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Zusammenfassung

Die Studie diente dem Zweck, den Behandlungserfolg der intravendsen und intraartikularen Applikation von gentechnisch hergestelltem Na-
trium-Hyaluronat (Hyonate®) bei Pferden mit chronischen Gelenkerkrankungen anhand klinischer Untersuchungsparameter zu vergleichen
und zu beurteilen. Dartiber hinaus wurde der Therapieerfolg von intravends verabreichtem Natrium-Hyaluronat bei Pferden mit Erkrankungen
mehrerer Gelenke beurteilt.
Insgesamt wurden 32 Patienten, die auBer dem Prifpréparat keine weitere Therapie erhalten hatten, in die Untersuchungen einbezogen. Da-
von war bei 30 Pferden eine chronische Gelenkerkrankung diagnostiziert worden. Zwei weitere Pferde hatten das Medikament nach einer ar-
throskopischen Entfernung eines freien Gelenkkorpers erhalten.
Die 32 Patienten wurden in drei Gruppen unterteilt: Gruppe 1a und 1b waren Teilnehmer einer randomisierten Studie, d. h. die Behandlungsart
(intravends bei Gruppe 1 bzw. intraartikular bei Gruppe 2) wurde per Losentscheid festgelegt. Gruppe 2 wurde aus Pferden gebildet, die das
Medikament auf Grund von Erkrankungen mehrerer Gelenke intravends erhalten hatten. Ferner enthalt diese Gruppe Patienten, bei denen die
intravendse Behandlungsweise auf Wunsch des Besitzers, nach Aufklarung Uber mégliche Behandlungsweisen und -risiken, erfolgte.
Die Patienten erhielten durchschnittlich 1,3 Injektionen des Hyaluronsaurepraparates.
Der Behandlungserfolg bei allen 32 Pferden dieser Studie lag bei 62,5%, d. h. 20 Pferde wurden mit ,sehr gut beurteilt, da sie im Rahmen
des Aufbauprogrammes zur vollen Belastung zurtickkehren konnten.
Dieser Behandlungserfolg verteilt sich auf die einzelnen Gruppen wie folgt:

Gruppe 1a: 72,8%, Gruppe 1b: 75,0% , Gruppe 2: 66,6%
Nach den vorliegenden Untersuchungen scheint sowohl die intravendse, als auch die intraartikuldre Applikation von Hyonate® eine erfolg-
versprechende Methode bei der Behandlung chronischer Gelenkerkrankungen zu sein. Inwiefern der Einsatz von intravendser Hyaluronsaure
auch bei Beteiligung mehrerer Gelenke aussichtsreich ist, bleibt weiteren Studien vorbehalten.
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Intraarticular and intravenous application of sodium hyaluronate to horses with chronic joint disease

The aim of this study was to compare the therapeutic results of intravenous and intraarticular application of recombinant sodium hyaluronate
(Hyonate®) in horses with chronic joint diseases. Also the results of the treatment with sodium hyaluronate of horses with diseases of sever-
al joints were evaluated.
32 patients which had received no other treatment than the tested drug were included in the study. 30 horses had chronic degenerative joint
disease. Because of osteochondrosis 2 other horses were treated after arthroscopic surgery.
The 32 patients were divided into 3 groups. Horses of group 1a and 1b were randomly allocated to either intravenous or intraarticular applicati-
on. Horses that had received intravenous treatment due to lesions in several joints and horses whose owners chose the intravenous route of
treatment after comparing the different routes of treatment and their risks, were put in group 2.
Each patient received an average of 1,3 injections of the tested drug.
In this study 20 of 32 horses (i. e. 62,5%) were treated successfully which meant that they could return to full performance.
The success rate of the single groups had the following results:

group 1a: 72,8%, group 1b:75,0%, Group 2: 66,6%
This study demonstrates that both, the intravenous and the intraarticular route of treatment with the tested hyaluronic acid formulation is
successful in treating chronic joint disease. The effectiveness of intravenously injected hyaluronic acid for conditions affecting several joints
has to be clarified in further studies.

keywords: Equine, intraarticular sodium hyaluronate, intravenous sodium hyaluronate, chronic joint disease

Einleitung

Chronische Gelenkerkrankungen gehoren zu den Uberwie-  gesetzte intravendse Applikationsweise stellen zwei der
genden Lahmheitsursachen des Sportpferdes. zahlreichen Behandlungsmaglichkeiten dar.

Die seit Mitte der 70iger Jahre erfolgreich angewendete in- Die klassischen Quellen fir die Isolierung der Hyaluronsau-
traartikulare Hyaluronséuretherapie und die seit kurzem ein- re (HA), der haufigste Vertreter der Glycosaminoglycane,
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sind der Glaskorper, die Synovia, die Nabelschnur, der
Hahnenkamm und bestimmte Streptococcusarten (Laurent
und Fraser 1992). Die bisher verwendeten Hyaluronsaure-
praparate wurden hauptsachlich aus Hahnenkdmmen her-
gestellt. Seit kurzem ist ein neues Praparat, Hyonate® der
Bayer AG, Leverkusen, das in einem biotechnologischen
Verfahren aus den Zellwanden von Streptococcus equi ex-
trahiert wird, und die Zulassung zur intravendsen Verabrei-
chung hat, erhéaltlich.

