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1 Einleitung

Galen (ca. 170 A.D.) beschrieb Ligamenta als unterstiitzende Strukturen von und in Diarthro-
sen. Er betonte ihre Rolle sowohl fir die Gelenkstabilitét als auch zur Verhinderung abnorma-
ler Bewegungen. Beim Studium der Anatomie des Knies beschrieb er die Kreuzbander, ohne
jedoch ihre Funktion zu erlautern (SNOOK, 1982).

Aus den folgenden Jahrhunderten ist wenig Uber diese Strukturen berichtet worden. Die Aus-
einandersetzungen mit Iebensbedrohlichen Seuchen standen im Mittel punkt medizinischen
Denkens. Etwaige chirurgische Eingriffe hingen in ihrem Erfolg sehr von der individuellen
Konstitution des Patienten und zufélliger ,, Sauberkeit* der verwendeten Instrumente und der
OP-Umgebung ab. Erst im Verlauf des 19. Jahrhunderts, mit der Entwicklung aseptischer
Operationsverfahren und der Anasthesie, sowie der zunehmenden Spezialisierung der arztli-
chen Wirkfelder riickten Knietraumata mit Beteiligung des vorderen Kreuzbandes (LCA) und
deren Behandlung wieder in den Fokus medizinischer Wissenschaft. Lonyer-Villermay, 1835,
und Stark, 1850, (HONIGSCHMIED, 1893) gelten als Erstbeschreiber von Rupturen des
LCA. HONIGSCHMIED selbst nahm ,, L eichenexperimente tiber die Zerreissungen der Bén-
der im Kniegelenk* vor und zeigte damit den ersten, gezielt biomechanischen Denkansatz fir
die Funktion und die Bedeutung des vorderen Kreuzbandes.

Battle, Mayo Robson, Goetjes, Hey-Groves und Alwyn Smith berichteten in den ersten 20
Jahren des 20. Jahrhunderts als erste tber die operative Versorgung von Kreuzbandverletzten
und erste Ergebnisse (SNOOK, 1982; HEY-GROVES, 1920, Literaturhinweise). Seitdem
sind einige grundlegende Arbeiten zur Anatomie und Funktion des LCA erschienen: (KEN-
NEDY et d., 1974; GIRGIS et a., 1975, DANYLCHUK et a., 1978; ARNOCZKY, 1983;
BUTLER et al., 1980, 1984) Die operative Versorgung des Kreuzbandschadens wurde in
mehreren hundert Veréffentlichungen beschrieben. Mit der rasanten Entwicklung der techni-
schen Mdglichkeiten wuchs die Anzahl der Operationsverfahren und die der Meinungen Uber
die ,optimale” Behandlung der Ruptur des LCA.

,Grinde fur die intensive Beschaftigung mit diesem kleinen, aber offenbar wichtigen Band
sind zum einen seine Verletzungshaufigkeit. Waren friiher Rupturen des LCA selten, so ist
mit der Zunahme sportlicher Aktivitéten das LCA eine neue Schwachstelle unseres Bewe-
gungssystems geworden. Zum anderen lief?en erst die neuen diagnostischen Methoden
(Arthroskopie und Kernspintomographie) die tatsachliche Haufigkeit dieser Verletzung er-
kennen.“ (HAUS, 1996)

Die Einleitung wird nachfolgend eine Ubersicht iber die Anatomie, Funktion und die Bedeu-
tung des vorderen Kreuzbandes liefern. Zum Einblick in die Thematik werden pathol ogische
Veradnderungen des LCA den Veranderungen anderer kollagener Weichtellgewebe gegen-
Ubergestellt. Die Verwendung der Rasterelektronenmikroskopie fur die Beurteilung straffer
Bindegewebe wird exemplarisch dargestellt. Eine Definition der Arthrosis deformans soll den
zu betrachtenden Rahmen abstecken.



1.1  Allgemeine Literaturtbersicht

1.1.1 Der anatomische Aufbau des LCA

Das vordere Kreuzband des Menschen entspringt hinten innen am lateralen Femurkondylus
und setzt, eine leichte Rotation beschreibend, ventromedial der eminentiaintercondylaris tibi-
ae an (GIRGIS et d., 1975; ARNOCZKY, 1983; HAUS et al., 1988; KENNEDY et al., 1974,
APPEL et d., 1989b; DETENBECK, 1974). GIRGIS et a. hat 1975 mit seiner Arbeit einen
wesentlichen und vielzitierten Beitrag fir die Erforschung der Ursprungs- und Ansatzfléchen
geliefert: (NEURATH et al., 1992a, bestétigte die ermittelten Werte mit geringen Abwei-
chungen).

Die Lange des vorderen Kreuzbandes wurde von den meisten Autoren zwischen 3,8 und 4 cm
angegeben (GIRGIS et d., 1975; KENNEDY et al., 1974; ELLISON et a., 1985). Die Dicke
im mittleren Abschnitt entspricht etwa 10-11 mm.

Das LCA ist in seinem gesamten Verlauf von der Gelenksynovialis eingescheidet
(O'DONOGHUE, 1963) in einer ,synovialen Umschlagfalte® (ARNOCZKY, 1983; ELLI-
SON et a., 1985).

Es liegt damit interkondylar, extrasynovial und somit eigentlich extraartikulér (HAUS et al.,
1988). CASTOR, 1960, klassifizierte die Kniegelenkssynovialis mit den jeweiligen Ubergén-
gen in fibrds, areoldr und adipos. YAHIA et a., 1989b, gelangt bei seinen Untersuchungen
von Hundekreuzbéndern zu sehr dhnlichen Ergebnissen. HAUS (1987, 1996) modifizierte
diese Einteilung in Bezug auf das LCA des Menschen:

Die dunne fibrose Synovialis liegt ventral mit wenigen Gefél3en und Nerven. Medial und dor-
sal schliefdt sich die breitere areolére Synovidis an, die viele Gefél3e und Nerven enthélt. In
laterodorsalen Bandabschnitten verbindet die fettzellreiche areolar-adipose Synovialis das
dorsale Bindegewebe des LCA mit dem Kapsel gewebe des Kniegelenkes.

In der areoldr-adipdsen Synovialis erreicht das Gefalbiundel aus der A. genu media das LCA
(KENNEDY et a., 1974; ARNOCZKY, 1983; HAUS et al., 1988, 1996; ELLISON et a.,
1985; NEURATH et a., 1992a) und verzweigt sich dort im weiteren Verlauf nach distal und
ventral. Uber diesen Teil der Synovidlis erreichen auch Aste des N. articularis posterior das
LCA (HAUS, 1987, 1988, 1996) und versorgen das Gewebe vasomotorisch (KENNEDY et
a., 1974), mechanorezeptorisch (SCHULTZ et al., 1984; HAUS, 1996) und mit freien Ner-
venendungen (ZIMNY et al.; 1986; HALATA et al., 1989).

Das LCA ist in kompakte kollagene Faszikel unterteilt. Sie messen 20-400um (Synonym ver-
wendet: 1) im Querschnitt (DANYLCHUK et a., 1978; ARNOCZKY, 1983; CLARK et al.,
1990; HAUS, 1986, 1987, 1988, 1996). Diese Faszikel sind von ein- bis mehrlagigem inter-
faszikularem Bindegewebe umgeben (DANYLCHUK et a., 1978; YAHIA et al., 1989b;
CLARK et d., 1990; HAUS et al., 1986-96).



Diese lasttragenden kollagenen Faszikel werden von kollagenen Faserblindeln gebildet (DA-
NYLCHUK et a., 1978; ARNOCZKY, 1983; CLARK et al., 1990; NEURATH et a., 19923,
b). Viele Autoren beschrieben die Uberwiegende Ausrichtung der Fasern in Langsrichtung des
Bandes (DANYLCHUK et al., 1978; ARNOCZKY, 1983; NEURATH et a., 1992a).

1.1.2 Die Funktion des vorderen Kreuzbandes

Als wesentliche Stabilisierungsfunktion des LCA gilt die Verhinderung der Ventraldisl okati-
on der Tibia zum Femur sowie die Hyperextension des Kniegelenkes (HEY -GROVES, 1920;
DETENBECK, 1974; GIRGIS et al., 1975; BUTLER et al., 1980). Dies wird in klinischen
Tests zur Stabilitatsprifung genutzt (Lachman, vordere Schublade).

Im Zusammenspiel mit dem hinteren Kreuzband wurde eine Fihrung des Kniegelenkes in
einer sogenannten Vierergelenkkette beschrieben (MENSCHIK, 1974; MULLER, 1982).

FICK, 1904, und DETENBECK, 1974, beschrieben bei ihren umfassenden Untersuchungen
zur Biomechanik des Kniegelenkes mit dem Anspannen beider Kreuzbander in Streckung
(LCA>LCP) einen , screw-home" Schlussrotationsmechanismus zur vollstandigen Stabilisie-
rung.

Die Bedeutung dieser Funktionen bei Uberbeanspruchung des LCA fiir einen Verletzungsme-
chanismus wurde experimentell bewiesen (HONIGSCHMIED, 1893; HEY-GROVES, 1920;
ROBICHON et a., 1968, BENEDETTO, 1985).

Funktionell unterteilen einige Autoren das LCA in ein anteromediales und posterolaterales
BUndel. Dabei spanne sich das posterolaterale Biindel besonders in Streckung des Kniegelen-
kes an. Das anteromediale Bindel straffe sich nach vortibergehender Lockerung in verstéarkter
Beugung wieder (GIRGIS et al., 1975; ARNOCZKY, 1983; ELLISON et a., 1985; BENE-
DETTO, 1985). Innen- und Aul3enrotation des Unterschenkels in Beugung des Kniegelenkes
werden durch das LCA ebenfals limitiert. Durch diese Bewegungen wurden auch Verlet-
zungsmechanismen (HEY-GROVES, 1920; GIRGIS et al., 1975; ROBICHON et al., 1968;
KENNEDY et d., 1974, BENEDETTO, 1985) beschrieben.

MefRbare Instabilitéten des Kniegelenkes im Sinne oben genannter Funktionen nach Rupturen
bzw. experimentellen Durchtrennungen des LCA konnten durch viele Autoren bestétigt wer-
den (GIRGIS et al., 1975; ARNOCZKY et al., 1977; BUTLER et al., 1980; SHELBOURNE
eta., 1997; VILENSKY et al., 1997; WEXLER et a., 1998).



1.1.3 Definition der Arthrose

»Die Arthrosis deformans ist eine degenerative Erkrankung der Diarthrosen; sie geht mit re-
aktiven Veranderungen an Knochen (Pseudozysten, Hyperostosen, Exostosen) und Gelenk-
kapsel gewebe (Synovitis, Fibrose) einher” (MOHR, 1984). Der Autor gab die Haufigkeit der
Arthrose mit Uber 90% in Kniegelenken bel Uber 60jahrigen an. CASSCELLS, 1978, hinge-
gen ermittelte Werte von 23-38 % im Alter von 70 Jahren.

FICAT, 1977, betonte den Untergang des Gelenkknorpels als wesentliches Merkmal des Be-
ginns der Arthrose. Dabei wurden folgende Merkmale der Degeneration beschrieben: Nach
initialer Hyperplasie der Chondrozyten folgt eine Desorganisation der Matrix, substrukturell
eine Haufung elektronendichten Materials, eine granulomatse Homogenisierung der Mikro-
fibrillen und amorpher Bestandteile, Veranderungen des Chromatingerustes, erhohte Kern-
membrandurchléssigkeit mit konsekutiver Schadigung und Untergang der Knorpelzellen.

Diese Veranderungen kennzeichnen den Knorpelschaden vom initialen Odem (iber Fissuren
und Abrasionen hin zu Ulzerationen und Freilegung des subchondralen Knochens als letztem
Schritt. Zusétzlich sind enzymatische Prozesse als Folge oder Ausléser 0. g. Faktoren von
Bedeutung (FLORIDI et a., 1981; AMIEL et al., 1989).

ADLER, 1992, erganzte noch geléufige Begriffe der Pathogenese der Arthrosis deformans
wie: ,,abuminoidkornige Degeneration des Gelenkknorpels mit Demaskierung der Fibrillen,
Asbestfaserung und Zystenbildung”.

Alle genannten Autoren beschrieben als haufigsten Ausléser der Arthrosis deformans die me-
chanische Fehlbelastung des Gelenkes mit Uberbeanspruchung des hyalinen Knorpels: Ange-
borene Fehlstellungen, wiederholte unphysiologische Belastungen z. B. bei Kunstturnern und
Bergarbeitern, Traumata (Meniskusschaden, Gelenkfrakturen) und muskulére Dysbalancen
(Kontrakturen, Muskelschwéachen und -l&hmungen) sind als wesentliche é&tiologische Fakto-
ren zu nennen.

Rontgenologisch zeigen sich bei fortscheitender Arthrose die Verschmaerung des Gelenk-
gpaltes, eine verstarkte subchondrale Sklerosierung, Randosteophyten und spater Gerdllzysten
(SCHINZ et al., 1979; ADLER, 1992; MOHR, 1984).

Eine Beteiligung des vorderen Kreuzbandes bei Arthrosis deformans wurde bisher in den
gangigen Lehrbiichern wenig berlicksichtigt. Daher soll diese Arbeit einen Beitrag zu diesem
Themalliefern.



1.2  Spezielle Literaturiubersicht

1.2.1 Veranderungen von Binde- und Stutzgeweben bei Arthrose

YAHIA et al., 1989a, beschrieb die Degeneration spinaler Ligamenta bei Erkrankungen der
Wirbelsaule. Die Metaplasie einiger Fibroblasten zu Chondrozyten unter Bildung von Faser-
knorpel war eine der Beobachtungen. Zudem wies die Arbeitsgruppe auf die zunehmende
Desorganisation extrazellulé&rer Matrix in den Proben hin. Mit dem Hinweis auf die Arbeiten
UHTHOFFs, 1974, wurde die Bedeutung dieser Veranderungen fur kalzifizierende Prozesse
betont. UHTHOFF untersuchte verkalkte Supraspinatussehnen und konnte mit seinen Ergeb-
nissen einen Pathomechanismus fir die zelluldre Beteiligung, insbesondere von metaplasti-
schen Chondrozyten, fur die kalzifizierende Tendinitis beschreiben.

MINE et a., 1995, konnte mit seinen ultrastrukturellen Untersuchungen diese Verkalkungen
auch im Ligamentum supraspinale eindrucksvoll zeigen. Dabei ging er auch auf die Bedeu-
tung der metaplastisch entstandenen Chondrozyten fur diesen Prozef3 ein. Die Entdeckung
von Osteozyten in der verkalkten Matrix deutete die Entstehung von Knochengewebe an.

Die Anreicherung von Hydroxylapatitkristallen in gelenkumkleidenden Weichteilen verschie-
dener Gelenke wurde durch ALI, 1980, beschrieben. Dabel wurde als Grunderkrankung eine
Osteoarthrose genannt. Die Extrazellul&rmatrix und die alkalische Phosphatase seien fir den
Pathomechani smus bedeutsam.

MOHR et al., 1981, lieferte mit der Fallbeschreibung einer schweren Omarthrose und ergan-
zenden Untersuchungen eine Grundlage fur seine Definition einer Detritussynovitis. Die Zu-
sammenfassungen uber Gelenkkrankheiten und der Pathogenese verdffentlichte MOHR 1984
und 1987. Diese Standardwerke lieferten wesentliche Erkenntnisse fir die Interpretation der
Ergebnisse dieser Arbeit.

Die Beteiligung synovialer Gelenkkapselanteile bei der Arthrosis deformans war Schwer-
punkt der Arbeit DETTMERs et a., 1977. Die Autoren diskutierten die Frage, inwieweit Sub-
strate des Knorpel stoffwechsels direkt oder indirekt einen Einflufd auf das interstitielle Binde-
gewebe ausiiben. Die grof3e Variabilitét ihrer Ergebnisse lief? die Autoren Zweifel an bisher
angenommenen Kausal zusammenhangen formulieren.

Das hintere Kreuzband (L CP) wurde von einigen Autoren bei Gonarthrose durch Lichtmikro-
skopie bereits untersucht. ALEXIADES et d., 1989, und KLEINBART et al., 1996, konnten
Auflockerungen der Kollagenfaszikel, sowie mukoide und zystische Degenerationen nach-
weisen. In einigen Préparaten lief3en sich Verkalkungen bzw. Ossifikationen nachweisen. A-
KISUE et al., 2002, konnte die degenerativen Veranderungen in seinen Untersuchungen des
LCP bel Gonarthrose bestétigen und wies zudem transmissionsel ektronenmikroskopisch eine
Abnahme der Kollagenfibrillendicke in den geschéadigten L CP nach.



1.2.2 Veranderungen des vorderen Kreuzbandes bei pathologi-
schen Prozessen

Die Veranderungen des vorderen Kreuzbandes bei rheumatoider Arthritis beschrieb NEU-
RATH et al., 1989-93. Dabei konnten wesentliche strukturelle Umbauvorgange (Verkalkun-
gen, Stoérung der extrazelluldaren Matrix, Kollagendysplasien) mit Auswirkungen auf die me-
chanische Stabilitdt des LCA dargestellt werden. Die Untersuchungen lief3en auch Ruck-
schlUsse auf pathophysiol ogische Zusammenhange des Krankheitsverlaufes zu.

