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Roviditések jegyzéke
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UH: ultrahang
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1. Bevezetés

Napjainkban az endoprotetika az ortopéd sebészet leggyakoribb ¢és legsikeresebb aganak
tekinthetd. Az elmult évtizedekben jelentdsen megnétt az ilyen tipusii miitétek szama,
kdszonhetden a protézisek és a mutéttechnika folyamatos fejlddésének. A protézis miitéteket
megeldzo iddszakban a betegek ¢életét a mindennapos €s kimerité fajdalom jellemezte. Ennek
kezelése csak a beteg iziilet ,,feldldozasdban” (pl. artrodézis) meriilt ki, amely a beteg szamara
jelentds életmindség romlast jelentett. Az artroplasztikdk koziil térd- és csipOprotézis-
beiiltetésekre keriil sor a legtobbszor (térd: 600 000/ év, Amerikai Egyesiilt Allamok [USA];
csip6: 300 000/ év, USA) [1,2]. Magyarorszagon évente kb. 12-15 ezer csipdprotézis beiiltetés
¢s kb. 5-6 ezer térdprotézis beiiltetés torténik.

A harmadik leggyakrabban protetizalt iziilet a valliziilet, amelyek szintén jelentds
szamban végzett mitétek (66 000/év, USA, amelynek 33%-a inverz vallprotézis) [3].
ortopédiai indikacioval a valliziilet degenerativ elvaltozasai €s betegségei miatt [4]. Ezek kdzott
leggyakrabban megtalalhaté a primér valliziileti oszteoartrdzis/-artritisz, a kronikus iziileti
instabilitds, az avaszkularis nekrozis (AVN), a kronikus glenohumeralis diszlokacié miatt,
¢s/vagy posttraumasan kialakulé szekunder artrozis, valamint az autoimmun betegségek
kovetkeztében kialakuld stlyos artritisz. Specialis esetként emlitendék a csonttumorok miatti
humerusz proximalis vég rezekciot kovetd rekonstrukcios mitétek [5,6].

Traumatologiai szempontbol a humerusz proximalis vég darabos torései miatt végeznek

novekvd szamban valliziileti artroplasztikat vilagszerte [7-11].

1.1 Torténelmi attekintés

Az elsé dokumentalt vallprotézis beiiltetést 1893-ban hajtotta végre a francia Jules-
Emile Péan (1830-1898) Parizsban egy 37 éves betegen, akinek csonttuberkuldzis soran
karosodott a valliziilete. A protézis szara platinabol késziilt, amelyre fémhurkokkal egy
parafinnal bevont keménygumibol késziilt gombfejet erdsitettek. A protézissel a betegnél
relative jo funkcionalis eredményt értek el, de sajnos 2 év mulva infekcios sz6védmény miatt

azt el kellett tavolitani (1-2. kép) [12,13].



1-2. Kép: Jules-Emile Péan és az elsé valliziileti protézis; Forras:

https://fr.wikipedia.org/wiki/Jules P%C3%A9an

Ezt kovetden voltak még kiillonbozd probalkozasok vallprotézisek kifejlesztésére és
implantacidjara (pl. Fritz Konig; Wirzburg — elefantcsontbdl késziilt vallprotézis), de jo

eredményeket nem sikeriilt elérni ezekkel.

3. Kép: Dr. Charles Neer

Forras: https://www.aoassn.org/pillar-charles-s-neer/

Az els6 jelentds attorésre 1951-ig kellett varni, amikor Dr. Charles S. Neer (3. kép)
jelentds pozitiv eredményeket ért el a sajat fejlesztésti vallprotézisével, amelyet a komplikalt

proximalis humeruszfej torések ellatasa céljabol fejlesztett ki. Az altala hasznalt modell jelenti

crer



vapakomponenst fejlesztettek, valamint a humeralis komponens tervezésén valtoztattak, ezaltal
l1étrehozva a Neer-II-protézis generaciot [12,14].

Jelentds elorelépést jelentett a reverz vallprotézis megjelenése az 1990-es években,
amelyet a francia Dr. Paul. M. Grammont fejlesztett ki. Ez a modell féleg a mar elérehaladott
rotatorkdpeny karosodéssal rendelkezd betegek ellatasara lett kifejlesztve. Itt a stabilitast a
konkav szarkomponens ¢és a konvex glenoidkomponens biztositja. A mozgatas szerepét foként
a m. deltoideus veszi at [15].

Osztalyunkon (TMBJK — Traumatologia és Ortopédia Osszevont Osztaly) 2019 o6ta
végziink vallprotézis implantaciokat ortopédiai (kivéve onkologiai) és traumatoldgiai
indikaciéval. A mitétek soran DePuy Johnson&Johnson Delta Xtend teljes reverz valliziileti

protézist vagy Global FX hemiprotézist iiltetiink be [16—18].

1.2 A valliziilet (articulatio humeri) funkcionalis anatomiaja

A valliziilet a legnagyobb mozgasterjedelmi iziiletiink. A kar mozgathatosagaban a
valliziilet funkcidihoz hozzaadddnak a vallov, a kulcscsont (clavicula) és a lapocka (scapula)
mozgasai is. A vallovet 4 iziilet alkotja: a glenohumeralis (GH) iziilet, a sternoclavicularis
izlilet, az acromioclavicularis (AC) iziilet és a scapulothoracalis (ST) 0sszekottetés. A
valliziileti protézis implantacidja soran a GH-iziilet teljes, vagy részleges potlasa torténik.

A vélliziilet egy un. gdmb- vagy szabad iziilet. Ennek csontos alkotasdban a scapula cavitas
glenoidalisa és a caput humeri vesz részt.

Mint minden iziilet esetében, igy a valliziiletnél is fontos biomechanikai funkcidkat
latnak el az iziiletet alkoto lagyrészek. Igy a cavitas glenoidalis peremén korkorosen tapadd
rostporcos labrum glenoidale (nagyobbitja és mélyiti az izvapat). Az iziileti tok (capsula
articularis) a valliziilet esetén meglehetésen laza, amely hozzdjarul a valliziilet nagy
mozgasszabadsaganak biztositasdhoz. A capsula articularisnak néhany szalagszerii
meger0sitett része is van, amelyek koziil a processus coracoideus és az acromion kozott
talalhat6 ligamentum coracoacromiale, amely az acromionnal egyiitt boltozatot képez a caput
humeri felett, valamint a processus coracoideus t6vérdl eredd ligamentum coracohumerale

kiemelend®.



A valliziilet stabilitasat jelentésen befolyasolja a vallat koriilvevd izomkdpeny, amelyet
jol bizonyit a GH-iziilet subluxatioja bénulds esetén, valamint az, hogy a valliziilet a

leggyakrabban ficamodé nagyiziiletiink (4-5. Kép).

Acromion Articulatio acromioclavicularis

i i Bursa subacromialis
Spatium subacromiale

M. supraspinatus Bursa subdeltoidea

R Tuberculum majus

A.und V. suprascapularis Caput humeri

Cavitas glenoidalis
M. subscapularis

g Capsula articularis
Recessus axillaris

N. axillaris,
A.und V. circumflexa
humeri posterior

4. Kép: A valliziilet frontalis siki metszete (Beckmann, és mtsai., 2011)

Biomechanikai szempontbdl a valliziilet mozgatasat végzd izmok koziil kiemelt
jelentdséggel birnak azon vallizmok, amelyek nagyrészt a scapulardl erednek és a humerusz
proximalis részén tapadnak. Ezen izmok bénulasa esetén subluxalodik a GH-iziilet. Ezek k6zé
tartozik a m. deltoideus, a m. supra- és infraspinatus, a m. teres minor és major, valamint a m.
subscapularis. Ezek kozill 4 izom inai (a m. supra- €s infraspinatus, a m. teres minor €s a m.
subscapularis) alkotjak a vizsgalatunk szempontjabodl is fontos rotatorkopenyt (ROK). Ezek
koziil 3 (m. supra- és infraspinatus, m. teres minor) a tuberculum maiuson tapad. Valliziileti
hemiprotézisek esetén ennek megtartasa kifejezetten fontos az iziileti mozgasok megmaradasa
szempontjabol.

A vall abdukciodja szempontjabol a musculus supraspinatus és a musculus deltoideus a
két legfontosabb izom. A m. supraspinatus az Ggynevezett szupraszpinatusz csatorndban
helyezkedik el. Ezt feliilr6l a ligamentum coracoacromiale, eldlrdl a processus coracoideus,
hatulrdl pedig a spina scapulae és az acromion hatarolja. Ez valojaban egy rugalmatlan gytr,
amely a fossa supraspinata-t kapcsolja 0ssze a subdeltoidealis teriiletekkel. Rotatorkdpeny-
karosodas esetén a degeneralt €s elszakadt szupraszpinatusz in mar nem fekszik a humeruszfe;
¢€s a coracoacromialis iv kozott, azaz ez utobbi két felszin kozvetleniil érintkezik egymassal,

amely a kar abdukcigjat fajdalmassa teszi.



A m. deltoideus Onmagéaban elég a teljes abdukcid végrehajtasdhoz. Azonban
elektromiografids vizsgalatokkal igazoltak, hogy a m. supraspinatus végig aktiv az abdukcio
soran, ¢s aktivitasdnak tetéfokat 90°-os abdukcios helyzetben éri el, ahogy azt a m. deltoideus
teszi.

A vallovet ellatd idegek koziil kiemelném klinikai és mitéttechnikai szempontbdl a
nervus axillarist. Rostjai a C5-6 ideggyokokbol szarmaznak és az arteria circumflexus
humerivel parhuzamosan haladva, hatulrél keriili meg a humerusz nyakat. Elhelyezkedésébol
adddodan vallmiitétek — igy vallprotézis implantacidja — sordn kdnnyen sériilhet. Rendelkezik
motoros ¢és szenzoros funkciokkal is. Motoros rostjai az eddig emlitett izmok koziil a m.
deltoideust és a m. teres minort 1atjak el. Szenzoros rostjai szerepet jatszanak a capsula

articularis és a vallov bérének beidegzésében.

Lig. coracoacromiale Clavicula
'

Lig. acromioclaviculare,

coraco-

: A - o - Lig. conoideum } Lig.
claviculare

— ———— Lig. trapezoideum

— Proc. coracoideus
Acromion
55

Tendo m. bicipitis brachii
(capitis longi)

Cavitas glenoidalis =~ e

Labrum glenoidale — N === Scapula

Capsula articularis =

Tuberculum infraglencidale — "~ o

5. Kép: Articulatio humeri (sectio frontalis, l. dext.); Forras: Az ember anatomiajanak atlasza —

Medicina Konyvkiado Rt.; Budapest, 2000; 1. kdtet 129. oldal, Fig. 175.

Mutéti feltaras soran gyakran hasznalt deltopektoralis feltaraskor a bor és faszcia

megnyitasat kovetden a sulcus deltoideopectoralis-ban talalhatd a vena cephalica (6. kép).
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Ezen véna esetleges sériilése miitét soran nem csak intraoperativ vérzéses szovédményt okoz,

hanem karosodik a fels6 végtag vénas keringése is [19-21].

Fasciculus posterior

Fasciculus lateralis

Fasciculus medialis

Clavicula

Rete acromiale
A. axillaris

Acromion

V. axillaris

M. deltoideus,

Pars clavicularis M. subclavius

Fascia clavipectoralis
V. cephalica

N. pectoralis medialis

A. thoracoacromialis,
Rr. pectorales

M. pectoralis major,
Pars clavicularis

6. Kép: Trigonum clavipectorale 1.d. (Mohrenheim -arok); Forras: Sobotta - Atlas der Anatomie des Menschen —
Allgemeine Anatomie und Bewegungsapparat; 23. német nyelvi kiadés (2010); Elsevier Gmbh, Miinchen; 218.
0. Abb. 3.142

1.2.1 Szovettani attekintés

Vizsgalatainkhoz a kontrollcsoporthoz olyan fiatal betegekbdl vettiink mintékat,
akiknek olyan sulyos fokt (jelentds elmozdulassal (diszlokacioval) jard 4-rész torés)
humeruszfej torése volt, hogy az iziileti felszin helyreallitdsa mar nem volt lehetséges, vagyis a
humeruszfej hosszabb tdvon nem volt ¢letképes. Kritériumnak szabtuk, hogy a kontroll
csoportba tartozo sériilt nem rendelkezhetett degenerativ vagy gyulladasos valliziileti
elvaltozassal.

Termoanalitikai vizsgalatainkhoz haromféle szovetmintat gyGijtottiink. inszovetet a
bicepsz inbdl és a rotatorkopeny inabol (dltalaban a m. supraspinatus indbol), porcszdvetet
(hyalinporc) a vapabdl és a humeruszfej izfelszinérdl, valamint csontszovetet gyiijtottiink a

humeruszfej szubkondralis csontjabol [22-24].
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1.2.1.1 Tomott rostos kotoszovet

A rotatorkopenyt és a bicepsz hosszi fejét alkotd inak szovettanilag az érett
kotészoveteken beliil a rost dus kotdszovetek csoportjaba tartozo tématt rostos kotészovetek
kozé tartoznak. Itt a kollagénrostok szorosan egymas mellett tomoriilve koteges struktarakat
hoznak létre. Ezen kollagénrostok kozott talalhatok kis szamban a fibrocitdk (15-18 pm),
amelyeknek az extracellularis matrix (rostok és amorf alapallomany) termelését végzo formaja
a fibroblaszt.

Az inszdvetre jellemz0 a rostok nagyfoku rendezettsége (kompozit szerkezet). Ebben az
esetben a rostok szigorGan parhuzamosan orientdlt (parhuzamos rostos kotdszovet vagy
inszovet) helyzetben helyezkednek el. Az inakban kébelekként futnak egymas mellett a
kollagénfibrillumok vastag kotegei, és a kozottik maradd sziik térben taldlhatok a
tendocitaknak nevezett fibrocitak (7. Kép).

Az inszOvet az alacsony sejtszam és ér miatt alacsony anyagcseréjii, Un. braditrop
szovet. Az in vérellatasat annak kiils6 felszinét boritd peritendineum biztositja.

Az inak morfoldgiailag hengeres vagy lapos kotegekként irhatok le. Az in a hozza
tartozo izommal mechanikai szempontbol egy funkcionalis egységet alkot. Az izom adja a

motorfunkciot, mig az in szerepe az erdatvitel a csontvaz valamely részéhez [25,26].
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7. Kép: Egészséges rotatorkdpeny in szovettani metszete Hematoxylin-Eosin festéssel (20x-os (a), és 2x-es (b)
nagyitasban). Forras: Laszl6 G. N6t, Andras Bata, Hajnalka Szabo, Janos Cifra, Dénes Lérinczy: DSC
examination of rotator cuff damage in patients with total shoulder arthroplasty - Journal of Thermal Analysis

and Calorimetry (https://doi.org/10.1007/s10973-020-10402-w)
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1.2.1.2 Hyalinporc:

Az iziileti felszineket, igy a glenohumeralis izfelszint is hyalinporc fedi. Jellemzdje a
homogén, a fénymikroszkdépban amorfnak latsz6 matrix (8. Kép). A porcot porchartya
(perikondrium) veszi koriil. Ebben talalhatok a porcot taplalo erek, ahonnan diffizidval jutnak
a tapanyagok és az oxigén a porc mélyebb rétegeiben 1évo porcsejtekhez. A perikondrium belsd
lemezében (stratum chondroblasticum) talalhatok a kondroblasztok, amelyek a porc matrixot
termelik. Ez adja a porc mechanikus ellendlloképességét terheléssel szemben, amelyet
meghatdroz a kollagén — proteoglikdn komplex. Iddsebb korban a stratum chondroblasticum
elvékonyodik, vagy hianyzik. Ebben az esetben az érintett teriileten a porcszovet degeneralodik.

Az izfelszin nem rendelkezik porchartyaval, itt a porc taplalasa a szinovialis folyadék
(szinovia) és a porc alatt 1évé csontszovet feldl torténik.

A porc mindségét, a fizikai igénybevétellel szembeni ellenalloképességét meghatarozza
proteoglikdnjainak a megfogyatkozasa all. Ennek kdvetkeztében a porcfelszin fokozatosan

elvékonyodik, és lekophat a szubkondralis csont felszinéig [27].

8. Kép: Egészséges hyalinporc szovettani metszete Hematoxylin-Eosin festéssel, 10x-es nagyitasban;
Forras: Andras Bata, Laszl6 G. N6t, Hajnalka Szabo, Janos Cifra, Dénes Lérinczy; DSC examination of cartilage
damage of patients undergoing
shoulder replacement - Journal of Thermal Analysis and Calorimetry (https://doi.org/10.1007/s10973-
020-10421-7)
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1.2.1.3 Csontszovet:

Vizsgalataink sordn a humerusz szubkondralis részébdl vesziink mintakat. Ezen a
teriileten a szubkondralis csontfelszint vékony kortikalis réteg fedi, ami alatt spongiozus
csontszerkezet taldlhatd. A csontnak ezen teriilete fejléddéstanilag a szekunder csontosodasi
folyamat (kondralis csontosodas) utjan alakul ki.

A csontszovet a tobbi koto- és tdmasztoszovetekhez hasonloan sejtekbdl és sejtkozotti
allomanybol épiil fel. Ez azonban az egyetlen ktd- vagy tdmasztoszovet, ahol a sejtkozotti
allomény mineralizalodik, és igy egy rendkiviil kemény, a fizikai eréhatdsokkal szemben
ellenallo szovet jon 1étre, ami alkalmas arra, hogy a szervezet tamaszto vaza legyen.