Hyaluronséaure ist in der Lage, den Gelenkknorpel vor dem
Zutritt entztndlicher Enzyme zu schitzen (Mcllwraith 1989).
Die entzindungshemmenden Eigenschaften der Hya-
luronsaure bestehen in der Verhinderung der Chemotaxis
von Granulozyten und Makrophagen und der Einwande-
rung von Lymphozyten (Balazs und Denlinger 1985,
Partsch et al. 1989). Dadurch Ubt HA eine Schutzfunktion
gegenuber der Migration der polymorphkernigen Zellen
(PMN) aus, und die HA-Therapie kann als eventuelle Még-
lichkeit angesehen werden, die natlrliche Barriere gegen
die PMN-Wanderung auch in Gegenwart chemotaktischer
Faktoren wiederherzustellen, um so die entzindliche Kas-
kade zu durchbrechen (Partsch et al. 1989). Ferner ist HA
in der Lage, die von den PMN freigesetzten Superoxidradi-
kale abzufangen und dadurch das synoviale Gewebe zu
schitzen (Sato et al. 1988). HA hemmt die Phagozytose
(Forrester und Balazs 1980), und die damit verbundene Bil-
dung und Freisetzung von PGE, (Balazs und Denlinger
1985). Durch die HA-Gabe konnte ein Anstieg des zykli-
schen Adenosinmonophosphates (CAMP) vermerkt werden
(Punzi et al. 1989). Ferner konnte durch exogenes HA so-
wohl die normale Proteoglycanfreisetzung, als auch die in-
terleukininduzierte Proteoglycanfreisetzung gesenkt werden
(Morris et al. 1992).

Die therapeutischen Wirkungen der Hyaluronséure beste-
hen dartberhinaus in der Gleitwirkung fur die Synovial-
membran, Permeabilitdtskontrolle in der Synovialmembran,
Reduzierung von Gelenkerglssen sowie direkt entzin-
dungshemmende, heilende Wirkung auf Wunden. Ob HA
einen direkten EinfluB auf die Gelenkknorpelheilung besitzt,
bleibt fraglich (Mcliwraith 1989).

Der genaue Mechanismus, auf welche Art und Weise in-
traven®s verabreichtes Natriumhyaluronat im Gelenk the-
rapeutische Konzentrationen erreicht, ist unklar. Da die
Plasmahalbwertszeit von HA nach Fraser et al. (1981)
beim Kaninchen 2,5-4,5 min betragt, und man annimmt,
dal sie beim Pferd ahnlich ist, muB der positive Effekt der
HA (oder von Teilen des Molekdils) im Zusammenhang mit
der Lokalisation an der Synovialmembran gesehen wer-
den. Da die Synovialmembran des Pferdes sehr stark
vaskularisiert ist, werden die Synoviozyten mdglicherwei-
se durch die intraventse Verabreichungsweise dem exo-
genen Hyaluronat in stéarkerem MaBe als im Falle einer in-
traartikularen Verabreichungsweise ausgesetzt. Es st
denkbar, daB die Stimulierung des Synoviozytenmetabo-
lismus durch einen Oberflachen-rezeptorvermittelten Me-
chanismus erfolgt: exogen zugefihrtes Na-Hyaluronat
veranlaBt die Typ B-Synoviozyten endogenes HA zu bil-
den (Howard und Mcllwraith 1996).
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Material und Methode

Patienten

Insgesamt 30 Pferde mit chronischen Gelenkerkrankungen
wurden untersucht, mit dem Hyaluronsaurepraparat behan-
delt und nachkontrolliert. 2 weitere Pferde erhielten das
Medikament nach einer operativen Entfernung eines freien
Gelenkkdrpers (,Chip“) mittels Arthroskopie. Es wurden
ausschlieBlich Pferde in die Studie aufgenommen, die auBer
dem Prifpraparat keine weitere Therapie erhielten.

Die Pferde wurden in drei Gruppen unterteilt. Die Pferde der
Gruppe 1a und der Gruppe 1b nahmen an einer randomisier-
ten Studie teil, d. h. nach der Diagnosestellung wurde per Lo-
sentscheid festgelegt, auf welche Weise, intraartikular bzw.
intraven®s, das Medikament verabreicht wurde. Gruppe 2
bestand aus Pferden, bei denen von vornherein die intra-
vendse Verabreichungsform gewahlt wurde, da entweder
mehrere Gelenke betroffen waren (6 Pferde), oder der Besit-
zer nach Aufklarung Uber die verschiedenen Behandlungs-
moglichkeiten und -risiken ausdrticklich diese Applikations-
weise winschte (3 Pferde). Die Pferde waren im Alter von 3
bis 23 Jahren. Das durchschnittliche Alter belief sich auf 10,3
Jahre. In Gruppe 1a betrug das Durchschnittsalter 11,5 Jah-
re, in Gruppe 1b 11,5 und in Gruppe 2 8,4 Jahre (Tab. 1-3).
Nachdem die Patienten einer Allgemeinuntersuchung unter-
zogen worden waren, erfolgte die klinische Untersuchung
mit Hilfe von Adspektion, Palpation, Vorflhren der Pferde
an der Hand, Provokationsproben, Leitungsanasthesien
und Gelenkanasthesien. Folgende Parameter wurden ge-
prift und beurteilt: Lahmheitsgrad, Beugeschmerz, Beuge-
winkel, Schwellung und Konsistenz und Provokationspro-

Tab. 1: Alter, Rasse, Geschlecht, Verwendungsart und Dauer
der Lahmheit von Gruppe 1a (Pferde, der randomisierten
Studie, die das Medikament intravends erhielten)

Age, breed, gender, type of performance and duration of
lameness of horses of group 1a (horses randomly alloca-
ted to intravenous application of sodium hyaluronate).

Pferd | Alter in | Geschlecht Rasse Verwendungs- Dauer
Nr. |Jahren art der Lahmheit
1 10 Wallach Englisches Reitpferd 2 Monate
Halbblut
2 4 Wallach Warmblut Fahrpferd 4 Wochen
3 17, Stute Warmblut Freizeitpferd 1 Jahr
4 10 Wallach Warmblut Reitpferd 2,5 Monate
5 16 Stute Warmblut Turnierpferd 4 Wochen
6 14 Wallach Warmblut Freizeitpferd 4 Wochen
i 4 Wallach Warmblut Reitpferd seit dem
Anreiten (ca.
2 Monate)
8 12 Wallach Warmblut Turnierpferd 2 Monate
9 13 Stute Haflinger Freizeitpferd 2 Monate
10 12 Hengst Warmblut Reitpferd seit 9 Monaten
rezidivierend
i 15 Wallach Warmblut Reitpferd 5 Wochen
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ben. Im AnschluB an die klinische Untersuchung erfolgte
die rontgenologische und gegebenenfalls die szintigraphi-
sche Untersuchung.