Die Untersuchungen HAGENAS et al., 1989, zum LCA bei Gonarthrose und rheumatoider
Arthritis hatten einen biomechanischen Schwerpunkt mit der histologischen Beobachtung
chondroider Metaplasie im LCA bei Gonarthrose. GAY et al., 1983, wies elektronenmikro-
skopisch bei traumatisierten Kniegelenken Destruktionen in makroskopisch intakten Kreuz-
bandern nach.

In der Dissertation ZAHMs, 1964. wurde neben den makroskopisch und lichtmikroskopisch
nachweisbaren Veranderungen der Kreuzbander auf die Wechselwirkung von Arthrose und
Kreuzbanddegeneration bei Hunden eingegangen. Mit zunehmendem Alter des Tieres komme
es im vorderen Kreuzband zu Zelluntergang und Zellmetamorphosen, Hyalinisierung der Fa-
sern sowie Ablagerungen von Fett und Kalk. In einem , circulus vitiosus* entwickele sich
Uber eine entstehende Arthrosis deformans wiederum ein fortschreitender Untergang des
LCA.

HACKENBRUCH et al., 1984, beschrieben licht- und elektronenmikroskopisch degenerative
Veranderungen bei der Nachuntersuchung von LCA-Transplantaten nach bone-tendon-bone
Ersatzplastik beim Menschen.

Die Arbeiten WOLFs, 2003, und CUSHNERs et al., 2003, wiesen lichtmikroskopisch degene-
rative Veranderungen des L CA bei Gonarthrose des Menschen nach. Dabel wurden Auflocke-
rungen der Kollagenfasern, mukoide und zystische Degenerationen, sowie chondroide Me-
taplasie und Verkalkungen dargestellt.



1.2.3. Die Rasterelektronenmikroskopie (REM) als Untersuchungsmethode
straffer Bindegewebe

YAHIA et al., 19893, und MINE et a., 1995, gewannen wesentliche Erkenntnisse tber spina-
le Ligamente durch die Verwendung der Rasterel ektronenmikroskopie. KUSSWETTER et al.,
1985, verglich die Ergebnisse der REM bei kndchernen Bandinsertionen mit der LM. Die
experimentelle Heilung des medialen Seitenbandes erlauterte KORKALA et a., 1984, durch
die REM am Beispiel des Rattenknies.

Bei der Untersuchung von gesunden oder experimentell durchtrennten LCA von Menschen
und Tieren u. a durch DANYLCHUK et a., 1978; HAUS, 1986; & 1996, YAHIA et a.,
1989b; CLARK et al., 1990, NEURATH et a., 1992, und WOO et al., 1992, gewannen die
Autoren mit dem Verfahren der REM zusétzliche Erkenntnisse Uber die Ultrastruktur des
LCA, erganzend zum bewahrten Verfahren der Lichtmikroskopie (u. a. ZAHM, 1964; HAUS,
1987; NEURATH, 1989-92; CUSHNER, 2003; WOLF, 2003).

1.3  Fragestellungen

Dieser Arbeit liegen Untersuchungen zugrunde, die sich mit der rasterelektronenmikrosko-
pisch darstellbaren Struktur des LCA befassen. Die gewonnenen Ergebnisse sollen einen Bei-
trag zur Beantwortung folgender Fragen liefern:

1. Zeigten die vorderen Kreuzbander in der REM erkennbar strukturelle Verdnderungen bei
Gonarthrose?

2. Was fiel in der REM am deutlichsten auf und war mdglicherweise in Bezug auf die Lage
im proximalen, mittleren und distalen Drittel des LCA zuzuordnen?

3. Welche moglichen Folgen fur die Eigenschaften des LCA ergében sich daraus?

4. Bestétigten sich die bisher beschriebenen Kenntnisse des anatomischen Aufbaus und der
Ultrastruktur des vorderen Kreuzbandes in der kniegesunden Vergleichsgruppe?



2 Material und Methode

2.1 Material

Durch den endoprothetischen Oberfléchenersatz bei Gonarthrose konnten 20 vordere Kreuz-
bander inklusive ihrer kndchernen Ansédtze gewonnen werden. Wegen des Prothesendesigns
waren diese LCA (soweit noch vorhanden) operationsbedingt zu resezieren. Die Patienten
wurden in der Staatlich Orthopédischen Klinik Harlaching oder der orthopédischen Universi-
tatsklinik Minchen-Grosshadern operiert. Die Entnahme der Praparate erfolgte durch den
jeweiligen Operateur, der vorher Uber die Studie informiert worden war. Die erstellten OP-
Protokolle lieferten wichtige Informationen tber den makroskopischen Aspekt und die Kon-
sistenz des Bandes vor dem eigentlichen Pr&parationsgang.

Die Schwere der Arthrose und damit die OP-Indikation ergab sich dabei aus den subjektiven
Beschwerden der Patienten, dem klinischen Befund sowie den Rontgenaufnahmen. Die Knie-
gelenke zeigten in jedem Fall schwere Knorpelschaden I11. und 1V. Grades n. Outerbridge
(subtotaler bis totaler Knorpelverlust). Dabei konnten die Gelenkspaltverschmalerung, die
subchondrale Sklerose, eine Deformitdt der Gelenkflachen und héufig subchondrale Gerdll-
zysten dargestellt werden (FICAT, 1977; MOHR, 1984, ADLER, 1992). Anamnestische An-
gaben der Patienten und die klinische Untersuchung wurden aus den Krankenakten soweit
vorhanden dokumentiert. Bei zwei der 20 Patienten lief3en sich nicht mehr alle Angaben zur
V orgeschichte rekonstruieren.

Die Rontgenbilder der arthrotisch deformierten Kniegelenke, der OP-Situs und die entnom-
menen LCA wurden photographisch dokumentiert. Ein Mitglied der Arbeitsgruppe klassifi-
Zierte die operierten Kniegelenke nach histologischen und radiologischen Kriterien entspre-
chend dem Score nach MANKIN et a., 1971.

Kein Patient hatte an bakteriellen Entziindungen oder rheumatischen Gelenkerkrankungen
gelitten. Vier Patienten waren bei Beschwerden Steroidpréparate in das Gelenk injiziert wor-
den. 11 Gelenke wiesen eine Varusfehistellung auf, eines eine Vagusstellung. Die Seiten-
bandstabilitét war bei 8 Kniegelenken gut, bei 7 definitiv insuffizient. Ein deutlicher serdser
Ergul} zeigte sich intraoperativ bel 6 Patienten. Ein Trauma war 4 Patienten erinnerlich, 7
waren vor der prothetischen Versorgung wegen eines Meniskusschadens arthroskopisch teil-
menisektomiert worden, drei hatten eine Umstellungsosteotomie erhalten.

In 20 % der urspuinglich ausgesuchten Gelenke war intraoperativ kein LCA mehr vorhanden.
Sie wurden daher nach dem Untersuchungsprotokoll von dieser Untersuchung ausgeschlos-
sen.



Zusammenfassend gelangten 20 LCA aus priméren oder posttraumatisch sekundéaren Go-
narthrosen zu dieser Untersuchung (genannte Kriterien nach FICAT, 1977, MOHR, 1984,
und ADLER, 1992, S. 4).

Die rasterel ektronenmikroskopisch untersuchten LCA stammten von 13 Frauen und 7 Man-
nern. Das Durchschnittsalter betrug 71,4 Jahre in eéinem Intervall von 61 bis 85 Jahren.

Nummer Name Alter Geschlecht

1 R. M. 71 f
2 M. A. 85 f
3 K. S. 79 f
4 H. I 78 f
5 G. M. 75 f
6 S. M. 71 f
7 G. F. 61 f
8 K. H. 71 m
9 W. E. 64 f
10 G. A 64 f
11 H. A 76 m
12 S.J. 76 m
13 S. M. 72 f
14 K. A. 74 m
15 S. B. 61 f
16 L. K. 76 f
17 L. H-J. 66 m
18 O. L. 70 f
19 E. H. 64 m
20 S. F. 72 m

Tab. 1: Patientendaten zu den operierten Kniegelenken mit Arthrosis deformans.



Zum Vergleich wurden 10 autoptisch gewonnene LCA aus gesunden Kniegelenken unter-
sucht. 6 dieser Préparate stammten aus dem pathologischen Institut der medizinischen Hoch-
schule Hannover, die 4 weiteren aus der Pathologie des Krankenhauses Harlaching. Die Ver-
gleichspréparate wurden bei einem mittlerem Sterbealter von 63,5 Jahren 6 Mannern und 4
Frauen entnommen. 7 lagen im gleichen Altersintervall wie die operierten Patienten (61-85
Jahre). Die jungeren (17, 44 und 55 Jahre) wurden zu Kontrollzwecken mituntersucht.

Makroskopisch waren keine Kniebinnenschaden oder Narben, die auf Traumata oder Operati-
onen hinweisen, erkennbar. In der Untersuchung der Arbeitsgruppe nach dem MANKIN-
Score zeigten diese ,,gesunden” Kniegelenke maximal 3 von 14 mdglichen Punkten.

Nummer |ID Alter Geschlecht Autolysezeit
1 407 85 f 21h
2 408 74 m 26 h
3 409 68 m 95h
4 410 55 m 3h
5 400 62 m 19h
6 401 44 m 25h
7 402 17 f 27 h
8 108 79 f 30h
9 116 75 f 43 h
10 117 76 m 7h

Tab. 2: Daten zu den autoptisch gewonnenen gesunden vorderen Kreuzbandern.
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2.2 Methode

2.2.1 Fixation und Zerteilung

Die LCA wurden sofort nach der Entnahme aus dem OP-Situs in einer KARNOVSKY -
L 6sung (1965) fir 48 bis 120 Stunden fixiert. Das Gewebe verfestigte sich und konnte fur die
weitere Verarbeitung gut geschnitten werden.

Die anschlief3ende Zerteilung der VKB erfolgte nach folgendem Schema und wurde mit einer
jewells frischen Rasierklinge senkrecht zur Bandverlaufsrichtung vorgenommen:

Jedes Praparat wurde zuerst in drel gleich lange Telle, ein femorales, mittleres und tibiales
Drittel quer geteilt. Diese Abschnitte erfuhren wiederum eine weitere Querdrittelung fir die
Verwendung in der REM sowie der Licht- und Transmissionsel ektronenmikroskopie (Grund-
lage weiterer Arbeiten). Dabel war zu beachten, dal3 die Anteile fir die REM einen senkrech-
ten Schnittverlauf zur Hauptfaserrichtung behielten. Einige der Querschnitte wurden noch
langs getellt.

Es lief3en sich durch diese Préparation je nach Bandbeschaffenheit viele Quer- und einige
Langsschnitte der LCA gewinnen. Diesen Abschnitten wurden nach einem Schnittprotokoll
Bezeichnungen zugeordnet, um eine genaue Lokalisation der Ergebnisse zu gewahrleisten.
Die Untersuchung der selben Kreuzbanddrittel durch jewells drei verschiedene Verfahren
gestattete zudem eine optimale Vergleichbarkeit der strukturellen Verdnderungen.

13 femorale, 13 mittlere und 15 tibiale Bldcke konnten fur die REM ausgewertet werden. Fir
die vorliegende Arbeit wurden diese Praparate wie nachfolgend beschrieben behandelt:

2.2.2 Spulung, Pufferung, Entwéasserung fur die REM

Die vortbergehende Aufbewahrung erfolgte in einem gepufferten Fixationsgemisch nach
KARNOVSKY, 1965.

Zur Reinigung der Praparate von Aldehyden wurden diese in einer isotonischen Losung 5 x
10 Minuten mit 0,22 M Saccarosel 6sung und 0,1 M Natriumcacodylatpuffer gespiilt. Der bio-
logische pH-Wert von 7,4 wurde durch die anschlief3ende Postfixierung mit Phosphatpuffer
nach Sorensen eingestellt. (ROBINSON et al, 1985).
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Die Entwasserung des Materials gelang durch Eintauchen der Proben nach folgendem Sche-
ma:

30% Aceton  4x5 Minuten
50% Aceton  4x5 Minuten
75% Aceton  4x5 Minuten
90% Aceton  4x5 Minuten
100% Aceton 4x10 Minuten

Das verwendete Aceton verband dabei die Eigenschaften von geringer Oberflchenspannung,
gutem Penetrationsvermogen ins Gewebe sowie guter Mischbarkeit mit Wasser und Kohlen-
dioxid.

Direkt im Anschlul3 folgte die , Critical Point“-Trocknung.

2.2.3 ,Critical Point*-Trocknung (CPT)

Grundlage dieses Verfahrens ist die Trocknung der Préparate zur Weiterverarbeitung. Das
verwendete Gerdt stammte von dem Hersteller Bal-Tec aus Balzers, FL, mit der Bezeichnung
CPD-030.

Das Verfahren der ,, Critical Point“-Trocknung verhindert bel der Trocknung Oberflachen-
spannungen in den Geweben, indem unter hohem Druck das wasserfreie Losungsmittel (hier
Aceton) durch flissiges Kohlendioxid ersetzt wird. Das Kohlendioxid hat danach im ,,kriti-
schen Punkt* keine Phasengrenze mehr von flissig zu gasférmig, so dass die Trocknung der
Gewebsproben ohne Spannungen erfolgt. Somit soll das Auftreten eventueller morphologi-
scher Artefakte vermieden werden. Sieben vorsichtig durchgefiihrte Trocknungsvorgange
ersetzten dabei das L 6sungsmittel Aceton. Die LCA-Abschnitte waren daraufhin wasser- und
|6sungsmittelfrei (HERT).

2.2.4 ,Befestigung, Besputterung, Rasterverfahren”

Die in dieser Weise getrockneten Préparate wurden daraufhin mit Leitsilberlosung auf Alu-
miniumstempeln fixiert. Dadurch konnte eine optimale Leitfahigkeit und die feste Veranke-
rung der Praparate fUr die anschlief3ende Weiterverarbeitung und Untersuchung gewahrleistet
werden. Daim Wesentlichen nur die nach oben weisende Préparatfl&che der uneingeschréank-
ten Betrachtung zugénglich war, wurde die Positionierung der Gewebestiicke unter einem
Lupenglas oder einem Auflichtmikroskop vorgenommen.
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Die Leitfahigkeit der Praparatoberflache konnte durch ein besonderes Verfahren der Katho-
denzerstédubung von Gold in einem Hochvacuum erzeugt werden (Besputterung). Die hierbel
bendtigte Dicke der Schicht betrug 30 Angstrom. Es wurde das ,, Sputtergerdt” E 5000 der
Firma Polaron Equipment Ltd., Watford, Herts, GB verwendet.

Das anschlieffende Verfahren der Rasterelektronenmikroskopie geht von der Beobachtung
aus, dal? in einem Hochvacuum durch einen Elektronenstrahl , beschossene® |eitfahige Mate-
rialien charakteristische Streuungen entstehen lassen. Diese werden durch entsprechende Sen-
soren aufgefangen, mittels eines Computers verrechnet und as ,, Abbild* auf einem Bild-
schirm wiedergegeben (REIMER et al., 1977).

Die angelegte Spannung von 15 kV gewahrleistete eine gute Abbildung der Strukturen fur die
Uberwiegend verwendeten Vergrol3erungen zwischen 20- und 10000fach. Fur diese Untersu-
chungen wurde ein Gerét der Firma JEOL Ltd. Tokyo, Japan mit der Bezeichnung ISM -
35CF benutzt.

Zur Dokumentation wichtiger Befunde wurde mit Filmen der Firma llford, FP 4, 125 ASA
photographiert. Der Film konnte direkt in einer Vorrichtung am Gerét eingelegt werden.

Die Praparate wurden anschlief3end in entlifteten Exsikkatoren gelagert. Zum Schutz vor
Feuchtigkeit waren diese mit einem Granulat aus wasserfreiem Kupfersulfat bestiickt, wel-
ches durch seine hygroskopischen Eigenschaften die empfindlichen Praparate vor Feuchtig-
keit bewahrte.

Nach diesen Prinzipien vorbereitete und gelagerte LCA-Anschnitte lief3en sich ohne Schwie-
rigkeiten nach mehrjahriger Aufbewahrungszeit nochmals untersuchen und zeigten in Bild-
vergleichen nur minimale Qualitétseinbuf3en in der Erhaltung und Abbildung der Strukturen.

Das Bewertungskriterium des Verfahrens war im Wesentlichen, qualitative Veranderungen
des LCA bei Gonarthrose zu erkennen und dokumentieren. Die Praparate aus der ,, kniegesun-
den* Vergleichsgruppe dienten dabei als Kontrolle.

Durch das Studiendesign und Erstellung von Praparaten aus den gleichen LCA fir die licht-
mikroskopische Arbeit WOLFs, 2003, konnten die Befunde und Ergebnisse verglichen wer-
den.
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3 Ergebnisse

3.1 OP-Situs und Makroskopie des LCA bei Gonarthrose

Die ausfuhrlichen Operationsprotokolle bestétigten den starken Knorpelschaden IV° (n. Ou-
terbridge) mit sogenannter ,,Knochenglatze® in 8 Féllen als Pangonarthrose. Mit medialer
oder lateraler Betonung trat dieser in 9 bzw. 3 Kniegelenken auf. Die Synoviais war in 11
Fallen wegen einer aktivierten Arthrose entziindlich injiziert und wirkte zum Teil stark verfet-
tet und hyperplastisch. Freie Gelenkkdrper konnten zweimal mit entfernt werden. Die Fossa
intercondylaris, die sogenannte ,, Notch“, wurde in vielen Féllen durch Osteophyten verengt.
Diese kamen bei Streckung der Kniegelenke in engem Kontakt zu den LCA (, Notchimpin-
gement”).

