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die belastungsinduzierten Knorpelbiomarkerkinetik

Hintergrund

Osteoarthrose ist die haufigste
degenerative Gelenkerkrankung,
an welcher nach Schatzungen der
WHO mehr als 10 Prozent der tber
Sechzigjahrigen leiden. Bei dieser
Krankheit wird der Knorpel fort-
schreitend abgebaut, sodass die
Betroffenen oft in ihrer Mobilitat ein-
geschrankt, sport- bzw. arbeitsunfa-
hig sind und Uber eine verminderte
Lebensqualitat berichten. Bis heute
fehlen zuverldssige Behandlungs-
moglichkeiten, die das Fortschrei-
ten der Erkrankung verlangsamen,
sodass zu grosse Beschwerden
oft zu einem operativen Gelenk-
sersatz mittels Prothesen fihren.
Urspriinglich wurde Osteoarthrose
als reine Abnutzungserscheinung,
ein sogenanntes «wear and tear» von
Gelenksknorpel verstanden. Mittler
weile wird angenommen, dass die
Fahigkeit der Knorpelzelle, auf me-
chanische Belastung zu reagieren,
eine entscheidende Rolle bei der Er
haltung gesunden Gewebes und bei

der Entstehung und Progression der
Osteoarthrose spielt. So wirken sich
verschiedene Arten der Bewegung
und der Belastung auf den Knor
pelstoffwechsel aus. Dieser kann
mithilfe von Surrogaten, wie bei-
spielsweise Auf- und Abbauproduk-
ten der extrazellularen Matrix sowie
Zytokinen oder Enzymen, bestimmt
werden. Solche mechanosensitive
Biomarker sind bei einer Progression
von Osteoarthrose, aber auch nach
einer Verletzung oder nach korperli-
cher Aktivitat, in veranderter Konzen-
tration in Urin, Synovialflissigkeit so-
wie Blutserum nachweisbar. Jedoch
sind die Faktoren, die belastungs-
induzierte Veranderungen im Stoff-
wechsel beeinflussen, sowie deren
Relevanz bei der Entstehung von
Osteoarthrose bis heute unbekannt.

Forschungsfrage

Das Projekt «MechSens» unter
sucht den Zusammenhang zwi-
schen der Hohe der biomechani-

schen Belastung beim Gehen und
der belastungsinduzierten  Knor
pelbiomarkerkinetik im Serum. Da-
bei wird der Einfluss von Osteoar
throse-Risikofaktoren wie Alter,
vorherige Verletzung des vorderen
Kreuzbands oder Entziindungssta-
tus auf diese Wirkungsbeziehung
analysiert.

Studienmethodik

MechSens ist eine monozentrische,
blockrandomisierte Cross-Over-
Studie mit 2-Jahres-Follow-up, in
welcher die belastungsinduzier
te Biomarkerreaktion in vier ver
schiedenen Gruppen untersucht
wird. Eingeschlossen  werden
Personen von 20-30 sowie 40-60
Jahren jeweils ohne Vorerkrankun-
gen oder mit einer vergangenen
unilateralen, maoglichst isolierten
Ruptur des vorderen Kreuzbands.
Mithilfe segmentierter Magnetreso-
nanztomographien werden bei den
Studienteilnehmenden Knorpelsta-
tus und -qualitdt quantifiziert. Zu-
dem bestimmt eine instrumentierte
Bewegungsanalyse die detaillierte
Kniegelenksmechanik (3D Kinema-
tik und Kinetik). Weiter nimmt jede
Probandin und jeder Proband an
drei verschiedenen Tagen an einem
Gehstresstest teil, indem sie zur
selben Tageszeit 30 Minuten lang
auf einem Laufband gehen. Hierbei
wird das Kdrpergewicht jeweils ex-
perimentell um 20 Prozent reduziert

oder erhoéht. Vor und nach diesen
Belastungstests wird den ruhenden
Probandinnen und Probanden in re-
gelmassigen Abstanden vendses
Blut abgenommen, um belastungs-
induzierte Veranderungen der me-
chanosensitiven Blutmarkerkonzen-
trationen zu bestimmen.

Bedeutung der Studie

Die MechSens Studie wird vom
Schweizerischen Nationalfonds un-
terstltzt. Die Erkenntnis Uber die
Wirkung der Osteoarthrose-Risiko-
faktoren auf den hier untersuchten
Zusammenhang — Hohe der bio-
mechanischen Belastung und der
belastungsinduzierten  Knorpelbio-
markerkinetik — kann zu einem bes-
seren Verstandnis des Pathomecha-
nismus der Osteoathrose beitragen.
Die Ergebnisse konnen nicht nur
fur die Friherkennung der Gelenk-
erkrankung von Bedeutung sein,
sondern auch als Grundlage fur wei-
tere klinische Studien dienen, die
die Wirksamkeit von mechanischen,
pharmazeutischen oder operativen
Interventionen prifen.
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