Tab. 2: Alter, Rasse, Geschlecht, Verwendungsart und Dauer
der Lahmheit von Gruppe 1b (Pferde der randomisierten
Studie, die das Medikament intraartikular erhielten)

Age, breed, gender, type of performance and duration of
lameness of horses of group 1b (horses randomly allo-
cated to intraarticular application of sodium hyaluronate).

Pferd | Alter in | Geschlecht Rasse Verwen- Dauer
Nr. | Jahren dungsart |der Lahmheit
1 5 Hengst Quarterhorse | Turnierpferd | 3 Wochen
2 16 Stute Warmblut Reitpferd 1,5 Jahre
3 12 Wallach Warmblut Reitpferd seit Jahren
rezidivierend
4 15 Wallach Warmblut Reitpferd 5 Wochen
5 3 Stute Traber Trabrennen seit dem
Einfahren
(ca. 2 Monate)
6 8 Stute Achal Fahrpferd unbekannt
Tekkiner
i 7 Stute Warmblut Freizeitpferd| 3 Monate
8 3 Wallach Warmblut Reitpferd 3 Wochen
Behandlungsmethode

Die Patienten erhielten durchschnittlich 1,3 Injektionen Hyo-
nate®, wobei 23 Pferde mit einer Injektion, 7 Pferde mit
zwei Injektionen und zwei Pferde mit drei Injektionen behan-
delt wurden. Verbesserten sich die oben angefihrten
Lahmheitsparameter nicht, bzw. nur geringgradig, erfolgte
nach ca. vier bis sechs Wochen eine zweite und bei Bedarf
noch eine dritte Injektion.

intravendse Behandlung
Die Injektion erfolgte in die V. jugularis mit 4 ml Hyonate®.

intraartikuldre Behandlung
Es wurden 2 ml Hyonate® aseptisch intraartikular verab-
reicht.

Sowohl bei der intravendsen, als auch bei der intraarti-
kularen Applikationsweise wurde auf lokale und/oder syste-
mische Unvertraglichkeitsreaktionen geachtet.

Bewegungsprogramm

Allen Pferden wurde ein vierwochiges Schrittprogram verord-
net. Die Pferde, bei denen eine Fissur des Karpus mit Gelenk-
beteiligung diagnostiziert worden war, erhielten zweimonatige
Boxenruhe. Nach Wiederholungsinjektionen wurden die Pfer-
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de dem Befund entsprechend weiter wie zuvor oder langsam
steigernd bis zur nachsten Kontrolluntersuchung gearbeitet.

orthopé&discher Beschlag

14 der 32 Pferde bekamen einen orthopadischen Beschlag
mit guter Zehenrichtung und ein- oder aufgeschweiBtem
Steg, oder der Beschlag wurde zum né&chsten Beschlags-
wechsel verordnet.

Kontrolle und Beurteilung des Therapieverlaufes:

Gruppe 1a

5 Patienten wurden nach ca. 6 Wochen zur Kontrolle und
eventuellen Nachbehandlung wiedervorgestellt. Eines die-
ser Pferde kam nach weiteren 4-6 Wochen zu einer erneu-
ten Nachuntersuchung. Bei 6 Pferden erfolgte die Beurtei-
lung durch den Besitzer (durch zweimaliges Befragen).

Gruppe 1b

6 Patienten wurden nach ca. 6 Wochen zur Kontrolle und
eventuellen Nachbehandlung wiedervorgestellt. Eines die-
ser Pferde kam nach je 4-6 Wochen zu zwei weiteren
Nachuntersuchungen. Bei 6 Pferden erfolgte die Beurtei-
lung durch den Besitzer (durch zweimaliges Beragen).

Gruppe 2
6 Patienten wurden nach ca. 6 Wochen zur Kontrolle und
eventuellen Nachbehandlung wiedervorgestellt. Zwei dieser

Tab. 3: Alter, Rasse, Geschlecht, Verwendungsart und Dauer
der Lahmheit von Gruppe 2 (6 Pferde (Nr. 1-6), die auf
Grund von Erkrankungen mehrerer Gelenke, und 3 Pfer-
de (Nr. 7-9), die das Medikament auf Besitzerwunsch in-
travenos erhielten)

Age, breed, gender, type of performance and duration of
lameness of 9 horses of group 2 — 6 horses (No. 1-6)
treated intravenously because multiple joints were effec-
ted and 3 horses (No. 7-9) following the owners wish.

Pferd | Alter in | Geschlecht Rasse Verwen- Dauer
Nr. | Jahren dungsart der Lahmheit
1 19 Stute Warmblut Freizeitpferd 2-3 Monate
2 12 Stute Warmblut Reitpferd 2 Wochen

3 10 Stute Warmblut Reitpferd 1 Jahr
4 23 Hengst Warmblut Zuchthengst 1 Jahr
5 6 Stute Warmblut Zuchtstute 10 Monate
6 6 Wallach Warmblut Turnierpferd 3 Monate
(AbriBfraktur)
T 8 Wallach Warmblut Freizeitpferd so gekauft
8 14 Stute Warmblut Freizeitpferd 5 Wochen
9 12 Wallach Warmblut Jagdpferd 4 Wochen
10 13 Wallach Warmblut Reitpferd 4 Wochen
i 4 Wallach Warmblut Reitpferd 4 Wochen
12 10 Wallach Warmblut Turnierpferd 3 Wochen
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Pferde kamen nach weiteren 4-6 Wochen zu einer erneuten
Nachuntersuchung. Bei 3 Pferden erfolgte die Beurteilung
durch den Besitzer (durch zweimaliges Befragen).