Die Menisci waren je nach Achsvariante der Gonarthrose stark abgenutzt oder verschwunden.
Es konnte nicht mehr erkannt werden, ob ein Zustand nach Teilresektion vorlag und damit der
Meniskusschaden als eine Ursache der Arthrose anzusehen war oder der Knorpelabrieb den
Faserknorpel der Menisken sekundér schadigte. Zwei der degenerativ veranderten Menisken
zeigten als Nebenbefund eine ausgepragte Chondrocal cinose.

Bei 20% aller operierter Kniegelenke fehlte das LCA, bel den hier untersuchten studienbe-
dingt nicht. Das vordere Kreuzband wirkte in finf Falen verbreitert und teillweise auf-
gespleil}t/ zerfasert (9). Eine Verminderung der tragenden Kollagenfasern im Sinne der Elon-
gation/ Verschmalerung war in vier anderen Féllen zu erkennen. Die hyperamische Synovialis
uberwucherte das LCA dreimal, die ventralen Anteile zweier weiterer Bénder waren nicht
synoviaisiert.

Bei der Préparation der Bander imponierte viermal eine brockelige Konsistenz. Zweimal fie-
len Kalkstippchen in den LCA auf (ein Fall bei Chondrocalcinose). Als weitere Befunde sind
ein Ganglion und ein anderes Mal eine knorpelartige Substanz bel der Zerschneidung der
Kreuzbander zu nennen.
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3.2 Die Ultrastruktur kniegesunder LCA

Die 10 untersuchten LCA von Verstorbenen mit gesunden Kniegelenken zeigten eine normale
Struktur. Diese wurde bereits in der Einleitung unter Berticksichtigung zahlreicher Quellen
beschrieben. Exemplarisch werden in den folgenden Abbildungen einige Befunde dargestellt
und erlautert:

Abb. 1, 76jahriger Mann, kniegesund, femoraler L CA-Ausschnitt. Vergrof3erung ca. 30x.
1 Kollagenfaszikel; 2 interfaszikuléres Bindegewebe; 3 fibrése Synovialis

Diese Abbildung zeigt Uberwiegend ventrale Abschnitte des LCA. Die kompakte Faszikelstruktur ist
hier gut erkennbar. Fast alle Faszikel sind quer zu ihrer Hauptfaserverlaufsrichtung angeschnitten. Es
sind keine pathol ogischen Veranderungen oder Hinweise auf Degenerationen vorhanden. Das interfas-
zikuldre Bindegewebe zeigt sich zart mit wenigen Lagen von Kollagenfasern und ohne Fettzellen.
Blutgefél3e oder Nerven waren in diesen Abschnitten nur sehr selten erkennbar. Die fibrdse Synovialis
lief3 sich in eéinem Durchmesser bis 100um darstellen (linker oberer Bildabschnitt). Sie ist an ihrer
Oberfléache von einer diinnen Schicht Synoviozyten tberzogen, darunter liegen parallele Kollagenfa-
sersepten. Diese bilden das schmale subsynoviale Bindegewebe. In Richtung auf zentrale Bandanteile
geht dieses dann direkt in das zarte IFB Uber (zwischen 2 und 3). Im unteren Anteil der Abb. (an der
Nummerierung 3178) I&t sich der Ubergang zur areolédren Synovialis (bis 300pum Durchmesser)
nachvollziehen. Dort sind deutlich mehr Lagen von Kollagenfasern erkennbar. Dies und die zuneh-
mende Einlagerung von Fettzellen in diesem Bereich sind typisch fur die areolére Synovidis, die
rechts unten angeschnitten ist.
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Abb. 2, 17 jahrige Frau, kniegesund, tibialer LCA-Querschnitt. VVergrof3erung ca. 48x..

1 Kollagenfaszikel; 2 interfaszikul éres Bindegewebe

Das interfaszikulére Bindegewebe imponiert als zartes Gebilde mit, je nach Lage, einem bis zu etwa
10 Septen. Im Bereich der in ventralen Bandabschnitten gelegenen fibrosen Synovialis (oberer Bildab-
schnitt) zeigt sich dieses IFB tendenziell diinner. Bei schréager oder seitlicher Betrachtung der Faszikel
und des IFB kodnnen zarte kommunizierende Fasern zwischen diesen dargestellt werden. Sie haben
zuweilen eine wellige Verlaufsform. Ist das IFB in mehrere Septen unterteilt, werden diese ebenso
durch diese quasi trabekelformigen Fasern verbunden.

Die Kompartimentierung der Faszikel durch das IFB wird deutlich. Dabei fanden sich berwiegend
ovalare mittlere Faszikeldurchmesser von durchschnittlich 200 bis 400um bei transversalem Schnitt-
verlauf.

Die hellen Striche im diagonalen Verlauf von links unten nach rechts oben sind Schnittartefakte.
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Abb. 3, 68 jahriger Mann, kniegesund, mittlerer LCA-Querschnitt. VergrofRerung ca. 54x.
1 Kollagenfaszikel; 2 schmales IFB; 3 breiteres IFB; 4 Gefal2eim IFB

Dieses Praparat zeigt ein Beispiel, wie von der areoldr-adipdsen dorsalen Synovialis (rechter Bildrand)
das interfaszikuldre Gewebe flr die Nerven- und Gefaldversorgung (4) in das kompakte lasttragende
Faszikelgewebe einstrahlt und damit die Faszikel kompartimentiert. Dabei verjlingen sich die dorsal
physiologisch verbreiterten IFB-Ziige nach ventral hin, wo nur zarte Septen zu erkennen sind (2). Das
interfaszikulére Bindegewebe zweigt sich quasi zu den ventralen Faszikeln auf. Die unterschiedliche
Dicke des IFB ist damit abhdngig von der Lokalisation im LCA. Ventrale Kollagenfaszikel sind dabei
durch diinnes IFB geteilt. Dorsale erfahren eine Separierung durch sehr kréftiges gefélireiches Binde-
gewebe. Grolere Abstdnde zwischen den interfaszikuldren Septen bzw. den Faszikeln mit ,leeren”
Raumen sind durch geringe Schrumpfungsartefakte zu erklaren.

Im verbreiterten IFB kdnnen gehauft Blutgefalie dargestellt werden (unten rechts, 4). Dies verbreiterte
und zunehmend substanzreichere IFB geht in dorsalen Bandabschnitten in den Bereich der areolédr
adipsen Synovialis tiber (Dort sprossen Aste der A. genu media zur Versorgung des LCA ein).
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Abb. 4, 85jdhrige Frau, kniegesund, mittlerer LCA-Anschnitt. VergrofRerung ca. 20x.
1 Kollagenfaszikel; 2 areolér-adipdse Synovialis; 3 Geféalde; 4 Nerv

Im dorsalen Bereich des LCA lief3 sich schliefflich eine mehrere Millimeter dicke areolér-adipdse Sy-
novialis darstellen. Dort fanden sich analog zum dorsalen IFB vermehrt Blutgeféalde (unterer Bildaus-
schnitt). Synoviae Villi kamen ebenso zur Darstellung, die in ventralen Abschnitten der fibrosen Sy-
novialis nicht zu finden waren. Vereinzelt war in diesen Abschnitten der Anschnitt von Nervenfasern
gelungen (4). Diese Zone stellt den Ubergang des LCA mit seiner areolér-adipdsen Synovialis zum
Kapselbandgewebe dar.
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3.3 Die pathologisch veranderte Ultrastruktur

3.3.1 mukoide und zystische Degeneration

Die Untersuchung der Préparate im REM ergab bel vielen eine mukoide Degeneration der
Kollagenfaszikel.

Diese inselartigen Degenerationsherde zeigten im Querschnitt eine Grofe von etwa 50 bis
Uber 1000 pm mit Werten von 100-300 pum im mittleren Durchmesser. Ihre Form wirkte rund
oder oval bis zu einem Langen- zu Querdurchmesserverhdtnis von 3:1. Damit entsprachen sie
im Grofenverhéltnis den kompakten Kollagenfaszikeln der , kniegesunden® Vergleichsgrup-

pe.

Diese Veranderungen traten zuweilen gehauft (Abb. 5, links unten) auf und betrafen einen
grof3en Teil des Bandquerschnitts.

Abb. 5: 71jéhrige Frau, Gonarthrose, tibialer LCA-Querschnitt. Vergrofierung ca. 100x.
1 kompakte Faszikel; 2 mukoide Degeneration.

Mehrere Herde mukoider Degeneration verschiedener GrofRe werden innerhalb kompakter Faszikel-
struktur sichtbar.
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Bei stérkerer Vergrofierung waren deutliche Auflockerungen des Kollagenfaserverlaufsin den
mukoiden Degenerationsherden darzustellen. Die sonst Uberwiegend léngs zum vorderen
Kreuzbandverlauf angeordneten Fasern waren deutlich unregelméfdiger angeordnet. Es ist
zudem eine Abnahme der Faseranteile im Querschnitt erkennbar.

Abb. 6: 74jdhriger Mann, Gothrose, tibialer LCA-Ausschnitt. VergbBerung ca 30x.

1 aufgel ockerter, verwirbelter Faserverlauf; 2 kompakter Kollagenfaszikel.

Die Desorganisation des Faserverlaufs bei mukoider Degereration. Kleinere ,,Hohlraume* erscheinen
in dieser Struktur (Abnahme der Kollagenfaseranteile).

Bei stérkerer Vergrofierung der Degenerationsherde zeigten sich kleinere ,,Hohlrdume® mit
einer Grofe von etwa 10-20 um. Sie enthielten keine gerichteten Kollagenfasern und waren
von wenigen Faserlamellen eingescheidet. Die herausgel 6sten Bestandteile dieser ,,Zellnes-
ter* stammten wahrscheinlich aus Zellen, die muzinhaltige Grundsubstanz herstellten. Durch
den Praparationsgang waren die Uberwiegend wasserl6slichen Zellen und ihre —anteile aus-
gewaschen worden. Ganz selten gelang die Fixierung von Resten des Zytoskelettes dieser
vollstéandig bzw. Uberwiegend herausgel 6sten Zellen (Abb. 7 und 8).

Waren derartige ,,Hohlraume" in der Gréfenordnung von Bindegewebszellen (10-20 um)
nicht rund oder oval, hatten keine Einscheidung mit wenigen Faserlamellen und ragten unge-
richtete plumpe Kollagenfasern in das Lumen, waren dies keine Zellnester, sondern kleine
mukoide Degenerationsherde (Abb. 7, rechts oben).
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Abb. 7: 74 jahriger Mann, Gonarthrose, tibiales LCA-Drittel. Vergrof3erung ca. 1200x.
1 aufgel ockerte unregelméfiige Kollagenfasern, 2 Zellnester

Vergroferter Ausschnitt aus Abb. 6: In einem Bereich mukoider Degeneration sind leere Zellnester zu
erkennen. Mitte und links unten: teilweise fixiertes Zytoskelett (vgl. Abb. 8).
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Abb. 8, 74 jahriger Mann, Gonarthrose, tibiales LCA-Drittel. VergroRerung 5760x.
1 Zytoskelett. In einem Zellnest wurde ein Teil des Zytoskel etts fixiert.

Die meisten Bereiche mukoider Degeneration lief3en neben ihrer charakteristischen Grofie (s.
0.) eine Umscheidung bzw. Einkleidung dieser Faszikelveranderungen mit zirkulér angeord-
neten Kollagenfasern erkennen, welche lamellendhnlich geschichtet erschienen (Abb. 9, 10,
11). Eine Differenzierung dieser Umscheidungen vom interfaszikuléren Bindegewebe gelang
nicht.

Waren einzelne Faszikelstrange von diesen Degenerationen betroffen, konnten in diesen
mehrfach grofdere Areale mit wenigen fixierten, vollig ungeordneten Kollagenfasern darge-
stellt werden. Der Uberwiegende Gehalt an amorpher Substanz dieser mukoiden Degenerati-
onsherde war durch den Prdparationsgang herausgel dst worden (Abb. 10, 11).
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Abb. 9: 70 jahrige Frau, Gonarthrose, femorales LCA-Drittel. Vergréferung ca. 240x.
1 kompakter Kollagenfaszikel; 2 mukoide Degeneration.

Hier ist ein mukoider Degenerationsherd in Faszikelgrofe (~250um) dargestellt mit aufgel ockertem
ungeordnetem Faserverlauf.
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Abb. 10: 71 jahrige Frau, Gonarthrose, tibiales LCA-Drittel. VergrofRerung ca. 260x.

1 kompakte Kollagenfaszikel; 2 mukoide Degeneration; 3 Hohlraum durch herausgeldste amorphe
Substanz

In dieser Aufnahme ist die mukoide Degeneration mit Auflockerungen der kollagenen Fasern neben
einem Bereich weniger ungeordneter Fasern dargestellt.

Diese Bereiche lief3en eine dreidimensionale Tiefenwirkung durch die REM erkennen. Die
haufige Ausdehnung der mukoiden Degenerationen analog des Uberwiegenden Faszikelver-
laufsin Langsrichtung der LCA bel Gonarthrose wird plastisch deutlich.
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Abb. 11: 70 jghrige Frau, Gonarthrose, femoraler LCA-Querschnitt. Vergrofierung ca. 150x.

1 Kollagenfaszikel; 2 mukoide Degeneration mit ungeordneten aufgel ockerten Fasern

Wegen der Tiefe der mukoiden Degeneration werden die ungeordneten Fasern nur unscharf abgebil-
det. Die dreidimensional e Ausdehnung wird deutlich.

Die in oben gezeigten Abbildungen (9-11) schon herausgel 6ste amorphe Substanz in mukoi-
den Degenerationsherden kann durch Lichtmikroskopie gut dargestellt werden. Der Inhalt der
hier dargestellten Hohlrdume blieb préparationsbedingt in der REM meistens nicht darstell-
bar. Nur ein Beispid fixierten Inhalts aus einem mukoiden Degenerationherd war zu doku-
mentieren:
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Abb. 12: 76 jahriger Mann, Gonarthrose, femoraler LCA-Ausschnitt. VergrofRerung ca. 312x.

1 lamellenartig verlaufende Kollagenfasern; 2 fixierte amorphe Substanz; 3 Hohlraum der mukoiden
Degeneration (,,geplatzte Zyste").

Darstellung von fixiertem amorphem Material aus einem mukoiden Degenerationsherd von etwa 200-
300 pm Querdurchmesser (vgl. GroRenverhéltnisse Abb. 10 & 11). Die lamellenartige Einscheidung
mit kompakten Kollagenfasern (1) ist typisch. Mit hoher Wahrscheinlichkeit kam esin der Phase der
Fixierung durch Quellungsneigung zu einem Platzen des vorher abgekapselten Degenerationsherdes.
Der zunéchst flussig-gelartige Inhalt wurde sternformig zentrifugal auseinandergetrieben. Nach Fixie-
rung durch die Aldehyde der KARNOV SKY-Lésung stellt sich eine z. T. fadenférmig ausgezogene
Substanz dar, die keine Faserstruktur aufweist.

Die unterschiedliche Ausdehnung und Morphologie der dargestellten mukoiden Degeneratio-
nen (Abb. 5-12) lassen eine grofRe Variabilitét in der Auspragung erkennen. Sofern die Dege-
nerationsherde ohne wesentliche Faseranteile eine Grof3e von etwa 100 um erreichen und in
der REM kein Inhalt (bzw. selten fixierter amorpher Inhalt) mehr darstellbar ist, sollte der
Begriff der mukoid-zystischen Degeneration Verwendung finden. (WOLF hat trotz dhnlich
variabler Morphologie der mukoiden Degenerationen mit Nachweis amorpher Grundsubstanz
bei seinen lichtmikroskopischen Ergebnissen keine weitere Differenzierung vorgenommen.)
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In 18 der untersuchten 20 LCA bei Gonarthrose konnten mukoide Degenerationen unter-
schiedlicher Auspragung und Morphologie nachgewiesen werden. 4 LCA wiesen dabei ein
massives Auftreten dieser Veranderung von tber 50% des Faszikelquerschnitts auf. Ein signi-
fikanter Zusammenhang zum Alter oder Geschlecht der Patienten, aus denen die LCA-
Abschnitte stammiten, lief3 sich nicht erkennen.

3.3.2 Ganglien

In dieser Untersuchung konnte man fir einige degenerative Verdnderungen der Grél3enord-
nung Uber 400 pum einen ,,Hohlraum* und eine Auskleidung erkennen. Diese Auskleidung ist
Voraussetzung fur eine Definition als Ganglion. Diese Ganglien waren nur in einigen Prapa-
raten nachzuweisen.

Abb. 13: 76 jahriger Mann, Gonarthrose, femoraler LCA-Querschnitt. Vergréfierung ca. 38x.
1 Kollagenfaszikel; 2 mukoide Degenerationsherde; 3 Ganglien.

