati-
schen Retikulums (ER) zuriickzufOhren ist, welche im Zusammenhang
mit einer erhéhten Bildung von Kollagen steht. Auigrund der gesteiger-
ten Syniheseleistung der Zelle kommt es zur ausgepragten Dilatation
des Kanalsystems des ER (Abb. 9), welches sich in der Ubersicht
(Abb. 8) in Form intrazytoplasmatischer Hohlraumbildungen darstellt.
(Transmiss. elekir. Aufn., Abb. 8: 4000, Abb. 9: 8000 x )

und die Arbeitskapazitit der Muskeln {iberschreiten,
kommt es zur Muskelermiidung, wodurch deren stoflab-
sorbierende Wirkung nachlifit und die Sehnen tiberdehnt
werden (Fackelman, 1973; Strimberg, 1980). Es kann dabei
zu multiplen, fibrilliren Zerreiflungen einzelner Sehnenfa-
sern, seltener ganzer Sehnenbiindel mit anschlieflenden
reaktiven Prozessen in Form einer produktiven, asepti-
schen Entziindung kommen, welches sich dann klinisch in
Form einer Tendinitls manifestiert (Sdnnichsen, 1975). In
Ubereinstimmung mit diesem Pathogenesemodell konnten
im eigenen Material morphologisch bei klinisch diagnosti-
zierter chronischer Tendinitis neben hochgradigen chroni-
schen Entziindungsprozessen bei fast allen Tieren herdfsr-
mig auch akute Schidigungen in Form von Degeneratio-
nen und Rupturen von Kollagenfibrillen in Verbindung
mit lokalen Odematisierungen, Fibrinexsudationen und
Blutungen beobachtet werden. Im Bereich der Primirbiin-
del kommt es zu einer starken Auflockerung und Desinte-
gration der normalerweise kompakt aneinandergelagerten
Kollagenfibrillen. Ultrastrukturell zeigt sich eine starke
Aufquellung der Kollagenfibrillen mit Durchmessern iiber
200 nm, welche ursichlich vermutlich mit einer durch Per-
meabilititsstdrungen und Plasmaexsudationen bedingten
Grundsubstanzverinderung in Verbindung steht (Radtke,
1975). Der Verlust der engen strukturellen Bezichung zwi-
schen Kollagenfibrillen und Grundsubstanz (Proteogly-
kane) bedingt eine reduzierte Stabilitit der Sehne und kann
als Ursache fiir eine erhhte Rezidivgefahr angesehen wer-
den. Als weiterer Ausdruck zunehmender Instabilitit fan-
den sich ultrastrukeurell auch Aufrollungen und Abknik-
kungen der Kollagenfibrillen.

In der frithen Phase der Reparation zeigten sich histiozy-
tire Reaktionen mit Abbau der geschidigten Gewebebe-
standteile. Gleichzeitig konnte zunehmend eine Aktivie-
rung und Vermehrung der Fibrozyten im Bereich der Pri-
mirbiindel und vor allem des Peritendineums beobachtet
werden, wobei das Sehnengewebe zunehmend zellreicher
wurde. Als morphologisches Korrelat einer durch die Schi-
digungen induzierten verstirkten Stimulation der Kolla-
gensynthese liefd sich in den Fibrozyten eine deutliche Pro-
liferation und Dilatation des rauhen endoplasmatischen
Retikulums (ER) feststellen, welches mit einer deutlichen
Vergroflerung und Abrundung der Zellen sowie einer laku-
nenartigen, bereits lichtmikroskopisch als Vakuolisierung
sichtbaren Erweiterung des Kanalsystems des ER einher-
ging. Es erfolgt hier die Bildung von Kollagenvorstufen, die
sich erst nach Ausschleusung aus der Zelle extrazellulir zu
Kollagenfibrillen zusammenlagern (Mallein-Gerin und Gar-
rone, 1990). Die gesunde Sehne besteht vorwiegend aus Fi-
brillen vom Kollagen-Typ I, welcher eine hohe Zugfestig-
keit, aber begrenzte Elastizitit aufweist und dadurch die
hohe Spannungskraft des Sehnengewebes gewihrleistet. Bei
den nach Traumatisierung der Sehne auftretenden bindege-
webigen Regenerationsprozessen findet zunichst eine hohe
Synthese von Kollagen-Typ III statt. Die Fibrillen vom
Kollagen-Typ III sind wesentlich diinner als die vom Typ I
und weisen aufgrund ihrer hohen Elastizitit nur eine
geringe Zugfestigkeit und damit Belastbarkeit auf (Watkins
et al,, 1985; Williams et al., 1980). Erst nach Wochen wer-
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den die Kollagenfibrillen vom Typ III durch Typ I ersetzt.
Die experimentellen Untersuchungen zeigen dabei, dafl
sogar ein Jahr nach der gesetzten Lision noch ein erhshter
Gehalt an Typ-IlI-Kollagen in der Sehne nachweisbar ist
(Watkins et al., 1985; Williams et al., 1980, 1984). Diese Per-
sistenz von Typ-III-Kollagen in der heilenden Sehne
bedingt eine verminderte mechanische Belastbarkeit und
stellt damit eine Pradisposition fiir weitere Schiden dar.