Bei der Nachuntersuchung wurden die gleichen Parameter
wie bei der Erstuntersuchung geprift und beurteilt. Die Ge-
samtbeurteilung erfolgte ca. vier bis sechs Wochen nach
der letzten Injektion und wurde nach folgenden Kriterien

vorgenommen:
sehr gut: volle Belastung im Rahmen des Aufbaupro-
grammes
gut: Besserung, aber eine Belastungssteigerung im
Rahmen des Aufbauprogrammes ist nur lang-
sam moglich
maBig:  Besserung, eine Belastungssteigerung ist je-

doch nicht méglich
schlecht: keine Besserung

Ergebnisse
Klinische Untersuchungsergebnisse

Keiner der Patienten zeigte besondere Auffalligkeiten bei
der Allgemeinuntersuchung.

Bei der klinischen Untersuchung gingen 11 Pferde undeut-
lich geringgradig, 18 deutlich geringgradig, 2 gering- bis
mittelgradig und ein Pferd ging mittelgradig lahm. Eine
hoch- bzw. héchstgradige Lahmheit war nicht vertreten. 6
Pferde zeigten beim Vortraben an der Hand eine undeut-
lich geringgradige Lahmheit, die sich nach zwanzigminuti-
ger Longenarbeit bei 4 Pferden als deutlich geringgradige,
und bei einem Pferd als gering- bis mittelgradige Lahmheit
manifestierte. Ein Pferd zeigte beim VorfUhren an der
Hand zuerst eine undeutlich geringgradige Lahmheit auf
der einen Hand, die nach zwanzigminutiger Longenarbeit
von einer starkeren Lahmheit der anderen Hand Uberdeckt
wurde.

Die Provokationsproben der betroffenen Gelenke fielen wie
folgt aus: in 4 Fallen konnte keine, in 5 Féallen eine undeutli-
che, in 11 Fallen eine geringgradige, in 14 Fallen eine mittel-
gradige und in 2 Fallen eine hochgradige Verstarkung der
Lahmheit ausgeldst werden.

Die Adspektion und Palpation ergab bei 24 Pferden keine,
bei 6 Pferden eine geringgradige, bei einem Pferd eine ge-
ring- bis mittelgradige, bei einem Pferd eine mittelgradige
und bei einem Pferd eine hochgradige Schwellung.

23 Pferde zeigten keinen, 9 Pferde einen leichten und 1
Pferd einen deutlichen Beugeschmerz. Der Beugewinkel
war in 5 Fallen leicht, und in 1 Fall deutlich eingeschrankt.
5 Pferde zeigten eine leicht verstarkte Pulsation, die restli-
chen Pferde waren unauffallig.

Réntgenologische und szintigraphische Untersuchungser-
gebnisse

Als Lahmheitsursache wurde 12 mal eine Arthrosis defor-
mans des Fessel-, 3 mal des Huf-, einmal des Krongelen-
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kes, 4 mal Spat, 3 mal eine Fissur des Metakarpus mit Ge-
lenkbeteiligung, 3 mal eine Fesselbeinzyste, 2 mal eine Kar-
palgelenkarthrose und je einmal eine Strahlbeinzyste, ein
Hufgelenkchip, ein Fesselgelenkchip, eine Fesselgelenkar-
thritis, eine Pericarpitis, eine Knochenatrophie des Karpal-
gelenkes, eine Sprunggelenkostitis, eine Arthrosis defor-
mans der Art. talocalcanea, eine Sprunggelenkarthritis und
eine Gonarthrose diagnostiziert.

Bei 2 Pferden ergab sich kein Réntgenbefund, 9 mal wur-
den geringe pathologische Veranderungen, 20 mal deutli-
che pathologische Veranderungen und einmal wurden
weit fortgeschrittene pathologische Verdnderungen fest-
gestellt.

Behandlungsergebnisse

Die Injektionen wurden von allen Pferden sowohl bei intra-
venosen, als auch bei der intraartikularen Applikation reakti-
onslos vertragen.

Das Resultat der Behandlung aller 32 Pferde ist summa-
risch in Tab. 4 dargestellt.

Die einzelnen Gruppen teilen sich auf wie folgt:

2 der 3 Pferde, die mit ,sehr gut” beurteilt wurden, erhielten
das Medikament auf Besitzerwunsch, d. h. nur eins von 6
Pferden (16,7%) mit multiplen Veranderungen zeigte einen
sehr guten Behandlungserfolg.

Diskussion

Die Bewertung der Behandlungsergebnisse muB unter
Berucksichtigung der Gegebenheiten einer klinischen Stu-
die erfolgen, da eine doppelblind- oder placebo-kontrollier-
te Studie an Patienten, die zur Untersuchung und Behand-
lung in einer Pferdeklinik vorgestellt werden, aus verstandli-
chen Griinden nicht durchzufihren und wohl auch kaum zu
realisieren sein durfte. Ferner muB3 bedacht werden, daB bei
einem Teil der Patienten die Beurteilung des Behandlungs-
verlaufs durch den Besitzer erfolgte, wodurch die Vergleich-
barkeit der Ergebnisse durch eventuelle Abweichungen im
Beurteilungsmuster vermindert werden kann.

Tab. 4: Behandlungsergebnisse von 32 Pferdepatienten mit
chronischen Gelenkerkrankungen, die Na-Hyaluronat in-
traartikuldr (n=12) oder intravends (n=20) erhalten hatten

Treatment results of 32 horses with chronic joint disea-
ses, after intraarticular (n=12) or intraveneous (n=20) in-
jections of sodium hyaluronate

Behandlungs- Anzahl der Pferde
ergebnisse /Gesamtanzahl
sehr gut 20/32 62,5 %)
gut 6/32 (18,8 %)
maBig 3/32 (9,4 %)
schlecht 3872 9,4 %)
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Unter degenerativen Gelenkerkrankungen (DJD) versteht
man die fortschreitende Zerstdérung eines Gelenkes, ver-
bunden mit Veranderungen des Knochens und der Weich-
teilgewebe (Auer 1980, Mcllwraith 1989), einschlieBlich

Tab. 5: Behandlungsergebnisse der Gruppe 1a (11 Pferde der
randomisierten Studie, die Na-Hyaluronat intravends er-
halten hatten)