A csont alapalloményaba beépiild asvanyi anyag a kalcium-foszfat, ami hidroxiapatit
kristalyokat (Caio(PO4)s(OH)2 képez.

A felndtt csont szerkezete: a felndtt csont intercellularis allomanya egymassal
parhuzamosan rendezett lemezekbdl all. A lemezeket parhuzamosan fut6 kollagén fibrillumok
épitik fel, amelyek a proteoglikdn alapallomanyba vannak beigyazva. A lemezes csont
szervezOdési egysége az oszteon vagy Havers-féle lemezrendszer. Az oszteon koncentrikus
korokben elhelyezkedd lemezekbdl épiil fel, a korok a Havers-csatornakat veszik koriil (9. kép),
ami a csontszdvet ereit és idegeit tartalmazza. A csontsejtek nyllvéanyait tartalmazo
csatornacskak sugarirdnyban futnak. Az oszteonok hosszanti tengelye parhuzamos a csont
hossztengelyével. Az oszteonok csatorndit a Volkmann-féle csatorna kapcsolja 0ssze. Ezen
keresztiil futnak az erek, és idegek, ¢s kotik Ossze az endosztedlis, periosztedlis tereket az

oszteonok csatornaival.

9. Kép: Humeruszfejbol vett spongidzus csontmintabol késziilt szovettani metszett hematoxylin-eozin

festéssel (bal oldalon 2x-es, jobb oldalon 20x-os nagyitasban)
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A spongidzus (szivacsos) csont az eddig leirtakhoz hasonlo felépitésii, de itt trabekulak
vannak és a csontszovet kozott kiilonbozo méretl, és alaku terek alakulnak ki. A matrix lemezes
szerkezetl, s ha a trabekulak elég vastagok, akkor oszteont is tartalmaznak [28,29].

A szubkondrélis csont két kiillonb6z6é anatomiai részre oszthato: a kozvetleniil a porc
alatt fekvd szubkondralis csontlemezre és a mélyebben fekvd trabekularis/spongidzus csontra

[30].

1.3 Patologia

1.3.1 Oszteoartrozis (OA)

Az oszteoartrozis egy degenerativ iziileti betegség, amelyet kronikus gyulladés
jellemez. Kialakuldsa szempontjabol két nagy csoportba tudjuk az oszteoartrdzist sorolni.
Primér ¢és szekunder formékat kiilonboztetiink meg. A primér formarol akkor beszéliink, ha
nem tudunk kozvetlen kivalto okot igazolni. Ez a forma gyakrabban fordul eld.

A szekunder forma esetén a kivaltd ok sokféle lehet:

o Kongenitalis és/vagy fejlodési rendellenesség

e Posttraumas artrozis

e Statikai okok

e Reumatoid artritisz

e Elhizas miatti fokozott terhelés

e Vibracids artalom (pl. munkakdri artalom)

e Metabolikus eredetli (pl. kdszvény, ochronosis, chondrocalcinosis)

e Endokrin betegségekhez tarsuld (pl. diabetes, hypothyreosis, acromegalia)
e Neurogén gyulladés

o Egyéb betegségekhez tarsuld (pl. Paget-kor)

A betegségre jellemz06 az iziilet mozgasra jelentkezd fajdalma, valamint az inditési

fajdalom. A betegség eldrehaladtaval gyulladasos szakban nyugalmi és ¢jszakai fajdalom is
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jelentkezhet. Ennek kovetkeztében idével az érintett iziilet mozgasterjedelme besziikiil. Iziileti
instabilitas szintén kialakulhat.

Klinikailag jellemzé a nyomasérzékenység, a lokalis kemény, csontos duzzanat az
izlileti szélek mentén (csérképzddés, Un. oszteofita felrakddas), mozgastartomany besziikiilése
¢s az iziilet felett érezhetd, mozgatassal kivalthatd krepitacid. Késéi stadiumban iziileti
mozgaskorlatozottsag (kontraktira) kialakulasa lehetséges.

Az OA-t jellemzd kronikus gyulladéds sordan porckarosodas €s a szubkondralis csont
hipomineralizacidja alakul ki. E folyamat sordn az asvanyi anyagtartalom csokken, és a
szubkondralis csont kitettsége hozzédjarul a fajdalomhoz, amelyet a fajdalom kisér. Ez a
kronikus folyamat vezet az elérehaladott oszteoartritiszhez [31].

A valliziileti primér artrozis ritka, inkabb szekunder artrézisa alakul ki. Konzervativ
terapidja soran gyogyszeres (pl. NSAID, kortikoszteroid) és fizioterapia johet szoba. A
véllprotézis indikacidja ebben az esetben mindenekeldtt a GH-iziilet hosszan tarto,
terapiarezisztens, fajdalommal jaré funkcioromlésa, amely az alsd végtagi nagyiziileteket
(csipd, térd) érintd artrdzistdl eltéréen nem a végtag tulterhelésével all kapcsolatban, hanem a

tulhasznalattal hozhat6 kapcsolatba [32].

1.3.2 Rotatorkopeny - artropatia

Az inak rendeltetésszerli hasznalata soran is jelentds mechanikai igénybevételnek
vannak kitéve. Emiatt viszonylag gyakran alakulnak ki olyan kéros elvaltozéasaik, amelyek
tobbsége a hasznalatuk soran kialakuld6 mikrotraumék Osszeadddasanak koszonhetd. Ezek a
degenerativ elvaltozasok természetesen nehéz fizikai munkat végzok és sportolok esetében
joval gyakrabban fordulnak el6.

Egyes elvaltozdsok ezzel szemben nem a szokvanyost meghalad6 terhelések
kovetkeztében alakulnak ki, hanem a hosszi immobilitas, gyulladas, sériilés kovetkeztében.
Ekkor az inszovet megvaltozik, ami annyit jelent, hogy az inszovetben felszaporodik a laza
rostos kotoszovet, amitol az kevésbé lesz ellenallo a fizikai erObehatasokkal szemben. A ROK
inainak degeneracidja szubklinikusan zajlik, addig, amig tulerdltetés vagy trauma hatdséara
masodlagos gyulladds nem alakul ki. Progresszional a degeneralt in elvékonyodik, amely akar

kisebb trauma kovetkeztében elszakadhat.
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A rotatorkOpenyt alkot6d inak koziil leggyakrabban a m. supraspinatus insériilése és
szakadasa fordul eld. A szupraszpinatusz in legsériilékenyebb teriilete, az un. kritikus zoéndja a
tapadastol szamitott kb. 1,5-2 cm-es tavolsagra talalhat6. Ennek szakadasakor a GH-iziilet
forgaspontja kranial iranyba mozdul el, és a coracoacromialis 1v alatt talalhatd. Ez excentrikus
terhelést jelent az iziilet felszineire, a humeralis- és glenoidalis komponenseken. (Amennyiben
korabban vall hemiprotézis keriilt betiltetésre, ennek kdvetkeztében idd eldtti protézislazuléas
lehet a kovetkezménye.)

Klinikailag ekkor jellemzd a felkar elevaciojakor jelentkezd tipusos fajdalmas
mozgasiv, valamint az éjszaka fokozodo, a vallba és felkar irdnydba kisugarzo fajdalom. Az
érintett izomnak megfeleléen parosithatd mozgatdé funkcioban is zavar jelentkezik.
Amennyiben a ROK-1¢zi6 hosszabb ideig fennall, annak kovetkeztében az érintett izomzat
inaktivitasos atrofidja és degeneracioja alakul ki.

Konzervativ  kezelés sordn gyulladascsokkentdk (NSAID, lokalisan beadott
kortikoszteroid injekciok) €s gydgytorna johet szoba. Fiatalabb betegeknél megkisérlendd a
ROK-1ézi6 helyreallitasa, miitéti (nyilt- vagy artroszkdépos miitét) rekonstrukcidja. Iddsebb
betegeknél (kb. 65 év felett), massziv szakadas esetén 6nmagan a subacromialis tér és a GH-
izlilet artroszkopos kitisztitdsa (subacromialis decompressio ¢€s iziileti lavage) jelentdsen
csOkkentheti a panaszokat, de ilyenkor az aktiv funkci6 javulasara nem szamithatunk. Sulyos

masodlagos artrozis esetén sziikség lehet valliziileti endoprotézis beiiltetésére [26,33-35].

1.3.3 Reumatoid artritisz

Ez a betegség altalaban szimmetrikus, destruktiv sokiziileti gyulladassal jaré korkép,
amely noknél haromszor gyakrabban fordul eld, mint férfiaknal. Reumatoid artritisszel
diagnosztizalt betegek jelentds részénél tipusosan a kéz kisiziiletei (MP- és PIP-iziiletek),
valamint a csukld és térdiziiletek érintettek. Kb. 15-20%-ban mono- vagy oligoartikularis
kezdettel indul. A vallakban gyakran mozgaskorlatozottsaghoz vezet az iziileti gyulladéas soran
kialakul6 iziileti destrukcio (humeruszfej és vapa egyarant) miatt. A betegség aktivitasatol és
fennallasanak idejétdl fiiggden gyakori a ROK-1€zi6 kialakuldsa. Ez alapjan a beteg valliziilet
biomechanikaja megvaltozik, a forgaspont kranial és medial irdnyba tolddik el. Vallprotézis
mitétre altalaban Larsen IV-V-0s stadium esetén keriilhet sor, amennyiben a beavatkozast mas

tényezd nem kontraindikalja [32,35]
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1.3.4 A humerusz proximalis torései

A humerusz proximalis részének torése gyakran idés embereknél fordul el6, akiknél mar
gyakori a gyenge csontmindség. Ezeknél, a betegeknél eredményes oszteoszintézis végzése
rendkiviil nehéz, vagy lehetetlen. Itt a miitéti toréskezelés egy Neer-klasszifikacid szerinti 3-
vagy 4-rész torésnél, egy luxalt- vagy darabos héjtdrésnél nagy eséllyel a humeruszfej
nekrozisat fogja eredményezni. Konzervativ kezelés esetén nagy valoszintiséggel pszeudo-
artrézis, szekunder diszlokaci6é, vagy az elhtiz6d6 rogzités miatt a sériilt vallizilet
mozgastartomdnydnak jelentds besziikiilése alakul ki, amelynek kovetkezménye az érintett
fels6 végtag rossz funkcidja. E szempontok alapjan lehetséges az indikacidja egy humeruszfe;

potlé protézisnek, vagy egy total vall-endoprotézisnek [36,37].

1.3.5 Humeruszfej avaszkularis nekrozisa

Ennek kialakuldsanak hatterében leggyakrabban nagydézisu kortizon-kezelés, Cushing-
szindroma (a mellékvese kéreg kortizol termelésének megnovekedése), hemoglobinopathiak,
hiperlipidémia, pankreatitisz, alkoholizmus vagy Gaucher-kor allhat. Korai stadiumban, amikor
még az izfelszin konturja még megtartott, a csont felfirdsa javasolt a szklerotizalt zona
attorésével. Amennyiben a szubkondralis csontfelszin karosodott (pl. impresszié — amely kis
energiaju sériilés kovetkeztében is kialakulhat), de a glenoidalis izfelszin és a ROK nem
karosodott, akkor vall hemiprotézis, egyéb esetben anatomiai vagy reverz total vallprotézis

implantacioja javasolt [12,21,38].

1.4 Képalkoto6 diagnosztika

Az iziileti fajdalom és sériilések esetén torténd vizsgéalatoknak ma mar elhagyhatatlan
része a képalkotd diagnosztikai vizsgéalat az alapos anamnézis felvételét és fizikalis
vizsgalatokat kovetden. Traumas betegeknél fizikalis vizsgalatokkal nem lehet megitélni a
valliziilet sériilést megeldzo6 funkcidjat és a ROK allapotat.

Manapsag a legelérhetobb és leggyorsabban elvégezhetébb képalkotd vizsgalat a

rontgendiagnosztika. RTG-vizsgélattal gyorsan — és relative olcson - informaciot nyerhetiink
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csontszerkezeti eltérésekrdl, iziiletet alkotd csontok helyzetérdl, sériilés esetén torésrol és/vagy
ficamrol. Ennek megfelelden osztdlyunkon torténd betegellatas soran is a RTG-vizsgalat, az
elsddlegesen hasznalt képalkoto vizsgalat. Viszont a RTG- vizsgalat nem ad direkt informéciot
a porcfelszinrdl és az iziilethez tartoz6 lagyrészekrdl [39,40].

Az MR technologiat megel6z6 iddszakban a ROK- artropatia vizsgalata soran a vizsgalo
orvos a fizikalis vizsgélatra és RTG- vizsgalatra hagyatkozhatott. Golding volt az els6, aki az
acromiohumeralis intervallumot (AHI) vizsgalta, amelynek normal tartomanyat 6-14 mm koz¢
helyezte [41]. Ezt kovetd vizsgalatok igazoltak, hogy a 6-7 mm-nél kisebb AHI kapcsolatban
all ROK-1ézioval. 1990-ben Hamada és munkatarsai irtdk le elészor a sulyos ROK-1ézidval
jar6 progressziv iziileti elvaltozasok radioldgiai jeleit. Hamada-beosztas (1. Tablazat) szerint
a ROK-1¢ézi6 progressziv elérehaladasa kovetkeztében kialakulé AHI csokkenés talajan

kialakuld6 ROK-artropatia kiilonb6z6 stadiumait tudjuk meghatarozni (10. Kép) [42].

Hamada-beosztas

Grade 1 |acromiohumeralis intervallum = 6 mm; LHB intakt

Grade 2 |acromiohumeralis intervallum <5 mm; LHB szakadt

acromiohumeralis intervallum < 5 mm az acromion acetabularizaciéjaval; LHB
Grade 3 |szakadt

Grade 4a | GH-izlleti artritisz acetabularizacié nélkil; AHI < 7 mm; LHB szakadt

Grade 4b | GH-izeleti artritisz acetabularizaciéval, AHI £ 5 mm; LHB szakadt

Grade 5 |humeruszfej kollapszusa; LHB szakadt

1. Tablazat: A ROK-artropatia rontgen szerinti beosztasa [43]

Egy Japanban végzett tanulmany sordn 75 beteget vizsgéltak, akiknek sulyos ROK-
1ézidja volt. Koziiliikk 34 beteget konzervativan, 41-et pedig operativan kezeltek. Azoknal a
betegeknél, akiknek Grade 3-4-5 foku (atlagéletkor: 81,2 év) ROK-artropatiat igazoltak, a m.
subscapularis izom zsiros degeneracidja gyakrabban fordult eld, mint a Grade 1-2 stadiumu
betegeknél (atlagéletkor: 64,1 és 65,3 év). Valamint a Grade 2 stddiumu betegeknél gyakrabban
(66,7%) fordul eld a szupraszpinatusz in re-rupturdja, mint a Grade 1 csoportba tartozo
betegeknél (28,6%). Vizsgalati eredményeik alapjan javasolt a ROK-1¢zi6 rekonstrukcidja az

AHI besziikiilését megeldzden [42].
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Grade 1 (AH| = mm) Grade 4A (glenuhumersl arthritis, without acetabulization)

Grade 2 (AHI < S5mm)

10. Kép: A ROK-artropatia Hamada-szerinti beosztasa Gr. 1-5 kozott [42].

A RTG-vizsgalatok alapjan az oszteoartrozis altalanos rontgen-jelei viszonylag koran,
mar 1957-ben leirdsra keriiltek Kellgren és Lawrence 4ltal, akik 5 stddiumot hataroztak meg (2.

Tablazat):

Oszteoartrozis altalanos Rontgen jelei

0 Nincs radioldgiai eltérés

1 Enyhe szubkondralis szklerézis, nincsenek oszteofitak, az izlleti rés nem beszlkilt

2 Az izlileti rés kis foku besziikllése, kezd6d6 oszteofitaképzbdés, jelzett
egyenetlenség az izlleti felszinen

3 Kbzepes és tObbszords oszteofitaképzddés, izileti rés besziikilés, jelentds
egyenetlenség az izlleti felszinen

4 Nagy oszteofitaképzddés, az izlleti rés jelentésen beszikult, vagy eltlint; sulyos
sclerosis, az érintett izfelszin destruktiv deformitasa, nekrézis és/vagy szubkondralis
pszeudocisztaképzddés

2. Tablazat: Az oszteoartrozis beosztasa Kellgren és Lawrence szerint [44]

A RTG-vizsgalat korabban emlitett elérhetésége altal a primér, ambulanter vizsgélat
soran jelentés képet kapunk az adott valliziilet betegségérdl, allapotarol. Viszont a RTG-

technologia (pl. 2 D-s, szummacios képalkotas) hatarai hamar korlatokat szabnak a megfeleld
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miitét elotti (préoperativ) tervezésnek. Fejlettebb orszdgokban, €s szerencsére mar hazankban
is megszokotta valik a nagyiziiletekrdl késziilt preoperativ CT vizsgalat. A CT-technolédgia
alkalmas pontos, tobb sikban elkészitett képsorozatok készitésére, amelyek sokkal pontosabb
képet adnak az adott iziilet elvaltozésairol. A képek alapjan pontos geometriai mérések (pl.
preoperativ protézistervezés) végezhetdk, valamint szoftveres uton 3 D-s képet kaphatunk a
vizsgalt iziiletrdl és kornyezetérdl [40].

A glenoid morfologiaja, annak destruktiv vagy traumas elvaltozasai kritikus pontjat
alkotjdk a valliziileti-endoprotéziseknek. Ezt szdmos tanulmdny bizonyitja. Amennyiben
¢lettartamat (pl. korai kopas, lazulas) jelentésen befolyasolja, ami pedig az operalt vall
fajdalmahoz, mozgastartomanyanak besziikiilésé¢hez fog vezetni.

