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Gemeinsame Verabreichung
von Kortison mit Hyaluronsaure
wirkt chondroprotektiv

Die knorpelschadigenden Effekte von Kortison sollen durch die Kombination

mit Hyaluronsdure abgeschwdacht werden. Experimentelle Studien und erste

klinische Ergebnisse deuten auf eine vielversprechende Therapieoption

zur Behandlung der Kniearthrose.

ntraartikuldre Infiltrationen sind ein

Eckpfeiler der konservativen Therapie
der Kniearthrose. Héaufig verabreichte
Substanzen sind Lokalanasthetika, Korti-
son und Hyaluronséure. Lokalanésthetika
werden hiufig angewendet, da diese zu
einer unmittelbaren Schmerzlinderung
fithren. Zahlreiche Studien haben aller-
dings eine Schadigung der Knorpelzellen
gezeigt, auch schon nach einer einmali-
gen Infiltration. Kortison hat einen poten-
ten antiinflammatorischen Effekt und
antagonisiert den inflammatorischen Zu-
stand der Arthrose. Allerdings haben Stu-
dien gezeigt, dass Kortison proapoptoti-
sche Effekte (=programmierter Zelltod)
auf Knorpelzellen hat. Hyaluronsaure
fithrt als Viskosupplement zu einer Ver-
besserung der Gleiteigenschaft des Knor-
pels und stimuliert auch die korpereigene
Produktion von Hyaluronsiure. Zusétz-
lich ist ein gewisser antiinflammatori-
scher Effekt von Hyaluronsaure bekannt.
In der klinischen Praxis werden am hau-

figsten Lokalanésthetika gemeinsam mit
Kortison verabreicht. Den positiven Effek-
ten dieser gemeinsamen Verabreichung
(Schmerzlinderung, Antiinflammation)
stehen die bekannten negativen knorpel-
schddigenden Effekte beider Substanzen
gegeniiber.

In den letzten Jahren wird vermehrt
eine gemeinsame Verabreichung von Kor-
tison mit Hyaluronsédure durchgefiihrt. Das
Ziel ist es, die positiven Effekte von Korti-
son (Antiinflammation) mit den positiven
Effekten von Hyaluronsédure (Viskosupple-
mentation) zu kombinieren. Gleichzeitig
sollen die knorpelschddigenden Effekte
von Kortison durch Hyaluronsédure abge-
schwécht werden.

Préiklinische Studien

Der positive Effekt der gemeinsamen
Verabreichung zeigt sich am Beispiel von
zwei experimentellen Studien an huma-
nen Knorpelzellen.>2 In beiden Studien

wurde der Knorpel von den Schnittblo-
cken bei der Knieendoprothetik entnom-
men, die Knorpelzellen wurden im Labor
isoliert und unter verschiedenen Bedin-
gungen mit Testsubstanzen behandelt.
Ziel der ersten Studie war es, zu unter-
suchen, ob eine gemeinsame Verabrei-
chung von Lokalanésthetika mit Kortison
und Hyaluronsiure eine geringere knor-
pelschiadigende Wirkung hat als eine ge-
meinsame Verabreichung von Lokalanés-
thetika entweder nur mit Kortison oder
Hyaluronsiure.! Dafiir wurden die Knor-
pelzellen mit 3 verschiedenen Lokalanés-
thetika (Lidocain, Bupivacain, Ropiva-
cain) behandelt und die verschiedenen
Substanzen (Kortison, Hyaluronsaure und
Kortison/Hyaluronséure) fiir eine Stunde
hinzugefiigt. Die Zugabe von Kortison/
Hyaluronsédure und Hyaluronséure fiihrte
zu einer besseren metabolischen Aktivitit
der Knorpelzellen, als wenn Lokalanés-
thetika nur mit Kortison verabreicht wur-
den (Abb. 1). Die Studie zeigte auch subs-
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Abb. 1: Die Knorpelzellen wurden mit dem Lokalandsthetikum Bupivacain
behandelt und zusatzlich mit den Testsubstanzen Glukokortikoid (GC),
Hyaluronsaure (HA) und GC gemeinsam mit HA (GC/HA)'

Testsubstanzen?