Treatment results of horses of group 1a (11 horses)
which had received sodium hyaluronate intravenously

Behandlungs- Anzahl der Pferde
ergebnisse /Gesamtanzahl
der Gruppe 1a
sehr gut 8/11 72,8 %)
gut 1/11 9,1 %)
maBig 3vak 9,1 %)
schlecht 1/11 9,1 %)

Tab. 6: Behandlungsergebnisse der Gruppe 1b (12 Pferde der
randomisierten Studie, die Na-Hyaluronat intraartikular
erhalten hatten)

Treatment results of horses of group 1b (12 horses)
which had received intraarticular injections of sodium

hyaluronate

Behandlungs- Anzahl der Pferde

ergebnisse /Gesamtanzahl
der Gruppe 1b

sehr gut 9/12 (75,0 %)

gut 2/12 (16,7 %)

maBig 1/12 (8,3 %)

schlecht 0/12 (0,0 %)

Tab. 7: Behandlungsergebnisse der Gruppe 2, insgesamt 9
Pferde, die Na-Hyaluronat auf Grund von Erkrankungen
mehrerer Gelenke (6 Pferde) oder auf Besitzerwunsch (3
Pferde) intravenos erhalten hatten

Treatment results of horses of group 2 (in total 9 horses)
which had received sodium hyaluronate intravenously. 6
horses were treated because more than one joint was
effected, 3 on demand of their owners

Behandlungs- Anzahl der Pferde

ergebnisse /Gesamtanzahl
der Gruppe 2

sehr gut 3/9 (83,3 %)

gut 3/9 (33,3 %)

maBig 1/9 (11,1 %)

schlecht 2/9 (22,2 %)

subchondraler Knochensklerose, marginaler Osteophyten-
bildung und Funktionsbehinderung (Mcllwraith 1996). Sie
konnen aus traumatischen Arthritiden, d. h. aus klinischen
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und pathologischen Erkrankungen, die nach einmaligem
oder wiederholtem Trauma entstanden sind und Verande-
rungen aufweisen wie Synovialitis, Kapsulitis, Distorsion, in-
traartikuldre Frakturen sowie Meniskusschaden entstehen
(Mcliwraith 1989, Howard und Mcllwraith 1993, Howard
und Mcllwraith 1996, Mcllwraith 1996). Subchondrale Kno-
chenzysten treten beim Pferd nur selten als Folge einer
DJD auf (Mcllwraith 1989, Park und Lebel 1989). Die se-
kundaren Knochenzysten durfen nicht mit den Knochenzy-
sten der Osteochondrose verwechselt werden. Von einigen
Autoren werden sowohl die subchondralen Zysten, als
auch die Osteochondrosis dissecans als Manifestation der
Osteochondrose angesehen. Auch aus einer Osteochon-
drose kénnen sich DJD entwickeln (Mcliwraith 1989). Die
rontgenologischen Untersuchungen des eigenen Untersu-
chungsgutes ergaben in 18 Fallen eine marginale Osteo-
phytenbildung in Form von Spornen, Zacken oder Span-
gen. In einem Fall lag eine periartikulare Knochenzubildung,
und in einem Fall lag eine fortgeschrittene Sklerosierung
des Gelenkspaltes vor. Als moglicher Ausgangspunkt einer
DJD konnte in 4 Féllen eine intraartikulare Fissur bzw. Frak-
tur, in 2 Féallen ein Chip, in 3 Fallen eine Zyste und in einem
Fall ein Rauberzeichen als Hinweis auf einen seit langerer
Zeit bestehenden Meniskusschaden, diagnostiziert werden.
Nahezu immer besteht eine Synovitis und ein GelenkerguB.
Ferner ist die DJD durch Schmerz und Dysfunktion des be-
troffenen Gelenkes gekennzeichnet (Mcllwraith und Vachon
1988, Mcllwraith 1989). Adspektorisch und palpatorisch
konnte ein GelenkerguB bei den eigenen Untersuchungen al-
lerdings nur bei 9 (28,1%) von 32 Patienten festgestellt wer-
den. Dies korreliert mit den Ergebnissen von Baur (1991), die
von 50 erkrankten Fesselgelenken 72% palpatorisch unveran-
dert befand. Schmerz und Dysfunktion waren wesentlich hau-
figer nachzuweisen: alle Patienten zeigten eine undeutlich ge-
ringgradige bis mittelgradige Lahmheit. Die Beugeproben der
betroffenen Gelenke verliefen in nur 4 Fallen negativ. Beuge-
proben dienen dazu, den Schmerz des Weichteilgewebes
oder des subchondralen Knochens, der oft in Verbindung mit
Gelenkerkrankungen steht, zu verstarken (Todhunter 1992).
Nach Strand et al. (1996) liegen im Falle von mit Capsuliti-
den verbundenen Synovitiden oder von Osteoarthritiden
(OA) eine zunehmende Steifheit der Weichteile und ein ein-
geschrankter Beugewinkel vor. Von den untersuchten Pfer-
den zeigten lediglich 6 einen eingeschrankten Beugewinkel.
Die Synovialitis steht in einem engeren Zusammenhang mit
klinischen Anzeichen als mit réntgenologische Veranderun-
gen (Dyson 1984). Dies wurde durch die réntgenologischen
Ergebnisse des Untersuchungsmaterials bestéatigt. So gin-
gen 2 Pferde, die keine réntgenologischen Veranderungen
aufwiesen, deutlich geringgradig lahm, wahrend 5 Pferde
mit deutlichen pathologischen Veranderungen nur undeut-
lich geringgradig lahm gingen.