In der fortgeschrittenen Phase der Regeneration konnten
in unserem Material neben ausgeprigten fibrozytdren und
vaskuliren Proliferationen mit Nachweis von Gefifispros-
sen im Bereich der Primirbiindel, wo sie in der gesunden
Sehne nicht vorkommen, spiter auch ausgedehnte Fibro-
sierungen beobachter werden, die vorwiegend im Periten-
dineum ausgeprigt waren und von hier aus in die Primir-
biindel einstrahlten. In einigen Fillen liefen sich in
erkrankten Sehnen als Folge einer chronischen Uberbela-
stung des weiteren auch dystrophische Verkalkungen
sowie chondroide und ostecide Metaplasien feststellen.
Derartige Verinderungen kénnen dabei auch in makrosko-
pisch unauffilligen Beugesehnen auftreten (Webbon, 1978),
was durch unsere Untersuchungen ebenfalls bestitigt wer-
den kann, wo auch bei klinisch sehnengesunden Pferden
ultrastrukturell reaktionslose Kalkablagerungen zwischen
vollig intakten Kollagenfibrillen nachweisbar waren. Als
Residuen einer vorhergehenden Schidigung zeigten sich
ferner in mikroskopisch unverinderten Arealen erkrank-
ter, aber auch in einigen gesunden Sehnen multifokal reak-
tionslose Ablagerungen von Fibrin, welche durch die Seh-

#f-‘-‘\._—‘ R 4 =¥
Abb. 10: Querschnitte von Kollagenfibrillen der oberflachlichen
Beugesehne. Im Gegensatz zur gesunden Sehne eines Pferdes
{Abb. 10 a), in der ein weitgehend einheitlicher Durchmesser der Kolla-
genfibrillen (KF) mit einem mittleren Durchmesser von 100 nm auffallt,
zeigt sich in der erkrankien Sehne als Folge regeneratorischer Pro-
zesse ein Anslieg dinner, neugebildeter Fibrillen mit einem Durchmes-
ser zwischen 20 und 70 nm, der besonders nach intratendinéser Injek-
tion von hochmolekularer Hyaluronsaure (Abh. 10 b) ausgepragt ist.
(Transmiss. elektr. Aufn., Abb. 10 a, b: 40000x%.)

nenaktion meist zu rundlichen, bis zu 40 um durchmessen-
den Zusammenballungen komprimiert vorlagen.