Abb. 2: Die Knorpelzellen wurden 3 Tage mit proinflammatorischen
Zytokinen behandelt und anschlieRend 3 weitere Tage mit den
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tanzspezifische Unterschiede der Lokal-
andsthetika: Lidocain hatte den schlech-
testen Effekt auf die Knorpelzellen.
Schlussfolgern lasst sich, dass Lokalanis-
thetika, gemeinsam mit Kortison/Hyalu-
ronsdure verabreicht, eine geringere knor-
pelschadigende Wirkung haben, als wenn
Lokalané&sthetika nur mit Kortison verab-
reicht werden.

Das Ziel der zweiten Studie war es, zu
untersuchen, wie sich die gemeinsame
Verabreichung von Kortison/Hyaluron-
sdure in einem proinflammatorischen
Modell auf die Knorpelzellen auswirkt.?
Hierfiir wurden die Knorpelzellen mit
proinflammatorischen Zytokinen (IL-18
und IL-17) fiir insgesamt 6 Tage behan-
delt. Nach 3 Tagen wurden die Testsubs-
tanzen hinzugefiigt. Die metabolische
Aktivitat war hoher, wenn Knorpelzellen
mit Kortison/Hyaluronsdure und Hyalu-
ronsaure behandelt wurden, als wenn nur
Kortison ergédnzt wurde (Abb. 2). Die ge-
meinsame Verabreichung von Kortison/
Hyaluronséure hat einen potenten antiin-
flammatorischen Effekt und gleichzeitig
einen knorpelschonenden Effekt, der sich
bei der alleinigen Verabreichung von Kor-
tison nicht zeigt.

Klinische Studien

Einige klinische Studien haben bereits
die klinische Wirksamkeit der gemeinsa-
men Verabreichung von Kortison und Hy-
aluronsédure zur Behandlung der Kniear-
throse untersucht und bestétigt. Hangody
et al. fiihrten 2018 eine randomisierte,
placebokontrollierte, doppelverblindete
Multicenterstudie durch.® Insgesamt er-
hielten 368 Patienten entweder Kortison/
Hyaluronséure, Hyaluronsaure oder Koch-
salz (=Placebo). Eine klinische Evaluation
sowie eine Schmerzevaluation (WOMAC
und VAS) wurden nach 1, 3, 6, 12, 18 und
26 Wochen erhoben. Die Auswertungen
zeigten eine signifikante Uberlegenheit
von Kortison/Hyaluronsidure und Hyalu-
ronséure gegeniiber Placebo. Nach 1 und
3 Wochen war Kortison/Hyaluronséure
der alleinigen Verabreichung von Hyalu-
ronsaure iiberlegen. Dieser Effekt war ab
Woche 6 nicht mehr sichtbar.

In Zusammenschau der experimentel-
len Studien und der ersten klinischen Er-
gebnissen bietet die gemeinsame Verabrei-
chung von Kortison und Hyaluronséure
eine vielversprechende Therapieoption

zur Behandlung der Kniearthrose. Weitere
klinische Studien werden zeigen, ob sich
eine Uberlegenheit in Langzeitergebnissen
widerspiegelt. |
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CINGAL

Sofortige und langanhaltende
Schmerzlinderung.

2-IN-1 KOMBINATIONSPRAPARAT

- Einzigartige Kombination aus quer-
vernetzter Hyaluronsaure und Cortison
fUr eine schnelle und langanhaltende
Schmerzlinderung”

- Das weltweit einzige 2-in-1 Praparat
mit optimaler und sich ergdnzender
Wirkstoffkombination

HOHER BEHANDLUNGSKOMFORT
- Nur eine Injektion im Behandlungszyklus
- Behandelt Schmerzen gezielt dort,
wo sie entstehen
- Minimales Infektionsrisiko
- Lindert Schmerzen und Beschwerden
sofort und langanhaltend®

*Hangody L., Szody R., Lukasik P. et al. Intraarticular Injection of a Cross-Linked Sodium Hyaluronate
Combined with Triamcinolone Hexace[1]tonide (CINGAL®) to Provide Symptomatic Relief of
Osteoarthritis of the Knee: A Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled Multicenter Clinical
Trial. Cartilage 2017; Online first published May 23, 2017

de Campos G.C., Rezende M.U., Pailo A.F. et al. Adding triamcinolone improves
viscosupplementation: a randomized clinical trial. Clin Orthop Relat Res. 2013;471:613-20
CINGAL® 13-01. A randomized, double-blind, placebo-controlled, active comparator Phase 3 study
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