Man erkennt neben der volligen Leere der Ganglien an deren Rand zarte Septen als Einscheidung, die
zum Teil von ihrer Unterlage gel6st sind. Amorphes Material oder Kollagenfasern fehlen vallig.
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Abb. 14: vergroRerter Ausschnitt von Abb. 13. VergrofRerung ca. 72x.
1 Kollagenfaszikel; 2 mukoide Degeneration; 3 Ganglien.

In einer lamellenartigen straffen kollagenfaserigen Einscheidung liegen mukoide Degenerationen und
Ganglien eng nebeneinander.

Die dargestellten mukoiden, mukoid-zystischen und ganglienartigen Verénderungen der kol-
lagenen Faszikel konnten in einigen Préparaten nebeneinander dargestellt werden. Zum Teil
waren sie aufgrund ihrer morphologischen Auspragung (Abb. 6-14) schwierig voneinander
abzugrenzen. In einigen Fallen war die kollagene Faserauflockerung bei der mukoiden Dege-
neration als morphologisch geringste Veranderung direkt neben ganglienartigen Erweiterun-
gen bis tber 500 pm im Durchmesser zu finden (Abb. 14). Die mukoid-zystische Form der
Degeneration und die Ganglien traten nur bei LCA auf, die einen grofl3eren Anteil an Verande-
rungen des Bandguerschnitts zeigten. Sie sind damit as ein Kennzeichen einer fortgeschritte-
nen Form der degenerativen L CA-Verénderungen anzusehen. Insgesamt waren 6 Bander von
Ganglien betroffen.
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3.3.3 chondroide Metaplasie

Eine weitere Beobachtung in den Bereichen mukoider und zystischer Degeneration war das
Vorhandensein von Zellgruppen in einer bestimmten Anordnung. Sie hatten einen Durchmes-
ser von 7-20 um. Deren Grof3e, die diinnen Lamellen dazwischen, sowie ihre rundlich-ovale
Form lief3en diese als ,, KnorpelzelInester* erscheinen. Die Anordnung solcher Zellgruppen in
einer gleichformigen Kollagenfasermatrix ist typisch fir Knorpelgewebe. WOLF wiesin den-
selben Anteilen der LCA lichtmikroskopisch Knorpelzellen nach (s. Disskussion).

Die Abb. 15 und 16 zeigen Beispiele 0. g. ,,Knorpel zelInester* zwischen aufgel ockerten Kol-
lagenfasern:

1 kompakter Kollagenfaszikel; 2, Knorpelzdllnest”; 3 aufgelockerte Kollagenfasern.

Zwei (herausgewaschene) Knorpelzellen sind in aufgelockerter Faszikelstruktur abgebildet. Ein Sep-
tum spannt sich dazwischen auf. Die Grofie der ,, Zellnester” liegt bei typischen 20 um im Durchmes-
ser. Eine derartig dichte Lage zweier oder mehrerer Knorpelzellen wird auch als ,Brutkapsel® be-
zeichnet. Sieist typisch fir degenerativ verandertes Bindegewebe.
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6: 76 jahriger Mann, Gonarthrose, mittlerer LCA-Anschnitt. VergréfRerung ca. 1920x.

Abb, 1

s

1 aufgelockerte Kollagenfasern; 2 ,,Knorpelzellnest”; 3 Erythrozyt (GroRenvergleich!).

Man erkennt ein typisches (leeres) ,,Knorpelzellnest* in aufgelockerten Kollagenfasern. Der Grof3en-
vergleich ist aufgrund des abgebildeten Erythrozyten sehr gut moglich. Der Hohlraum hinter diesem
wird jedoch nicht als Gefals interpretiert, da eine Intimalage/GeféRwand fehlt. Vielmehr ist davon aus-
zugehen, dass ebenfalls ein ausgewaschener Knorpelzell- bzw. Fibroblastenstandort dargestellt ist.
Typische Zeichen fehlen aber, so dass keine Festlegung erfolgte.

Somit war als ein weiteres Charakteristikum degenerativer LCA-Veranderungen in einigen
Fallen die chondroide Metaplasie anzutreffen. Sie war in der REM in 12 Bandern nachzuwei-
sen und erschien in dieser Untersuchung ausschliefdlich in Bereichen faszikulérer Auflocke-
rungen mit mukoider Degeneration.
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3.3.4 Verkalkungen - Kalziumpyrophosphatligamentopathie

Einen eindrucksvollen Befund konnte man bel weiterer Auswertung der Préparate erheben. In
drei der 20 untersuchten ACL fanden sich im Bereich faszikul&rer Auflockerungen von Kol-
lagenfasern kristalline Strukturen.

Diese kristallinen Strukturen waren von straffem Kollagenfasergewebe zirkul&r eingescheidet.
Deren Durchmesser betrug etwa 70-400 um und entsprach damit in der Ausdehnung etwa der
mukoiden und zystischen Degeneration. Die darin enthaltenen Kristalle waren zwischen 1
und 10 um lang und quaderartig geformt. Diese Strukturen entsprachen in Form und Oberfl&
chenbeschaffenheit der kalziumpyrophosphathaltigen Materials. Spongidser, Lamellen- oder
Faserknochen lief3 sich in diesen kristallinen Strukturen nicht erkennen.

Abb. l1: 64jéhriger ann, Gonarthrose, mittleres LCA-ritteI. VergrfSefung ca. 1030x.
1 lamellare Kollagenfasereinscheidung; 2 Kalziumpyrophosphatkristalle.

Ein kleinerer ,Verkalkungsherd“ kommt in einem mittleren LCA-Querschnitt zur Darstellung. In die-
sem Praparat sind unregelmaliig angeordnete K ollagenfasern teilweise zwischen den Kristallen verwo-
ben.

Diese Ablagerungen von Kalziumpyrophosphatkristallen konnten nur in einigen LCA-
Anschnitten nachgewiesen werden. Aufgrund der vergleichbaren Grofe zu mukoiden Dege-
nerationsherden, der lamellaren Einscheidung und der eindeutigen Kristallbeschaffenheit
stellten die dargestellten , Verkalkungen* eine weitere Form der Faszikeldegeneration von
LCA bei Gonarthrose des Menschen dar. Die Abb. 18-22 zeigen die Lokalisation, die Anord-
nung und die dreidimensional e kristalline Grundstruktur der degenerativen ,,Verkalkungen*:
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Abb. 19: Vergrof3erung ca. 90x

Abb. 20: Vérgr('jfserung ca. 400x.
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1 Kollagenfaszikel; 2 lamellenartige Einscheidung durch straffe Kollagenfasern; 3 ,,Verkakungsher-
de*; 4 Darstellung der Struktur der Kalziumpyrophosphatkristalle.

Neben den ,, Verkalkungen durch Kalziumpyrophosphatkristalle waren in alen drei beteilig-
ten LCA mukoide Degenerationen zu erkennen. In einem Fall war eine Chondroalcinose
makroskopisch aufféllig. Zweimal konnte eine Synovialitis mit klarem serésem Ergufl? bei der
Entnahme beschrieben werden. Beim Zerschneiden der LCA im Rahmen des Préparations-
ganges konnten bei einem Band ca. 1 mm grof3e Kalkstippchen mit durchtrennt werden.
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3.3.5 Interfaszikulare Bindegewebsvermehrung

Auch im interfaszikul&ren Bindegewebe (IFB) konnten bei dieser Versuchsreihe degenerative
Veranderungen dargestellt werden.

Die gleichméadige Faszikelkompartimentierung im gesunden vorderen Kreuzband (Abb. 2)
durch zartes IFB war veréndert: Mittlere Durchmesser des IFB von 10-40 um standen Werte
meist Uber 100 um bei einigen LCA arthrotischer Kniegelenke gegentiber. Es wurde darauf
geachtet, diesen Vergleich immer in derselben Zone (ventrale, intermediére, dorsale Bandan-
teile) fur die jeweiligen Befunde zu ziehen. Dabel fiel insbesondere in ventralen LCA-
Antellen die Verbreiterung des IFB in 14 der 20 untersuchten Bander bei Gonarthrose auf.

1% : SR AR ,,4.:::. e Al S
Abb. 23: 64 jahriger Mann, Gonarthrose, mittleres LCA-Drittel. Vergrofierung ca. 40x.

1 Kollagenfaszikel (groftenteils kompakt); 2 mukoide Degeneration; 3 verbreitertes, verwirbeltes und
vermehrtes (hyperplastisches) |FB.

Die unregelméaliig angeordneten Kollagenfaszikel (KF) und das stark verwirbelte interfaszikulére Bin-
degewebe sind deutlich zu erkennen. Die KF sind teils wellig, teils spindelformig angeordnet. Eine
regel hafte Kompartimentierung der Faszikel ist nicht mehr vorhanden. Eine Zone mukoider Degenera-
tion verdeutlicht die Zugehorigkeit dieses Préparates zur degenerativ veranderten LCA-Gruppe.



In diesem verénderten IFB zeigte sich zumeist eine starke Kollagenfaservermehrung. Diese
Fasern schichteten sich teils in vielschichtigen Lamellen um Faszikel und Geféf3e und verlie-
fen ungeordnet und ungerichtet im interfaszikuléren Bindegewebe. Das IFB war dabel sehr
unregelmafdig angeordnet, die Faszikel zueinander verschoben und die urspriinglich runde bis
ovale Struktur verzerrt (Abb. 23). Es kam in diesen Féllen zu einem Verlust des in 3.2. be-
schriebenen regelmalligen LCA-Aufbaus (auf den rechtwinkligen Schnitt zur Verlaufsrich-
tung des Bandes wurde jewells geachtet). Vermehrte Gefallanschnitte im verbreiterten IFB
fanden sich nur selten. Insgesamt waren 14 Bander von dieser Veranderung betroffen.

15KV X380 T H000=00 - 19948

Abb. 24: 64 jghriger Mann, Gonarthrose, femoraler LCA-Querschnitt. Vergréfierung ca. 30x.
1 Kollagenfaszikel; 2 interfaszikuléres Bindegewebe; 3 fibrose Synovialis.

Diese Abb. zeigt einen ventral gelegenen Bandabschnitt, da hier der Anschnitt der (noch unverander-
ten) fibrésen Synovialis gelang (unterer Bildausschnitt, an der Zahlenreihe). Im Vergleich mit der
Abb. 1 wird ein vermehrtes und verwirbeltes IFB deutlich. In unregelmaliiger Verteilung stellt sich die
starke Zunahme der interfaszikul&ren Kollagenfasern dar. Eine regelméldige Septierung dieser ist nicht
mehr vorhanden. (Die kompakt wirkenden Kollagenfaszikel sind an anderer Stelle dieses LCA von
mukoider Degeneration und Verkalkungen durchsetzt.)
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3.3.6 Hyperplasie und Hypervaskularisation der Synovialis mit
GefaRwandverdickung

Einige LCA zeigten eine veranderte Synovialis mit massiver Vermehrung (Hyperplasie) der
Kollagenfasern des subsynovialen Bindegewebes. In einigen Fallen war diese (eigentlich zar-
te) fibrose oder areolére (keine Fettzellen!) Synoviais einen Millimeter dick (Abb. 25 & 26).
Eine massive Vermehrung der Kollagenfasern war in diesen Regionen erkennbar. Sie waren
Uberwiegend in unregel méldig-geschwungen verwirbeltem Verlauf zueinander angeordnet. In
gesunden LCA erschienen Synovialisdurchmesser von einem Millimeter nur in der areolér-
adipdsen Form durch starke Fettzellanreicherungen (,, Baufett”). Die normalen Durchmesser
der fibrésen und areoldren Synovialis liegen bei 100-300 um (vgl. 3.2.). Die Zuordnung der
synoviaen Abschnitte (fibrds, areoldr und adip6s) gelang vor der REM im Auflichtmikroskop
oder bel geringer VergrofRerung. Vermehrtes Vorkommen synovialer Villi war meist typisch
fr diese Verénderung.

Abb. 25: Verrt')Berung ca 72x.

1 hyperplastische Subsynovialis und Geféae mit verdickten GefalRwanden; 2 synoviale Oberflache; 3
kompakter Kollagenfaszikel

Abb. 25-27: 61 jahrige Frau, Gonarthrose, tibialer Bandausschnitt.

In den Abbildungen 25-27 kommt die massive Vermehrung des subsynovialen Bindegewebes ohne
Fettzelleinlagerung mit verdickten Gefaldwanden zur Darstellung.
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Die meisten dieser LCA wiesen zusétzlich eine grof3e Zahl von Gefél3anschnitten auf. Diese
Hypervaskularisation ging bei den grofReren Gefal3en mit einer starken Wandverdickung ein-
her. Sie erreichten eine Wand-Lumen Relation bis 5:1. Die Geféf3wande waren dabel sehr
dicht und kompakt ohne Entrundung dargestellt. Fettzellen oder Kristale (Plagues) lief3en
sich in diesen Wanden nicht darstellen. Damit fehlten typische Zeichen von Arteriosklerose.
Die intraluminal haufig dargestellten Erythrozyten zeigten die bekannte Grofde und Form.
Anamnestisch waren keine Gefél3erkrankungen bel den Patienten mit Gonarthrose dokumen-
tiert.

8 der 20 untersuchten LCA bel Gonarthrose waren von der hyperplastischen und gefal3reichen
(hyperamischen) Synovialis betroffen. Haufig bestand ein begleitendes Auftreten mit Ver-
mehrung des IFB.

1 verdickte Gefél3wand; 2 weitere GeféRanschnitte; 3 synoviale Oberflache.

Das hyperplastische kollagenfaserreiche Bindegewebe mit vielen GefalRanschnitten ist gut erkennbar.
Nur im mittleren Bildteil wird eine Septierung deutlich. Sonst ist das subsynoviale Bindegewebe ver-
wirbelt und sehr dicht. Eine artifizielle Verbreiterung durch Dehnungsrisse ist damit ausgeschl ossen.
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Abb. 27: Vergrofzerung ca. 360x.
1 Geféllwand; 2 hyperplastisches Bindegewebe; 3 Gefaldumen mit Erythrozyten

Dieser Ausschnitt zeigt eine stark verdickte Gefél3wand. Die Fasern dieser erscheinen noch dichter als

die des subsynovialen Bindegewebes. Bei leicht exzentrischer Lage des Lumens (etwas kollabiert/
gedrickt) betragt die Wand-Lumenrelation ca. 3:1.
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3.4 Verteilung der Veranderungen in den LCA bei Gonarthrose

LCA-Nr. Mukoide Ganglien Chondroide Verkalkungen vermehrtes Hyperplasie

Deg. Metapl. IFB Synovialis

1 XX X X

2 X X X X

3 X X X

4 X X XX X

5 XX X X

6 XX X X

7 X X X

8 X X

9

10 X

11 XX XX X X X X

12 X X

13 X X X

14 X X

15 X X X X

16 X X

17 X X X X X

18 X X X

19 X X X

20 X X X X
gesamt 18 6 12 3 14 8

Tab. 3. Verteilung der degenerativen Verénderungen der LCA bei Gonarthrose

Zur Verdeutlichung der Haufigkeit und der Verteilung der verschiedenen beschriebenen Ver-
anderungen des LCA bel Gonarthrose wurden den 20 Bandern ein ,X* bei nachgewiesener
Degeneration zugeordnet. Falls ein Ké&stchen mit zwei “X” gekennzeichnet wurde, wies dies
auf eine starke Auspragung dieser Veranderung in den LCA bei Gonarthrose hin.

39



Als Schlussfolgerung aus der tabellarischen Aufstellung lief3 sich ableiten, dass das Band Nr.
11 von alen dargestellten degenerativen Verdnderungen betroffen war. Zudem war es von der
mukoiden Degeneration und den Ganglien besonders schwer geschéadigt (femoraler Ab-
schnitt). Durch Gewinnung und gut mogliche Auswertung aller drei LCA-Anteile (femoral,
mittleres und tibiales Drittel) vereinten sich in diesem Beispiel mehrere Einzelbefunde zu
einer starken ,, Gesamtbeteiligung” des Bandes. Das tibiale Drittel allein war z.B. nur im Be-
reich einiger Faszikel von mukoider Degeneration betroffen. Insgesamt wirkte das LCA nur
maldiggradig degenerativ verandert, obwohl ale 6 degenerativen Parameter in mindestens
einem Abschnitt dargestellt werden konnten.

In den drei weiteren LCA mit femoralen, mittleren und tibialen untersuchten Bandabschnitten
konnten jeweils 5 (LCA 17), 4 (LCA 2) und drei (LCA 3) degenerative Verdnderungen be-
schrieben werden.

Bei 13 der vorderen Kreuzbander der Arthrosegruppe konnten (nur) zwei Abschnitte fir diese
Untersuchung nach Entnahme, Zerteilung und dem Pr8parationsgang beurteilt werden. 10
LCA davon wiesen drei bis 4 degenerative Veranderungen auf. Beim LCA Nr.9 konnte als
einzigem untersuchten Band keine Veranderung zur Normalstruktur dargestel It werden.

Leider gelang esin drei Fallen, nur einen Praparatblock fur die REM zu gewinnen. Die Zahl
der Degenerationen betrug in diesen Bandern 2-3. Es lasst sich daraus die Tendenz ableiten,
dass in LCA mit mehr (2 oder 3) untersuchten Bandabschnitten eine gréfRere Anzahl degene-
rativer Verénderungen nachgewiesen werden konnte.

