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Rekonstrukcja ubytkéw chrzgstki kolana do aplikacji skafoldéw

Streszczenie. Etiologia uszkodzen chrzgstki stawowej kolana jest wieloczynnikowa. Konsekwencjg tych uszkodzen jest chzs. Celem badan byta
rekonstrukcja przestrzenna oraz ocena doktadno$ci odwzorowania ubytkow tkanki chrzestnej w stawie kolanowym z wykorzystaniem MR.
Materiatem badan byty stawy z ubytkami chrzgstki szklistej w obszarze ktykci kosci udowej. Opracowano metode identyfikacji ksztaftu tych ubytkéow
oraz technike ich rekonstrukcji przestrzennych. Doktadno$¢ metody zweryfikowano w referencyjnych pomiarach wspotrzedno$ciowych.

Abstract. The etiology of the articular cartilage of the knee is multifactorial. The consequence of this damage is OA. The aim of the study was the
reconstruction of spatial and evaluation of the accuracy of the mapping of cartilage defects in the knee joint using MR. The material tests were ponds
with hyaline cartilage defects in the femoral condyle. Developed a method to identify the shape of these defects and the technique of spatial
reconstruction. The accuracy of the method was verified in the reference coordinate measurements. (Reconstruction of knee cartilage defects to

application of scaffolds).
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Wprowadzenie

Etiologia uszkodzen chrzastki stawowej kolana jest
wieloczynnikowa. Moga jg powodowac: tepe urazy w
wyniku traumatycznych zdarzen, zwichniecie rzepki lub jej
uraz mechaniczny, zaburzenie osi biomechanicznej
konczyny, czesciowe lub catkowite uposledzenie funkcji
takotek, niestabilno$¢ wiezadet krzyzowych lub bocznych,
zapalenie kosci lub stawow, reumatoidalne zapalenie
stawow, czynniki genetyczne, otyto$¢, guzy chrzestne lub
mikrourazy. Konsekwencjg tych uszkodzen jest choroba
zwyrodnieniowa stawdw (osteoarthosis). Mozna ja
rozpatrywac¢ jako grupe chorob stawow charakteryzujacg
sie z anatomopatologicznego punktu widzenia ogniskowym
niszczeniem chrzgstki stawowej oraz rozwojem zmian
proliferacyjnych w podchrzestnej warstwie kosci (Rys.1).
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Rys.1. Postgpowanie zmian zwyrodnieniowych w chrzgstce
stawowej [1].

Do oceny uszkodzen chrzgstki stosowana jest
najczesciej klasyfikacja Outerbridge’a, ktéra wyréznia w tym
procesie 4 klasy (Tab.1).

Zmiany zwyrodnieniowe chrzastki, szczegdlnie w stawie
biodrowym i kolanowym, sg przyczyng niepetnosprawnosci
wielu ludzi na catym sSwiecie. Progresywna destrukcja
chrzagstki w zaawansowanej fazie jest niemozliwa do
zatrzymania.  Nieznane jest dotychczas leczenie
przyczynowe artroz ani dziatanie prowadzgce do odbudowy
zniszczonej chrzgstki stawowej [2-9]. Osteoartroza jest
patologia, ktéra polega na zakidceniu biochemicznej i

biomechanicznej rownowagi w stawie. Analiza tej patologii
oraz symptomy jej powstawania podejmowane sg w wielu
opracowaniach [10-14]. Jest to szczegodlnie istotne w
profilaktyce zmian zwyrodnieniowych oraz w diagnozowaniu
tej choroby na wczesniejszym etapie [12,15].

Tabela.1 Klasy uszkodzen chrzastki wg Outerbridge’a [2]

Klasa 0 Nienaruszona chrzgstka stawowa

Rozmigkanie powierzchownej warstwy chrzagstki
Klasa 1 .

(chondromalacja)
Powierzchowne szczeliny na powierzchniach
Klasa 2
stawowych
Klasa 3 Pekniecia i fragmentacja opeJmUcha macierz
chrzgstki

Erozja chrzastki obejmujgca ko$¢ subchondralng

Klasa 4 .
oraz ko$¢ nasadowg
Cel

Celem przeprowadzonych badan byta rekonstrukcja 3D
oraz ocena doktadnosci odwzorowania niewielkich ubytkéw
tkanki chrzestnej w obrebie powierzchni stawowych stawu
kolanowego z wykorzystaniem rezonansu magnetycznego
(MR).