Einsatz hochmolekularer Hyaluronsiure
bei chronischer Tendinitis
Der Heilungsprozef} der Sehne ist insgesamt sehr langwie-
rig. Aufgrund experimenteller Studien an Pferdesehnen
kann davon ausgegangen werden, daf} belastbares Sehnen-
gewebe erst frithestens nach 6 Monaten wieder aufgebaut
ist (Watkins et al., 1985). Die bisherigen Behandlungsversu-
che, die auf eine Beschleunigung der Regenerationsvor-
ginge abzielten, waren bislang unbefriedigend. Vielverspre-
chend erscheint lediglich die in den letzten Jahren ver-
mehrt durchgefithrte intratendinése Injektion von hoch-
molekularem Natriumhyaluronat (NaH).
Es handelt sich bei der Hyaluronsiure um eine lange,
unverzweigte Polysaccharidkette, die aus Hahnenkimmen
oder Nabelgewebe gewonnen wird. Die einzelnen NaH-
Priparate unterscheiden sich durch variierende Molekular-
gewichte (Weiner, 1985). Experimentell zeigte sich, daf} die
Wirkung des NaH einerseits konzentrations- und moleku-
largewichtsabhingig ist (Goldberg und Toole, 1987; Yoneda
et al., 1988 a, b) sowie andererseits vom Zelltyp bzw. der
Anzahl der NaH-bindenden Oberflichenstrukturen der
Zelle abhingt (Turley et al., 1985).
NaH-Priparate wurden in der Pferdepraxis bislang vor
allem in der Therapie von Gelenkserkrankungen ange-
wandt (Balazs und Denlinger, 1985). Uber einen erstmali-
gen, erfolgreichen Einsatz bei der Behandlung einer Tendi-
nitis berichtet Churchill (1985), der die Substanz zunichst
paratendinds applizierte. Wie aus experimentellen Unter-
suchungen bekannt ist, soll es nach paratendindser Appli-
kation zu deutlich verminderten Verwachsungen kommen,
welches durch eine Barrierefunktion der hochviskésen
hochmolekularen Hyaluronsdure erklirt wird (Thomas et
al., 1986; Weiss et al,, 1986).
Bei den in den folgenden Jahren vermehrt durchgefiihrten
intratendinésen Injektionen konnte klinisch vielfach eine
deytlich frithere Wiedereinsetzbarkeit sehnenkranker
Plérde und daraus folgernd eine Beschleunigung des Hei-
ngsprozesses beobachtet werden, wobei die pharmakolo-
gische Wirkung von NaH auf das Sehnengewebe bis jetzt
vollig unklar ist. Die in der Tendinitis-Behandlung beim
Pferd verwendeten Priparate wie Hylartin® V und Hylar-
til Vet.? sind hochmolekularer Natur (3,5-3,6 Mio. Dal-
ton).

Klinische Befunde nach intratendindser Hylartil Vet.®-
Injektion

Klinisch zeigte sich in unseren Untersuchungen, daf}
Pferde mit chronischer Tendinitis nach Behandlung deut-
lich schneller eine Verbesserung zeigten als unbehandelte.
So wiesen 7 der 8 Plerde nach intratendinéser Injektion
von Hylartil Vet.® innerhalb der 2- bis 6wichigen Beob-
achtungszeit eine deutliche Abnahme der Sehnenschwel-
lung und Reduktion der Lahmheit um 1 Schweregrad auf.
Im Gegensatz dazu kam es bei den unbehandelten Pferden
mit chronischer Tendinitis auch nach mehrwéchiger Ruhe-
phase zu keiner deutlichen Besserung hinsichtlich des
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Schweregrades der Lahmbeit und der Sehnenschwellung.
Blobel (1988) stellte vergleichbare klinische Ergebnisse dar.
Auch konnten nur geringfiigige Abnahmen bei den
Umfangsmessungen und den rontgenologischen Weichteil-
mantelmessungen im Metakarpalbereich sowie bei den
sonographischen Querschnittsmessungen der unbehandel-
ten Sehnen aufgezeigt werden. Bei den genannten
Umfangs- und Querschnittsmessungen zeigte sich eine im
Vergleich zu den unbehandelten Sehnen deutliche
Abnahme der Sehnenschwellung nach Hylartil Vet.2-App-
likation. Diese Ergebnisse bestitigen die von Hertsch et al.
(1989) und Schmid: (1989) durchgefithrten Untersuchun-
gen, die bei Pferden mit chronischer Tendinitis nach
Hylartil-Vet.®-Behandlung klinisch eine deutliche Verbes-
serung beobachteten, wobei 78 % der behandelten Pferde
geheilt und durchschnittlich 4 Monate nach Therapiebe-
ginn wieder einsetzbar waren. Auch die Erfahrungen von
Blobel (1988), bezogen auf Schmerzhaftighkeit, Palpation
und Lahmheit, zeigen eine deutliche Ubereinstimmung mit
unseren Ergebnissen. Hinsichtlich der Heilungstendenz
der verschiedenen Sehnen konnten zwischen oberflichli-
cher und tiefer Beugesehne, ihrem Unterstiitzungsband
sowie dem M. interosseus keine markanten Unterschiede
festgestellt werden, wenngleich andere Autoren von einer
unterschiedlichen Heilungskapazitit der einzelnen Anteile
des Metakarpalsehnenstranges ausgehen. So hat nach Pick
(1986) die Entziindung im Bereich des M. interosseus die
schlechteste Prognose. Im Gegensatz dazu schreiben
Hertsch et al. (1989) sowie Schmudt (1989) neben dem