Eine frihzeitige Diagnose von Synovialitiden, traumatischen
Arthritiden oder beginnenden degenerativen Gelenkerkran-
kungen stellt in der Praxis oft ein Problem dar, da eine rontge-
nologische Diagnose erst bei Beteiligung kndcherner Struktu-
ren erstellt werden kann. Hierzu bietet die Szintigraphie eine
geeignete Alternative. Mit ihrer Hilfe ist es moglich, Frih- und
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Mittelstadien erhéhter Knochenumbauprozesse zu lokalisieren
(Ueltschi 1975). Bereits innerhalb der ersten zwdlf Stunden
nach einem Trauma konnen Knochen- oder Gelenkverande-
rungen festgestellt werden (Park und Lebel 1989). Eines der
sieben szintigraphierten Pferde war réntgenologisch unauffal-
lig, zeigte jedoch sowohl quantitativ als auch qualitativ eine
Anreicherung des Radiopharmakons im Fesselgelenk.

Bei 25 (71,4%) von 35 betroffenen GliedmaBen handelte es
sich um eine Vorhandlahmheit. Dies ist durch den naher an
der Vorhand liegenden Schwerpunkt zu erklaren, wodurch die
SchultergliedmaBe 60-65% des Korpergewichtes tragt. Diese
Mehrbelastung auBert sich in einem gehauften Auftreten von
Lahmheiten der SchultergliedmaBe (Stashak 1989). In 17
(44,7%) von 38 Fallen konnte das Fesselgelenk als lahmheits-
verursachendes Gelenk diagnostiziert werden, davon war 14
mal das Fesselgelenk der Vorhand betroffen. Diese auffallen-
de Haufigkeit stimmt mit den Aussagen von Pool (1996) Ube-
rein, der das Fesselgelenk der Vorhand als das am haufigsten
von traumatischen oder degenerativen L&sionen betroffene
Gelenk bezeichnet. Er macht dafir die verhaltnismaBig kleine
Gelenkoberflache, die physiologische Hyperextensionsstellung
und die Tatsache, daB das Fesselgelenk die groBte Beweg-
lichkeit aller GliedmaBengelenke besitzt, verantwortlich.

Behandlungserfolg

Ist ein Pferd bei der Gesamtbeurteilung mit ,sehr gut” be-
wertet worden, wurde dies als ,Behandlungserfolg® be-
zeichnet.

Das Praparat zeichnete sich durch eine hervorragende Ver-
traglichkeit aus. Keines der Pferde zeigte weder bei der in-
travendsen noch bei der intraartikularen Injektionsweise lo-
kale oder systemische Nebenwirkungen oder Komplikatio-
nen. Diese Erfahrungen decken sich mit denen zahlreicher
Autoren (Asheim und Lindblad 1976, Gingerich et al. 1979,
Rose 1979 Cannon 1985).

Behandlungserfolg des gesamten Patientenmaterials

Im Rahmen der vorliegenden Versuchsreihe konnten 20
von 32 Pferden (62,5%) einen sehr guten Behandlungser-
folg verzeichnen. Einige andere Autoren erzielten ahnliche
Ergebnisse bei der Behandlung von Gelenkerkrankungen
des Pferdes mit Na-Hyaluronat (Tabelle 8).

Desweiteren konnte beim eigenen Untersuchungsgut bei 6
von 32 Pferden (18,8%) eine deutliche Besserung und bei 3
von 32 Pferden (9,4%) eine maBige Besserung erzielt wer-
den. 3 von 32 Pferden (9,4%) blieben unverandert lahm.
Die 3 Pferde, die auf die Behandlung nicht ansprachen,
hatten auf Grund ihrer Befunde eine schlechte Prognose.

Behandlungserfolg der Patienten der randomisierten Studie

Der Behandlungserfolg der randomisierten Studie verteilt
sich wie folgt: in der Gruppe der intravends behandelten
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Pferde konnten 8 von 11 Patienten (72,8%) mit ,sehr gut®
beurteilt werden, d. h. sie hielten im Rahmen des Aufbau-
programmes einer vollen Belastung stand. Ein Pferd (9,1%)
wurde mit ,gut®, d. h. es zeigte sich eine Besserung, aber
volle Belastung war nicht méglich, ein Pferd (9,1%) mit
,maBsig“, d. h. Besserung, jedoch keine Belastung mdglich
und ein Pferd (9,1%) wurde mit ,schlecht beurteilt, d. h.
die Lahmheit blieb unverandert. In der Gruppe der intraarti-
kular behandelten Pferde lag der Behandlungserfolg etwas
hoher: 9 von 12 Pferden (75,0%) erzielten ,sehr gute®, 2
Pferde (16,7%) ,gute” und 1 Pferd (8,3%) erzielte ,maBige”
Resultate. Keines der Pferde wurde mit ,schlecht” beurteilt.
Der Unterschied des Behandlungserfolges der beiden
Gruppen ist als gering einzustufen, so daB man die Ergeb-
nisse beider Gruppen als durchaus zufriedenstellend be-
zeichnen kann. Sie befinden sich im Bereich der Ergebnisse
anderer Autoren, die das Medikament intraartikular verab-
reichten. Ein direkter Vergleich des Behandlungserfolges
der intravendsen Gruppe, bzw. der Ergebnisse beider
Gruppen der randomisierten Studie im Vergleich zueinander
gesehen, mit den Resultaten anderer Autoren ist nicht
moglich, da eine Studie in dieser Form bisher noch nicht
durchgeftihrt wurde. Bis dato liegen lediglich die Ergebnis-
se zweier klinischer Studien Uber die intravendse Verabrei-
chung von Natriumhyaluronat vor. Kawcak et al. (1995,
1996) konnte an 20 Pferden, denen operativ eine Chipfrak-
tur im Karpalgelenk gesetzt wurde, die Wirksamkeit intra-
venos verabreichter Hyaluronsaure nachweisen: die Pferde,
die Natriumhyaluronat intravenos erhielten, zeigten im Ver-
gleich zu den Kontrollpferden eine signifikante Abnahme
der Lahmheitsintensitat. Ferner ergab die histopathologi-
sche Untersuchung der Synovialmembran der Verum-be-
handelten Pferde eine signifikante Abnahme der Vaskulari-
sierung und der zellularen Infiltration. Die Konzentrationen
von PGE, und GesamteiweiB3 in der Synovia der behandel-
ten Pferde waren im Vergleich zu den Kontrolltieren in signi-
fikanter Weise erniedrigt.