Ezért Walch és munkatarsai 1999-ben létrehoztak egy CT diagnosztikan alapuld
klasszifikacios rendszert, amely a primér GH-iziileti artrozis talajan kialakuld glenoidalis
erozidt és retroverziot, valamint a humeruszfej poszterior irdnyt szubluxacojat vették
figyelembe (11. Kép). A beosztashoz az axialis sikban késziilt szkenneket (12. Kép) hasznaltak
fel. Walch-beosztas kozzétételét kovetden ez valt a legszélesebb korben hasznalt klasszifikacios

rendszerré a primér glenohumeralis-artritisz sulyossaganak megallapitasdban [45].

WA

11. Kép: A Walch-osztalyozas a glenoid morfoldgiai jellemzo6it mutatja elsddleges glenohumeralis artritiszben

[46].
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12. Kép: Az eredeti Walch-osztalyozas, a glenoid A, B és C tipusu és altipusai CT axialis felvételeken

demonstralva [47]

A képeken jol lathato, hogy 3 f6 tipust (A, B és C) hataroztak meg altipusokkal egyfitt.
Az ,, A-csoport ’-ba azok tartoznak, ahol az artrdzis centralis, a humeruszfejnek nincs poszterior
irany szubluxécioja. Az ,,A1” tipusndl kis fokt centralis erdzio, az ,,A2” tipusnal nagy
foku/stlyos centralis er6zio figyelhetd meg.

A, B-tipusra” jellemzd az aszimmetrikus artritisz a humeruszfej poszterior iranya
szubluxacidjaval. A ,,B] ’-es altipusnal nem figyelheté meg egyértelmii er6zié a glenoidalis
izfelszinen és besziikiilés az iziileti felszin poszterior részén, valamint nincs szubkondralis
szklerozis €s oszteofitaképzddés. A ,, B2”-es esetén mar lathatd eroziv eltérés a glenoid
poszterior izfelszinén, azaz a glenoid izfelszine bikonkavva valik.

A ,,C-tipusnal” a glenoid retroverzidja meghaladja a 25°ot fiiggetleniil a glenoid izfelszinét
érint6 er6ziotdl és a humeruszfej pozicidjatol a glenoidhoz képest [47].

Vizsgalatainkhoz a modositott Walch-beosztdast hasznaltuk, amelyet 2016-ban
hataroztak meg. A modositott beosztads az eredetihez képest ,,B3” és ,,D” tipusokat is
meghataroz, valamint pontositja az ,,A2”-es altipus definiciojat.

A modositott definicid szerint az ,,A2”-es altipusnal a glenoid morfologidja olyan, hogy a nativ
glenoid érintdvonala metszi a humeruszfejet.

A ,,B3”-as altipusba tartozo glenoid morfoldgia szerint a glenoid izfelszine unikonkav,
amelynek poszterior izfelszine erodalt, legalabb 15°-0s retroverzidval és/vagy a humeruszfej

70%-o0s poszterior iranyu szubluxaciojaval (13. Kép).
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13. Kép: Példa a Bercik és mtsai. altal leirt B3 tipusu glenoidra, amely

a modositott Walch-osztalyozasban szerepel [47]

14. Kép: Modositott Walch-osztalyozas sematikus abrazolasa. Az eliils6 és a hatso nativ glenoid peremtdl htizott

vonal az A2 glenoidban metszi a felkarcsont fejét, de az A1 glenoidban nem [48]

A ,,D”-tipusba tartoz6 glenoid morfologia szerint a glenoid izfelszine antevertalddott
helyzetii, a humeruszfej anterior iranyba 40%-ot nem meghalad6é mértékben szubluxalddott (14.
Kép) [47,48].

A Walch-beosztas figyelembevétele préoperativ tervezés esetén segitheti a megfeleld
glenoid-komponens (anatomiai, augmentalt, vagy reverz vallprotézis) kivalasztasat valliziileti-
endoprotézis implantacidja esetén. A stlyos ,,B-tipus” azon eseteiben, ahol a hatso szubluxacid
rogzitett, ott komplexebb lagyrész-balanszra vagy csontos rekonstrukciora van sziikség a miitét
soran, annak érdekében, hogy az biztositsa a fejkomponens mozgasanak koncentricitasat a

glenoid komponensben [49-52].
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A RTG- és a CT-technolodgia sajnos nem ad részletes és pontos informaciot a valliziiletet
korbevevo lagyrészek €s az izfelszint alkotod porc mindségérdl, ezek esetleges sériiléseirdl. Ezek
allapotarol UH- vagy MR-vizsgalatokkal kaphatunk pontosabb képet. Ezen vizsgalomaddszerek

elénye, hogy nem kell sugarterheléssel szamolni [40].

Az UH-vizsgalat viszonylag olcs6 és konnyen elérhetd. Nagy elonye, hogy funkcionalis
vizsgalat is végezhetd, valamint nem jar sugarterheléssel. A valliziilet vizsgalatat 5-12 MHz-es
linearis transzducerrel végzik. Amennyiben a beteg obez alkatl, akkor a mélyebb rétegek
attekintésére 4-7 MHz-es konvex transzducert lehet hasznalni. Ez utobbi esetben viszont
szamolni kell a felbontoképesség csOkkenésével. A beteget altaldban 1il6 testhelyzetben
vizsgaljak. A ROK vizsgalatakor a beteg a karjat be-, illetve kiforgatja. A ROK a m. deltoideus,
a subdeltoidealis és a subacromialis bursa, a coracoacromialis iv és a humerusz kozott
helyezkedik el. A ROK-t alkoté inak a humeruszfejjel egyiitt mozognak, igy vizsgalhatéva
valnak a csontos képletek altal fedett ROK részletek is. Ezen inak allomanyat minden esetben
hossziranyban ¢és keresztiranyban is megvizsgaljak attekintve az inkontarokat (pl.
térfogatnovekedés utalhat ©6démadra, hipervaszkularizaciora; térfogatcsokkenés az in
harmonikusan csokken, a hirtelen elvékonyodas, kaliberingadozas patoldgias. Nyujtott kar
abdukciojakor megitélhetd a subacromialis tér tdgassaga, valamint a tuberculum maius
acromion ala gordiilése is. A bicepsz in a sulcus intertubercularisban talalhato és vizsgéalhato.

A labrum glenoidale vizsgalata UH-diagnosztikaval nem lehetséges [53].

Az MR-vizsgalat rendkiviil részletes képet ad a vizsgalt iziilet porcfelszinérdl és az
izliletet alkoto és koriilvevo lagyrészekrdl is. Hatranya, hogy korlatoltan elérhetd, draga, és
bizonyos betegeknél (pl. klausztrofébia, szervezetbe iiltetett nem MR-kompatibilis fém
implantatum, magas testsuly) nem lehet ilyen tipusu képalkoto vizsgalatot végezni. Humerusz
proximalis részének torése esetén a korlatolt lehetdségek (gépidd) és a magas koltségek miatt
rendkiviil ritkdn van lehetdségiink ,,akut”-MR vizsgalatot végezniink a sériilt valliziiletrdl.

Az iziileti felszineket boritdé hyalinporc karosoddsanak mértékét mar a XX. szdzad
elejétél vizsgaltdk. Quterbridge 1961-ben Allitotta fel vizsgalatai — 196 medialis

meniscectomia-n atesett betegnél vizsgalta a chondromalatia patellae progresszidjat €s azt,

crer
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Késobbiekben a sebészeti és artroszkopos leleteket felhasznalva lehetett a CT- és MR-
vizsgalatok altal igazolt elvaltozasokat pontosan leirni [55].

Vizsgalataink soran késziilt MR képek értékeléséhez a modositott Outerbridge-
beosztast hasznaltuk (3. Tablazat):

Moédositott Outerbridge-beosztas

Grade |. | fokalis hiperintenzitas normal konturral
ASK: felpuhult vagy hullamos porcfelszin
Grade Il. | a porc hdlyagszer(i duzzanata/kopasa, amely a felszinig terjed
ASK: a felpuhult porcfelszin fragmentalt és fissurak lathatok rajta
Grade lll. | porc részleges elvékonyodasa fokalis ulceraciokkal

ASK: porc részleges elvékonyodasa fibrillumképz6déssel
Grade IV. | porc teljes elvékonyodasa/hidnya a szubkondralis csont relativ elvaltozasaval
ASK: a porc teljes destrukcidja, szubkondralis csont szabadon lathaté

3. Tablazat: Modositott Outerbridge-beosztas MR- és artroszkopia (ASK) alapjan [56]

1.5 A vall-endoprotézis beiiltetésének indikacioja

Mint minden preoperativ tervezésnél, egy vall-endoprotézis miitét esetén is fontos az
alapos tervezés ¢és betegvizsgalat. Mivel az ilyen tipusu mitétek nem rendelkeznek akut
indikacidval, ezért van lehetdsége a sebésznek a megfeleld terapia kivalasztasara.

A terapia kivalasztasat, valamint miitéti terapia esetén annak idépontjat meghatarozza
az anamnézis, a beteg ¢letkora (bioldgiai kora is), alapbetegségei és az ahhoz tartozo rendszeres
gyogyszeres terapiak, a beteg altaldnos allapota, a miitéti teriiletet fedd bor- és lagyrészek
allapota. Sértilés esetén a kisérd sériilések (pl. plexuslézio, ROK-1€zi0, csipdtaji torés, nyaki-
gerinc sériilés, scapula- és/vagy claviculatorés, tobbszords hosszi csoves csont és/vagy testiireg

sériilése) is befolyassal vannak a kezelés mikéntjére.

A vallproteézis beiiltetésének fo indikdcioi kézé az alabbiak tartoznak:
- konzervativ terapiara rezisztens, elorehaladott omartrézis

- RA soran kialakult, elérehaladott iziileti destrukcio (15. Kép)

- avaszkularis humeruszfej nekrozis

- rotatorkopeny (ROK) — defektust kovetden kialakult artropatia
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- 1d6s embereknél a humeruszfej tobb darabbol allo (3- 4-rész) torése és rossz csontallomany
(16. Kép).

- megfeleléen nem repondlhatd/rekonstrualhat6, az iziileti felszint érintd torések

- hosszabb ideje fennalld ficamodott térések

- sikertelen oszteoszintésist kdvetden kialakult iziileti destrukcid esetén, amennyiben nincs

rekonstrukciora lehetdség

- patholdgias torés esetén, amikor oszteoszintézisre nincs lehetdség

15. Kép:, Kétoldali RTG-AP felvétel; elérehaladott, stlyos foki, RA talajan kialakult kétoldali

humeruszfejnekrozis (sajat képanyag)

16. Kép: 3D-s rekonstrukcios CT felvétel; bal oldali humeruszfej sokrész torése (sajat képanyag)

Fiatal pacienseknél, akiknek nem rekonstrualhaté6 humeruszfej-tdrése van, hemi- vagy
anatomiai protézis — vapakomponenssel - beiiltetése johet szoba. Amennyiben ROK-1€zi6 is
fennall a sériilt vall esetén, inverz vallprotézis implantacidja javasolt. Mivel idds, 65 éves kor
felett a ROK-1¢zi6 gyakori kisérd betegség, ezért ettdl a kortdl inverz vallprotézis
implantaciojat részesitjiik eldnyben. Ugyanigy tesziink, ha a tuberculum maius nem

reponalhato, valamint recidivaloan luxalodé hemiprothesis esetén [8,12,20,21,57].
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1.6 Termoanalitikai vizsgalatok

A termoanalitikai vizsgalatok olyan anyagtudomanyi vizsgalatok, ahol egy adott
anyagban/mintdban melegités vagy hiités hatasara lejatsz6do kémiai folyamatok, valtozasok
(pl. hébomlas, pirolizis, égés, fazisvaltozasok stb.) tanulmanyozhatok. Vagyis a minta valamely
fizikai tulajdonsaganak megvaltozasat kovetik a hdmérséklet és az id6 fiiggvényében. A minta
hémérséklete programozottan valtozik és a mintat koriilvevd gazatmoszféra is szabalyozhato.

A termikus analitikai mdédszerek harom f6 csoportba sorolhatok, amelyek dnmagukban

vagy kombinalva is alkalmazhatok:

* DTA és DSC: differencialis termoanalitika és differencialis pasztdzo kalorimetria
* TGA: termogravimetrias analizis

* TMA: termomechanikai analizis

A kalorimetria torténete tobb mint 200 évvel ezel6tt kezd6dott, amikor 1782-83-ban
Laplace és Lavoisier az altaluk szerkesztett ,jégkaloriméter” segitségével vizsgaltak a
tengerimalac életmiikodését. Azodta jelentds tudomanyos és technikai fejlédés tortént ezen a
terlileten és ma mar a termoanalitikai mérések az orvos-biologiai alapkutatds modszerei kozé
tartoznak, mikor biologiai rendszerek (pl. szovetek) szerkezeti és molekuldris dinamikai
tulajdonsagainak megértése sziikséges. Tehat a kalorimetria célja az, hogy a vizsgalt rendszerek
hokapacitasat, anyagok fajlagos- vagy molaris hdkapacitasat, valamint fizikai kémiai
valtozasokkal kapcsolatos hdeffektus értékét meghatarozza. Kalorimetrids mérés soran
végbemegy valamilyen héeffektussal jar6 folyamat, és a mérés soran kovetik valamely jellemz6
mennyiség értékét, amely a vizsgalt folyamat hdeffektusaval egyértelmli mennyiségi
kapcsolatba hozhat6 [58,59].

A bioloégiai rendszerek kalorimetrids vizsgalatdnak alapjat a makromolekuldk
funkcionalis tulajdonsagai, ¢és a vizsgalt rendszer belsé molekuléris dinamikaja kozotti szoros
kapcsolat adja. Ez azt jelenti, hogy a makromolekuldk kornyezetiikkel miikodési egységet
alkotnak, és amennyiben a kiilso fizikai-kémiai valtozokat (pl. hdmérséklet) modositjuk, az a
vizsgalt rendszeren karakterisztikus valtozasokat eredményezhet. Igy, ha egy biologiai
rendszerben megvaltozott makromolekuldk vannak az eredetihez képest, akkor annak a
karakterisztikaja is megvaltozik az eredetihez képest egy adott fizikai-kémiai valtozé
megvaltoztatasdt kovetéen. Tehat a kalorimetria alkalmas a bioldgiai és biokémiai

folyamatokban a strukturalis és konformécios valtozasok nagy érzékenységii mérésére.
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A kalorimetria a fizikai-kémiai valtozasokkal jar6 ho effektusok értékét hatarozza meg.
Ez lehet reakciohd, fajhd vagy olvadashd. A vizsgalt folyamatnak mellékreakcio nélkiil,
lehetdleg teljes konverzioval kell végbemennie annyi id6 alatt, hogy kornyezeti hatds ne
okozzon a mérésben hibat [59,60].

A valliziilet el6z6 fejezetekben targyalt degenerativ, posttraumads és traumas eredetii
Ez a tipusu beavatkozas viszont még szdmban jelentésen elmarad az egyéb nagyiziileti
protézisimplantaciok (csipd- ¢és térdiziilet) szamatol. A valliziilet komplex felépitése,
kifejezetten nagy mozgastartomanya miatt, az implantaciot kovetden a betegek utankdvetése
soran tapasztaljuk, hogy a funkci6 gyakran elmarad a vart eredménytol.

A valliziilet bonyolult biomechanikajanak megismerése és a valliziileti-endoprotézisek
folyamatos fejlesztésének koszonhetdéen a ma haszndlt implantitumok a 4. generdcios
valliziileti-endoprotézisek kozé tartoznak. Modularis felépitésiiknek kdszonhetden kiilonbozo
méretl fej- és vapakomponensek kivalasztasa is lehetévé teszi az inklinaciot, dorzomedialis
offset és a fej retroverzidja a szarhoz képest kiillonboz6é modon beallithatd. Amennyiben az
implantatum komponenseire excentrikus mozgés hat, az a protézis id6 elétti kilazuldsahoz,
kopasahoz fog vezetni.

A PTE-AOK Biofizika Intézet DSC Laboratériuma mar szamos, a muszkoloszkeletalis
rendszert alkotd ép és koros szoveteket (human ¢€s allatkisérletes modell) érinté termoanalitikai
vizsgalatot kozolt, amelyek traumatoldgiai €s ortopédiai mintakon végzett tanulmanyok voltak
[61-63]. Ezen vizsgalatok koziil kiemelném a 13 kiilonbozd szovet 0Osszehasonlitd
kalorimetrias vizsgélatot, amely soran kiilonboz0 tipusu inszalagokat, kdtdszoveteket, iziileti
tokbol vett szovetmintakat és artrotikus és szeptikus folyamatok soran karosodott hyalin
porcszoveteket vizsgaltak DSC modszerrel (4. Tablazat) [60]. A koros szovetek DSC-gorbéit
ép szovetekével hasonlitottdk Ossze. A vizsgélati eredmények a vartnak megfeleléen
bizonyitottdk, hogy az egészséges és koros szovetek termikus stabilitdsa kiillonb6zd. A
degeneralt szoveteknél a kalorimetrias entalpia szignifikdnsan csokkent, mikdzben ezzel
szemben a denaturacids homérséklet ndvekedést mutatott. Ezzel szemben a gyulladasban 1évo
szovetek entalpidja szignifikansan ndvekedett és az denaturdciés hémérséklet csokkent. Ezek
alapjan a DSC altal szolgaltatott adatok alkalmasak a vizsgélt folyamatok értelmezésére.