Ape. 11, 12: MORPHOMETRISCHE AUSWERTUNG DER KOLLAGEMFIBRILLEN-
DURCHMESSER.

Durctmessen DER KOLLAGENFIBRILLEN IN BEUGESEHMEM
BET PFERDEN MIT CHROWISCHER TENDINITIS
(UNBEHANDELT)
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Unterstiitzungsband der tiefen Beugesehne dem M. interos-
seus medius die besten Heilungsaussichten zu.

Aufgrund unserer Untersuchungen, die sich nur auf einen
Zeitraum von 2 bis 6 Wochen erstreckten, kann nur eine
begrenzte Aussage bzgl. einer erfolgreichen Heilung
gemacht werden. Da sich aber schon nach 2wéchiger
Behandlung eine deutliche Verbesserang-des klinischen Bil-
des zeigte, kann prospektiv vor einer Beschleunigung des
Heilungsverlaufes ausgegangen werden. Ahnliche Hin-
weise geben die von Spurlock und Mitarbeitern (1989)
durchgefithrten Ultraschalluntersuchungen an experimen-
tell durch Kollagenase-Injektion geschidigten Pferdeseh-
nen. Sie stellen 3-6 Wochen nach peritendingser Injektion
von Hylartin V (hochmolekulare Hyaluronsiure) eine
deutliche Verdichtung des Sehnengewebes fest, die deutlich
stirker ausgeprigt war als bei unbehandelten Sehnen.

Morphologische Befunde

nach intratendindser Hylartil Vet.®-Injektion

Von besonderem Interesse bei der Klirung des Wirkungs-
mechanismus von hochmolekularem NaH ist die Frage
nach bislang nur unzureichend untersuchten morphologi-
schen Verinderungen im Sehnengewebe des Pferdes nach
intratendindser Applikation, woriiber vorliegende syste-
matische licht- und elektronenmikroskopische Verlaufsun-
tersuchungen an einem klinisch genau definierten Patien-
tenmaterial Aufschlufl geben sollen.

Im Gegensatz zu den von Spurlock und Mitarbeitern (1989)
6 Wochen p. i durchgefithrten lichtmikroskopischen
Untersuchungen, die keinen Unterschied zwischen behan-
delten und unbehandelten erkrankten Sehnen ergaben,
zeigte die eigene licht- und elektronenmikroskopische Stu-
die eine hochgradige Aktivierung vor allem der Fibrozy-
ten, der Makrophagen und des Gefiflapparates, die in
behandelten erkrankten Sehnen besonders stark ausgeprigt
war. Auch Wiig und Mitarbeiter (1990) konnen in morpho-
logischen und biochemischen Untersuchungen iiber den
Effekt hochmolekularer Hyaluronsiure auf die Heilung
experimentell durchtrennter Kreuzbinder beim Kaninchen
deutlich verstirkte Reparationsprozesse mit einer erhéhten
Reaktion der Fibroblasten und des Gefiflapparates beob-
achten. Ahnlich wie in der vorliegenden Untersuchung zei-
gen ihre elektronenmikroskopischen Ergebnisse eine im
Vergleich zu den unbehandelten Bindern verstirkte Proli-
feration und Aktivitit der Fibroblasten mit deutlicher Pro-
liferation und Dilatation des ER. Auch verschiedene In-vi-
tro-Untersuchungen weisen auf eine direkte positive Sti-
mulation der Fibroblasten durch Hyaluronsiure hin. So
zeigen Yoneda und Mitarbeiter (1988 a, b), dafl das Ausmaf}
der Fibroblastenproliferation direkt mit der Konzentration
zugegebener niedermolekularer Hyaluronsiure steigr. Die
Wirkung von Hyaluronsaure ist dabei ferner abhingig von
einem auf der Oberfliche von Fibroblasten lokalisierten
Hyaluronat-bindenden Proteins (HABP) (7urley et al,
1985). Bei Vorhandensein des HABP zeigen Fibroblasten
in der Kultur nach Zugabe mittelmolekularer Hyaluron-
sdure eine gesteigerte Motilitdt und als Zeichen erhéhter
Aktivitit eine vermehrte Bildung von Protrusionen an der
Zelloberfliche, welches bei Fehlen dieser Rezeptoren nicht
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auftritt. Eine beschleunigende Wirkung scheint Hyaluron-
siure des weiteren auf die Wiederausrichtung der Fibrobla-
sten in neugebildetem Gewebe geschidigter Sehnen zu
haben, wobei es als eine Art Strukturgeriist fungiert, wel-
ches die Reparation des Sehnengewebes im Defektbereich
inititert (Wiig et al, 1990). Auch Hellstrom und Laurent
(1987) weisen nach experimenteller Perforation des Trom-
melfelles eine schnellere Reorganisation der Fibroblasten
und der Kollagenfasern nach Hyaluronsiure-Applikation
nach.