Materiat i metoda

Badaniu poddano trzy preparaty sekcyjne stawow
kolanowych i trzy preparaty zwierzece stawdw kolanowych,
w ktérych celowo dokonano uszkodzenia tkanki chrzestnej
w formie ubytkédw objetosciowych w strefie chrzgstki
stawowe] kiykcia przysrodkowego konca dalszego kosci
udowej. Dla realizacji celu przeprowadzono eksperymenty
in vitro, w ktérych wyznaczono ksztalt 3D i oceniono
doktadnos$¢ odwzorowania ubytkéw w chrzgstce stawowej
w poréwnawczych badaniach z wykorzystaniem MR oraz
modeli referencyjnych uzyskanych z  pomiaréw
wspotrzednosciowych. Preparaty zbadano z uzyciem MR
Magnetom Sonata Maestro Class 1,5T z wykorzystaniem
specjalnej cewki do obrazowania konczyn. Badania
wspotrzednosciowe wykonano na maszynie pomiarowej
(CMM) — Leitz PMM 12106. Ocena ubytkdw nacelowana
byta na terapie rekonstrukcyjng chrzastki stawowej z
wykorzystaniem skafoldéw. Dlatego tez w metodzie badan
okreslano parametry objetosciowe ubytku. Rozdzielczo$é
przestrzenna analizowanych danych MR uwarunkowana
byta wielkoscig woksela 0,3x0,3x0,6 mm o objetosci 0,05
mm?®. Do protokotu badawczego w obrazowaniu ubytkow
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zastosowano obrazy T1 i T2 zalezne w przekrojach
strzatkowych, czotowych i horyzontalnych, wykonane
technikg cienkowarstwowg. Do uzyskania obrazéw T2
zaleznych  stosowano sekwencje szybkiego echa
spinowego oraz sekwencje trojwymiarowg echa
gradientowego z parametrami zapewniajgcymi
rozdzielczos¢ wynikajacg z wielkosci wokseli, w celu
uwidocznienia chrzgstki jako struktury o wysokiej
intensywnosci sygnatu (przylegajgcej do warstwy korowej
kosci o niskiej intensywnosci sygnatu). Przeprowadzono
segmentacje ubytkbw i wyznaczono ich modele
powierzchniowe 3D. Nastepnie w programie Femap
NE/Nastran v. 8.3 Modeler modelowano brytowo ubytek z
rbwnoczesnym  wyznaczeniem  wielkosci i  ksztaltu
powierzchni zamykajacej ubytek. Modele referencyjne
ubytkéw chrzgstki wyznaczono na podstawie otrzymanych
wynikéw z pomiaréw wspotrzednosciowych w programie
Quindos. Ocene doktadnosci odwzorowania ubytkéw w
chrzastce stawowej okreslono z wykorzystaniem programu
Statistica.

Metoda obejmowata ponadto badania diagnostyczne in
vivo 3 prawidtowych stawow kolanowych z wykorzystaniem
MR - Magnetom Sonata Maestro Class 1,5T, ktére
przeprowadzono w takim samym protokole jaki stosowano
przy obrazowaniu preparatow. W badaniu prawidtowych
stawdw kolanowych w przekrojach strzatkowych, czotowych
i horyzontalnych analizowano kontakt powierzchni
stawowych oraz rozktad grubosci chrzgstki na ktykciach
kosci udowej i piszczelowej oraz rzepce [16]. Diagnostyka
obrazowa tych stawéw byta pomocna w ocenie i
rekonstrukcji ubytkéw w stawach patologicznych.

