Leukozytenesterase und Alpha-Defensin
bei Endoprotheseninfektionen

Spezifische Testmethoden mit
moderater Sensitivitat

Problem

« Infektionen stellen trotz ihrer in den letzten
Jahren riickldufigen Inzidenz unveréndert
eine gefiirchtete Komplikation nach Hiift-
und Kniegelenkersatz dar

« Die friihe Differenzierung zwischen septischen
und aseptischen Ereignissen wie Prothesen-
lockerungen ist therapieentscheidend

« Neben klinischen und radiologischen Befunden
sind laborchemische und mikrobielle Analysen
der synovialen Flussigkeit wegweisend

« Leukozytenesterase (LE) kann am
Point-of-Care (POC) mittels Teststreifen,
Alpha-Defensin (AD) im Labor durch ELISA
gemessen werden

Versuchsaufbau Ergebnis

« Prospektive diagnostische Kohortenstudie,

2018-2022, BG Klinik Tiibingen
« 249 Teilnehmende mit vermuteten
periprothetischen Infektionen (PJI)

Mikrobiologisch und histologisch nachgewiesene
Infektionen: 22 %

Flachen unter den Receiver Operating Characteristics

« Untersuchung von Gelenkaspiraten: aerobe (BCCLEER2RERUR ke
und anaerobe mikrobielle Kulturen, synoviale LE eignet sich als POC-, AD ELISA
Leukozyten, polymorphkernige Granulozyten als Bestitigungstest

(PMN), C-reaktives Protein (CRP), LE, AD
« Infekt-Definition nach Kriterien der European
Bone & Joint Infection Society (EBJIS)

Was bisher bekannt ist

Hift- und Kniegelenkersatzoperationen aufgrund ver-
schleiBbedingter und posttraumatischer Arthrosen
gehoren zu den effektivsten, Gesundheitstechnologien

der jlingeren Medizingeschichte. Die mit ihnen assoziierten
Infektionsraten konnten in den Industrienationen dank
neuer Hardware, Umsetzung zahlreicher Prozess-Stan-
dards (u.a. WHO Surgical Safety Checklist, peri-operativer
antimikrobieller Prophylaxe, antibiotikahaltiger Zemente,
minimal-operativer Zugangswege), nicht zuletzt auch von
Fast-Track-Konzepten und Prarehabilitation auf weit unter
2 %, reduziert werden. Trotz oder gerade wegen dieser
klaren Erfolgsgeschichte wird die zunehmende Eingriffs-
haufigkeit aufgrund der Umkehrung der Alterspyramide,
der Lebensstilveranderung und der gesellschaftlichen
Wiunsche und Forderungen exponentiell steigen - und
damit interprofessionelle Teams zwangslaufig mit zuneh-
mend komplexeren periprothetischen Infektionen (peri-
prosthetic joint infection, PJI) konfrontieren. Zahlreiche
Register, u.a. das Endoprothesenregister Deutschland
(EPRD), skandinavische Register sowie diejenigen in Gro3-
britannien und den USA u.v.m., Uberwachen den Langzeit-
verlauf nach einem Gelenkersatz und stellen sicher, dass
Revisionen aufgrund einer PJI dokumentiert werden.

Die Differenzierung zwischen einer aseptischen Locke-
rung und einer Infektion ist therapeutisch wegweisend.
Neben klinischen Variablen und der radiologischen Bild-
gebung spielt die Labordiagnostik auf der Basis systemi-
scher Parameter (u.a. Blutbild, CRP, proinflammatorische
Zytokine) und lokaler Marker aus der Gelenkflissigkeit
eine entscheidende Rolle, erganzt durch die Histologie
des umliegenden Gewebes im Einklang mit den Kriterien
der European Bone and Joint Infection Society (EBJIS)
von 2021. Alpha-Defensin (AD) wird von menschlichen
Zellen in die Gelenkfllssigkeit ausgeschieden, um Krank-
heitserreger zu neutralisieren. AD kann mit kommerzi-
ellen Testkits oder mittels ELISA nachgewiesen werden.

Die hier zusammengefasste Studie sollte die bereits vor-
handenen wissenschaftlichen Informationen zu beiden
Markern fiir oder gegen ihren Stellenwert bei der Erken-
nung oder beim Ausschluss einer periprothetischen Infek-
tion erharten.

Studiendesign und Resultate

Analysiert wurden die Daten von 249 Patientinnen und
Patienten bzw. Unfallversicherten (139 [56 %] Madnner, 110
Frauen [44 %], Durchschnittsalter 67 [SD 12, Spanne, 24 bis
91)] Jahre), welche zwischen April 2018 und August 2022
mit dem Verdacht auf eine akute, subakute oder chroni-
sche Infektion einer Totalendoprothese in der BG Klinik
Tiibingen behandelt wurden. Knie- und Huftgelenke waren
in 178 (72 %) und 71 (28 %) der Falle betroffen. Neben
einem direkten mikrobiellen Erregernachweis (aerobe und
anaerobe Blutkulturen tiber bis zu zwei Wochen) wurden
in der mittels Gelenkpunktion gewonnenen Aspirat-Flus-
sigkeit die Konzentrationen synovialer Leukozyten, PMN
und des C-reaktiven Proteins (CRP) bestimmt, erganzt um
einen LE-Teststreifen-Test (Combur 10, Roche Diagnostics,
Mannheim, Deutschland) sowie die in einem externen
Referenzlabor durchgefiihrte Enzyme-Linked Immunosor-
bent Assay (ELISA) Messung von AD. Eine PJI gemal} den
EBJIS-Kriterien wurde bei 54 der Verdachtsflle bestétigt,
entsprechend einer Pravalenz bzw. Vortest-Wahrschein-
lichkeit von 22 %.

Die Flachen unter den Receiver Operating Characteristics
(ROC) betrugen 82 (95 % Konfidenzintervall [KI] 75-90) %
fur den LE-Streifentest und 93 (95 % KI 88-98) % fiir die
AD-ELISA bei einem Schwellenwert von 10-25 Leuko-
zyten/ul Punktatflissigkeit. Die Sensitivitat und Spezifitat
betrugen 72 bzw. 92 % fiir den LE-Streifentest und 87 bzw.
99 % fiir die AD-ELISA.
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HE e, RIBLEE AN I S i g geschlagen. Sie muss zusammen mit der Leukozyten-und  explantierter Hardware stellt die ELISA-Bestimmung von
b inen e 1- Spezifitat polymorphkernigen Granulozytenzahl (PMN) in der Punk-  AD eine der derzeit genauesten Labor-Methoden dar, um
tatfllssigkeit interpretiert werden. eine PJI auszuschlielRen oder nachzuweisen.
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