In Korrelation zum Ausmafl der Akrtivierung und Prolife-
ration der Fibroblasten zeigte sich bei behandelter und
nicht behandelter chronischer Tendinitis eine Zunahme
diinner Fibrillen mit einem Durchmesser zwischen 20 und
70 nm, wobei keine signifikanten Unterschiede zwischen
den einzelnen Sehnen (oberflichliche und tiefe Beugesehne,
Unterstiitzungsband, M. interosseus) vorlagen. Der Durch-
messer der Kollagenfibrillen der Sehne variiert grundsitz-
lich in Abhingigkeit vom Kollagen-Typ (Viorio und De
Crombrugghe, 1990), wobei Fibrillen aus dem Kollagen-
Typ III wesentlich diinner sind als aus dem Typ I, sowie
von Alterungs- und Degenerationsprozessen (Parry et al,
1978). Im vorliegenden Fall sind die diinnen Fibrillen sehr
wahrscheinlich als neugebildete Fibrillen anzusprechen,
was als Ausdruck einer verstirkten Kollagensynthese zu
interpretieren ist. Obwohl keine Bestimmung des Kolla-
gentyps durchgefithrt worden ist, handelt es sich hierbei
vermutlich um den Kollagen-Typ III, der in der Anfangs-
phase der Regeneration vermehrt gebildet wird. Die Tatsa-
che, daf} die morphometrische Auswertung der Fibrillen-
querschnitte in behandelten Sehnen eine wesentlich stir-
kere Vermehrung diinner Fibrillen ergab, deutet auf eine
mogliche Stimulation der Kollagensynthese durch hoch-
molekulare Hyaluronsiure hin. Zu einem gleichartigen
Schluf kommen Wiig und Mitarbeiter (1990), die nach
Applikation von hochmolekularer Hyaluronsiure in expe-
rimentell durchtrennten Kreuzbindern neben einer Akti-
vierung der Fibroblasten biochemisch eine signifikant
héhere Konzentration von Typ-IIl-Kollagen als in unbe-
handelten Kreuzbindern nachweisen konnten, was sie als
Ausdruck einer gesteigerten Kollagensynthese werten, der
auf die Hyaluronsiurebehandlung zuriickzufiihren ist. Daf}
dieser Effekt abhingig ist von der Zellart, zeigen z. B. Biba-
7i-Varga und Mitarbeiter (1981), die in Zellkulturen arteriel-
ler Endothelzellen des Schweines nach Zugabe von Hyalu-
ronsiure keine Beeinflussung der Kollagenbildung feststel-
len konnten.