Rys.2 Reprezentatywne przekroje horyzontalne stawu kolanowego
w MR z ubytkami 2D chrzastki na klykciu przysrodkowym (preparat
sekcyjny)

Wyniki badan

Uszkodzenia chrzgstki widoczne byty w postaci ubytkow
o nieregularnych zarysach i niskiej intensywnosci sygnatu
(Rys.2). Po ustaleniu lokalizacji ubytku w przyjetym uktadzie
odniesienia wskazano preferowane ptaszczyzny
umozliwiajgce odtworzenie jego geometrii 2D w najlepszej

doktadnosci odwzorowania. Rekonstrukcja ubytku
obejmowata tgczenie modeli ptaskich i generowanie
powierzchni 3D odpowiadajacej uszkodzeniu powierzchni
stawowej na kiykciu przysrodkowym kosci udowej (Rys.3).
Analizowany w programie Geomagic Studio ubytek miat
nieregularny ksztatt o parametrach wyznaczonych w
przyjetym uktadzie odniesienia przez wspotrzedne punktow.
Dla potrzeb budowy skafoldéow okreslono wymiary
gabarytowe ubytku przyjmujac jego maksymalng dtugos¢ i
szerokos$¢. Maksymalna dtugos¢ ubytku wynosita 19,1 mm,
a maksymalna szerokos¢ - 9,9 mm.

al
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Rys.3 Analiza tkanki

parametrow geometrycznych
chrzestnej na podstawie obrazowania MR z wykorzystaniem
programu Geomagic Studio: a) pomiar dtugosci ubytku, b) pomiar
szerokosci ubytku

ubytku

Dyskretyzacja powierzchni ubytku pozwolita na
stworzenie modelu brytowego i zamkniecie go powierzchnig
ograniczajgcg — odpowiadajgcg ksztaltem uszkodzonej
powierzchni stawowej ktérej wielkos¢ wynosita 212,9 mm
(Rys.4). Dla obu technik badawczych oceniono niepewnosc¢
pomiaru (Tab.2). Na podstawie przeprowadzonych
pomiarow ktykci na koncu dalszym kosci udowej oraz rzepki
stwierdzono, Ze dokfadnos¢ odwzorowania zalezy od
promienia zakrzywienia analizowanej powierzchni. Im
promien jest mniejszy, tym btad odwzorowania wiekszy
[17]. Niepewnos¢ pomiaréw wyznaczong w MR oceniano w
przedziatach uzaleznionych od promienia zakrzywienia
badanej  powierzchni.  Pomiary  wspoditrzednosciowe
charakteryzujg sie znacznie mniejszg niepewnoscig
pomiaru, co stanowito podstawe do przyjecia modelu z
CMM  jako referencyjnego. Ponadto  dokfadnos¢
odwzorowania ksztaltu i wielkosci ubytkow zostaty
zweryfikowane w procedurze MR 2z zastosowaniem
ceramicznej kuli wzorcowe;.
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Rys.4 Analiza wielkosci ubytku chrzastki oraz wizualizacja brytowa
z wykorzystaniem programu Femap NE/Nastran v.8.3 Modeler
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Tabela 2. Niepewnos¢ pomiaru dla technik badawczych

Rodzaj mierzonego elementu MR [mm] fn':/In':/]I
Kolano — kiykcie 0,235+0,993 0,003
Kolano — rzepka 0,231+0,740 0,003