A sériilt Achilles-in szovetek DSC- és szdvettani vizsgalata soran sikeriilt bebizonyitani,
hogy az I-es tipust kollagénban (65-80%) ¢és elasztinban (1-2%) gazdag ép instruktira a
tulterhelés soran megvaltozik. A korabbi mikrotraumdk sordn kialakult hegképzddés novelte a

degeneralodott inszovet termikus stabilitasat a sériilt inban.
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N. Wiegand et al. / Thermochimica Acta 568 (2013) 171-174

Table 1
The characteristic thermal parameters of the denaturation of different types of intact and pathologic human collagen structures.
Intact Pathologic
n T (°C) AHc (/g) n Tm (°C) AHea (Jig)
1 Glenchumeral joint capsule [28] 4 65.1 6.7 5 65.3 3.7
2 Quadriceps tendon [6] 4 63.3 6.27 5 64.8 1.53
3 Fatella tendon [6] 4 61.7 4.36 4 63.9 0.97°
4 Achilles tendon [6] 4 59.7 8.5 5 62.8 15
5 Biceps tendon [23] 12 63.4 6 16 62.9 1.28
6 Knee cruciate ligament [30] 4 64.8 5.06 5 65.1 1.55
7 Meniscus [19] 12 63.3 4.9 g 62.5 3.6
8 Anulus fibrosus [1,26.27] 14 60.5 0.84 18 62.5 0.46"
9 Dupuytren‘s contracture [7] 4 63.0 4.1 10 61.7 52
10 Carpal tunnel syndrome [10] 4 61.3 4.0 10 61.8 5.9
1 De Quervian's tenosynovitis [4] 4 61.3 3.84 10 62.1 539"
12 Femoral head avascular cartilage [21] 5 68.2 2.87 9 70.8 4.02°
13/a Femoral condyle arthrotic cartilage [24] 3 726 0.32 6 58.9 058
13/b Patellar arthrotic cartilage [24] 3 64.8 1.78 4 60.9 0.78'

n: number of samples, Tr, (*C): melting temperature, AH_, (J/g): enthalpy. Unpaired Student's t-test, *indicates p<0.05 Vs. pathologic collagen samples. Data are expressed
as mean, n = 3 in each group.

4. Tablazat: A kilonboz6 helyekrdl nyert egészséges (Intact) és koros (Pathologic) szovetmintak

denaturacios paraméterei. (n: mintak szama, Tr(°C): olvadaspont; AH.. (J/g): entalpiavaltozas) [60].

Azaz a sériilt inak denaturdlodéasi hdmérséklete lényegesen magasabb volt, mint az
egészséges szoveté. Ez arra utal, hogy a mikrotraumak soran hegesedett inszovet viztartalma is
csokkent, valamint a hegszovetben felszaporod6 IlI-as tipusu kollagén miatt a kordbban leirt
szoveti rendezettség is megvaltozott. Ezen strukturalis szoveti elvaltozasok vezetnek a vizsgalt
koros szovet entalpidjanak csokkenéséhez (4. Tablazat ¢s 1. Grafikon), amely DSC-vel jol

kimutathat6 [62].
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Fig. 5. Thermal denaturation scans of normal and ruptured human Achilles tendon.

1. Grafikon: Az egészséges és a sériilt human Achilles-inak denaturacios gorbéi [62].
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Eddig az ismert szakirodalomban még csak limitdlt szdmban tettek kozzé
tanulmanyokat a valliziileti szovetek termoanalitikai vizsgalatair6l [64]. Vizsgalataink célja
részben az volt, hogy bizonyitsuk, hogy termoanalitikai vizsgalatokkal meghatarozhatok ezen

szoveti struktarak karosodasai.

1.6.1 Differencial pasztazé kalorimetriai (DSC) vizsgalatok

A DSC (Differential Scanning Calorimetry — differencial pasztazo kalorimetria) egy
iker-rendszer, ahol egyszerre vizsgéaljuk az adott mintat a referenciaanyaggal. A minta és a
referenciaanyag felfiitése egyszerre torténik egy elére megadott program alapjan. Vizsgalataink
soran termikus analitikai modszert hasznaltunk, amely soran a minta és a referencia
homérsékletének azonos mértékii emeléséhez sziikséges homennyiség kiillonbséget mérjiik a
hémérséklet vagy az id6 fliggvényében.

A kaloriméter alapvetéen harom miiszerbdl épiil fel. A késziilék ,,lelke” a mérést végzo
egység, amely tartalmazza a héelnyelé blokkot a benne 1évé mérd és referencia cellakkal. A
masik része a mérdblokkot kozvetleniil szabalyozo egység, amely az elére meghatarozott
programnak megfeleléen végzi a felfiitést. A harmadik része egy nagy teljesitményii személyi
szamitogép, amelyhez tartozo software segitségével végezhetdk az adott mérések elemzései és

a kalorimetrids gorbe kozlésre alkalmas megjelenitése [23].

1.6.2 Termogravimetrias (TG) és Differencial Termikus Analizis (DTA)

A termogravimetria (TG) a legegyszeriibb ¢s legalapvetobb termoanalitikai modszer. A
miszerben egy analitikai mérleghez kapcsolodik mechanikusan a minta, amely egy
elektromosan és programozottan hevitett kemencében helyezkedik el. Ezt termomérlegnek
hivjuk. A miszer a tomegvaltozds (Am) gorbéjét rogziti a hdémérsékletemelkedés
fiiggvényében. Pontos mérést itt is csak a koriilmények koriiltekinté kontrollalasaval lehet
végezni. A gorbéket ugyanis befolyasolja a felfités sebessége, a mintatartd6 geometriaja, a
gazaramlas sebessége, az elektrosztatikus erdk stb.

Az emberi csontszovet hdstabilitdsdit TGA-modszerrel nemrégiben Lozano et al.

tanulmanyozta. Ok DSC, infravords spektroszkopiai méréseket és gazkromatografiat végeztek,
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a kollagén szerkezetek kivonasara és vizsgalatara. A szerzOk azt allitottak, hogy kdlcsonhatés
van az I. tipusu kollagén és a karbonatos hidroxiapatit nanokristalyok kozott, és a kollagén
valtozasai a (de)mineralizacid soran befolyasolhatjak a rostrugalmassagot és a csontszovet
szilardsagat. Bar a jelenlegi vizsgdlatunk csontmintait més helyrdl gytjtottiik, és szovettanilag
kiilonb6zé csonttipusokat képviselnek (humeruszfej szubkondralis spongiézus csont az
egészséges koponya és orsdcsont kortikalis csonttal szemben), a vizsgalatunk termikus adatai
(kalorimetrias entalpia, tomegveszteség) 0sszehasonlithatéak Lozano eredményeivel [65].

A rotatorkGpeny és a porc termoanalitikai vizsgalatat DSC (differential scanning
calorimetry - differencial pasztazo6 kalorimetria) segitségével, a vapabol, a humeruszfejbdl vett
¢s a szubkondralis csontmintdk vizsgalatat termogravimetriai mérésekkel (TG/DTA,
Thermogravimetria / Differential Thermal Analysis - termogravimetria / differencial

termoanalizis) tervezziik elvégezni.

2. Célkitiizések

elején. Azota eltelt kozel 70 év soran az implantatumok jelentds fejlédésen mentek keresztiil,
teljes, reverz teljes, hemiprotézis és részleges felszinp6tlo protézis all rendelkezésre a valliziileti
kopas, az eloérehaladott rotator kopeny (ROK) karosodés és a jelentds elmozduléssal, ficammal
tarsuld 4-rész torések kezelésére.

Szamos protokoll létezik az ortopédiai indikédcid felallitasara, a traumatoldgiai
indikaciok, 4-rész torések esetében a megfeleld implantitum tipus kivéalasztasa mar tobb
kihivéssal jar. A valliziilet allapotanak felmérésére ’gold standard’-ként ismert MRI vizsgalat
nem minden esetben elérhetd, alkalmazasat korlatozza régebbi fémimplantatum jelenléte a
szervezetben, klausztrofobia, pacemaker viselése. A hisztologiai vizsgéalatok pontos képet
adhatnak egy adott struktiira karosodéasarol, elkészitésiik azonban iddigényes. Mindemellett, a
legtobb, nem MRI vizsgalaton (CT, UH) alapulo klasszifikdcio (Hamada, Walch) indirekt
modon kovetkeztet a ROK éllapotara és alapvetden nem traumatologiai esetekre fejlesztették
ki.

Olyan 1) vizsgdlo moddszerek, melyek a késdbbiekben sikeresen felhasznéalhatok
lennének a képalkotod vagy hisztologiai vizsgdlatok kiegészitéseként, segithetnék a valliziileti

degenerativ betegségek stadiumanak meghatarozasat, a ROK, a hyalinporc és a szubkondralis
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csontallomany karosodés biokémiai hatterének felderitését. Ez kiemelked6en fontos lenne azon
traumatolégiai paciensek korében, akiknél 3-4-rész humeruszfej torés miatt preoperativ
funkcionalis vizsgalatok nem kivitelezheték a ROK allapotanak és a sériilt valliziilet sériilést
megeldz6 mozgastartomanyanak megitélése céljabol.

A differencial pasztazo kalorimetriat (differential scanning calorimetry, DSC) korédbban
mar eredményesen alkalmaztdk degenerativ és gyulladasos vazizomrendszeri korképek
kutatasaban, a kollagén szerkezeti elvaltozasok kimutatasara. A TG / DTA (thermogravimetry
/ differential thermal analysis) szintén megbizhatd informdcioval szolgal a csontadllomény

termikus stabilitasarol és a tomegveszteség alapjan annak Gsszetételérdl.

Hipotézis:

o Feltételezésiink, hogy a differencial pasztazo kalovimetria (DSC) és termogravimetria /
differencial termal analizis (TG / DTA) hatékonyan alkalmazhato eszkozok a kiilonbozo
(ortopédiai, traumatologiai) indikdcioval végzett valliziileti protézis beiiltetések soran

gyijtott mintak vizsgalatara, a ROK, a hyalinporc és a csont dllapotanak felmérésére.

o Feltételezziik tovabba, hogy a kiilonbozo termoanalitikai vizsgalati modszerek (DSC,
TG, DTA) segithetnének meghatarozni a valliziileti-endoprotézis miitéten dtesett
betegek porc- ill. ROK-karosodasanak a mértékét, valamint a szubkondrdlis csont
minoséget, ezaltal tobb adatot nyerhetiink a human szovetmintdakban létrejott szerkezeti

karosodasokrol.

o Feltételezziik, hogy az alapkutatasként szereplo termoanalitikai vizsgalatok olyan
informaciokat adnak a vizsgalt szovetek strukturdirol, amelyre az un. "hagyomanyos"
(pl. képalkoto diagnosztika, szovettan) vizsgalatok nem képesek, viszont hatassal
lehetnek a beiiltetett implantatum sorsdara és a beteg tovabbi életmindségére. Ezen
eredményeink segitenének a jovoben a megfelelé protézis kivalasztasaban, igy a

jelentosen hozzdjarulnanak a valliziileti protézis miitétre varo betegek gyogyulasahoz.

Célkitlizéseinket a kovetkezd vizsgalatok elvégzésével szeretnénk igazolni:
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Tervezett vizsgalatok:

erer

atesett betegektdl gylijtott mintdkat makroszkdopos, hisztologiai és kalorimetriai
vizsgalatoknak (DSC) vetjik ald. A mitétet megeldzden elvégzett képalkotod

vizsgalatok segitségével hatarozzuk meg a ROK kérosodas radioldgiai stadiumat.

Vizsgalatainkkal a kévetkezo kérdésekre keressiik a vdlaszt:

2)

A) Megbizhatéan jelzi a differencidl pasztazé kalorimetria a ROK in kollagén
mintdkon?

B) Korreldl-e a DSC altal jelzett karosodas mértéke a radioldgiai vizsgélat altal
meghatéarozott stadiummal?

C) Segitséget jelent-e a DSC vizsgalat traumatologiai betegektdl vett mintak esetében
a protézis fajtajanak pontosabb kivalasztasaban?

iziileti porc és csont karosodasianak felmérése: valliziileti protézis miitét soran

gyljtott kiillonbozd porc és csont mintdkat makroszkdpos, hisztologiai, differencial

kalorimetriai (DSC) és termogravimetriai vizsgalatoknak (TG/DTA) vetjik ala. A

miutétet megelézden elvégzett képalkotd vizsgalatok segitségével hatarozzuk meg az

izlileti kopas radiologiai stadiumat.

Vizsgalatainkkal a kovetkezo kérdésekre keressiik a valaszt:

A) Megbizhatdan jelzi a differencidl pasztazo kalorimetria / termogravimetriai porc
kopasat, illetve csont aszeptikus nekrézisat vallprotézis beiiltetés soran vett human
mintakon?

B) Korrelal-e a DSC / TG/DTA altal jelzett karosodas mértéke a radiologiai vizsgalat
altal meghatarozott stadiummal?

C) Segitséget jelent-e a DSC/ TG/DTA vizsgalat traumatologiai betegektdl vett mintak

esetében a protézis fajtajanak pontosabb kivalasztasaban?
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3)

Osszehasonlito elemzés: ortopédia és traumatolégiai mintak 6sszehasonlitisa

Vizsgalatainkkal a kovetkezo kérdésekre keressiik a valaszt:

A) Talalhato-e eltérés az ortopédiai és a traumatoldgiai betegek ROK, porc és csont
karosodasanak mértékében a radioldgiai elemzés alapjan?

B) Lathato-e eltérés az ortopédiai és a traumatologiai betegektdl vett mintak
termoanalitikai paramétereiben?

C) Fentiek alapjan hasznosithatok-e a termoanalitikai mérések kiegészit klinikai
vizsgalatként az ortopédiai és traumatologiai betegektdl intraoperativan vett mintak

tovabbi biokémiai elemzésében?

Viarhato eredmények / alternativ megkozelitések:

1)

2)

3)

4)

5)

6)

Feltételezziik, hogy a termoanalitikai vizsgalatok kovetni fogjak a képalkoto
vizsgalatok, illetve hisztologiai vizsgalatok eredményeit.

Kérdés, hogy vonhato-e korreldcio az eltérések mértékének elemzésekor, illetve melyik
modalitds (radiologia, makroszkopos kép) all kozelebb majd termoanalitikai
mérésekhez?

Amennyiben az elvégzett vizsgalatok nem vezetnek eredményre, alternativ
vizsgalatokat terveziink: ROK helyett bicepsz in mintakat gy{ijtiink, humeruszfej helyett
a vapabdl gytlijtiink mintat stb.

Feltételezziik tovabba, hogy a csont és porc mintdk esetében a termogravimetriai
mérések értékes tobbletinformaciot fognak hordozni.

Virhato eredmény, hogy a radiologiai / szovettani vizsgalatok alapjan az ortopédiai és
a traumatologiai mintak karosodasanak mértéke kozott kiillonbséget talalunk, melyet
DSC ¢és TG/DTA mérések eredményei alatdmasztanak, és a termoanalitikai
paramétereket vizsgalva tovabbi informacidval is szolgéalnak.

Fenti eredmények birtokdban azt varjuk, hogy a termoanalitikai mérések hasznos
kiegészitd klinikai vizsgalatként szerepelhetnek az ortopédiai és traumatologiai

betegekt6l a miitét soran vett mintak tovabbi elemzésében.
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3. Beteganyag és modszerek

A termoanalitikai méréseinkhez sziikséges mintdkat a TVBJK Traumatologiai -
Ortopédiai Osszevont Osztalyan 2019-t8l, traumatolégiai és ortopédiai indikacidval végzett
vallprotézis beiiltetések soran gyljtottiilk. A szévetmintakat a Pécsi Tudomanyegyetem,
Altalanos Orvostudomanyi Kar, Biofizikai Intézet, Prof. Dr. Lorinczy Dénes Kalorimetriai
Laboratériuméban dolgoztuk fel.

A szovetmintak vételezése a 2008-as Helsinki Nyilatkozat etikai iranyelveinek
figyelembevételével, a helyi Etikai Bizottsag engedélyével, és a betegek tdjékoztatdasa utdan,

beleegyezésiikon alapulo beleegyezo nyilatkozat aldirdsa utan tértént.

3.1 Beteganyag

Az altalunk tervezett vizsgalatokba olyan felndtt koru, akut valliziileti sériiléssel vagy
kronikus valliziileti elvaltozassal biro (fajdalmat, mozgaselmaradast, gyulladasos iziileti
jegyeket mutatd) betegeket vonunk be, akiknél szakrendelésiinkon vagy akut baleseti
ambulancidnkon torténd vizsgalatok soran olyan valliziileti karosodast — mind traumatologiai,
mind pedig ortopédiai eredetii — allapitottunk meg, amelynek megoldasahoz valliziileti protézis
implantécioja sziikséges. Osztalyunkon 2019 6ta 0sszesen 51 betegnél tértént hemi vagy reverz
valliziileti protézis implantacidja. A nemek szerint a férfi : né arany 13 : 38 volt. A mitét
elvégzésnek idején az életkor (mean = SEM, min. — max., év) 69 £ 1.1 (51 —86) volt.

A miitéteket a betegek megfeleld kivizsgalasat és el6készitését kovetden végezziik. A
preoperativ kivizsgalas soran kiilonds hangsulyt fektetiink a részletes anamnézis felvételére, a
kérel6zményre, mint példaul RA (reumatoid artritisz) esetén a betegség progresszidjara €s
aktivitdsanak mértékére, amelyeket gyulladdsos laborvizsgalatok elvégzése soran kapott
értékekbdl értékeliink. Ezen adatokat statisztikai elemzéseknél kiilon hangstllyal vessziik
figyelembe.