Insgesamt konnten in 19 untersuchten LCA degenerative Veranderungen bei Gonarthrose
nachgewiesen werden. Alle 10 untersuchten Kontrollpréparate zeigten keine Degenerationen.
Eine fortgeschrittene Gonarthrose bedingt daher mit sehr hoher Wahrscheinlichkeit die Ent-
wicklung oben dargestellter Strukturverdnderungen in den beteiligten vorderen Kreuzban-
dern.
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4 Diskussion

4.1 Kritische Betrachtung von Material und Methode

Die zu untersuchenden LCA wurden von 20 Patienten gewonnen, die eine Knieendoprothese
aufgrund einer schweren Gonarthrose erhielten. Bei dem Operationsverfahren des verwende-
ten Prothesentyps mufite ein eventuell noch vorhandenes vorderes Kreuzband in jedem Falle
— studienunabhéngig — reseziert werden. Daher fand keine zusétzliche, moglicherweise e-
thisch relevante, Verletzung der Patienten statt. Die Sorgfalt bei der intakten Abldsung des
Synoviaschlauches gewdahrleistete die Integritdt des LCA.

Das Alter der Patienten lag indikationsbedingt zumeist Gber 60 Jahren. Fur die Indikation zur
TEP-Versorgung wurden die Kriterien starker Leidensdruck (Schmerz), Bewegungsein-
schrankung, Fehlstellung, deutliche Einschrankung der Gehstrecke und entsprechende ront-
genologisch dokumentierte degenerative Kniegelenksverdnderungen gefordert. Dies wurde in
jedem Fall erreicht. Als Voraussetzung fir die Aufnahme zu dieser Untersuchung wurde in
jedem Fall eine rheumatische oder bakteriell-entziindliche Genese der Gonarthrose ausge-
schlossen.

Bei der Auswahl einer , kniegesunden” Vergleichsgruppe war die Schwierigkeit gegeben, ein
vergleichbares Alterss und Geschlechtskollektiv ohne Kniegelenksbeschwerden bzw. —
erkrankung zu untersuchen. Da sich weder in der Gruppe der untersuchten LCA bei Go-
narthrose noch in der , kniegesunden® Vergleichsgruppe geschlechtsspezifische Unterschiede
in den Ergebnissen fanden, war dieses Merkmal von untergeordneter Bedeutung.

Die Altersverteilung der kniegesunden Vergleichsgruppe ging tber die Gruppe der Patienten
mit Gonarthrose hinaus (drei jingere). Da sich keine degenerativen Verdnderungen in den
Préparaten alterer Menschen der Vergleichsgruppe zeigten, war diese leichte Abweichung in
der Altersverteilung nicht relevant. CASSCELLS, 1978, beschrieb in 300 untersuchten Knie-
gelenken dlterer Verstorbener einen hohen Prozentsatz degenerativer Veranderungen (z. B.
bis zu 80% an Kniescheiben bei 50-60jahrigen). Dieser Hinweis auf diese relativ hohe Inzi-
denz im Kollektiv der @lteren Normalbevdlkerung (viele haben eine Gonarthrose) macht die
Schwierigkeiten bel der Auswahl der kniegesunden V ergleichsgruppe deutlich. In jedem Fall
der Vergleichsgruppe konnten jedoch die Bedingungen dieser Studie berticksichtigt werden.

Die ,Kniegesundheit” der Vergleichsgruppe konnte im Wesentlichen durch die makroskopi-
sche Kontrolle der Unversehrtheit und Druckfestigkeit der Knorpelflachen sowie fehlende
Hinweise auf Kniegelenkserkrankungen (Exophyten, Synovialitis, Narben, freie Gelenkkor-
per, Gelenkstufen) gewdahrleistet werden. Zudem fanden sich in den Angaben zur Todesart
keine Hinweise auf Kniegelenkserkrankungen. Histologisch erfolgte die Untersuchung der
Intaktheit der Knorpelflachen nach dem Score nach MANKIN, 1971 (Arbeit nicht fertigge-
stellt).
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Andere Studien mit , kniegesunden Vergleichsgruppen (CUSHNER et a., 2003; KLEIN-
BART et a., 1996) verwendeten zum Teil LCA und LCP aus Oberschenkelamputaten. Die
Indikation musste in jedem Fall eine schwere lokae Erkrankung des Beines darstellen (Infek-
tion, pAVK IV°, extremes Quetschtrauma). Da diese Studien bis zu 55% degenerative Band-
veranderungen in der Kontrollgruppe zeigten, ist zu vermuten, dass dies durch weniger stren-
ge Selektion der ,, Kniegesundheit“ bedingt war. Schwere Infektionen bieten immer die Gefahr
(auto)lytischer Prozesse. Eine pAVK 1V° hat eine schwere Perfusionstérung im gesamten
Bein zur Folge, welche mit grof3er Wahrscheinlichkeit Verdnderungen in allen Geweben aus-
|6st. Auch akut traumatisierte Beine/ Gelenke machen Veranderungen der Kreuzbandstruktu-
ren wahrscheinlich (GAY et al., 1983; KORKALA et al., 1984; NEURATH et al., 1992b).
Diese Probleme bestanden in der vorliegenden Untersuchung nicht.

Mogliche Veranderungen durch Autolyse wurden durch Korrelation des Todeszeitpunktes
zum Entnahmezeitpunkt und Fixierung kontrolliert. Maximal 43 Stunden lagen zwischen
Sterbezeit und Entnahme der LCA (Autolysezeit) bei einem Mittelwert von 21 h. Das von
KUSSWETTER et a., 1985, geforderte Intervall von héchstens 36 Stunden wurde nur von
einem Praparat Uberschritten.

Nach HAUS, 1996, waren bis zu 48 Stunden nach Todeseintritt keine wesentlichen autolyti-
schen Prozesse bei LCA zu erkennen. Auch im vorliegenden Untersuchungsmaterial waren
nur selten Hinweise auf Schrumpfungen und Risse der Kollagenfaszikel, Erweiterung der
interfaszikuléren Bindegewebsrdume oder Auflésung und Vakuolisierung von Substrukturen
zu finden (HAUS, 1996). Diese konnten wegen ihres typischen Auspragungsgrades zudem
sicher von pathol ogischen Veréanderungen differenziert werden.

Bei den untersuchten Préparaten aus arthrotisch veranderten Gelenken konnten autolytische
Prozesse durch die sehr kurze Zeit (max. 15 min) zwischen Entnahme und Fixierung ausge-
schlossen werden. Méglichen Artefakten durch Trocknung (Risse, Schrumpfungen) konnte
dadurch ebenso entgegengewirkt werden.

Die voribergehende Aufbewahrung bis zu 5 Tagen konnte in einem gepufferten Fixationsge-
misch nach KARNOVSKY, 1965, erfolgen. Der regelméfdige Austausch der Ldsung beugte
Artefakten vor und unterband das Wachstum von Mikroorganismen (ROBINSON et al.,
1985; ROMEIS, 1989).

Die verwendete L 6sung nach KARNOV SKY, 1965, enthielt Formaldehyd, welches die prote-
inhaltigen Strukturen der Praparate schnell fixierte, und Glutaraldehyd, das eine dauerhafte
stabile Fixation gewéhrleistete (ROMEIS, 1989). KIRKEBY et al., 1986, konnte nachweisen,
daid die beiden verwendeten Aldehyde zusammen synergistische Effekte auf die Fixierung
von Geweben entfalten (auch HAUS 1986-96). Dies konnte in der vorliegenden Untersu-
chung bestétigt werden.
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Die derart vorbereiteten und verfestigten LCA lief3en sich meistens ohne Schwierigkeiten mit
einer Rasierklinge nach oben beschriebenem Schema zerteilen. Dadurch erhielt man artefi-
zielle Oberflachen, die die Beurtellung von Faszikeln und interfaszikularem Bindegewebe
maoglich machten. Diese Methode bewahrte sich bereits bel HAUS et al., 1986, 1987, 1996
und wurde standig weiterentwickelt.

Der gesamte Praparationsgang lief3d mechanisch bedingte Verdnderungen der Préparate vermu-
ten. Durch Bildung der Kontrollgruppe ist die Relevanz von wahrscheinlichen Artefakten
verringert. Préparationsbedingt gelangten 13 femorale, 13 mittlere und 15 tibiale Blécke von
20 LCA zur REM bei Gonarthrose. Der Verlust einiger Préparate ist durch den vielschrittigen
Préparationsgang zu erkléren. Diesist sicherlich ein Nachteil dieser Methode.

Es bestand die Mdglichkeit, dass durch die Untersuchung nur eines oder zweier Abschnitte
der LCA eine geringere Anzahl von Veranderungen dargestellt werden konnte. Eventuell
vorhandene Degenerationen in nicht untersuchten Bandanteilen hétten nicht nachgewiesen
werden konnen (s. 3.4).

Daher wurde auf eine weitere statistische Auswertung der degenerativen Veranderungen der
L CA bei Gonarthrose verzichtet.

Auch nach Jahren korrekter Aufbewahrung im Exsikkator waren Gewebeproben aus dem pa-
thologischen Institut der MHH ohne wesentliche Artefaktbildung auswertbar und mit den
frischen Préparaten gut zu vergleichen. Mégliche ,, Aufladungsartefakte” wurden durch erneu-
te ,,Besputterung” und durch zusétzliche Leitsilberfixierung behoben (REIMER et al., 1977;
ROSENBAUER et d., 1978; ROBINSON et al., 1985).

Die Quellungen und Schrumpfungen, welche die Gewebeproben wahrend des Préparations-
ganges moglicherweise durchliefen, sind hinreichend beschrieben (REIMER et al., 1977,
ROSENBAUER et a., 1978; ROBINSON, 1985; ROMEIS, 1989; HAUS, 1996) worden.
Insgesamt blieben die Gewebeveranderungen tolerabel. Rif3artefakte im Faszikel waren auf-
grund des scharfkantigen Verlaufs der Rander sicher zu identifizieren. Die quasi dreidimensi-
onale Abbildung der REM war bel der Abgrenzung dieser Artefakte von Vorteil.

Das dreidimensionale Erfassen raumlicher Strukturen beim rasterel ektronenmikroskopischen
Betrachten ist eine wesentliche Starke dieses Verfahrens. So gelang u. a. die Beurteilung von
Kristalen, der Dichte der Kollagenstruktur sowie die rdumliche Darstellung der Tiefe von
Ganglien, die sich bei anderen Verfahren (z. B. der Lichtmikroskopie) der Darstellung entzie-
hen. Das ausgedehnte stufenlose VergrofRerungsspektrum (20-~15000-fach) liefd die dreidi-
mensionale Struktur der Objekte sicher identifizieren und bis in Details entschltsseln (z.B.
die VergroRerungsreihe Abb. 18-22).

MINE et a., 1995, konnte durch die REM im supraspinalen Ligament sehr eindrucksvoll Os-
sifikationen und Kalksal zeinlagerungen nachweisen. Die gute plastische Darstellung von Cal-
ciumpyrophosphatkristallen lief3 sich analog fur LCA in dieser Untersuchung belegen.
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Die gute Darstellbarkeit von Kollagenfaszikeln konnten auch frihere Untersucher nutzen
(DANYLCHUK et a., 1978; KORKALA et a., 1984; HAUS, 1984-1996 YAHIA et
al.,1989b; NEURATH et a., 1992b; WOO et a., 1992). Die exakte Differenzierung zum in-
terfaszikuléren Bindegewebe und dessen strukturelle Deutung ist von einigen Autoren und in
dieser Untersuchung gezeigt worden.

Synoviale Villi lieflen sich mit ihrer rdumlichen Orientierung an der Bandoberflache gut er-
kennen. HAUS, 1992, kam zu dhnlichen Ergebnissen. Diesist ein weiterer Vortell der REM.

KUSSWETTER et a., 1985 (Knorpelzellen), CLARK et a., 1990 (ohne Differenzierung),
und MINE et a., 1995 (Chondrozyten dhnliche Zellen, Osteozyten), gelang es zudem, Zellen
durch die REM zu erkennen. Schrumpfungsartefakte waren anzunehmen (HAUS, 1996; MI-
NE et al., 1995) und sind beschrieben. Im Anschnitt war die Intrazellularsubstanz meist her-
ausgelost (MINE et al., 1995; KUSSWETTER et a., 1985; eigene Ergebnisse). In dieser Un-
tersuchung konnten &hnliche Befunde mit fehlender Intrazellularsubstanz und Fixation des
leicht geschrumpften Zytoskelettes gezeigt werden (Abb. 8). Derartige Anschnitte waren sel-
ten und gestatteten daher keine systematische quantitative Auswertung der Befunde. Die o. g.
Autoren raumten Schwierigkeiten bei der Identifikation von Zellen durch REM ein und ver-
wendeten teilweise die LM a's Referenzuntersuchung (analog zu WOLF, 2003).

Die fehlende Farbgebung bel der REM ist ein weiterer Nachteil fur die Differenzierung von
Strukturen. Zellbestandteile konnen durch verschiedene Farbetechniken in der LM besser
unterschieden werden. Die Unterscheidung verschiedener Fasern und eventuell vorhandener
Zwischenzellsubstanz gelingt durch die Graustufen nur eingeschrankt. Die Fixierbarkeit der
(vorher flussigen) Zwischenzellsubstanz gelang nur in Ausnahmeféllen (Abb. 12).

Daher waren Zellen und die Interzellularsubstanzen bei dieser Untersuchung REM-technisch
bedingt nur eingeschrankt identifizierbar. Dennoch konnte deren typische Anordnung z. B. in
Form der Brutkapseln bei der chondroiden Metaplasie wertvolle Hinweise liefern (Abb. 16).

Insgesamt stellen diese Aspekte sicher eine Schwéche der REM dar. Der Vergleich mit der
Untersuchung WOLFs, 2003, und CUSHNERSs et al., 2003, gab in diesen Féllen wertvolle
Hinweise und Interpretationshilfen fir die Auswertung der Befunde.

Zusammenfassend ist festzustellen, dass die oben beschriebenen Stérken die REM als gute
Methode zur Beurteilung der artifiziellen und natirlichen Oberfléachen im LCA charakterisie-
ren. Die Schwéchen dieser Methode kénnen in vielen Fallen durch die Untersuchung der glei-
chen Préparate mit der Lichtmikroskopie ausgeglichen werden.



4.2 Diskussion der Ergebnisse im Literaturvergleich

4.2.1 Das LCA in gesunden Kniegelenken

Die Uberwiegende Ausrichtung der lasttragenden Kollagenfaszikel in Langsrichtung des Ban-
des konnte in dieser Untersuchung durch REM gut nachvollzogen werden (analog: DANY L-
CHUK et d., 1978; ARNOCZKY, 1983; NEURATH et a., 1992a; CLARK et al., 1990;
HAUS et al.,1987). Durch die quasi dreidimensionale Darstellung in der REM waren der Fas-
zikelverlauf und die réumliche Anordnung dieser zum IFB gut zu erkennen. Der Durchmesser
der Faszikel wurde von den meisten Autoren in einem Bereich von 20-400 pum angegeben
(ARNOCZKY, 1983; CLARK et d., 1990; DANYLCHUK et a., 1978; HAUS et al., 1986,
1987, 1988, 1996). Dies bestétigte sich bei der vorliegenden Untersuchung. Der Mittelwert
lag Ubereinstimmend bei etwa 250 um. Wirkten die Faszikel bel kleiner Vergrolderung sehr
dicht gepackt, konnte man den Eindruck gewinnen, dass diese Durchmesser von bis zu 3 mm
aufwiesen (HAUS, 1987). Bel mittlerer Vergrof3erung (200-1000x) war jedoch die weitere
Unterteilung der ca. 250 um messenden Faszikel durch schmales IFB erkennbar.

KENNEDY et al., 1974, erkannte einen eher unregelmaligen Verlauf der Kollagenfaszikel im
LCA. APPEL et al., 1989a, kam zu der Erkenntnis, dal3 es bei der Ausrichtung der Hauptfa-
serziige in Langsrichtung zu einem spiralig ineinanderverflochtenen Verlauf in Form eines
»Scherengitters® kommt. Diese Autoren haben die LCA durch Separieren der Faszikel in
Langsrichtung untersucht. Diese Methode wurde in der vorliegenden Untersuchung nicht be-
nutzt, so dal3 genauere Betrachtungen dazu nicht moglich waren.

Die kollagenen Faszikel setzen sich aus Untereinheiten von Faserbiindeln unterschiedlicher
Dicke zusammen. CLARK et al., 1990; ARNOCZKY, 1983, und DANYLCHUK et al., 1978,
nannten 1-20 um as Durchmesser. Diese , fiber bundles® setzten sich wiederum aus Unter-
einheiten von Kollagenfibrillen zusammen, die von den drei Autoren mit einem Durchmesser
von 150-250 nm angegeben wurden. NEURATH et a., 19923, b, gelangte bei seinen Unter-
suchungen auf einen Mittelwert von 72 nm bei einer Breite von 20-155 nm fir den Fibrillen-
durchmesser des ACL. Diese Fibrillen konnten durch die Rasterelektronenmikroskopie nicht
eindeutig differenziert werden und wurden daher nicht vermessen.