Kula wzorcowa ceramiczna 0,045-+-0,215 0,001

Dyskusja

Chrzgstka stawowa jest strukturg, ktéra wchodzi we
wspoitprace tribologiczng w biotozysku. Nalezy do tkanek
oporowych. Jest zbudowana z komorek chrzgstki —
chondrocytéw, widkien kolagenowych i  substanciji
podstawowej (Rys.5). Chondrocyty stanowig os$rodki
przemiany chrzastki i wytwarzajg skfadniki pozakomdrkowe
uczestniczace w przemianie chrzastki i biosyntezie
skfadnikéw substancji podstawowej. Mogg one syntezowac
kolagen i proteoglikany, ale takze produkujg enzymy
degradujace, ktére biorg udziat w przemianie materii [2].
Chondrocyty  stanowig ~0,1% objetosci chrzastki.
Zlokalizowane sg w strefie $rodkowej, tak aby
funkcjonowanie stawu nie powodowato degradacji tych
komorek. Drugi skfadnik strukturalny chrzgstki stanowig
widkna kolagenowe, ktére mogg tworzy¢ peczki lub siec.
Przemiany prowadzace do powstawania  widkien
kolagenowych zachodzg w przestrzeni migdzykomaorkowe;.
W mtodej chrzastce grubos¢ wiokien kolagenowych wynosi
10-25um, natomiast w starszej 40um, a nawet 70um [13].
Widkna kolagenowe i chondrocyty zatopione sg w
substancji podstawowej. Gtéwny jej sktadnik biochemiczny
stanowig proteoglikany. Sg to zwigzki utworzone z trzonu
biatkowego, do ktérego dotgczajg glikozaminoglikany. Wiele
czastek tworzy duze agregaty, z ktérymi wigze sie woda i
powstaje kompleks odporny na sity Sciskajgce. Dziatanie
tadunku powoduje opdr na przeptyw zwigzanej wody. W
rezultacie chrzgstka staje sie elastyczna. Zawiera ona 70-
85% zwigzanej wody. W badaniach histologicznych
wykazano, ze przerywany ucisk chrzgstki wskutek ruchu i
obcigzania stawéw jest niezbedny do prawidiowej
czynnosci chrzgstki stawowej i utrzymania wiasciwego
poziomu syntezy proteoglikanow [18,19]. Destabilizacja
proceséw syntezy i degradacji chrzastki oraz warstwy
podchrzgstnej kosci prowadzi do chzs, a proces ten na
obecnym poziomie wiedzy jest niemozliwy do zatrzymania
w leczeniu zachowawczym. Klinicznie okresla jg bol stawdw
pojawiajacy sie w przy ruchach i postepujgca dysfunkcja.
Cechami patomorfologicznymi sg ubytki chrzastki i tkanki
kostnej ze wspdtistnieniem cech mato aktywnego procesu
zapalnego. Odtworzenie chrzgstki stawowej w pierwotnej
postaci we wszelkiego typu zabiegach interwencyjnych jest
praktycznie nieosiggalne. Prawidtowo przeprowadzone
zabiegi umozliwiajg odtworzenie chrzgstki zbliznowacone;.
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Rys. 5 Budowa chrzastki stawowej [20]

W zabiegach naprawczych chrzgstki stawowej kolana
wykorzystywane sg najnowsze zdobycze inzynierii
tkankowej. Taktyka postepowania zalezy od rozlegtosci
ubytkéw i indywidualnych uwarunkowan pacjenta. Dzigki
inzynierii tkankowej powstata mozliwos¢ wytworzenia in
vitro przestrzennych rusztowan z chondrocytami, ktére
mogg by¢ aplikowane do lozy ubytku w celu jego

odbudowy. Chondrocyty wprowadzane do rusztowania
uzyskuje sie przez namnazanie w bioreaktorach lub z
komérek macierzystych szpiku. Obie metody pozyskania
komdrek wymagajg wczedniejszego zabiegu w celu
pobrania autogennego materiatu od pacjenta. Rusztowania
mogg by¢ wykonywane z naturalnych polimeréw takich jak
kolagen, fibryna Ilub kwas hialuronowy, moga by¢
wytwarzane z hydrozeli lub polimeréw bioresorbowalnych
[21]. Najnowsze doniesienia literaturowe wskazujg na
grafen oraz tlenek grafenu jako biomateriaty na dwufazowe
lub tréjfazowe rusztowania [4,8,21,22]. Aby takie
rusztowanie prawidiowo adaptowato sie w opracowanym
ubytku chrzestnym, zapewniato proliferacje chondrocytow
oraz syntezowanie przez nie kolagenu i proteoglikanéw
nalezy odpowiednio zrekonstruowa¢ ksztatt ubytku i
przygotowac loze pod skafold (Rys.6). Ksztalt i wielko$¢
rusztowania 3D z zasiedlonymi chondrocytami
przygotowywane sg in vitro przed zabiegiem na podstawie
rekonstrukcji z obrazowania MR. Procedura diagnostyczna i
niepewnos¢ wyznaczenia ubytkbw ma zasadnicze
znaczenie w identyfikacji patologii chrzastki oraz w
przygotowywaniu rusztowania. Dopasowanie skafoldu na
podstawie badan nieinwazyjnych we wczesnej fazie chzs
stanowi wyzwanie dla radiologéw, inzynierow,
biotechnologéw i ortopedow. Precyzja ustalenia wielkosci
skafoldu zalezy w znacznej mierze od materiatu
konstrukcyjnego oplotu i dla naturalnych polimeréow