A betegek a miitéti felvilagositas soran teljeskort tajékoztatast kapnak a miitét varhato
eredményérdl, lehetséges miitéti rizikokrol, komplikacidkrol, valamint a lehetséges nem miitéti,
azaz konzervativ kezelés varhatd eredményérdl. A miitétet a betegek irasos beleegyezését

kévetden hajtjuk végre.
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3.2. A betegek demografiai adatai:

A vizsgalatba degenerativ (ortopédiai) vagy traumdas (darabos / ficamos torés)
indikéacioval vallprotézis miitéten atesett betegeket vontunk be. A reverz vallprotézis
beiiltetésen atesett betegek atlagéletkora 73 + 5 év (atlag + SEM), a férfiak és ndk aranya 2:3
volt.

A traumds csoportban minden betegnél a humerusz proximalis végének darabos,
jelentds diszlokacioval jard torése fordult eld, a torésvonal raterjedt a collum anatomicumra is.
Figyelemre méltd, hogy valamennyi traumas beteg 68 évnél idésebb volt, s valamennyi trauma
alacsony energiaju sériilésbdl - tobbnyire haztartasi esésbdl - szdrmazott, és a kortorténetben
csontritkulas is szerepelt.

Az ortopédiai indikacioval rendelkezd betegeknél minden esetben elérehaladott
rotatorkOpeny-szakadas artropatia (rotator cuff tear arthropathy, RCA) képezte a miitét
indikaciot, amelyhez a kortorténetben gyakran tarsult degenerativ és / vagy autoimmun

betegség is.

3.3 Képalkoto vizsgalatok

A képalkotd vizsgalatok eredményeinek elemzése, a vallov karosodasanak
klasszifikacidja (ROK kéarosodas: Hamada-beosztas szerint, glenohumeralis artrézis foka:
Walch-beosztas szerint, porckarosodas mértéke: Outerbridge-beosztas) alapjan torténik (5.
Tablazat). Fontos mind a CT, mind pedig az MR vizsgalatok elvégzése, mert az eltérd
beosztasok kiilonbozd képalkotd vizsgalatokon alapulnak. Az ortopéd indikacioval torténd
mitétek préoperativ tervezésére a nativ RTG-felvételek felhasznalasaval a betiltetendd protézis
szoftveres megtervezésére is lehetdségiink van.

Az elektronikus korlapi dokumentaciok (RTG, CT, MR, laboratoriumi vizsgélati
eredmények) és a mitéti leir6 dokumentumok a korhazunkban hasznalt Inforend nevii
programban elérheték. A képalkotd diagnosztika soran elkésziilt digitalis felvételek tarolasa
korhazunk Radiologia Osztalyanak szamitégépes rendszerén torténik.

A CT-vizsgalatokat Siemens Somatom Perspective Dual 64/128, az MR-vizsgalatokat
Siemens Magnetom Essenza 1.5 T tipusu késziilekkel végezziik. A betegek szamara képalkoto

vizsgélatok a rutin miitéti tervezés részét képezik, kiilon terheléssel nem jarnak.
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Beosztasok
Hamada Walich Outerbridge Makroszképos

Ortopéd

0O1 4a - 2 4

02 5 D - 5
Traumas

T1 - - - 3

T2 4b A1 - 2

T3 - - - 2-3

5. Tablazat: Ortopédiai (O1 és O2) és traumatoldgiai (T1, T2 és T3) indikacioval végzett miitétek soran
gyljtott mintdkhoz tartozé wvallak glenohumerdlis artritiszének ¢€s rotatorkdpeny-karosodasanak

értékelése radiologiai és makroszkopos leletek alapjan.

3.4 Miitét technikai leirasa és mintavétel

A mitétek elvégzésére a TMBIK Miitéblokkjaban talalhaté traumatologia miitékben
keriil sor, a beavatkozasokat ugyanazon személyekbol allo miitdi csapat végzi. A mitétek soran
DePuy Synthes Delta Xtend teljes reverz valliziileti protézist vagy Global FX hemiprotézist
tiltetlink be. Kizardlag olyan szdveteket haszndlunk fel vizsgalatainkban, amelyek egyébként is
eltavolitasra keriilnek a beavatkozasok soran.

A mitéteket narkozisban (ITN) végezziik, posztoperativ fajdalom csillapitas részeként
scalenus blokadot alkalmazunk. A valliziiletet deltopektoralis feltarasbol tarjuk fel, kiilondsen
figyelve a vena cephalica épségére. Az iziileti tok megnyitdsat kovetden identifikaljuk a
tuberculum maius humeri-t, amelyen a ROK négy tagja koziil harom tapad (m. supra- et
infraspinatus, m. teres minor). Hemiprotézis implanticiojakor a tuberkulumok épsége ¢és
megfelel6 rogzitése meghatarozza a valliziilet késSbbi funkciojat. Atvagjuk a m. biceps brachii
hosszl inat az eredési pontjandl. A humeruszfejet oszcillacios fiirésszel tavolitjuk el (17. Kép).
A veldiir megnyitasat kovetden a megfeleld méretii szarat ragasztjuk a veldlirbe. Hemiprotézis
implantacidja esetén a fossa glenoidalét épen hagyjuk, a megmaradt tuberculum maiust a
szarhoz rogzitjiikk varréanyaggal. Amennyiben a valliziilet elérehaladott degeneracidja all fenn,
valamint a ROK funkcidja mar hidnyzik, reverz total vallprotézist iiltetiink be, mely soran vapa
beiiltetésre is sor keriil. Ebben az esetben a fossa glenoidalis teriiletérdl — az tigynevezett
glenohumeral contact area (GCA) teriiletérdl [66] - is porcszovetet (5x5x2.5mm nagysagu), és

csontmintat (5x15 mm nagysagu csonthenger) vesziink [67].
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17. Kép: Elorehaladott omartrézis miatt elvégzett reverz valliziileti protézis miitét soran eltavolitott humeruszfej,

amelybol egy 5x5x2.5 mm nagysagl porcmintat vételeztiink vizsgalataink céljabol (sajat képanyag)

A kontrollcsoporthoz olyan fiatal betegekbdl vesziink mintakat, akiknek olyan sulyos
foku (jelentds diszlokacioval jaro 4-rész torés) humeruszfej torése van, hogy az iziileti felszin
helyreéllitisa mar nem lehetséges, a humeruszfej hosszabb tadvon nem életképes. Kritérium,
hogy a kontroll csoportba tartoz6 sériilt nem rendelkezhet degenerativ vagy gyulladasos
valliziileti elvaltozassal.

A mitétek sordn a kovetkezd szovetekbdl vesziink mintdkat: humeruszfej porc,
humeruszfej szubkondralis csont, rotatorkdpeny  (tuberculum  maiushoz  tapadd
szupraszpinatusz in), bicepsz in intraartikuldris szakasza, cavitas glenoidealis porc, cavitas
glenoidealis szubkondralis csont. A ROK inak meghatarozasahoz egy kb. 5x5x10 mm
nagysagu szovetmintat vesziink altalaban a szupraszpinatusz inbol, az in tapadasatol proximalra
kb. 1,5 cm tavolsagra, amely az in Un. kritikus zonajanak felel meg. A humeruszfej felszinérdl
(a humerusz-fossa glenoidalis kontaktfelszinnek megfeleléen) 5x5x2,5 mm nagysagu
hyalinporc mintdkat vesziink. A humeruszfej szubkondralis csontjabol €s a fossa glenoidalis
izfelszinébdl és szubkondralis csontjabdl egy 5 mm belsé atmérdjii hengerfuroval vesziink
mintat.

Az intraoperativan vett mintdkat elOre sterilizalt, zarhat6 muianyag mintatartokba

helyezziik, amelyeken a minta beazonositasara sziikséges adatokat feltiintetjiik.
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A szdvettani metszetekhez sziikséges mintdkat 4%-os formalinba, a DSC és TG/DTA
vizsgalatokhoz szilikséges szovetmintakat hideg fiziologias s6oldatba helyezziik, amelyeket

mély hiitve szallitunk ¢és tarolunk feldolgozasig.

3.5 Szovettani vizsgalatok

A termoanalitikai vizsgalatokkal parhuzamosan klasszikus szOvettani vizsgalatra is
kiildtiink a mintakbol. A szovetmintak kérszdvettani vizsgalatat korhazunk Patologia Osztalyan
végezziik Dr. Cifra Janos segitségével. A lagy-szovetmintakat legalabb 2 napig taroljuk 4%-os
formaldehid oldatban. A fixalast kdvetden két szakaszt vagunk ki, majd ezeket paraffinban
dehidrataljuk és agyazzuk be. 4 um vastag sorozat metszeteket készitlink microtommal,
amelyeket haematoxilin-eozinnal festliink meg.

A csontszdvetmintdkat standard dekalcifikacios és festési eljarassal készitettiik eld. A
targylemezek elkésziiltét kovetden a szovetmintakat Leica Biosystems ST 5020 Multistainer,

Leica Biosystems CV 5030 és Nikon Eclipse Ci-L mikroszkoppal vizsgaltuk.

3.6 Termoanalitikai vizsgalatok

3.6.1. Differencial pasztazé kalorimetria (DSC):

A DSC-vizsgalat elvégzése elott a mintdkat hdromszor 4 °C-os steril fiziologias
sooldattal mostuk. A kalorimetrias mérések standardizalt médon, SETARAM Micro DSC-II
(Franciaorszadg, Caluiere) kaloriméterrel torténtek. Referencidnak fiziologias sooldatot
hasznaltunk. Valamennyi mérés 0 és 100 °C kozotti tartomanyban, 0,3 °K/perc felfiitési
sebességgel tortént. Hagyomadanyos, atlagosan 1 mL térfogati Hastelloy-mérdcellakat
alkalmaztunk. A tipikus nedves minta tomeg a kalorimetrias mérések soran 50 — 150 mg kozott
valtozott. A mérdcellakba pufferben tarolt mintakat, a referencia celldba a tiszta puffer-oldatot
helyeztilk. A mérd- és referencia celldkat = 0.1 mg pontossadggal kiegyensulyoztuk. A
hokapacitas tekintetében nem volt sziikség korrekcidra a minta és referencia cellak kozott.
Kiindulaskor a cellak és az dket tartd blokk kozott is a hdmérséklet kiilonbség zérus volt. Ha a
minta és a referencia termikus tulajdonsagai azonosak, egyikben sem megy végbe

fazisatalakulds, akkor azonos mennyiségii energia kell hdmérsékletiik azonos mddon torténd
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valtoztatasahoz ¢és igy a kimend jel zérus lesz. Ha a mintdban egy endoterm (hdelnyeld)
folyamat indul be valamilyen szerkezeti atalakulds kovetkeztében akkor hémérséklete csak
extra energia betaplalasaval képes kovetni a referencia cella hdmérséklet valtozasat ugy, hogy
a két cella kozti kiillonbség tovabbra is zérus maradjon. Ez az extra energia, amely allando
nyomason zajlé folyamatnal (hermetikusan lezart cella) a fellépd hdkapacitas valtozast adja,
kimend jelként jelenik meg a hdmérséklet fliggvényében.

A kaloriméter alapvetden harom miiszerbdl épiil fel. A késziilék ,,lelke” a mérést végzo
egység, amely tartalmazza a héelnyeld blokkot a benne 1évé mérd és referencia cellakkal. A
masik része a méroblokkot kozvetleniil szabalyozd egység, amely az eldre meghatarozott
programnak megfelelden végzi a felfiitést. A harmadik része egy nagy teljesitményii személyi
szamitogép, amelyhez tartozo software segitségével végezhetok az adott mérések elemzései és
a kalorimetrids gorbe kozlésre alkalmas megjelenitése.

A kalorimetrids entalpidt a hdabszorbcids gorbe alatti teriiletbdl szamoltuk két-pontos
SETARAM csucs integrald szoftver segitségével. Az adatfeldolgozas ASCII konverzi6 utan az
Origin 6.0 program segitségével tortént [23].

3.6.2 Termogravimetria (TG) és Differencial Termikus Analizis (DTA):

A csontmintdk termoanalitikai vizsgalatait egy SSC/5200 TG/DTA késziilékkel (SII
Seiko Instruments Inc. - Japan) hajtottuk végre. A mintakat nyitott, aluminiumbol késziilt, 5,2
mm atmérdjii és 5 mm mélységli mintatartokba helyeztiik. A vizsgalatokat a kornyezeti
hémérséklet és 550°C kozotti tartomanyban végeztiik (aluminium mintatartok, amelyeknek 600
OC az olvadaspontjuk) 10-40 °K/min felfiitési sebességgel (10 °K-es emelésekkel) végeztiik. A
mérések soran inert nitrogén gazt hasznaltunk 100 ml/min dramlasi sebesség mellett.

A termogravimetriai vizsgalatok sordn regisztraltuk a vizsgélt anyag szazalékos
tomegvaltozasat a hoémérsékletemelkedés fiiggvényében. A kapott termogramm soran
informaciot kaptunk az adott minta termikus stabilitasarol. A DTG (derivativ termogravimetria)
a TG gorbével egy idében kertil regisztraciora, és a TG gorbe adatpontjaibol szamolt derivalt
TG gorbét jelenti.

Differencialtermoanalizis (DTA) soran a vizsgalt mintat (egy inert anyaggal egyiitt)

egyenletes sebességgel hevitjiik, mikozben mérjiik a két anyag kozotti hdmérsékletkiilonbséget,
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amit a felfiités fiiggvényében regisztralunk. gy a mintaban lejatszodé entalpiavaltozasrol

kapunk informaciot [24].

3.7 Statisztikai szamitasok

DSC vizsgalataink sordn a statisztikai analizist GraphPad Prism 6 (GraphPad, San
Diego, CA) és SPSS 2 6.0 (SPSS, Chicago, IL) szoftverek segitségével végezziik el, ahol a p <
0.05 eltéréseket vessziik statisztikailag szignifikansnak.

Thermogravimetriai vizsgalataink értékeléséhez a korreldcidelemzést és a grafikonok

készitését az MS Excel szoftver segitségével végeztiik el.

4. Eredmények

4.1 Beteganyag

Osztalyunkon 2019 6ta Gsszesen 51 betegnél tortént hemi vagy reverz valliziileti
protézis implantacidja. A nemek szerint a férfi:nd arany 13:38 volt. A miitét elvégzésnek idején
az atlagos ¢€letkor (mean = SEM, min. — max., év) 69+ 1.1 (51 —86) volt.

Traumatologiai indikacioval 0sszesen 36 esetben végeztiink ilyen tipusu miitétet. A
sériilési mechanizmust tekintve tilnyomoérészt a relative kis energidju sériilések (n = 31)
szerepeltek, amelybdl arra meriink kovetkeztetni, hogy a humerusz proximalis végének négy-
vagy tobb rész torésének kialakulasaban a mar meglévo oszteoporodzis jelentds rizikofaktorként
szerepelhet. A nagyenergiaju sériilések (n = 5) - mint példaul a ,,magasbodl esés” vagy ,,jarmi
altali gdzolas” csak kevés esetben fordultak eld. A sériilések kialakuldsaban egyéb tényezdként
alkalmanként szerepelt az epilepszia (n = 1), az ittassdg (n = 1) és COVID-19 fertdzés (n = 1)
okozta altalanos allapotrosszabbodas, amelynek kovetkeztében a sériilés bekdvetkezett.

Ortopédiai indikacidval 0sszesen 15 esetben végeztiink valliziileti protézis betiltetést.
Ezekben az esetekben kivétel nélkiil a RCA volt megnevezve {6 diagnézisként, mint miitéti

s

= 4) vagy cement nélkiili (n = 11) szarral.

41



Traumatologiai indikacioval elvégzett valliziileti protézis mitétek (n = 36) sordn

beiiltetett implantatumtipusok megoszlasa az alabbi szerint alakult (2. Grafikon).

Traumas implantatumok (n = 36)
1

m Primeér reverz protézis,
cementes SZar

® Primeér reverz protézis,
cement nelkiili szar

® Reoperacio (lemezes OS
csere proteézisre)

Hemiprotézis, cementes
szar

® Lemezes OS, szeptikus
szovodmeny, reop. (reverz
protézis, cementes sz4r)

2. Grafikon: Traumatologiai indikécioval beiiltetett implantatumok

A kiséré betegségek koziil kiemelend6 a hypertonia (n = 37), a Il-es tipusu Diabetes
mellitus (n = 12), a hyperuricaemia (n = 7), az oszteopordzis (n = 5), a pitvarfibrillacio (n =4),
a hypothyreosis (n = 4), az iszkémias szivbetegség (n = 3) és a depresszio (n = 3). Kettd — kettd
esetben volt ismert rosszindulati daganatos betegség, hyperlipidémia, Parkinson-
kor és I-es tipusu Diabetes mellitus, valamint egy-egy esetben lett COPD, Crohn-betegség,
glaucoma, véralvadasi zavar, reumatoid artritisz és kronikus anémia is megjeldlve.

Traumatologiai indikéacioval végrehajtott miitétek esetén a torés okozta fajdalom és
funkcidvesztés miatt nem lehetséges a sériilt vall mozgéstartomanyanak, a sériilést megel6z6
¢s a mitétet kdvetden kialakult, véglegesnek tekinthetdé mozgéstartomanyanak az objektiv
Osszehasonlitasa.