CASTOR, 1960, entwickelte eine Einteilung der Synovialis mit Abstufungen von fibros bis
adipds. HAUS et al., 1987 und 1996 modifizierte diese fur das ACL. In den vorliegenden
Préparaten bestétigte sich diese Einteilung.

Die Uberwiegend dorsal gelegenen synoviden Villi (HAUS et a., 1987,1996; CASTOR,
1960) lieffen sich gut darstellen. Diese Schleimhautzotten wurden von areolérer und areolar-
adipOser Synovialis gebildet. Tubuldre Strukturen der Synovialis, wie sie CLARK et a.,
1990, beschrieb, waren nicht zu erkennen. Eine Faltung der Synovialis war dagegen typisch.
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Eine Einteilung des IFB in ,Endo-, Meso- und Epitenon“ (ALM et a., 1974; DANYLCHUK
et a., 1978, ARNOCZKY, 1983; YAHIA et al., 1989b) konnte in dieser Untersuchung nicht
nachvollzogen werden. Vielmehr ist ein flieRender Ubergang der gefaR- und nervenreichen
Synovialis, bzw. des subsynovialen Bindegewebes (HAUS, 1987) in das interfaszikulére Bin-
degewebe (IFB) festzustellen. Dabel konnte nach CLARK et al., 1990; und HAUS €t a.,
1986, 1987, 1996, das IFB aus einem bis zu etwa 10 Septen mit trabekuléren Verspannungen
bestehen. Physiologisch ist das diinne IFB in ventralen Abschnitten mit Trabekeln, maximal
einem Septum und selten Gefélen und Nerven (Typ A und B nach HAUS, 1996) zusammen-
gesetzt. In dorsalen Abschitten der LCA geht esin dickeres IFB mit mehreren Septen (Typ C)
und teilweise fettigem Bindegewebe mit Gefallen und Nerven Uber (Typ D nach HAUS,
1996).

Geféal3anschnitte waren zum Teil durch Erythrozyten gut zu identifizieren. Sie waren Uber-
wiegend in dorsalen IFB- und areol&r-adipdsen Synovialisanteilen zu finden. Diese Beobach-
tungen decken sich mit denen vieler Autoren (CASTOR, 1960; ALM et al., 1974, NEURATH
et al., 1992a; HAUS, 1986-96). Kleinere Gefal3e konnten wegen der schwierigen morphologi-
schen Abgrenzung in locker kollagenfaserigem IFB durch die REM nicht immer zuverléssig
erkannt werden.

Vereinzelt liel¥en sich neben den Gefdlfanschnitten auch Nervenfasern finden. Sie waren im
REM schwerer zu identifizieren und wesentlich kleiner als die Gefél3e. Daher wurden syste-
matische Aussagen wie bei KENNEDY et a., 1974; ARNOCZKY, 1983; SCHULTZ et a.,
1984 und HAUS, 1996, nicht formuliert.

4.2.2 Diskussion der Veranderungen des LCA im Literaturver-
gleich

Durch die aleinige Verwendung der REM bei der vorliegenden Untersuchung mit den o.g.
methodisch bedingten Einschrénkungen der Beurtellbarkeit z. B. zellularer Strukturen musste
ein intensiver Vergleich mit den Befunden der parallelen Arbeit WOLFs, 2003, mit den glei-
chen LCA gezogen werden.

46



4.2.2.1 Mukoide und zystische Degeneration

WOLF, 2003, konnte bei 14 der untersuchten LCA bei Gonarthrose mukoide Degenerationen
nachweisen. Es fiel dabel analog zu dieser Arbeit auf, dass es dabei je nach Auspragungsgrad
zu einer zunehmenden Aufhebung der Faszikelstruktur kommt. Die unregelmaliigen Spalt-
réaume zwischen den Kollagenfasern waren in der Lichtmikroskopie (LM) durch inhomogene
Massen ausgefillt mit muzinhaltiger Grundsubstanz und sauren Mukopolysacchariden. Dies
lield den Schlufd zu, dass diese Substanzen in der REM durch den Praparationsgang herausge-
|6st wurden. Die geringe Auflockerung der Faserstruktur war dabel als initiale Veranderung
zu bezeichnen. (Diese Auflésung der typischen Faserstruktur konnte durch ZAHM, 1964, fir
Hundekreuzbander bei Arthrose bestétigt werden.) In diesem Stadium der mukoiden Genera-
tion ist die extrazelluldre Substanz nur in geringen Tellen vorhanden und hat die Kollagenfas-
zikel noch nicht so stark verdrangt. CUSHNER et al., 2003, hat dieses Stadium als ,,lockeres
Fasergewebe" bezeichnet und als haufigste Veranderung von LCA bei Gonarthrose beschrie-
ben. In der vorliegenden Untersuchung wurde keine systematische Unterscheidung zur mu-
koiden und zystischen Degeneration durchgefiihrt, da analog zu WOLF, 2003, flieRende U-
bergange der mukoiden Degeneration mit zunehmendem Anteil der extrazelluldren muzinhal -
tigen Substanz zur zystischen Verénderung beobachtet wurden. Diese zystischen Verénde-
rungen konnte CUSHNER et al. in 5% der Querschnittsflache der untersuchten LCA bei Go-
narthrose nachweisen. Bei Untersuchungen des LCP durch LM bei Gonarthrose (ALEXIA-
DESet a., 1989; KLEINBART et al., 1996; AKISUE et al., 2002) wurden ebenfalls in 80-90
% der Falle diese faszikuldren Auflockerungen mit Ubergangen zu mukoider und zystischer
Degeneration beschrieben. Eine willkirliche Einteilung der Schweregrade wurde unternom-
men, aber nicht weiter im Auspragungsgrad erlautert. Die Schwierigkeiten der quantitativen
Erfassung der degenerativen Veranderungen dieser Arbeit (u. a. nur ein beurteilbarer Quer-
schnitt pro Block) lief3en keine differenzierte Wichtung zu. Eine deutliche Abhéngigkeit der
Degenerationen vom Alter der Gonarthrose- (diese Untersuchung) und Kontrollgruppe
(KLEINBART) lief3 sich nicht erkennen.

NEURATH et a., 1988-1992, konnte in LCA bel rheumatoider Arthritis dysplastisches Kol-
lagen nachweisen. Es traten dabei Rupturen der Fasern, unterschiedliche Faserdicken und
Desorganisation der Bundelung auf. Fir einige Praparate mit Arthrosis deformans beschrieb
NEURATH ahnliche degenerative Veranderungen, ohne den Nachweis von Loose-bodies,
spiralled collagen oder intrazelluldrem Kollagen (typische Zeichen bei rheumatoider Arthri-
tis). GAY et al., 1983; und NEURATH et al., 1992b, untersuchten Fibrillenveranderungen der
LCA in verletzten Kniegelenken. Die initidle Faserverminderung der LCA bei Gonarthrose
konnte also analog mit Veranderungen der fibrillaren Ultrastruktur zusammenhangen. AKI-
SUE et al., 2002, konnte eine Verminderung der Fibrillendicke fir LCP-Fasern bei Go-
narthrose zeigen. Dies konnte in der vorliegenden Untersuchung nicht beurteilt werden, wéare
aber als Ausloser oder Folge der Verdnderungen zu diskutieren ,da sich bei HAUS, 1996,
Hinweise darauf finden lassen.

47



Es ist zu folgern, dal3 bei der mukoiden Degeneration Fibroblasten (NEURATH, 1990, be-
schrieb bei rheumatoider Arthritis vermehrt auftretende Fibroblasten) metaplastisch verandert
werden und sich nicht weiter zu Fibrozyten differenzieren, bzw. Fibrozyten sich metaplastisch
zu sezernierenden Zellen ,, zurtickentwickeln® (Abb. 8). Diese produzieren vermehrt extrazel-
lulére muzinartige Substanzen (Abb. 12, bei LM regelhaft). MOHR, 1987, machte im Litera-
turvergleich unter der Verwendung des Begriffes ,, Myxomatose" diesen Pathomechanismus
fur die exzessive extrazelluléare Anreicherung von Glykosaminoglykanen wie Hyaluronsaure
in straffen Bindegeweben (Sehnen) verantwortlich. MINE et al., 1995, beschrieb bei dem
Nachweis von Verkalkungen im Ligamentum supraspinale als Nebenbefund eine gelartige
Grundsubstanz, die Zellen einhillt. ZAHM, 1964, erkannte den Abbau von Kollagenfasern
und deren Ersatz durch saure Mukopolysaccaride in LCA alter Hunde mit Kniegelenksverén-
derungen. Dieser haufig beobachtete Prozess der zunehmenden Bildung mukoider Extrazellu-
larsubstanz bei degenerativen Bindegewebserkrankungen fihrt beim LCA des Menschen bis
hin zur zystischen Erweiterung dieser Herde (WOLF, CUSHNER, eigene Ergebnisse).

4.2.2.2 Ganglien

WOLF, 2003, konnte in der Hélfte der untersuchten LCA Ganglien nachweisen. Deren Um-
scheidung mit straffen Lagen von Kollagenfasern zeigte sich auch in dieser Arbeit (Abb. 13,
14). Die Auskleidung mit einer epitheloidartigen Zellage lief? sich nicht immer nachvollzie-
hen. Zum Vergleich der morphologischen Darstellung wird mit freundlicher Genehmigung
von WOLF ein Befund demonstriert:

'-'_ﬂ

Abb. 28. Ausschnitt aus mittlerem Banddrittel. VergroRerung ca. 40x. Ganglion. Aus WOLF.
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Im Gegensatz zu WOLF lief3en sich durch die REM haufig mukoide Degenerationen neben
Ganglien nachweisen. Es ist also entgegen seiner Auffassung zu erdrtern, ob Ganglien nicht
ein ,,Endzustand”“ der mukoiden Degeneration darstellen. Dazu passt die Abbildung (MOHR,
1984) eines ,,mukoiden Degenerationsherdes’ in der fibrésen Wand eines Ganglions. Diese
Wand wurde von fibrésen Strukturen ohne durchgehende Zellagen gebildet. Der Inhalt be-
stand aus einem wéal¥igen hyaluronsaurehaltigen Medium. Diese Darstellung erklart den
schon beschriebenen Befund von ,,Ldchern® ohne Auskleidung im LCA as Ganglien (her-
ausgel oster Inhalt, haufig bel REM fir wasserl6sliche Stoffe). ADLER, 1992, beschrieb eben-
falls das Entstehen von Ganglien auf dem Boden einer mukoiden Degeneration. Wahrschein-
lich entstehen verschiedene morphol ogische Ausprégungen von Ganglien nebeneinander.

Durch die vielen Parallelen zu degenerativen Bindegewebserkrankungen im Literaturver-
gleich und den Ubereinstimmungen mit den Untersuchungen MOHRs, NEURATHs und
WOLFs konnten die faszikuléren Verdnderungen durch mukoide, zystische und ganglienarti-
ge Degenerationen von LCA bel Arthrosis deformans aus der vorliegenden Arbeit bestétigt
werden. Diese Zeichen der Degeneration scheinen fur viele Bindegewebe und fur das LCA
bei Gonarthrose die grundlegenden morphologischen Veranderungen zu sein.

4.2.2.3 Chondroide Metaplasie

WOLF, 2003, wies chondroide Metaplasie in seiner Versuchsreihe bel 17 der untersuchten
Kreuzbander nach. Dank bestimmter Farbetechniken konnte knorpeltypische Grundsubstanz
neben diesen Zellen aufgezeigt werden.
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Abb. 29. Distales LCA-Abschnitt bei Gonarthrose, ca. 40x Vergrof3erung

(mit freundlicher Genehmigung von WOLF), Es zeigen sich chondroid metaplastische Zellen in neu-
em Knorpelgewebe (Mitte, rechts oben). Begleitend ist IFB dargestellt. Die Form und Anordnung
dieser Zellen ist typisch fir metapl astisches Knorpel gewebe.

HAGENA et a., 1989, beschrieb als histologischen Nebenbefund degenerative knorpel éhnli-
che Verénderungen bel seinen morphol ogi sch-biomechani schen Untersuchungen des LCA bel
Gonarthrose. NEURATH, 1990, erwahnte einen Fall von chondroider Metaplasie im LCA bei
rheumatoider Arthritis. In einer aktuelleren Studie konnte CUSHNER et al., 2003, diese Ver-
anderung des vorderen Kreuzbandes bei Arthrose des menschlichen Kniegelenkes bestatigen.
Bei seiner lichtmikroskopischen Auszahlungstechnik (120 Felder pro LCA) waren nur 1% der
Felder betroffen. ALEXIADES et al., 1989, wiesin 2 von 20 LCP bei Gonarthrose chondroi-
de Metaplasie nach, KLEINBART et a., 1996, und AKISUE et a., 2002, haben diese Veran-
derung in ihren Studien nicht beschrieben.

Die chondroide Metaplasie ist daher nicht in jedem Fall haufig bzw. gut nachzuweisen. Es
bedarf auch analog zu den Erfahrungen bei der vorliegenden Untersuchung des (zufélligen)
Anschnittes eines typischen Zellnestes bzw. einer , Brutkapsel“. Wahrscheinlich bestehen
auch signifikante Unterschiede in der Haufigkeit der chondroiden Metaplasie zwischen LCA
und LCP bei Gonarthrose.

Wichtig ist die Abgrenzung der chondroiden Metaplasie von natirlich vorkommenden Knor-
pelzellen im Bereich der osteoligamentéren Ubergange. KUSSWETTER et al., 1985, und
CLARK et al., 1990, konnten in gesunden fibrocartilagindren Ubergéngen knorpelahnliche
bzw. Knorpelzellen nachweisen. In dieser Studie wurden daher bewusst mittlere Abschnitte
zur Demonstration der Befunde benutzt. Die femoralen und tibialen Blocke konnten auch
aulRerhalb des unmittel baren K nochen-Banduiberganges untersucht werden.
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Das Vorkommen von Knorpelzellen in der Synoviais ist von einer intraligamentéren
chondroiden Metaplasie sicherheitshalber abzugrenzen. Nach MOHR, 1984, ist durch eine
haufig begleitende Detritussynovitis bel Arthrose der Nachweis von Knorpel- und Knochen-
gewebe in der Synovialis gelungen. Diese synovialen Detritusgewebsanteile sollten daher von
intra- und interfaszikuldren metaplastischen Veranderungen abgegrenzt werden.

ZAHM, 1964, beschrieb in der Nahe von Exophyten in arthrotischen Hundekniegelenken
knorpeldhnliche Zellen, die von einer Kapsel umschlossen wurden. Bel schweren Arthrosen
konnte MOHR, 1984, histologisch eine chondroide Metaplasie in den osteophytdren Rand-
wiulsten nachweisen. Diese Form der Degeneration trat jedoch an Stellen auf, die eine enge
Verbindung zu ehemals hyalinem Knorpel aufwiesen. Es muf3 daher kritisch diskutiert wer-
den, ob diese Knorpelzellen nicht mdglicherweise von ehemals intaktem hyalinem Knorpel
abgesprengt wurden. Dies scheint fur die Entwicklung einer chondroiden Metaplasie im LCA
von geringer Bedeutung.

UHTHOFF, 1974, beschrieb in degenerativ veranderten Supraspinatussehnen den Ubergang
von Tendocyten zu knorpeldhnlichen Zellen. Analog MOHR, 1987, nahm er dabel eine ver-
stérkte Druckbelastung der untersuchten Sehnen an, die eine chondroide Metaplasie forderte.
Osteophyten in der Fossa intercondylaris bei Gonarthrose mit einer Einklemmung des LCA
bel Streckung des Kniegelenkes (,, Notchimpingement*) kdnnten unphysiologische Druckbe-
lastungen mit konsekutiver Entwicklung chondroider Metaplasie fir die LCA bedingen.

YAHIA et al., 19893, zeigte an einigen Préparaten spinaler Bander die Metaplasie von
Fibroblasten zu Chondrozyten.. Bei MINE et al., 1995, traten chondrozytenartige Zellen mit
entsprechender kartilagindrer Grundsubstanz im Ligamentum supraspinale auf.

In vielen Untersuchungen lassen sich daher, analog der gezeigten chondroiden Metaplasie in
geschadigten LCA, welitere Hinweise flr das Vorkommen von Knorpelzellen bzw. deren Me-
taplasie in degenerativ vorgeschadigtem Bindegewebe finden. Auch die chondroide Metapla-
sie ist ein Charakteristikum der morphol ogischen Bandverénderungen bei einer Arthrose. Im
Gegensatz zu WOLF, 2003, lief? sich diese Verdnderung Uberwiegend in Bereichen ehemals
kompakter Faszikel darstellen. Mukoide Degenerationen waren haufig direkt daneben nach-
zuweisen. Daher ist eine Beteiligung dieser bei der Entstehung der chondroiden Metaplasie
wahrscheinlich. Zu beweisen ist diesin der vorliegenden Untersuchung nicht.
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4.2.2.4 Verkalkungen - Kalziumpyrophosphatligamentopathie

Die , Chondrocalcinose” ist eine haufige klinische Beobachtung in menschlichen Kniegelen-
ken (Pseudogicht) bei Beschwerden. Dabei lagern sich Kalziumpyrophosphatkristale in Nes-
tern von 100 um bis einigen Millimetern in hyalinem oder Faserknorpelgewebe (Menisken)
ab. MOHR, 1984, fasste die Erkenntnisse aus vielen Quellen zusammen und entwickelte U-
berlegungen zur Pathogenese dieser degenerativen Verénderung. Wegen vereinzelter familia
rer Haufung wird eine heriditare Komponente angenommen. Sporadische (idiopathische)
Formen und sekundér metabolische Formen existieren ebenfalls. Die Beteiligung von Ban-
dern im Kniegelenk wurde noch nicht genannt. Auch ADLER, 1992, beschrieb die Kalzium-
pyrophosphatarthropathie mit Schwerpunkt auf der Meniskus- und Knorpelverkalkung im
Kniegelenk. Fur eines der 3 Bander dieser Untersuchung mit Nachweis von Verkalkungen
wurde makroskopisch eine Chondrocal cinose beschrieben.