White et al. (1996) konnten in einem osteochondralen Chip-
Modell eine signifikante Verbesserung hinsichtlich des
Lahmheitsgrades, der Schrittlange und des Karpalgelenk-
umfanges und -beugewinkels nach intravendser Hya-
luronsauregabe nachweisen.

Die 2 Pferde, die das Medikament nach einer Chipentfer-
nung erhalten haben, gehdrten beide der randomisierten
Studie an. Ein Pferd erhielt das Medikament intravends, das
andere intraartikular. Beide Pferde konnten mit ,sehr gut*
beurteilt werden. Die Beteiligung der Hyaluronséure an der
Genesung ist schwer zu objektivieren oder quantifizieren.
Es wird jedoch davon ausgegangen, daB3 die Hyaluronséure
maBgeblich an der Verbesserung der klinischen Symptome
nach Arthroskopien beteiligt ist (Rose 1979, Sander und
Hertsch 1992, Akens und Boening 1995).

Die positive Gelenkanasthesie gilt als Voraussetzung fur ei-
nen Behandlungserfolg bei der intraartikuldren Therapie mit
Na-Hyaluronat (Mcllwraith 1989). Pferde, die vor der autolo-
gen Synovialbertragung eine positive intraartikulare
Anasthesie zeigten, wiesen ein um 25% besseres Ergebnis,
als die Pferde ohne vorherige Gelenkanasthesie auf (Kreime
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et al. 1984). Ende (1990) konnte bei 10 Pferden mit positiver
Hufgelenkanasthesie einen Behandlungserfolg von 90% auf-
weisen. Bei den eigenen Untersuchungen konnten 5 (71,4%)
von 7 Pferden, mit vorheriger positiver Gelenkanasthesie,
sehr gute Ergebnisse erzielen; ein Ergebnis, das deutlich
Uber dem Gesamtbehandlungserfolg (62,5%) liegt.

Behandlungserfolg von Gruppe 2 (insgesamt 9 Pferde, die
das Medikament aufgrund von Erkrankungen mehrerer Ge-
lenke (6 Pferde) oder auf Besitzerwunsch (3 Pferde) erhielten

Der Behandlungserfolg von Gruppe 2 war wesentlich nied-
riger: nur jeweils 3 von 9 Patienten (33,3%) konnten mit
,sehr gut“ und ,gut” beurteilt werden. 1 Pferd zeigte
(11,1%) eine maBige Besserung und 2 von 9 Pferden
(22,2%) gingen unverandert lahm. 2 der 3 Pferde, die mit
»sehr gut” beurteilt wurden, erhielten das Medikament auf
Besitzerwunsch intravends, nachdem Uber die verschie-
denen Behandlungsmaoglichkeiten und -risiken aufgeklart
worden war. Hingegen zeigte nur eines von 6 Pferden

(16,7%) mit Erkrankungen mehrerer Gelenke, ein sehr gut-
es Behandlungsergebnis. Diese deutlich schlechteren
Ergebnisse kénnen in Zusammenhang mit den gravieren-
den Befunden und den daraus resultierenden Prognosen
stehen.

Bei Pferd Nr. 1 konnte der Hufgelenkbereich, sowohl bei
der Erst- als auch bei der Zweituntersuchung als Lahm-
heitsursache eingegrenzt werden, rontgenologisch wurden
zudem noch eine Podotrochlose und eine Sesamoidose
diagnostiziert und der Beugewinkel des Fesselgelenkes war
leicht eingeschrankt. Die Prognose hinsichtlich einer
zukUnftigen Turnierteiinahme wurde als sehr vorsichtig ein-
geschatzt.

Pferd Nr. 2 ging bei der Erstuntersuchung auf der linken
Vorder- und HintergliedmaBe lahm. Rontgenologisch lieBen
sich an beiden Fesselgelenken der Vorhand und am linken
Krongelenk arthrotische Veranderungen, und an der Hinter-
gliedmaBe Veranderungen im Sinne von Spat darstellen.
Bei der Nachuntersuchung zeigte das Pferd nun eine
Lahmheit auf der rechten Vorhand. Die ursprungliche
Lahmheit auf der linken Vorder- und HintergliedmaBe war

Tab. 8: Literaturtibersicht des Behandlungserfolges bei der intraartikularen Therapie mit Hyaluronsaure einschlieBlich eigener Ergebnisse

Treatment results with intraarticular hyaluronate application: Literature data including own results.

Autor betroffene Gelenke Anzahl Behandlungserfolg
der sehr gut gut masig schlecht
Gelenke
Asheim und Lindblad (1976 Fessel- u.Karpalgelenk 54~ 38 10 2 5]
(70,4%) (18,5%) (9,3%)
Gingerich et al. (1979) OA d. Fessel-u. Karpalgelenk i 9 ? 2 ?
(81,8%)
Rose (1979) traumatische Arthritis von Huf-, 16 ki 4 1
Fessel-, Karpal-u. Sprunggelenk (68,8%) (25%) (6,25%)
Irwin (1980) verschiedene Gelenke 32 20 11 1
(62,5%) (34,4%) (8,1%)
Cannon (1985) Fessel- u. Karpalgelenk 22 9 6 6 1
(40,9%) (27,2%) (27,2%) (4,5%)
Ende (1990) positive Hufgelenk-anasthesie, 10 9 - 1
kein Rontgenbefund (90%) (10%)
Fesselgelenk 18 10 4 4
(55,5%) (22,2%) (22,2%)
Rupp (1993) positive tiefe Palmarnerven- 52 34 4 4 10
anasthesie (65,4) (7,8%) (7,8%) (19,2%)
Schwenzer (1997) Huf-, Fessel- u. 2 9 2 1 0
Karpalgelenk, Strahlbein (75,0%) (16,7%) (8,3%) (0,0%)

* Uber ein Gelenk liegt kein Ergebnis vor.
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verschwunden, jedoch fUhrten die Beugeproben der Vor-
dergliedmaBe zu einer mittelgradigen Lahmheit. Auf Grund
der rontgenologischen und klinischen Untersuchung muB
von multiplen Arthroseveranderungen mit vorsichtiger Pro-
gnose ausgegangen werden.