Az ortopéd eseteknél viszont van lehetdség a miitét elotti €s utani mozgastartomany
objektiv Osszehasonlitasara (3. Grafikon), ezaltal pontos képet kaphatunk a miitét
eredményességérol. A grafikonon jol lathatod, hogy a vélliziilet abdukcios és anteflexios

mozgésai szignifikdnsan javultak a mutét el6tti funkcidhoz képest.
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3. Grafikon: Ortopédiai indikacioval végzett miitétek eldtti (preop) és utani (posztop) mozgastartomanyok
Osszehasonlitasa. (Posztop = 12 honappal a miitétet kovetden). Statisztikai teszt: ANOVA, a grafikonon feltiintetett
értékek: atlag + SEM (standard error of the mean, atlag standard hibaja). Szignifikans eltérést a varianciaanalizis
nem mutatott, nagy valdszinliséggel a kis esetszam miatt. Ugyanakkor, Student t-teszt szignifikans javulast mutat

az abdukcié és az anteflexio tekintetében.

Az ortopédiai és a traumatologiai esetek mozgastartomdnydnak Osszehasonlitidsa azt
igazolta, hogy a két betegcsoport kozott nincs szignifikdns kiilonbség az elért

mozgastartomanyt tekintve (4. Grafikon).
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4. Grafikon: A kiilonb6zo indikacioval végzett mitétek utdni mozgastartomanyok Osszehasonlitasa a 12.
posztoperativ honapban. Statisztikai teszt: kétutas ANOVA, a grafikonon feltiintetett értékek: atlag + SEM

(standard error of the mean, atlag standard hibaja). Nincs szignifikans eltérés az eredményességben.

Vizsgalataink soran vizsgaltuk a fajdalom mértékét, amelyhez a vizudlis analog skaldaval

(VAS) analdg numerikus skadlat hasznaltuk. Ez egy egydimenzids fajdalommérd skala, amely
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gyakorlatilag egy vizszintes tengelybdl all, amelyen a betegnek be kell jelolni a fajdalom
mértékét. Ennek egyik végpontja az "egyaltalan nem f4" (= 0), masik pedig az
"elviselhetetlentil fa;" (= 10) felirat. Az ortopédiai miitétek eldtti és utdni (12 honap) értékek
atlagat az 5. Grafikon mutatja, amely bizonyitja, hogy a beavatkozassal szignifikdnsan sikertiilt

csokkenteni a betegek fajdalmat.

10-

—

VAS (Visual Analogue Scale)

Preop Posztop

5. Grafikon: Ortopédiai esetek. VAS (vizudlis analog skala) altali pontszam a mitét elott és a miitét utan 12
honappal. Statisztikai teszt: Student t-teszt, a grafikonon feltiintetett értékek: atlag = SEM (standard error of the
mean, atlag standard hibdja). Szignifikans javulast értiink el a miitét elvégzésével (atlag érték szignifikansan

csokkent).

A VAS értékeket a miitétet kovetden (12 honap) Osszehasonlitottuk az ortopédiai és
traumatoldgiai indikacioval végzett mitétek kozott. Az eredmény azt mutatta, hogy a két
betegcsoport kozott a miitétet kdvetden nem alakult ki szignifikdns kiilonbség a fajdalom

mértékét tekintve (6. Grafikon).

10+

24 I

.|

Trauma Ortop

VAS (Visual Analogue Scale)

6. Grafikon: Traumatoldgiai és ortopédiai esetek. VAS (vizualis analog skala) altali pontszdm a mitét utan 12

hoénappal. Statisztikai teszt: Student t-teszt, a grafikonon feltiintetett értékek: atlag + SEM (standard error of the
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mean, atlag standard hibaja). A két Dbetegcsoportot Osszehasonlitva nincs szignifikans eltérés az

eredményességben, a VAS tekintetében.

Intra- és posztoperativ szovodményeket is figyelembe vettik. Az elvégzett
beavatkozasok 3,9%-ban fordult elé szar melletti torés. Sebgydgyulasi zavar, illetve felszini
szeptikus szovodményt szintén ugyanilyen ardnyban észleltiink. Mély szeptikus szovodmény
egy esetben sem fordult eld. Metaglene komponens (csavarokkal rogzitett glenoid komponens,

amelyre a glenosphera rogzithetd) lazulasa 2%-ban fordult eld.

4.2 Képalkoté vizsgalatok eredményei

A vallov karosodasanak mértékét a fentebb részletezett beosztasok szerint
osztalyoztuk. A kapott eredményeket az 5. Tablazatban Osszesitettiik.

Tekintettel arra, hogy a kontroll mintat olyan fiatal, ficamos 4-rész torést szenvedett
betegtdl (eredetileg Al-es minta) vettiik, aki esetében a szovettani vizsgalat kizarta gyulladasos,
illetve degenerativ kérkép jelenlétét, az A1 mintat tekintettiik kontroll mintanak a tovabbi
vizsgalatok soran. Késobbi publikaciokban az egyszeriibb értelemzés miatt a mintak
elnevezését megvaltoztattuk, igy A2 =T1, A3 =T2 és A4 = T3 mintat.

A Hamada-beosztds alapjan, az Ol-es minta ,4a-fokl”, az O2-es minta ,,5-foku”,
valamint a T2-es minta ,,4b-foka” elvaltozasai minden esetben bizonyitjak az eldrehaladott
rotatorkOpeny-artropatia rossz prognozisat.

A Walch-féle beosztds szerinti ,,D-s” besorolds az O2-es mintanal sulyos, elérehaladott
es” besoroldsa esetén a CT felvételeken egy centralisan elhelyezkedé humeruszfej 1athaté kis
foku erozidval az iziilet glenoidalis felszinén.

Az Ol-es mintanal lathat6, MR-alapt Quterbridge beosztds szerinti 2. foku elvaltozas
holyagszerii duzzanatot, a porc izfelszinének repedését jelenti, amely mérsékelten sériilt porcra
utal.

A miitétek soran a hyalinporc makroszkopos allapotarol is képet kapunk, amelyet az
operalo orvos megfigyelése alapjan pontoztunk egy 1-t6l 5-ig terjedd skalan a mintavétel soran.
Megallapitottuk, hogy az ortopédiai minték esetében az iziileti porcfelszin kifejezetten rosszabb

allapotban volt, mint a traumds mintak esetén.
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Az egészségesnek itélt kontroll mintdk esetében szovettani vizsgalatokat végeztiink,

amelyek megerdsitették, hogy a szovetmintan koros eltérés nincs.

4.3 A rotatorkdopeny mintak DSC vizsgalati eredményei

A mitétek soran gyljtott ROK-inszovetbdl vett mintakat a korabban részletezett modon
dolgoztuk fel. Mind az ortopédiai, mind pedig a traumatologiai mintdk eredményeit ugyanazon
kontroll minta eredményeivel hasonlitottuk Ossze. A hdédramlasi gorbéket hdrom futtatas
atlagabol szamoltuk, a nedves minta tomegére normalizalva.

Az eldrehaladott in kdrosodas (B1), valamint a kifejezetten elérehaladott inkarosodas
(B2) termodinamikai kovetkezményét a kontrollhoz képest jol mutatja a gorbék alakja és
lefutasa. Ezt a tendenciat a 6. Tablazat adatai is alatamasztjak.

A kalorimetrias entalpia jelentds csokkenése jol korrelal a preoperativ elvégzett fizikalis
vizsgalat soran véleményezett ROK-diszfunkcioval. A denaturalast kovetd alapvonal valtozas
a hoékapacitas novekedését jelezheti, ami az in kisebb rugalmassaganak kovetkezményeként
értékelhetd, amely egy kompaktabb (sliriibb, jobban ,,csomagolt”) szerkezetre utal (7.
Grafikon).

Ortopéd in Termodinamikai paraméterek
AT/°C T12/°C Tw/°C AHca|IJg'1
Kontroll 18.60 2.02 63.55 5.01
B1 11.71 1.83 64.24 3.14
B2 15.49 2.16 61.45 1.83

6. Tablazat: Az ortopédiai indikacioval operalt betegek ROK-inszoveteinek denaturacios paraméterei.
/Bioldgiai mintdk denaturaciojat jellemzo leggyakoribb termodinamikai paraméterek (AT — a denaturacio
hémérsékleti tartomanya, 712 — a maximalis héaram félérték szélessége, Tm — a denaturacié maximalis
hémérséklete és AHcar — a nedves minta tomegére normalt kalorimetrias entalpia). Az adatok harom mérés

atlagai. /
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7. Grafikon: Az ortopédiai indikacioval operalt betegek ROK-inainak denaturacios gorbéi (B1 és B2),

valamint az egészséges (kontroll) ROK-in denaturacids gorbéje

A traumas minték esetében is a h6aramlasi gorbéket harom futtatas atlagabol szamoltuk,
a nedves minta tomegére normalizadlva. A mérsékelten degeneralt in (A2) szintén jelentds
eltérést mutatott a kontrollhoz képest a hddenaturacios gorbék alakjaban (3. Grafikon) és azok

termikus paramétereiben (7. Tablazat) is.

Traumas in Termodinamikai paraméterek
AT/°C T12/°C Tw/°C AHca|IJg'1
Kontroll (A1) 18.60 2.02 63.55 5.01
A2 13.23 2,76 61.60 2.69
A3 12.56 1.93 64.93 5.33
A4 12.15 1.83 64.60 5.67

7. Tablazat: Traumatoldgiai indikacioval operalt betegek ROK-inszdveteinek denaturacios paraméterei.

/Biologiai mintak denaturaciojat jellemz6 leggyakoribb termodinamikai paraméterek (AT — a denaturaciod

hémérsékleti tartomanya, 712 — a maximalis héaram félérték szélessége, Tm — a denaturacié maximalis

hémérséklete és AHcar — a nedves minta tomegére normalt kalorimetrias entalpia). Az adatok harom mérés

atlagai. /

Az A2-es minta hédenaturacids gorbéje (3. Grafikon) a tobbi traumés mintadhoz képest

igazolja mar a sériilést megeldzéen meglévd degeneracidojat a ROK-nak, amelyet az elvégzett
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preoperativ rontgen vizsgalat szerint ,4b-stadiumtnak™ itéltink meg a Hamada-beosztas
szerint. Ugyanakkor a tobbi traumas eredetii minta joval kisebb termodinamikai eltérés mutatott
a kontrollal 6sszehasonlitva.

A hyalinporc mintdkhoz hasonloan itt is lathat6 a gorbe kiszélesedése, valamint a
denaturacios hdmérséklet szignifikans csokkenése a kontroll mintaéhoz képest. Ezek az értékek

igazoljadk a vizsgalt mintdban 1évé I-es tipusu kollagén hdinstabilitasat, amelyrol

crer
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8. Grafikon: A traumatologiai indikacioval operalt betegek ROK-inszdveteinek denaturacids gorbéi (A2, A3 és

A4), valamint az egészséges (kontroll) ROK-in denaturacios gorbéje

Az elvégzett DSC-vizsgéalatok segitségével sikeriilt aldtdmasztani, hogy jelentds
kiilonbség van az ortopédiai- és traumatologiai indikacioval végzett miitétek soran gytijtott

ROK-mintak termoanalitikai paraméterei kozott az egészséges kontrollhoz képest.

4.4 Hyalinporc mintak DSC vizsgalati eredményei

A miitétek soran gyljtott porcmintakat a korabban részletezett moédon dolgoztuk fel.

Mind az ortopédiai, mind pedig a traumatoldgiai mintak eredményeit ugyanazon kontroll minta

48



eredményeivel hasonlitottuk Ossze. A kontroll minta olyan, egyébként egészséges porccal
rendelkezd betegt6l szarmazik, akinél Neer VI-os humeruszfej torés miatt hemiprotézis
beiiltetést hajtottunk végre.

A hyalinporcban II. tipusu kollagén van. A kollagénfehérjék — a tobbi fehérjének
megfelelden - térszerkezetiik soran valtozatos modon tekerednek fel, ezéltal tgynevezett
harmadlagos, majd negyedleges szerkezetet érnek el. Attdl fiiggden, hogy melyik tipusa
kollagénrol beszéliink, lehet a kollagénfehérjének rigid (csont), puha (inak) vagy atmeneti
(porc) szerkezete. A DSC alkalmazédsanak a lényege, hogy segitségével meghatarozhatok a
fizikai- kémiai atmenetekhez kapcsolodd entalpia (hdmennyiség) valtozasok ¢és az a
hémérséklet, amelyen a szerkezeti valtozasok bekdvetkeznek.

A denaturacié az a folyamat, amely soran a makromolekuladk elveszitik negyedleges,
majd harmadlagos szerkezetiiket, vagyis a polipeptid ldncok széttekerednek.

A AT a denaturacio kezdete és vége kozotti kiilonbséget jelzi °C-ban. A Twm az
ugynevezett denaturaciés homérséklet, amelynél a széttekeredés a minta kozel 50 %-ban
lezajlott. A minta annal stabilabb hétanilag, minél magasabb hdmérsékleti fokon fog a kollagén
»széttekeredni”. A AH az a tdmegre normalizalt energiamennyiség, amely az adott szerkezeti
valtozas 1étrejottéhez sziikséges.

A hdtani paraméterek valtozéasaibol kovetkeztethetiink a porc szerkezeti eltéréseire,

kiilonds tekintettel a porcot alkoto I1. tipusu kollagén szerkezeti valtozasaira.

Hoéaramlas
(mWg'T)
. Hoédenaturacios gorbe — ortopéd mintak
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9. Grafikon: Az ortopédiai indikacioval végrehajtott miitétek soran nyert hyalinporc mintak (O1, O2)

hédenaturacios gorbéi az egészséges hyalinporc mintaval dsszehasonlitva
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A DSC-gorbek lefutasabol kovetkeztetni lehet a hdstabilitasra és a porcban talalhato II.
tipusu kollagén szerkezeti épségére. Az O1 és O2 mintdk esetében (9. Grafikon) a kontrollhoz
képest a csucs balra tolddott, a gorbe pedig kiszélesedett. A kiszélesedett gorbe, vagyis a
megnovekedett AT, a szélesebb denaturaciés homérsékleti tartomanyt jelzi, ami azt jelenti,
hogy a kollagénszerkezet karosodott, kisebb a kooperativitas a kiilonb6zd strukturalis domain-
ek kozott. A szerkezete instabilabb, hiszen a denaturdcid mar alacsonyabb hémérsékleten
megkezdddik.

Az ortopéd mintak esetében lathatd, hogy a Tm hédmérséklet csokkent, amely azt jelzi,
hogy a mintdk hétanilag kevésbé stabilak (8. Tablazat).

A kalorimetrids entalpia is jelentds kiilonbségeket mutatott mindkét minta esetében a
kontrolhoz képest. Mivel nincs biokémiai vizsgalati hatterink a porc kiilonb6zo
komponenseinek elkiilonitése céljabol, nehéz értelmezni az O1 és O2 esetében a kontrolhoz
képest tapasztalt "nagy ugrasokat". A magasabb entalpia valtozas - kiilondsen az Ol minta
esetében — jelzi a megemelkedett kollagén tartalmat, kompaktalodast, amely indirekt modon

szintén utalhat porckéarosodasra (8. Tablazat).

Ortopéd Termodinamikai paraméterek

indikacié AT/C T4/ °C Tw/C |  AHcalJg'

Kontroll 19.0 7.9 56.5 0.62
(o) 271 17.6 56.0 1.84
02 20.0 10.5 50.0 1.04

8. Tablazat: Ortopéd eredetli porcmintak termikus denaturacids paraméterei harom mérés atlagaként (AT:
denaturacios homérsékleti tartomany, T}, a maximalis hdéaram félérték szélessége (egy tizedesre kerekitve),

AH,, nedves tomegre normalt kalorimetrias entalpia (két tizedesig)).

Az ortopédiai mintakkal szemben l4thato, hogy a traumads eredetli mintak esetében T
a magasabb homérséklet felé tolodik el. A hddenaturacios gorbe (5. Grafikon) kiszélesedése
kevésbé markéansan jelentkezik, ezaltal jelezve, hogy a kooperativitas nagyobb, igy a mintdk
kollagén tartalma hotanilag stabilabb, vagyis jobban megorizték harmadlagos és negyedleges
szerkezetiiket az ortopédiai mintdkkal szemben. A denaturacidés homérsékletek (Tm) azt
mutatjak, hogy a betegség okozta szerkezeti valtozas (O2) nagyobb, mint a sériiléskor a

hyalinporcot ért karosito hatéas (8. és 9. tablazat).
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10. Grafikon: A traumatologiai indikacioval végrehajtott miitétek soran nyert hyalinporc mintak (T1,

T2 és T3) hédenaturacios gorbéi az egészséges hyalinporc mintaval dsszehasonlitva

A DSC-gorbék (9. és 10. Grafikon) alakja és a termikus jellemzdk (8. és 9. Tablazat)

alapjan a kiilonboz0 eredetli mintak kémiai jellemz6i alapjan azt talaltuk, hogy a degenerativ

betegségek (oszteoartritisz, RA vagy rotatorkOpeny-szakadds artropatia) okozta szerkezeti

valtozasok nagyobbak, mint a traumds betegek esetén megfigyelt valtozasok. A traumas

betegeknél észlelt szerkezeti karosodas vagy egy mar meglévo allapot, vagy maga a trauma

hatasa lehet. Ismert, hogy az emberi hyalinporc harom zénabol all (felszini, atmeneti és mély

z6na); minden zéna més-mas funkciéval és allaggal rendelkezik [27]. Erdekes modon azt

tapasztaltuk, hogy bizonyos mintdk termikus denaturdcios vizsgalatai "ugrasokat" (belsd

termikus atmeneteket) mutattak, amelyek a kiilonb6z6 termikus domének szerkezeti valtozasat

jelenthetik.
Traumas Termodinamikai paraméterek
indikacio AT/°C T12/C Tw/C AHca/Jg?
Kontroll 19.0 7.9 56.5 0.62
T1 171 4.3 61.1 0.41
T2 15.0 8.9 58.9 1.07
T3 14.6 5.0 58.9 1.09

9. Tablazat: Traumas eredetll porcmintak termikus denaturacios paraméterei harom mérés atlagaként (AT:

denaturacios hémérsékleti tartomany, Ti, a maximalis hdaram félérték szélessége (egy tizedesre kerekitve),
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4.5 A humeruszfejbél vett spongiézus csontmintak termogravimetrias vizsgalata

lazulas megértése céljabol a miitétet megeldzéen meg kell itélni a humeruszfej spongidzus
csontallomanyanak mindségét [68].