Ahnlich den Ergebnissen weiterer Arbeiten mit Nachweis von K al ziumpyrophosphatkristallen
in Kreuzbandern bei Gonarthrose (ALEXIADES et a., 1989; CUSHNER et al., 2003, und
WOLF, 2003) muf3 eine Beteiligung der (vorderen) Kreuzbander bei der Kalziumpy-
rophosphatarthropathie eingeraumt werden. Diese Verdnderung scheint offenbar sekundarer
Natur als Folge der Gonarthrose zu sein. In der Vergleichsgruppe lief3en sich keine (priméren)
chondrocal cinotischen Herde finden. Dies wére al's idiopathi sche bzw. metabolische Form des
Auftretens (ohne Vorschéden des Gelenkes) definitionsgeméald moglich (MOHR, 1984). Ver-
mutlich tritt diese ,, Kaziumpyrophosphatarthropathie der LCA“ nur bel Individuen mit ent-
sprechender Veranlagung auf. Das erkléarte auch deren geringes Vorkommen im Vergleich zu
anderen degenerativen Veranderungen der LCA bei Gonarthrose.

Morphologisch erschien die ,, Kaziumpyrophosphatarthropathie der LCA* in dieser Arbeit
ahnlich der Befunde bei MOHR, 1984 (Abb. 17-22). Im Gegensatz zu WOLF, 2003, konnten
die nachgewiesenen ,,Verkalkungen® bei dieser Untersuchung nur im Bereich der kollagenen
Faszikel dargestellt werden.

Zusammenfassend missen daher in den dargestellten Fallen von Kalziumpyrophosphatkristal -
len in LCA bei Gonarthrose diese als Kal ziumpyrophosphatligamentopathie beschrieben wer-
den.

ZAHM, 1964, wies vielfach kalkhaltige Einlagerungen im gesamten Querschnitt von Hunde-
kreuzbandern nach. Zwei Féle von ,Ossifikationszentren* stellte NEURATH, 1990, in seiner
Arbeit Uber rheumatoide Arthritis vor. UHTHOFF, 1974, beschrieb Verkalkungen der
Supraspinatussehne auf dem Boden einer Tendinitis. Die Untersuchungen MINEs et al., 1995,
an der Wirbelsaule deuteten auf das Vorkommen regelrechter Osteozyten in ovaléren, lamel-
lenartig eingescheideten Kalkherden. Osteozyten konnten in dieser Arbeit nicht nachgewiesen
werden. Kollagene Einscheidungen der Kalziumpyrophosphatkristalle waren jedoch typisch.
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MOHR diskutierte 1987 unter Berlicksichtigung zahlreicher Quellen die kalzifizierende Ten-
dopathie. Er konnte dabei rasterelektronenmikroskopisch hauptsachlich amorphe globulére
Kalkstrukturen nachweisen, die in ihrer Struktur nicht den oben dargestellten Kristallen ver-
gleichbar waren. Er betonte, dai’ die uneinheitliche Terminologie und vielfatigen Uberlegun-
gen zur Pathogenese extraartikuldrer Verkalkungen Probleme fir die Interpretation eigener
Befunde darstellten. Insgesamt verdeutlichen diese Quellen die Haufigkeit und unterschiedli-
che Ausprdgung von Kaksalzansammlungen bei degenerativen Veranderungen in Bindege-
weben. Sie sind jedoch analog der Erkenntnisse MOHRs, 1987, von den Kalziumpy-
rophosphatkristallen in den verénderten LCA dieser Untersuchung morphologisch und wahr-
scheinlich &tiologisch abzugrenzen.

ALlI, 1980, wies Hydroxylapatit-Kristalle in synovialen und knorpeligen Gelenkanteilen nach
und folgerte einen beschleunigenden Mechanismus fur die Entwicklung und Progredienz der
Arthrosis deformans. MOHR et al., 1981, unterstiitzte diese Thesen, sah die Detritus-
Synovitis jedoch a's Folge des Knochen- und Knorpelabriebs an und nicht als eigenstandiges
Krankheitsbild. Er begrindete dies mit dem Nachweis von Sequestern in der Synovialis, die
histologisch hyalinem Knorpel bzw. spongidsem Knochen entsprachen. Damit sind derartige
degenerative Zeichen bel Arthrose eindeutig nicht metaplastischer Natur sondern vielmehr
Ausdruck der (teils frustranen) Phagozytose von abgesprengten Knochen- und Knorpelfrag-
menten.

Diese Art von Verkalkungsherden in der Synovialis, wie auch bei der Kristallsynovitis be-
schrieben (MOHR et a., 1981, 1984; ALI, 1980), konnten bei der vorliegenden Untersuchung
nicht gefunden werden. Sie wéren zudem aufgrund ihrer synovialen Lokalisation auch ein-
deutig von intrafaszikul&ren metapl astischen Kalziumpyrophosphatkristallen abzugrenzen.

4.2.2.5 Hyperplasie des interfaszikularen Bindegewebes

CUSHNER et al., 2003, konnte seine haufigste Beobachtung lockeren Bindegewebes in LCA
bei Gonarthrose nicht eindeutig ultrastukturell lokalisieren. Auch AKISUE et al., 2002
KLEINBART et a., 1996, und ALEXIADES et a., 1989, hatten ihre Beobachtungen von
Auflockerungen anatomisch nicht klar zugeordnet. Man gewann jedoch den Eindruck, dass
sie Uberwiegend faszikulére Verdnderungen beschrieben hatten.

Bei HAUS, 1996, fanden sich erste Hinweise, dass in LCA bei Gonarthrose das IFB hyper-
plastisch erschiene und es zu einer Desorganisation des Faszikelverlaufs komme.
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MOHR, 1984, beschrieb bei Arthrosis deformans unter anderem eine Kollagenvermehrung in
der Synovialmembran. Durch die enge anatomische Verbindung lief3e sich eine Beteiligung
des IFB bei dieser folgern. Insgesamt stellten wenig Arbeiten diese quantitative Veranderung
des interfaszikuléren Bindegewebes bel Arthrose heraus. Weitere Schlussfolgerungen wurden
daher in dieser Arbeit nur vorsichtig gezogen. Die synoviale Kollagenfaservermehrung trat
haufig begleitend auf. Daher wurden diese Veranderungen im Literaturvergleich zusammen-
fassend diskutiert.

4.2.2.6 Hyperplasie und Hypervaskularisation der Synovialis und
GefalRwandverdickung

Anaog zu den vorliegenden Untersuchungen entdeckte ZAHM, 1964, eine hyperplastische
Synoviditis in den Kniegelenken von Hunden mit Arthrosis deformans. Dies bestétigte
MOHR, 1984, als initiale Veranderungen der Arthrose bel menschlichen Gelenken. Dabel
traten jedoch nur selten schwere Falle wie bel der rheumatischen Synovialitis auf. NEU-
RATH, 1990, wies diese starken Veradnderungen durch seine Untersuchungen der Kniebin-
nenstrukturen bei rheumatoider Arthritis nach. Dabel wurde die Veranderung der Zellpopula-
tion (Vermehrung von Lymphozyten, Makrophagen und Granulozyten) und der Fasermatrix
(Desorganisation der Fasern, ultrastrukturelle Kollagenveranderungen) als pathognomonisch
beschrieben. Die starke Synovialitis wéare bei Arthrosis deformans nicht regelhaft vorhanden,
da die priméar autoimmunol ogische Komponente der Erkrankung fehlte. Daher war auch nach
DETTMER et a., 1977, die fehlende Vermehrung der phagozytierenden Zellen (Granulozy-
ten, A-Zellen der synovialen Deckzellen) bei degenerativer Arthrose typisch. In einigen Fal-
len stérkerer Synovialitis (ZAHM, 1964; ALEXIADES et al., 1989; vorliegende Ergebnisse)
war eine begleitende Detritussynovidlitis (s. MOHR, 1981, 1984) auch ohne Nachweis von
Sequestern anzunehmen.

Als typische Verénderung der Synovialis bei Arthrosis deformans ist die Proliferation des
kollagenen subsynovialen Bindegewebes zu nennen (eigene Ergebnisse, DETTMER et .,
1977).

ELMORE et d., 1963, untersuchten 110 verschiedene Gelenke und beschrieb eine Zunahme
synoviaer Gefélsklerose im Alter ohne Bezug zu einer Grundkrankheit. Die Verénderungen
begannen in einem Alter von 4 Jahren und wiesen keinen Zusammenhang zu einer Grund-
krankheit (incl. Arthrose) auf. Der Autor diskutierte als Pathogenese die starke mechanische
Beanspruchung der Gefél3e in der Gelenkkapsel. Den fehlenden Nachweis von Gammaglobu-
linen deutete er als Ausschlul? einer entziindlichen Genese. Wegen des Fehlens synoviaer
Gefél3sklerose in der kniegesunden Kontrollgruppe konnten die Ergebnisse ELMORES in
dieser Arbeit nicht bestétigt werden.



Die Untersuchungen DETTMERSs et al., 1977, beschrieben eine Gefal3wandhyperplasie bei
der Arthrose. Sie malRen dieser eine Bedeutung fir den Pathomechanismus zu. Es handele
sich um eine Vermehrung von Perizyten zu einem konzentrischen Randwall um die Gefél3e.
Dieser Prozef3 kdnne bis zur vollstandigen Obliteration der Gefal3e fuhren. Zudem wirde die
exzessive synoviale Faservermehrung bei Arthrose zusétzlich die Geféf3e einengen.

DETTMER wies in arthrotisch veranderten Hiftgelenkskapseln zusétzlich eine Vermehrung
von Gefdl3en neben der o. g. Wandverdickung nach. Diese Gefalvermehrung und —
wandhyperplasie konnten in den hier untersuchten LCA ebenfalls nachgewiesen werden. Da-
her kann eine reaktive synoviale Gefal3neubildung bei zunehmender Obliteration einiger Ge-
falke (Diffusionsstrecke) analog der Uberlegungen DETTMERS bei Arthrosis deformans an-
genommen werden.

Die exzessive Gefalvermehrung bei rheumatoider Arthritis als primér entzindlichem Patho-
mechanismus (NEURATH, 1990) ist davon abzugrenzen.

4.3. Diskussion der mdglichen Pathogenese der Veranderungen

KUSSWETTER et a., 1985, deuteten das Vorkommen der Chondrozyten in gesunden kno-
chernen Bandansitzen als Ubertrager von Scherkraften. MOHR, 1987, bezeichnete die
»chondroide Metaplasie as charakteristische Reaktion des Sehnengewebes auf Druckbelas-
tung®. Die héufig nachgewiesenen Osteophyten der Fossa intercondylaris (Notchverknéche-
rungen) bel dieser Untersuchung konnten wegen moglicherweise ausgelibter Driicke auf das
LCA einen Grund fur die chondroide Metaplasie darstellen.

Zusétzliche Mikrotraumata durch unphysiologische Scherkrafte an Osteophyten kénnten die
Kollagenfasern sch&digen und damit ein ausl6sendes Moment fir Faszikel ver&nderungen dar-
stellen (analog GAY et al., 1983; KORKALA et a., 1984; NEURATH et al., 1992b; CUSH-
NER et a., 2003).

UHTHOFF, 1974; YAHIA et a., 1989, und MINE et al., 1995, erkannten Chondrozyten
bzw. deren Produktion von alkalischer Phosphatase als Schrittmacher fir nachfolgende Ver-
kalkungen in straffen Bindegeweben.

MOHR, 1987, sah im Gegensaiz dazu keinen zwingenden Pathomechanismus von der
chondroiden Metaplasie zur Verkalkung. Er stellte a's Synopsis der Pathogenese die druckbe-
dingte chondroide Metaplasie der Tenozyten nach Quellung intratendinoser Kalkablagerun-
gen vor. Diese gegensétzlichen Auffassungen deuten auf Wechselwirkungen der degenerati-
ven Verénderungen von Bindegeweben hin.
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Viele Autoren, die eine chondroide Metaplasie von Bindegewebe beschrieben (ZAHM, 1964;
MOHR, 1984; YAHIA et a., 1989a; NEURATH et a., 1988-92; MINE et a., 1995), betonten
immer das parallele Auftreten von Desorganisation des Fibrillen- und Faserverlaufs. Nach
FLORIDI et a., 1981; MOHR, 1987; NEURATH et al., 1988-92, und MINE et al., 1995, wa-
ren als Ausldser besonders die metabolischen Verdnderungen der Fibroblasten mit Prolifera-
tion und gesteigerter Synthese von Kollagen und M ukopolysaccariden anzusehen.

Diese exzessiv gesteigerte Synthese von Extrazelluldrmatrix ist als charakteristisch fur die
mukoide Degeneration (MOHR, 1987) beschrieben worden. Daraufhin entstiinden tber die
Desorganisation und ultrastrukturelle Veranderung der Kollagenfasern als Schrittmacher und
Ausdruck weitere intraligamentére Veranderungen (zystische Degeneration, Ganglien). Durch
ihre Pathomechanismen (metabolische Milieuveranderungen, Quellungsdruck der Extrazellu-
larsubstanzen) induzierten diese wiederum die nédchsten struktuellen Verdnderungen
(chondroide Metaplasie, Verkalkungen) im vorderen Kreuzband. Dieser , circulus vitiosus®
konnte zur vollstandigen Zerstérung des Bandes fuhren. Fir LCA bei Gonarthrose ist dieser
Pathomechani smus sehr wahrscheinlich.

ELMORE et al., 1963, beschrieben eine physiologische Wandverdickung synovialer Gefalze
und fuhrte diese auf die hohe mechanische Belastung mit Druckspitzen bei extremen Bewe-
gungen zurtick. Die exzessive Wandverdickung der Gefal3e konnte daher als Reaktion auf den
durch Reizerguss chronisch erhdhten Gelenkbinnendruck bei Arthrosis deformans diskutiert
werden.

DETTMER et a., 1977, sahen diese starke Wandverdickung als Schrittmacher fir bindege-
webige Schrumpfungen der fibrosen Synovialis, gleichsam as Narbenbildung. Dies fuhrte
verstdrkend wiederum zu einer Einengung der Geféllumina. Begleitend beschrieb er eine
Veranderung des Kollagentyps (vergl. NEURATH) mit starkerer Schrumpfungstendenz als
erganzenden Faktor.

Bekanntermal3en ist die Deckzellschicht der Synovialis wesentlich fir die Bildung der Ge-
lenkflUssigkeit und damit fr die Erndhrung des Knorpels verantwortlich (MOHR, SCHINZ et
a., 1979). Durch GefaRwandverdickung und Fibrose der Synovialis kdme es zu einer wesent-
lichen Verlangerung der Diffusionsstrecke von den erndhrenden Gefélen zur Deckzellschicht.
Nach DETTMER et al., 1977, konnte die erwartete Hypoxie (starker Reiz) und der Glukose-
mangel durch Gefalineubildung (s. eigene Ergebnisse) abgefangen werden. Erfolgte diese
Gefalneubildung nicht in ausreichendem Male, wirde die Syntheseleistung der Synovialis
sinken. Der konsekutive Mangel an chondroprotektiven und —ernghrenden Substanzen in der
Synovia kénnte dann zur Unterversorgung des Knorpels und damit zur Verstérkung der Arth-
rose fuhren.

Bei einer ungeniigenden Perfusion faszikilarer Anteile konnte es analog zu den Erkenntnissen
UHTHOFFs, 1974, zu eine chondroiden Metaplasie oder Verkalkung dieser Abschnitte fih-
ren. Die These einer Hypoxie-induzierten chondroiden Metaplasie wurde auch von MOHR,
1987, diskutiert.
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Einige Geféalde aus den tibialen und femoralen Insertionsarealen tragen zur Erndhrung des
vorderen Kreuzbandes bei (ARNOCZKY, 1983; NEURATH et al., 19924). Wenige Aste aus
dem infrapatellaren Fettkorper anastomosieren mit dem vorderen Teil des ,, Synovialschlau-
ches* (ARNOCZKY, 1983; ELLISON et al., 1985; BENEDETTO, 1985). Dabei konnte von
NEURATH et al., 1992a, nachgewiesen werden, dal3 der tibiale Ansatz gewissermalien die
»letzte Wiese" der arteriellen Versorgung darstellt. ALM et al., 1974, wies diese Erkenntnisse
analog bei Hunden nach. Aufgrund des zarter ausgebildeten subsynovialen und interfaszikul &
ren Bindegewebes in ventralen Bandabschnitten sind Perfusionsengpésse fir fibrés-synovial
bedeckte Anteile des LCA zu erwarten (NEURATH et al., 1992a). Eine primére Ursache fir
die Degenerationen in ventralen (und tibialen) Bandabschnitten kénnte daher die potentiell
schlechtere Gefal3versorgung sein.