Bei Pferd Nr. 4 konnte szintigraphisch eine Anreicherung so-
wohl im Fesselgelenk als auch im Karpalgelenk festgestellt
werden. Die rontgenologische Untersuchung ergab eine ar-
throtische Veranderung des Fesselgelenkes und eine vermin-
derte Mineralisierung mehrerer Karpalgelenkknochen.
Generell sind bei degenerativen Gelenkerkrankungen die
Méglichkeiten einer spezifischen Behandlung zur Eindam-
mung der Knorpeldegeneration und proliferativer Knochen-
zubildungen begrenzt; die Therapie bestehender Weichteil-
veranderungen wie Sklerosierung oder Kapselhyperthro-
phie ist fUr den Patienten allerdings von groBem Nutzen.
Das Vorliegen degenerativer Knochenveranderungen ver-
mindert den klinischen Erfolg der Hyaluronséuretherapie
(Mcllwraith 1989). Die Knorpeldegeneration ist fUr die klini-
sche Lahmbheit nicht immer verantwortlich, sie stellt jedoch
den limitierenden Faktor bei der Wiederherstellung des ar-
thritischen Gelenkes dar (Howard und Mcllwraith 1996).
Ende (1990) erzielte bei 10 Pferden mit positiver Hufge-
lenkanasthesie, ohne pathologischen Réntgenbefund, bei
einmaliger Hyaluronséaureinjektion einen Behandlungserfolg
von 90%. Im Gegensatz dazu konnte Cannon (1985) bei
22 Pferden, die alle rontgenologische Veranderungen im
Sinne einer DJD aufwiesen, einen Behandlungserfolg von
nur 40,9% erreichen. Er weist darauf hin, daB je weiter der
degenerative Prozess fortgeschritten, umso kleiner der Be-
handlungseffekt ist. Steele (1985) stimmt dieser Ansicht zu,
schlieBt aber einen Behandlungserfolg stark veranderter
Gelenke generell nicht aus. Allerdings erfordern solche Ge-
lenke haufig wiederholte Injektionen.

30 (98,8%) von 32 Patienten des eigenen Untersuchung-
materials zeigten rontgenologisch sichtbare degenerative
Veranderungen. Unter diesem Gesichtspunkt ist der eigene
Gesamtbehandlungserfolg von 62,5% deutlich besser als
der von Cannon (1985) (40,9%,).

Untersttitzende MaBnahmen

Bei der Beurteilung des Behandlungserfolges sollte auch
der orthopadische Hufbeschlag, das Trainingsprogramm
und der Zeitfaktor miteinbezogen werden. 13 der 32 Pferde
bekamen einen orthopadischen Beschlag mit guter Zehen-
richtung und ein- oder aufgeschweiBtem Steg verordnet.
Eine gute Zehenrichtung erleichtert das Abrollen Gber die
Mitte der Zehenwand. Da Stegeisen eine groBere Stabilitat
als einfache besitzen, sind sie flr die Behandlung vieler Ver-
anderungen, die durch erhdhte Stabilitat positiv beeinfluBt
werden, von Vorteil (Stashak 1989).

Ebenso sollte der EinfluB des Bewegungsprogrammes auf
den Behandlungserfolg berlcksichtigt werden. Fur Auer
(1980) ist das Einstellen von Trainings- oder Wettkampf-
tatigkeiten der wichtigste Faktor bei der Behandlung der
DJD. Das Bewegungsprogramm, das die Pferde der vorlie-
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genden Studie verordnet erhielten, belief sich im allgemei-
nen auf eine vierwochige Schrittarbeit. Die Dauer lag somit
deutlich Uber der des von Asheim und Lindblad (1976) ver-
ordneten Trainingsprogrammes, die bereits am 5. Tag eine
Ruckkehr zum urspringlichen Trainingsprogramm erlaub-
ten. Cannon (1985) verordnete ab dem 6. Tag leichtes, und
frihestens ab der 3. Woche schweres Training. Gaustad
und Larsen (1995) lieBen die Pferde je nach Behandlungs-
erfolg zwischen 5 und sieben Wochen lang Schritt gehen.
Der Beitrag des Zeitfaktors zum HeilungsprozeR ist in einer
derartigen Studie zweifellos nicht zu eliminieren.

SchluBfolgerung

Aufgrund der vorliegenden Untersuchung kann sowohl die
intravenose, als auch die intraartikulare Injektionstherapie
mit Hyonate® als eine erfolgreiche Behandlungsmethode
bei chronischen Gelenkerkrankungen angesehen werden.
Da der Unterschied des Behandlungserfolges der beiden
Gruppen (72,8% bei den intravenés und 75,0% bei den in-
traartikular behandelten Pferden) nur gering ausfiel, ist diese
neue intravenose Applikationsweise eine interessante Inno-
vation auf dem Gebiet der medikamentésen Therapie von
Gelenkerkrankungen. Sie bietet den Vorteil, die bei intraarti-
kularen Injektionen gelegentlich auftretenden Komplikatio-
nen im Sinne einer septischen oder reaktiven aseptischen
Arthritis umgehen zu kénnen und ist in der Praxis einfacher
durchzuftihren. Dadurch sind Wiederholungsbehandlungen
praktikabler. Die klinischen Erfolge der Hyaluronsaurethera-
pie sind bei chronisch degenerativen Veranderungen weni-
ger befriedigend, als bei akuten Arthritiden. Nach den vor-
liegenden Ergebnissen gilt das auch flUr das geprifte
Praparat Hyonate®.

Da in der Praxis Erkrankungen mehrerer Gelenke bei einem
Pferd durchaus nicht selten diagnostiziert werden, bietet
der systemische Einsatz eines Préparates gegenuiber der
multiplen intraartikularen Applikation Kosten- und Sicher-
heitsvorteile.
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