A termogravimetrias vizsgalatok mar tobbszor bizonyultak hasznosnak a csontszovet in
vitro és post mortem vizsgélataiban [69—71]. Ezenkiviil a TGA-t hasznaltdk combcsontfejbdl
vett spongidzus csontszovet hdstabilitasanak értékelésére, amelyet oszteoartritiszben ¢és
oszteoporozisban szenvedd betegekbol gyujtottek [72]. Ezért feltételeztik, hogy a
termogravimetrias vizsgalatok az emberi humeruszfej mintakon kiilonbséget fog mutatni az
ortopédiai és a traumas betegek csontmindségében. Gyengébb csontallomanyt és kevesebb
mineralizdciora szamitottunk a ortopédiai mintdk esetén fennalld oszteoartritisz és/vagy ROK-
sériilést kovetden kialakuld artropatia (RCA) esetén, a traumas mintadkhoz képest. Valamint
feltételeztiik azt is, hogy az ortopédiai betegek csontvesztesége korrelal a degenerativ
elvaltozasok fokaval.

Csontmintakat azokban a traumas esetekben vételeztiink, amikor AO-OTA 11 C3.1-
C3.3 tipust humerusztorés allt fenn (A1-A3 jelzésli mintadk). Az ortopédiai mintdkat (O1-O2)
elérehaladott, stilyos fokia RCA miatt elvégzett reverz valliziileti protézis implantacioja soran
gyljtottiik. Intraoperativ egy 5 mm atmérdji és 15 mm hosszil nagysagi csonthengereket

tavolitunk el (18. Kép).

18. Kép: A fossa glenoidalisbol vett csontminta helye (Intraoperativ felvétel; sajat képanyag)
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A kontrollmintat egy fiatal betegbdl vételeztiik, aki diszlokacidval jar6 négyrész-
proximalis humerusztorést szenvedett és intraoperativ ugy itéltiik meg, hogy a torott
humeruszfej makroszkopikusan egészséges spongidzus csontdllomannyal rendelkezik. Ezt az
elvégzett szovettani vizsgalat is megerdsitette. Az ortopédiai mutétekbdl szdrmazod mintak
tomege 14 és 110 mg kozott valtozott, mig a traumatoldgiai vizsgalati mintdk tomege 12 és 49
mg kozott mozgott.

A rotatorkOpeny-in sériilését radioldgiai szempontbdl a Hamada-osztalyozassal
pontoztuk. A primér artropatidk CT-alapt értékeléséhez Walch-osztalyozasat alkalmaztuk. Az
oszteoartritisz score-t (0-7) a hagyomanyos kétdimenzids rontgenfelvételeken talalt artritisz
jelek szamanak kiszamitasaval értékeltiik: acromialis acetabularizacié, a humeruszfej
kranializaciéja (a humerusz kranidlis iranyba torténé elmozdulasa), aszimmetrikus felsd
glenoid kopas, oszteofitak jelenléte, oszteopénia, szubkondralis szklerdzis (snowcap-sign), €s

anteroszuperior iranyu elmozdulés. A kapott értékeket a 10. Tablazatban foglaltuk ossze.

Minta Hamada Walich Makroszképos Oszteoartritisz score
A1 I 2 3 2
A2 IV/b 4 2 4
A3 - 0 2-3 0
o1 IV/A 6 4 6
02 \Y 5 5 5

10. Tablazat: A glenohumeralis artritisz és a rotatorkdpeny karosodasanak értékelése traumas és ortopédiai vallak

radioldgiai és makroszkopos leletek alapjan.

A csontmintak termoanalitikai vizsgalataihoz Seiko SII SSC/5200 TG/DTA késziiléket
hasznaltunk. A mintdkat nyitott aluminium mintatartokba helyeztiik, amelyek atmérdje 5.2 mm,
magassaga pedig 5 mm. Az aluminium olvadaspontja 933.47 °K (660.32 °C). (Wikipédia - A
szabad enciklopédia, datum nélk.) A vizsgalati hdmérséklettartomany 550 °C-ig terjedt. A
felfiitési sebesség 10-40 °K min™! (10 °K-nel 1épésenként emelve). A mérésekhez inert gazként
nitrogént hasznaltunk 100 mL min™' 4raml4si sebességgel. A kimeneti jelként megjelend adatok
adjak az adott minta DTA (héaramlés), TG (tomegvesztés %-ban) és DTG (a tomegvesztés
sebessége) értékeit.

A traumatoldgiai mintdk TG/DTA eredményeit a 11. Grafikon abrazolja. Az adatok

harom mérés atlagabol keletkeztek 10 °K min™! felfiitési sebesség mellett.

53



A DTA-eredmény a kontrollminta esetében négy jol elkiilonithetd hdatmenetet (75-103-
335 ¢és 407 °C) ¢és oOsszesen 40%-o0s tOmegveszteséget mutatott a vizsgalt
hémérséklettartomanyban. A DTG gorbék (nem abrazoltuk 6ket) az elsd két csticshémérséklet
esetében 1,5 és 2,1 mg min™! értékkel kdvették a DTA gorbéket, de a magasabb termikus
1

atmenetek esetében csak egy DTG-cstcsot tudtunk kimutatni 402 °C koril. 2,7 mg min

értéket észleltiink.
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11. Grafikon: a kontroll és traumatologiai mintak TG/DTA gorbéi (az adatok harom mérés atlagai)

Az Al minta 50 (inflexid) és 120 °C koriili 4tmenetet mutatott, kétszer nagyobb
kalorimetrikus entalpidval, mint a kontroll. A termikus atmenetek a magasabb hémérsékleti
tartomanyba, 348 ¢és 423 °C-ra tolodtak el, gyakorlatilag a kontrollmintaval azonos entalpia
értékekkel. A tdmegvesztés kb. 30% volt. A DTG 100 °C-on magasabb, 4 mg min™' értéket,
414 °C-on pedig 2,7 mg min™! értéket mutatott, ami szintén magasabb volt, mint a kontrollnal.
Az A2 minta mutatta a legnagyobb kiilonbséget a kontrollhoz vagy barmely mér traumatologiai
¢és ortopédiai mintahoz képest. A grafikonon jol lathatd, hogy egyetlen atmenet ~ 50 °C-on,

valamint egy jol elkiilonithetd kettds allapot valtozas kovetkezett be 150 °C kdzelében. A tobbi
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atmenet 340, 420 és 500 °C-on kovetkezett be. Nagyon meglepd, hogy a teljes kalorimetriai
entalpia 20-220 °C kozott sokkal alacsonyabb volt, mint a kontroll minta esetében. Az entalpia
hozzajarulds mindharom tranziens fazisban magasabb volt a kontrollhoz képest. A teljes
tomegvesztés kb. 60% volt. A DTG értékek a kdvetkezok voltak: ~ 48 °C 0.23 mg min~!, ~ 137
°C 0.25 mg min ! and ~ 150 °C 0.18 mg min"'. A magasabb tartomanyokban 338 °C-on 0.31
mg min !, 410 °C-on 1.2 mg min' volt.

Az A3-as minta esetén a hdatmeneteket 90, 110 és 150 °C-on kiilonboztethetjiik meg. E
harom csucs entalpia-hozzajarulasa a 20-210 °C-os intervallumban, valamint a magasabb
tartomanyokban is a kontrollmintanak megfeleld tartomanyban van. A teljes tomegvesztés kb.
35% volt, a DTG értékek pedig 85 °C-on 1.12 mg min!, 408 °C-on 3.3 mg min' volt (11.
Tablazat).

Traumas mintak

DTA DTG/mg min-1
AHcal/Jg-1 AHcal/Jg-1 .
(T low) (Thighy | T (ow) | T (high)
Kontroll 682,00 42,20 1,5-2,1 2,70
A1 2190,00 36,50 4,40 1,2-2,7
A2 329,50 21,40 0,2-0,4 | 0,3-1,2
A3 564,20 49,00 1,10 3,30

11. Tablazat: Traumas mintdk DTA/DTG eredményei; T low ~ 45-120 °C, T high = 330-410 °C

Az ortopédiai mintdk TG/DTA eredményeit a 12. Grafikon abrazolja. Az adatok harom
mérés atlagabol keletkeztek 10 K min™' felfiitési sebesség mellett. Elsd pillantasra egy nagyon
hatarozottan eltérd termikus folyamat (amely a belsd szerkezeti eltérésre utal) lathato a
traumatologiai mintakhoz képest. A grafikonok szemmel lathatéan jol mutatjak az eltéréseket
a kiilonb6zo traumas és ortopédiai mintak kozott.

Az O1 ortopéd minta kétszer nagyobb effektust mutatott a kontrollmintahoz képest. Az
als6 hémérsékleti csucsok 50 és 107 °C-ra tolodtak el, és az endoterm valtozas négyszer
nagyobb volt, mint a kontrollminta esetében. A magasabb atmenetek nagyjabol ugyanazon a
hémérsékleten maradtak (333 és 404 °C). A kétszer nagyobb végsd tomegveszteség kiugrott a
a harom grafikonbdl (a DTG 107 °C-on ~ 4,6 mg min™' és 1,3 mg min™! 390 °C-on).

Az O2 minta karakterisztikdja és a héaram hémérsékletgorbéje hasonld tendenciat

mutatott a kontrollmintahoz képest. Viszont a két als6 denaturacios csucs jobban elkiiloniilt (38
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¢s 118 °C), ami azonos kalorimetrikus entalpiat eredményezett. A magasabb hdmérsékleti
tartomanyban ketté helyett (1asd kontroll) harom denaturacios cstics jelent meg (333, 388 ¢€s
485 °C), ahol a 333 °C-os atmelnet entalpidja nagyobb volt, mint a kontroll¢ 335 °C-on, és itt
sokkal nagyobb volt az entalpia-hozzajarulas is, mint a masodik, 388 °C-os értéknél (ez utdbbi
kisebb volt, mint a 407 °C-os hasonl6 kontrollé). A teljes tomegveszteség kb. 40 %, ¢s a DTG-

értékek a legnagyobb also dtmenetre vonatkozoan 1,43 mg min’!, 380 °C-on pedig 2,3 mg min-

'voltak.
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12. Grafikon: a kontroll és ortopédiai mintak TG/DTA gorbéi (az adatok harom mérés atlagai)

Ortopédiai mintak
DTA DTG/mg min-1
Mintak |AHcal/Jg- AHcaI(Jg- T (low) | T (high)
1 (T low) | 1 (T high)
Kontroll 682 42,2 1,5-2,1 2,7
o1 8504,7 153,2 4,61 1,3
02 4849,4 394 1,4 2,3

12. Tablazat: Ortopédiai mintdk DTA/DTG eredményei; T low = 45-120 °C, T high = 330-410 °C
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4.6 A szovetkarosodas/degeneracio mértéke ¢és a termikus paraméterek kozotti
osszefiiggések

Tekintettel arra, hogy a CT és MRI vizsgalatokon alapuld beosztasok csak korlatozott
szamlu esetben szolgéltattak eredményt, kiegészitésként elvégeztik az oszteoartritisz
sulyossaganak a pontozasat, igynevezett ’osztoartritisz score’ segitségével. Ezt a hagyomanyos
kétdimenzids rontgenfelvételeken talalt iziileti gyulladas / kopas radiolédgiai jeleinek szamaval
hataroztuk meg (0 — 7 pont): acromidlis acetabularizacid, a humeruszfej femoralizacidja,
aszimmetrikus glenoid kopds, oszteophytak jelenléte, oszteopénia, szubchondralis sclerosis
(snow cap jel) és humeruszfej anteroszuperior irdnyl elmozdulasa.

Regresszios elemzéseket végeztiink a termikus paraméterek és a degenerativ folyamatok
egy¢éb mutatdi, példaul a makroszkopos pontszamok vagy a radioldgiai értékelések kozotti
kapcsolat megtalalasara.

A porcmintak koziil "mérsékelten erds" kapcsolatot figyeltiink meg az OA pontszdm és
a denaturaciés homérséklettartomany kozott (R2 = 0,74, p = 0,06, tendencia a statisztikai
szignifikancia fel¢) (13. Grafikon — A). Tovabba, az OA pontszamot mint prediktort és a
legnagyobb hdéaramnal a félszélességet mint fiiggd valtozét abrazolva szintén hasonlo
mintazatot mutatott (R2 = 0,76, p = 0,05, tendencia a statisztikai szignifikancia fel¢).

A radiologiai értékelés és a kalorimetrias mérések eredményét dsszehasonlitva az OA
pontszam ¢s a kalorimetrias entalpia k6zott az alacsonyabb homérsékleti csucsoknal ok-okozati
Osszefiiggést talaltunk (R2 = 0,61, p = 0,067, szignifikancia felé¢ mutat6 tendencia). Meg kell
jegyezni, hogy a T2 minta eltdvolitisaval az 6sszefiiggés sokkal erdésebb lenne (R2 = 0,92).
Véleményiink szerint nagyobb mintanagysag esetén az adatok statisztikailag szignifikans, erds

korrelaciot mutathatnanak a radiologiai és termikus adatok kozott.
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13. Grafikon: Regresszios vizsgalat a Hyalinporc (A): OA mértéke és a denaturacié mértéke; és a Hyalinporc
(B): OA mértéke és az atmenet fél szélessége kozott. Linearis regresszios elemzés, p <0,1; az R2 (meghatarozasi

egyiitthato) és a regresszios egyenlet minden abran fel van tiintetve.

A szubkondralis csontmintak esetén a radiologiai értékelés €s a kalorimetrids mérések
eredményeivel Osszehasonlitva kimutattuk, hogy 0Osszefliggés van a OA pontszam és az
alacsonyabb hdmérsékleti csucsokon észlelt kalorimetrias entalpia kdzott. A korrelacidelemzés
"mérsékelt" korrelaciot mutatott (R2 = 0,609), p = 0,067 értékkel, ami a statisztikai
szignifikancia irdnyaba mutaté tendenciat jelez. Meg kell jegyezni, hogy az egyik "outliner"
(T2 minta, lasd a magyardzatot) kizdrasaval, a korrelacio sokkal erésebb lenne. (R2 = 0.922).
Ugy véljiik, hogy egy tovabbi vizsgilatban egy nagyobb n-szamu vizsgilatban az adatok
statisztikailag is jelezhetnék szignifikans, erds korrelaciot a radiologiai pontszamok kozott és a

kalorimetrias adatok k6zott (14. Grafikon).
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14. Grafikon: A kalorimetrias entalpia és az oszteoartritisz score kdzotti osszefiiggés. Az oszteoartritisz
score (0-7) az als6 hdmérsékleti csticsokon mért kalorimetrikus entalpia (AHcal, Jg-1) és a kalorimetrikus entalpia
(AHcal, Jg-1) fiiggvényében abrazoltuk. Korrelacids elemzés, linearis trendvonal, n = 6, R2 = 0,694, p = 0,067,
trend a szignifikancia felé. Az lires négyzet a kontrollt, a tdmor haromszdgek az ortopédiai és a tdomor kordk a

traumatologiai mintakat jeldlik.

A termodinamikai paraméterek és az oszteoartritisz score kozott mérsékelten erds
kapcsolatot mutattunk ki, regresszids analizis segitségével a hyalinporc- és a szubkondralis
csontmintak esetében. Erdekes modon a ROK-mintak esetében nem talaltunk statisztikailag
alatdmasztott 6sszefliggést a radioldgiai pontszamok €s a termikus mérések eredménye kozott.

Ennek lehetséges magyardzata, hogy az oszteoartritisz pontszdm a glenohumeralis iziilet
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crer

Sem a hagyomanyos rontgenfelvételek, sem a CT-vizsgalatok nem képesek részleteket
szolgaltatni a ROK karosoddsanak mértékérdl. Tapasztalataink szerint ennek valoszin(i
degenerativ elvaltozasaira csak kozvetve tudtunk kovetkeztetni az iziilet radioldgiai

A kiilonb6z0 eredeti mintak kozotti kiilonbségek nem mindig egyértelmiiek. A traumas
betegeknél eléfordulhat, hogy mar meglévO oszteoartritisz tiinetei vannak, az ortopédiai
betegeknél pedig a korabbi trauma kdvetkeztében az AVN jelei alakulhatnak ki. Valoszintileg
a degenerativ betegség és az akut trauma fokozott hatasdnak kombinacidjat észleltiik a
"kdrvonalazddd" traumas mintaban.

Ezért gondoljuk, hogy a traumas betegek és az ortopédiai betegek kozott a ROK, a
hyalinporc, valamint a szubkondralis csont véarhaté allapotdban mutatkoz6 kiilonbségeket
bemutat6 adatok segithetnek a miitéti tervezésben, €s javithatjak a terapias protokollokat is.

A denaturacios paraméterek prediktiv értékei alapjan ezek az adatok arra utalnak, hogy
a termikus analizis hasznos lehet az ortopédiai és poszttraumas vallbetegségek

differencialdiagnosztik4jaban a jovobeli vizsgalatok soran.

5. Megbeszélés

Vizsgalataink soran megallapitottuk, hogy a ROK, a hyalinporc ¢és a szubkondralis
(spongidzus) csontmintdk termikus paramétereinek valtozasai elére jelzik az oszteoartritisz
sulyossagat. Szintén jelentds kiillonbségeket fedeztiink fel a traumas €s ortopédiai betegek
termikus vizsgalatainak 6sszehasonlitasakor.