Die beobachteten Verdnderungen der Synovialis und des interfaszikuldren Bindegewebes
fUhrten Uber oben genannte Pathomechanismen zu einer Verstérkung der Grunderkrankung
Arthrose. Durch mégliche Perfusions- und Diffusionsengpésse wirde der beschriebene ,, cir-
culus vitiosus* erweitert und verstarkt.

4.4. Interpretation der Befunde

4.4.1. Ruckschliusse auf die Eigenschaften des LCA

Bel den rasterelektronenmikroskopisch dokumentierten Veranderungen des vorderen Kreuz-
bandes bei Gonarthrose des Menschen lief3en sich insbesondere die mukoide und zystische
Degeneration, Ganglien, chondroide Metaplasie und Verkalkungen der kollagenfaserigen
Faszikel gut darstellen. Diese Ergebnisse wirden Uber eine Abnahme der kompakten Kolla-
genfaszikel in angenommener Ubereinstimmung mit anderen Untersuchungen zu straffen
Bindegeweben (MINNS et a., 1973; VIIDIK et a., 1980; WOO et a., 1982, 1992; BUTLER
et al., 1984; HUKINS et al., 1990) schlechtere biomechanische Eigenschaften der LCA be-
dingen. KLEINBART et a., 1996; ALEXIADES et a., 1989, und CUSHNER et al., 2003
folgerten dies ebenso bei ihren Kreuzbanduntersuchungen bei Gonarthrose.

Deshalb ist anzunehmen, dal? die mechanische Belastbarkeit des LCA bel Gonarthrose rapide
abnimmt. HAGENA et al., 1989, konnten dies mit seinen Messungen beweisen. In einem
Spétstadium der Verschleil3erkrankung wéare damit ein kompletter Verlust des LCA zu erwar-
ten: 20% der fUr diese Untersuchung operierten Kniegelenke hatten kein LCA mehr bei 1m-
plantation einer Totalendoprothese, 39% bei CUSHNER.

HAUS, 1996, flhrte fur die sukzessive Zerstérung des zunéchst intakten LCA bei Gonarthro-
se den Begriff der ,,Opferrolle® ein.
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Fir die mogliche Entwicklung LCA erhatender Knieendoprothesen kénnten sich aus diesen
Erkenntnissen Konsequenzen ergeben. Zu erwartende Insuffizienzen des vorderen Kreuzban-
des in einigen Féalen von Gonarthrose bedingten bel Implantation einer solchen Totalen-
doprothese mdglicherweise frihzeitige Lockerungen. CUSHNER et a., 2003, diskutierte dies
mit Verwels auf eigene Befunde (39% insuffiziente LCA bel Gonarthrose). Fur unikomparti-
mentelle Knieendoprothesen wird fur die Implantation haufig ein suffizientes vorderes Kreuz-
band verlangt (Schlittenprothese).

Fir LCA erhatende Endoprothesen konnte zur Beurteilung des Bandes vor der Implantation
durch Arthroskopie oder MRT die individuelle Beschaffenheit des LCA eingeschétzt werden.
Die (vergrof3erte) makroskopische Berurteilbarkeit und Testung der mechanischen Eigen-
schaften mit Tasthaken durch Arthroskopie und die Beurteilung mdglicher intraligamentérer
Veranderungen durch MRT (mukoide Degenerationen/Ganglien) konnten nach vorliegenden
Ergebnissen und im Literaturvergleich Rickschlisse auf die individuellen Schadigungen bzw.
Eigenschaften der LCA bei Gonarthrose liefern. Daraus konnten sich Kriterien zur Indikati-
onsstellung fir die Implantation eines Prothesentypes ergeben.

4.4.2. Einfluf3 und Wechselwirkungen der Gonarthrose
auf die LCA-Veranderungen und des LCA-
Verlusts auf ein normales Kniegelenk

Die Verstarkung der Arthrose durch Mangelernéhrung des Knorpels aufgrund der beschriebe-
nen Veranderungen der Synovialis wurde oben bereits diskutiert. Der polyfaktoriell gesché
digten Synovialis muf? as metabolischem Motor der Gelenke eine nicht zu unterschdtzende
Bedeutung fur den Pathomechanismus der Arthrose eingeraumt werden. CAMERON et al.,
1997, konnten eine Veranderung der Zusammensetzung der Synovialflussigkeit fir Kniege-
lenke nach vorderer Kreuzbandruptur nachweisen und folgerte einen Zusammenhang fur die
Entwicklung einer Gonarthrose.

Nach GAY et a., 1983, und AMIEL et al., 1989, unterlége das traumatisch geschadigte LCA
einem schnellen Prozeld der Faserdegeneration bis zum vdlligen Auflésen des Ligaments.
GAY et al., 1983, wies beginnende ultrastrukturelle Veranderungen bereits bel makrosko-
pisch intakten LCA nach.
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NEYRET et a. 1993, und FRIEDERICH et a. 1993, stelten in Langzeit-
Nachuntersuchungen den Zusammenhang zwischen einer Verletzung des LCA und der Ent-
wicklung einer Gonarthrose her. Die frihe Rekonstruktion des VKB bedinge dabel eine Ver-
langsamung des degenerativen Prozesses. FINK et al., 1994, kam zu dhnlichen Erkenntnissen.
SEITZ et a., 1994, konnte fur die Rekonstruktion eines gerissenen vorderen Kreuzbandes
mittels mittlerem Patellarsehnendrittel eine signifikant geringere Entwicklung einer Go-
narthrose und eine bessere Stabilitdt des Kniegelenkes im Vergleich zu konservativ versorg-
ten Rupturen nachweisen. HOLZMULLER et a., 1994, bestétigte diese Ergebnisse fiir Expe-
rimente mit Schafen.

O CONNOR et a., 1985, und DEDRICK et a., 1993, zeigten die beginnende Degeneration
von Knorpel bei Hunden, denen das LCA experimentell durchtrennt worden war. Y OSHIO-
KA et a., 1996; SAH et a., 1997, und CHANG et al., 1997, konnten diese Erkenntnisse bei
Kaninchen nachweisen.

WEXLER et a., 1998, beschrieb die veranderte Biomechanik des Gangbildes bei Menschen,
denen das LCA fehlte, und sah darin einen Grund fur die Entwicklung einer Gonarthrose. Auf
der Grundlage eigener Untersuchungen bestétigte VILENSKY et al., 1997, die Erkenntnisse
O CONNORset a., 1985, und WEXLERs et al., 1998.

Zusammenfassend entwickelt das Kniegelenk bei Insuffizienz des vorderen Kreuzbandes
(Verletzung/Durchtrennung) eine Gonarthrose, wenn das vordere Kreuzband nicht durch Re-
konstruktionsplastik wiederhergestellt wurde. HAUS, 1996, beschrieb diesen Zusammenhang
as ,Taterrolle® des LCA fur die Entwicklung einer Arthrose. Dies ist durch oben genannte
Quellen hinreichend belegt.

Fir den umgekehrten Fall der Schadigung des zunéchst noch intakten vorderen Kreuzbandes
durch eine Gonarthrose vermutete HAUS, 1996, bereits eine , Opferrolle”:

Die von ihm gemachten Beobachtungen einer sekundaren Veranderung des LCA bei degene-
rativ vorgeschadigten Kniegelenken konnten in dieser Untersuchungsreihe herausgearbeitet
werden (s. Ergebnisse). Weitere Studien bestétigten die Schadigung des LCA (CUSHNER,
WOLF) und des LCP (ALEXIADES, KLEINBART, AKISUE) bei Gonarthrose des Men-
schen. In einigen Féallen wurde ein vadlliges Fehlen des vorderen Kreuzbandes beschrieben
ohne ein Knietrauma in der Anamnese. Im extremen Fall kommt es daher zu einem komplet-
ten LCA-Verlust bei Gonarthrose (CUSHNER, Voruntersuchungen zu dieser Studie). Zu-
sammenfassend ist bel den dargestellten Verdnderungen des LCA bei Gonarthrose von einer
»Opferrolle’ des vorderen Kreuzbandes auszugehen. Diese Schadigung fuhrt in einigen Féllen
bis zum vollstandigen Verlust der kollagenen Faszikel und damit der mechanischen Eigen-
schaften.
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ZAHM, 1964, bestétigte diese , Opferrolle® des vorderen Kreuzbandes fir die Kniegelenks-
arthrose des Hundes. Bei totaler Zerstorung des LCA wurde wiederum eine Forderung der
Arthroseentwicklung durch Veranderung der Gelenkkinematik (anteriore Instabilitét) im Sin-
ne eines,, Circulus vitiosus* gefolgert.

Dies ist moglicherweise bei komplettem Verlust des LCA durch Gonarthrose des Menschen
ebenfalls zu erwarten. Dieser Folgerung entgegen steht die klinische Beobachtung einer se-
kundéren ,, Stabilitét“ bei Gonarthrose durch die zunehmende Einsteifung des Kniegelenkes
(Kapselfibrose, Osteophyten, synoviale Veranderungen!). Sollte durch langjahrige Arthrose
das LCA jewells so stark geschadigt sein, dass es seine mechanischen Eigenschaften nicht
mehr erfillen kdnne, ist zu vermuten, dass diese postulierte Instabilitdt nicht apparent wirde.
Eine beginnende Einsteifung der Kniegelenke bei Arthrose wirkte dem entgegen (meist
Lachman-Test/ Schubladen negativ). Die Folgerungen ZAHMs sind daher nur mit Einschran-
kungen auf den Menschen Ubertragbar.

Maogliche Verdnderungen der LCA allein durch Inaktivitétsatrophie bei reduziert belasteter
Extremitét (Schmerzen) sind unwahrscheinlich. Die Kontrollgruppe wurde durch einige Ver-
storbene gebildet, die teilweise einen langeren Krankheitsverlauf mit Inaktivitat/ Immobilitét
hatten. CASSCELLS, 1978, beschrieb zudem in 300 untersuchten Kniegelenken dterer ver-
storbener Menschen (Freiwillige fur anatomische Institute) in 96% normale Kreuzbander.
Daher sind die beschriebenen LCA-Veranderungen mit grof3er Wahrscheinlichkeit allein auf
die Gonarthrose zurtickzuf iihren.
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4.5. Schlussfolgerungen zur Beantwortung der einleitenden Fra-
gen aus 1.3.

1. Die untersuchten LCA bel Gonarthrose zeigten vielfaltige Veranderungen ihrer Struk-
tur.

Haufig war die mukoide und zystische Verdnderung von urspriinglich kompakten Kol-
lagenfaszikeln darzustellen. Diese erweiterten sich in einigen Félen zu Ganglien. In
den Bereichen mukoider Degenerationen traten in enger anatomischer Néhe Herde
chondroider Metaplasie auf. Auf die mdglichen Wechselwirkungen der Genese dieser
chondroiden Metaplasie mit der ebenfalls nachweisbaren Kalziumpyrophosphatliga-
mentopathie wurde in der Diskussion eingegangen. Hyperplasie des interfaszikuldren
und synoviaen Bindegewebes war haufig mit einer Gefaldwandverdickung und Hype-
ramie der Synovialis verbunden.

2. Die eindrucksvollsten Darstellungen der beschriebenen Veranderungen der Ultra
struktur von LCA bei Gonarthrose des Menschen lief3en sich bei der Kalziumpy-
rophosphatligamentopathie erzielen. Am haufigsten konnte die mukoide und zystische
Degeneration nachgewiesen werden. Die quasi r&umliche Abbildung zystischer Dege-
nerationen und Ganglien ist ein weiterer Vorteil der REM.

In Bezug auf die Lage der beschriebenen Veranderungen im proximalen, mittleren und
distalen Drittel der LCA lief3 sich keine relevante Zuordnung ableiten. Zudem waren
praparationsbedingt nur 41 von 60 moglichen Drittelungsabschnitten der LCA im
REM untersuchbar. Auf eine systematische statistische Auswertung wurde daher ver-
zichtet.

3. Aufgrund vielféltig dargestellter Veranderungen der kollagenen Faszikel der LCA bei
Gonarthrose sind in Ubereinstimmung mit vielen Quellen individuelle Veranderungen
der biomechanischen Eigenschaften der LCA mdglich. Dies kann bis zu einer kom-
pletten Zerstérung des Bandes fuhren. Eine stabilisierende Funktion fir das Kniege-
lenk wirde daraufhin fehlen. Mogliche Konsegquenzen fur die Implantation von En-
doprothesen wurden diskutiert.

4. Die bekannte Ultrastruktur des LCA fir die kniegesunde Vergleichsgruppe konnte
bestétigt werden. Die Einteilung der Synovialis in fibrds, areolér und areolar-adipds
wurde plastisch dargestellt. Die Lokalisation der verschiedenen IFB-Typen nach
HAUS im Bandqguerschnitt konnte bestétigt werden.
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5.Zusammenfassung

20 Patienten wurde wahrend der Implantation einer Kniegelenksendoprothese bei Arthrosis
deformans — operationstechnisch vorgegeben - das vordere Kreuzband komplett reseziert. Die
Anamnesen und Operationssitus wurden dokumentiert. Nicht primér degenerative Verénde-
rungen wie rheumatoide Arthritis, Z. n. Knieinfekt etc. waren die Ausschlusskriterien. Als
Vergleichsgruppe gleichen Alters dienten die LCA 10 Verstorbener mit makroskopisch intak-
ten Kniegelenken.

Nach Drittelung der LCA senkrecht zur Verlaufsrichtung erfuhren die Bander eine weitere
Drittelung fur die Untersuchung im Rasterelektronenmikroskop, Lichtmikroskop und Trans-
missionsel ektronenmikroskop. Fur diese Arbeit wurden die jeweiligen Abschnitte nach Fixie-
rung in KARNOV SKY-Ldsung, ,critical-point“-Trocknung und Kathodenbestdubung im
Hochvacuum rasterel ektronenmikroskopisch untersucht und photographisch dokumentiert.

Die bekannte anatomische Struktur des LCA konnte durch die REM fir gesunde Kniegelenke
bestétigt werden. Kompakte parallelfaserige Kollagenfaszikel wurden von zartem subsynovia-
lem und interfaszikuldrem Bindegewebe eingescheidet. Die Einteilung der IFB-Gruppen nach
HAUS konnte verschiedenen Regionen des L CA-Querschnitts zugeordnet werden. Fibrdse,
areoldre und areol&r-adipbse Synovialis bildeten an der gesamten Zirkumferenz des LCA die
Grenze zum Gelenkkavum.

Die Kreuzbander der Arthrose-Gruppe zeigten vielféltige Veranderungen, die als degenerativ
bedingt zu klassifizieren sind: Mukoide und zystische Degeneration, Ganglien, chondroide
Metaplasie, Verkalkungen/ Kalziumpyrophosphatligamentopathie, interfaszikuldre und sub-
synovial e Bindegewebsvermehrung, Gefal3vermehrung und —verdickung in der Synovialis.

Als haufigste Form war die mukoide und zystische Degeneration bis zur Entwicklung von
Ganglien darzustellen. Diese liefien sich in ihrer quas dreidimensionalen Tiefenwirkung
durch die REM sehr gut zeigen. Neben Bereichen mukoider Degenerationen fanden sich Zo-
nen mit chondroider Metaplasie des Bandgewebes. Eine der Starken der REM ist die Abbil-
dung der Kalziumpyrophosphatkristalle in degenerativen ,,Verkalkungsherden der LCA. Die
subsynoviale und interfaszikulére Bindegewebsvermehrung sowie Geféalvermehrung und -
wandverdickung in der Synovialis waren als weitere Folgen der Gonarthrose zu bezeichnen.

Die beschriebenen strukturellen Veranderungen der kompakten Kollagenfaszikel bedingen
sicherlich eine Schwéachung der mechanischen Eigenschaften des LCA. Die diskutierten
Wechselwirkungen der Pathogenese genannter Degenerationen (z.B. Chondroide Metaplasie>
<Verkalkungen) fuhren Gber einen sich kontinuierlich aufschaukelnden , circulus vitiosus®
zunehmender morphologischer Veranderungen bei der Gonarthrose letztlich bis zur Zerst6-
rung des LCA mit Verlust seiner biomechanischen Eigenschaften. Dieser Prozef3 ist a's ,, Op-
ferrolle* des LCA bel Gonarthrose zu bezeichnen.
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Eine relevante Instabilitét bei individuellem Verlust des LCA als Verstarkung der Gonarthro-
se wurde diskutiert. Dies wirde eine , Taterrolle” des LCA im Sinne eines weiteren , circulus
vitiosus‘ beschreiben. Die zunehmende Einsteifung und Kapselfibrose bei Kniegelenksarthro-
se wirde dieser Entwicklung entgegenwirken.

Die vorgestellte morphol ogische Untersuchung liefert damit weitere Hinweise zum Entstehen
und Verlauf der (Gon-) Arthrosis deformans mit Schadigung bis hin zum Verlust des LCA.
Klinische Konseguenzen kdnnten sich bei Abschéatzung der individuellen Schéadigung der
jeweiligen LCA fir die Indikationsstellung zu speziellen Kniegel enksendoprothesen ergeben.
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