Neben einer unterschiedlichen Vermehrung diinner Fibril-
len in behﬁ'ﬁund unbehandelten erkrankten Sehnen
zeigte sich des weiteren in behandelten Sehnen ein wesent-
lich geringerer Anteil tiberreifer, gequollener Fibrillen mit
einem Durchmesser iiber 150 nm, welches méglicherweise
mit einem verstirkten Abbau durch die Makrophagen in
Verbindung steht, die in behandelten Sehnen vermehrt
aktiviert waren und zahlreicher vorkamen als in unbehan-
delten. Eine Stimulation der Makrophagen durch hochmo-
lekulares NaH ergibt sich auch aus Untersuchungen von
Rydel] (1870}, der nach intraartikulirer Injektion eine aus-
geprigte Makrophagenmigration beobachtete. Abgesehen

von diesem Makrophagen-stimulierenden Effekt scheinen
NaH-Priparate ansonsten eher eine Reduktion der Entziin-
dungszellinfileration zu bedingen (Brown, 1982; Rydell,
1970; Rydell und Balazs, 1971). Auch Wiig und Mitarbeiter
(1990) stellen bei Auszihlung der Leukozyten in experi-
mentell geschidigten Kreuzbindern eine deutlich vermin-
derte Anzahl in mit Hyaluronsiure behandelten Proben
fest. Dies ist insofern von Bedeutung als das Persistieren
entziindlicher Prozesse in der Sehne mit einer verminder-
ten Scabilitit und Belastbarkeit einhergeht.

Weiterhin konnte besonders in mit Hylartil Vet.® behan-
delten erkrankten Sehnen eine starke Gefdfiproliferation
beobachtet werden, wobei dann auch Gefifle im Bereich
der Primirbiindel zwischen den Kollagenfibrillenbiindeln
auftraten, wo sie in der gesunden Sehne nicht vorkommen.
Die verstirkte Vaskularisation fithrt zu einer besseren Sau-
erstoffversorgung des entziindeten Gebietes, ermdglicht
eine erhthte Makrophagenmigration und erhdht die
Abtransportméglichkeit fiisr Abbauprodukte aus dem
geschidigten, entziindeten Gebiet. Auf eine mdgliche
Beeinflussung der Angiogenese durch Hyaluronsiure wei-
sen auch Wiig und Mitarbeiter (1990) hin, die die nach
Behandlung beobachtete verstirkte Heilung unter anderem
auf die erhdhte Vaskularisation zuriickfiihren. Das angio-
gene Potential der Hyaluronsiure scheint dabei deren
Abbauprodukte, Fragmente aus 4 bis 25 Disacchariden, zu
besitzen (West et al., 1985).

Zusammenjassend ist aufgrund unserer Befunde folgendes
festzuhalten:

Klinisch zeigte sich nach intratendin&ser Applikation von
hochmolekularem NaH ein wesentlich deutlicherer Riick-
gang der Sehnenschwellung und der Lahmbheit als bei unbe-
handelten Pferden mit chronischer Tendinitis. Morpholo-
gisch war nach Behandlung in den untersuchten Lokalisa-
tionen eine sehr ausgeprigte Aktivierung und Proliferation
der Fibrozyten sowie eine gesteigerte Kollagensynthese
feststellbar, was auf eine verstirkte Regeneration der
geschidigten Sehne hindeutet. Ferner lief} sich eine erhghte
Makrophagenaktivitit und gesteigerte Gefifiproliferation
beobachten, welches iiber einen vermehrten Abbau und
Abtransport von Detritus und Odemfliissigkeit u. a. die
klinisch beobachtete Abnahme der Sehnenschwellung
erklirt. Die Tatsache, daf} in behandelten erkrankten Seh-
nen kaum Kollagenfibrillen mit einem groffen Durchmes-
ser vorkamen, ist vermutlich auf eine verstirkte Phagozy-
tose {iberreifer, gequollener Fibrillen zuriickzufiihren.
Aufgrund dieser Befunde scheint hochmolekulares NaH
den Heilungsprozef} der Sehne giinstig zu beeinflussen. In
Anbetracht des begrenzten und sehr heterogenen Untersu-
chungsmaterials gegeniiber der Vielfalt morphologischer
Verinderungen bei chronischer Tendinitis ist eine endgiil-
tige, statistisch gesicherte Aussage jedoch nicht moglich.
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