powinna by¢é zawarta w granicach 0,3+0,6 mm.
Dotychczasowe  badania  wykazaty, ze  Kliniczne
zastosowanie inzynierii tkankowej wymaga dalszych
zaawansowanych prac badawczych, ze wzgledu na
modyfikacje i doskonalenie rusztowan komorkowych
[10,22].

Rys.6 Ubytek tkanki chrzestnej: a) chrzastka ze zmianami
degeneracyjnymi, b) loza do aplikacji skafoldow

Na obecnym poziomie zaawansowania metod
diagnostycznych i terapeutycznych wystepuje koniecznosé
dokonywania nieinwazyjnych badan ktére pozwolg wykryé
wczesne stadium chzs, oceni¢ charakter, lokalizacje i
geometryczne parametry ubytku w chrzgstce stawowej,
wspomagac¢ procedury zabiegéw chirurgicznych oraz
doskonali¢ nieinwazyjne rokownicze techniki pooperacyjne.
Najnowsze pozycje piSmiennictwa dajg wiedze o
prognozowaniu dziatan profilaktycznych [3,14,15,19], o
identyfikacji  struktury  chrzgstki [13,23] oraz o
mozliwosciach wykorzystania analiz przestrzennych w
aplikacjach chirurgicznych [5,11,24]. Przeprowadzone
prace badawcze wskazujg, ze MR jest technikg
obrazowania z wyboru do diagnostyki warstw chrzestnych i
subchondralnych. Braun i in. poréwnujg techniki
diagnozowania wczesnej osteoartrozy [12] (Rys.7).
Analizujg rozpoznanie zmian w chrzgstce z zastosowaniem
artroskopii, optycznej tomografii koherentnej (OCT) oraz
MR z czasem relaksacji poprzecznej T2. Najwczesniejsze
objawy degradacji chrzastki widoczne sg w OCT. Niestety
ten rodzaj badan moze byé¢ stosowany do obrazowania
podpowierzchniowego w wysokiej rozdzielczosci dla
struktur przepuszczajacych Swiatto. Diagnostyka
artroskopowa ma charakter inwazyjny i powinna by¢ raczej
stosowana w jednoczasowej procedurze diagnostyczno-
terapeutycznej. Najbardziej optymalng metoda jest T2 MR.
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W zakresie diagnostycznych badan pooperacyjnych
waznym problemem w ocenie zabiegu jest wskazanie
markeréw metabolizmu chrzastki stawowej. Jako technika
diagnostyczna jednoznacznie wskazywane jest iloSciowe
obrazowanie MR. Umozliwia ono ocene witasciwosci
strukturalnych na podstawie architektury sieciowej kolagenu
oraz ocene jakosciowg chrzgstki na podstawie analizy
obecnosci proteoglikanéw decydujgcych o jej uwodnieniu
[13,16,17,23]. Zastosowanie sekwencji z wykorzystaniem
czasu relaksacji T1 i T2 pozwala na kompleksowg
charakterystyke chrzastki naturalnej i chrzgstki, ktéra
wytworzyta sie w procesach naprawczych [15,25,26].

Rys.7 Poréwnanie technik diagnozowania artrozy [11]

Podsumowanie

Przeprowadzone badania MR z zastosowaniem
sekwencji z wykorzystaniem czasu relaksacji wzdtuznej T1 i
czasu relaksacji poprzecznej T2 ubytkdw chrzgstki
stawowej kolana pozwolity opracowaé metode identyfikacji
ksztattu ubytku oraz technike rekonstrukcji przestrzennych
rusztowan komérkowych dopasowanych do ubytku.

Doktadnos$¢ odwzorowania ksztattu i wielkosci ubytkéow

w  obrazowaniu MR  zostata zweryfikowana z
zastosowaniem referencyjnych pomiaréw
wspotrzednosciowych.
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