A mindennapi klinikai gyakorlat szempontjabol a traumas betegek felkészitése altalaban
nagyobb kihivast jelent a valliziileti artroplasztikara, mivel az akut térések gyorsabb dontést s
sebészeti beavatkozast igényelnek. Ezzel szemben a degenerativ betegségek, példaul a
rotatorkOpeny-artropatidk, vagy a GH-iziilet artrotikus elvaltozasai ritkdn igényelnek azonnali
miutétet, igy a sebésznek tobb ideje marad a miitét megtervezésére, a megfeleld protézistipus
kivéalasztasara. Ezért a traumdés- és az ortopédiai betegek glenoiddlis izfelszini porcénak,
valamint a rotatorkOpenyének varhat6 allapotdban mutatkozé kiilonbségeket bemutatd adatok

segithetik a mitét tervezését és javithatjadk a terdpia soran elérhetd végleges funkcionalis
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eredményeket. Ez alapjan az ilyen tipust vizsgalatok segitséglinkre lehetnek terapids
protokollok kidolgozasaban.

Vizsgalataink sordn a DSC hatékony moddszernek bizonyult a traumatologiai és
ortopédiai eredetii hyalinporc- és ROK-in minték vizsgélatéra.

A DSC-gorbék egyértelmli kiilonbséget mutattak a reverz valliziileti protézis
implantacion atesett betegek egészséges €s patholdgias rotatorkOpeny-mintdinak termikus
paraméterei kozott, ahogyan a DSC-gorbék alapjan a hyalinporc mintdk is elkiilonithetdvé
valnak azok karosodasanak mértéke alapjan. Ezért a kapott eredmények alapjan biztosan
allithatjuk, hogy a DSC hasznos kiegészitd modszer lehet a GH-iziileti artrdzis mértékének és
a rotatorkopeny-szakadasos artropatiak értékelésében a jovobeli vizsgalatokban.

Az emberi humeruszfej mintdk DTA/TG-analizise az ortopédiai €s traumas betegek
csontmindségében jelentds kiilonbségeket mutatott a kontrollhoz képest.

Vizsgalatainkbol arra kovetkeztetliink, hogy a protokollok és iranyelvek terén a
kozelmultban elért eldrelépések ellenére tovabbra is sziikség van a ROK-degeneracid, a
hyalinporc és a szubkondralis csontkarosodas biokémiai alapjait vizsgald tanulmanyokra [73—
75]. Ezek a vizsgalatok részletesebb képet adhatnanak a sebésznek az iziileti gyulladas varhato

mértékérdl, kiilondsen olyan koriilmények kozott, amikor MR-vizsgélat nem all rendelkezésre.

5.1. A rotator kopeny mintak termodinamikai vizsgalata

A kozelmultban szamos publikacido vizsgdlta a rotator mandzsetta sériiléseinek
pasztazd kalorimetriaval (DSC) a termikus paraméterek értékelésére [64]. Nyulak rotator
mandzsetta sériilésének kisérleti modelljében Szabo és munkatéarsai hatarozott kiilonbségeket
mutattak ki a normal és a szakadt inak izomzata kozott, mely megallapitasokat CT és MRI
vizsgalatokkal is megerdsitették [76]. A DSC ugyancsak egyértelmi eltéréseket mutatott
kadaver bicepsz inmintakat analizalva, mely megallapitdsokat szovettani metszetek
elemzésével is alatamasztottdk [77]. Az inakat felépité komponensek termikus kooperacidja
csokkent az olvadédsi hdmérséklet csokkenésével és a termikus entalpia ndvekedésével; a
jelenséget a kollagén tomegesebbé valasaval, a kollagén rostok kozotti méasodlagos kotddések
nagyobb szamaval magyaraztak.

Wiegand és munkatarsai akut sériiléseknél, az als6 végtagi inak (patella, Achilles és

quadriceps) szakadasat vizsgalva kimutattak, hogy a denaturaciés homérséklet szignifikdnsan
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megnott az akut sériilt mintdkban. Azt gyanitottak, hogy az eltérést a kiszakadt inakban kisebb
mennyiségli megkdtott viz okozhatja. Emellett a sériilt inakbol vett mintak szignifikdnsan
alacsonyabb entalpiat mutattak, mint az €p inak; ez a sériilés elott bekovetkezett szerkezeti
valtozasokra utal [60]. Fontos megjegyezni, hogy az egészséges emberi inak kadaver eredetiiek
voltak, mig tanulmanyunkban intraoperativan vett mintakat dolgoztunk fel.

Az Oregedés, a tilzott hasznalat és az ismétlodé mikrotraumak mind szerepet jatszanak
a rotator mandzsetta szakaddsaban és az ebbdl eredd valliziileti betegségek kialakuldsaban [78].
Bognér és munkatdrsai a bicepsz hosszt fejének termikus denaturdcios tulajdonsagaiban
egyértelmdi, ¢életkorral Osszefliggd valtozdsokat talaltak human, kadaver eredetli inmintak
felhasznalasaval. A termodinamikai paraméterek széles savban mozogtak: Tm (°C): 57, AH
(J/g): 0,26 (€letkor: 0 év) - T m (°C): 62,92, AH (J/g): 1,28 (¢életkor: 90 év). Vizsgalatukban a
termikus entalpidk életkorral Osszefiiggd gorbéje kiszélesedett és 51 éves korban érte el a
csucsot (6 J/g kalorimetrias entalpia) [79].

Ismeretes, hogy az inakban az I. tipusu kollagén az extracellularis matrix (ECM) f6
szerkezeti eleme, €s a kotdszovetekben, az inakhoz hasonldan, a kollagénmolekulak kovalens
keresztkotései fontos szerepet jatszanak a megfeleld miikodésben. Arnesen €s munkatarsai a
kollagén keresztkotéseinek €s a kollagén 0sszmennyiségének ndvekedését figyelték meg az
oregedés soran; ami mind a rugalmassadganak, mind a traumak utdni gyogyuldsi képességének
csokkenéséhez vezet [80].

Kisérleteink lehetséges korlatja, hogy a teljes radioldgiai osztalyozast csak korlatozott
szamu esetben végeztiink. A rutinszertien hasznalt beosztdsokat azonban vagy az RCA vallak
értékelésére fejlesztették ki, vagy MRI-vizsgalatokon alapulnak. Az MRI vizsgalat nem minden
esetben kivitelezhetd régebbi fémimplantatum jelenléte, klausztrofobia stb. miatt.

A napi klinikai gyakorlat szempontjabol a traumas betegek felkészitése altalaban
nagyobb kihivast jelent, mivel az akut torések gyorsabb dontést és miitéti beavatkozast
igényelnek. Mindekozben a degenerativ betegségek, példaul a rotatorkdpeny artropatiak ritkan
igényelnek azonnali mutétet, igy tobb id6é marad a sebész szamara a mutét megtervezésére
[36,37,81]. A traumas betegek ¢s az ortopéd betegek rotatorkdpenyének varhato allapotat jelzo
adatok segithetik a miitét tervezését és a terapias protokollok finomitasat is.

A vizsgélat masik korlatja, hogy a viszonylag kis mintaszam miatt csak atlagértékeket
szamitottunk, tovabbi statisztikai elemzések nélkiil. Az egészséges €s koros mintdk kozotti
markans kiilonbségek, valamint a mérések kivalo reprodukalhatosaga (hémérsékletben cc. +
0,2 °C, entalpidban 0,05 J alatti) alapjan azonban igy gondoljuk, hogy a DSC megbizhato

eszkdz a human eredetli rotator mandzsetta mintak vizsgalataban.

61



5.2. A hyalinporc mintak termodinamikai vizsgalata

Tanulményunkban kimutattuk, hogy a human hyalinporc mintdk termikus
paramétereinek valtozasa segithet meghatdrozni az oszteoartritisz sulyossagat. Egyértelmii
kiilonbségeket talaltunk, Osszehasonlitva a traumds és ortopédiai betegektdl szarmazo
hyalinporc mintdk DSC-grafikonjait.

A kiilonb6z6 eredetli mintdk DSC gorbéinek alakjai €s termikus jellemzéi alapjan
megallapitottuk, hogy a degenerativ betegségek (oszteoartritisz, RA vagy rotatorkopeny
artropatia) okozta szerkezeti valtozdsok nagyobbak, mint a traumas betegeknél megfigyelt
valtozasok. A traumas betegek mintaiban észlelt szerkezeti karosodast lehet egy mar meglévd
(degenerativ) allapot, vagy magénak a traumdnak a kovetkezményeként fellépd szoveti
roncsolodas.

Ismeretes, hogy az emberi hyalinporc harom zo6néabol all (feliiletes, d&tmeneti és mély
zéna), mindegyik zonanak mas a funkcioja és a felépitése, konzisztenciaja [82]. Erdekes modon
azt talaltuk, hogy bizonyos mintdk termikus denaturacios gorbéje ,,ugrasokat” mutatott,
amelyek a kiilonb6z0 zonak egyes Osszetevdjének interferencidja is lehet. A porc kiillonbozo
rétegeinek szétvalasztisa talmutat jelen vizsgéalatunk keretein, de tovabbi tanulmanyozésra
mindenképpen érdemes.

Naumov és munkatarsai a combnyaktoréstol eltelt id6 termikus paraméterekre gyakorolt
hatasat vizsgaltak. Tanulmanyukban kiilonbséget mutattak ki mind az olvadasi hémérséklet,
mind a termikus entalpia tekintetében, Osszehasonlitva a kontrollt, a friss toréseket és az
avascularis nekrozis kiilonb6zo stadiumait (kontroll, friss torések: Tm = 68,2 °C, AHcal = 2,87
J/g, avascularis nekrézis: Tm = 70,7 °C, AHcal = 3,61 J/g). Ez alatamasztja azt az elképzelést,
hogy az emberi hialinporc jelentds szerkezeti valtozasokon megy keresztiil nem megfeleld
vérellatas esetén, mint példaul az avascularis combfej nekrozis [83].

A vizsgalat lehetséges korlatja, hogy viszonylag alacsony szamu eset allt rendelkezésre
CT/MRI-vizsgalatokon alapulé radiologiai pontozasra. Ez ravilagit arra a problémara, hogy az
osztalyozasok nagy része vagy MRI-t hasznal alapul, vagy csak ortopédiai eseteket, azaz RCA
vagy OA vallakat értékel, traumakat (toréseket) azonban nem. Mindekdzben a hyalinporc
megfeleld felmérése elengedhetetlen a dontéshozatali folyamatban és a miitéti tervezésben,
traumas esetekben is.

A vizsgalat masik korlatja, hogy a szords és az atlagok hibaja helyett csak az
atlagértékek keriiltek szdmitdsra (a betegek alacsony szdma miatt). A mérések kivalod

reprodukélhatdsagat figyelembe véve azonban tigy gondoljuk, hogy a DSC markans eltéréseket

62



produkal, ezért hasznos vizsgalati modszer a valliziileti protézis beiiltetésen atesett betegek

porckérosodasanak felmérésében.

5.3. A szubkondralis csont mintak termodinamikai vizsgalata

Meéréseink szerint a kontrollminta négy, jol elkiilonithetd termikus atmenetet mutatott.
Az Ol ortopéd mintak esetében az alacsonyabb hdmérsékletli dtmeneti csucsok eltolodtak,
négyszer nagyobb endoterm hatés kiséretében. Ekdzben a magasabb csucsok ugyanabban a
hémérséklettartomanyban maradtak. A masik ortopédiai minta (O2) a kontrollhoz hasonld
termikus jellemzoket mutatott. Ennek lehetséges magyarazata, hogy a kiilonb6z6 csucsok a
szubkondralis csont kiilonb6z6 rétegeihez tartoznak. Létezik egy funkcionalis egység, az
ugynevezett "osteochondral junction", amely biokémiai kapcsolatot biztosit a kiilonb6zd
rétegek kozott, és ennek a funkcionalis egységnek a megvaltozésa befolyasolja az iziilet
fenntartasat [84]. Feltételezhetd, hogy az alsé csticsok az alabbiakat képviselik, az érzékenyebb
atmeneti zonat vagy a szubkondralis lemezt, mig a termodinamikailag stabilabb, magasabb
csucsok pedig a kevésbé érintett mélyebb rétegeket jelzik.

Oszteoartritiszben novekszik a trabekuldk és a csont mennyisége; azonban a csont
hypomineralizalt és rosszabb mindségli, mint az egészséges spongidzus csontszerkezet [85]
[86]. Ennek megfelelden viszonylag nagy tOmegveszteséget talaltunk az érintett ortopédiai
minta (O1) esetében a kontrollhoz képest. Ezzel szemben a traumds mintdk hasonld
tomegveszteséget mutattak a kontrollmintahoz képest.

Az oszteoartritiszhez hasonloan az idések nagy részét érinti az oszteopordzis. Az
oszteoporozis a normalisnal alacsonyabb maximalis csonttomeggel €s a normalisnal nagyobb
csontvesztéssel irhato le. A csontfelszivodas és csontképzddés kozotti egyensilyhidny miatt a
koros, torékeny csontszovet fokozatosan felvaltja az egészséges szovetet. A hormonalis hatdsok
eredményeként a reszorpcid ndvekedése a kalcium és a D-vitamin hianyaval kombinalva
karosodott csontlerakddashoz vezet. Traumas betegek esetében, nem végeztek mitét eldtti
sziirést vagy DEXA vizsgalatot a csontritkulds mértékének felmérésére [87]. Ezenkiviil a CT
¢s a hagyomanyos rontgenfelvételek is alkalmazhatok a csontritkulas szintjének becslésére igaz
nagyon korlatozott modon.

Figyelembe véve azonban betegeink demografiai adatait, nagy a valoszinlisége annak,

hogy a négy részbdl 4llo felkarcsonttorésekkel jard traumas betegeinknek oszteoporozisuk is
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volt. Osszehasonlitva a kontrollmintaval a csokkent csonttdmeggel és mineralizicioval jard
oszteoporozis magyarazata lehet a traumas mintak eltérd termikus eredményeinek.

Egy masik lehetséges magyarazat az, hogy a termikus elemzések soran magéanak a
traumdnak a mechanikai kdvetkezményét észleltiik. Ismert, hogy az anatomiai nyakat érintd,
diszlokacioval jaro proximadlis felkarcsonttorések (AO-OTA 11 C1-C3 toréstipus) [88] esetén
nagy az esélye a vérellatas karosodasanak, megsziinésének. Ennek kovetkeztében a
humeruszfej avaszkularis nekrozisa (AVN) alakulhat ki [37]. Az elégtelen vérellatas
kovetkeztében a vérsejtek, majd a csontsejtek (oszteoblasztok, oszteoklasztok stb.) és a
csontveld zsirsejtjei karosodnak. A reperfuzié hidnyaban az angiogenezis €s a reparacios fazis
nem tudott megindulni, ezért avaszkularis nekrézis (AVN) kezdett kialakulni [89]. Figyelembe
véve a trauma ¢€és a mitét/mintavétel kozott eltelt idot (altaldban 5-10 nap), a megszakadt
vérellatds nem okozhatott jelentds mineralizacios veszteséget, de a megvaltozott anyagcsere €s
sejtmiikodés mas termikus jellemzdket eredményezhetett, mint az ortopédiai mintaknal,

Fontos megjegyezni, hogy az A2 traumas minta jelentdsen eltérd termikus jellemzdket
mutatott, dsszehasonlitva a tobbi mintahoz képest. Példaul: egyetlen atmenet ~ 50 °C-on,
valamint 150 °C kdzelében jol elkiilonithetd egy kettds csucs, és masik harom atmenet 340, 420
¢s 500 °C-on. Az entalpia-hozzéjarulds mindharom fazisban magasabb a kontrollhoz képest.
Emellett a végs6 tomegveszteség itt volt a legnagyobb, ~ 60%. A gorbék eltérd mintazatat vagy
az intenzivebb akut mikroszerkezeti karosodds, vagy a gyorsabb avaszkuldris nekrdzis
okozhatta, ami a karosodott mikrocirkuldcid révén az anatomiai nyak magassagaban
bekovetezett diszlokacio kovetkeztében alakult ki.

Ezenkiviil az ortopédiai €s a traumatoldgiai mintadk kozotti kiillonbségek nem mindig
kiilonboztethetok meg egyértelmiien. A traumas betegeknél eléfordulhatnak az oszteoartritisz
mar meglévd tiinetei. Az ortopédiai betegeknél pedig az avaszkuldris artrézis jelei
jelentkezhetnek, valamint nekrozis tiinetei a korabbi sériilés(ek) miatt. Valoszinii, hogy a
"korvonalazddé" traumds minta esetében képesek voltunk kimutatni a degenerativ betegség
meglétét s a degenerativ betegség fokozott hatdsanak keverékét, valamint az akut sériilés

hatasat is.
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6. Vizsgalatainkat lehetségesen befolyasolo tényezok

A vizsgalat egyik lehetséges korlatja, hogy a radiologiai értékelést csak korlatozott
szamu esetben tudtuk elvégezni. Ennek magyarazata az, hogy a rendelkezésre allo
osztalyozasokat RCA okozta degeneracioban érintett valliziiletekre és nem pedig a tobbrész
torések értékelésére dolgoztak ki. Ezenkiviil MR-vizsgéalat nem all mindig rendelkezéstinkre a
korabban mar részletezett tényezok miatt.

A vizsgalat masik korlatja, hogy a viszonylag kis szdm minta miatt csak az
atlagértékeket szamitottuk ki tovabbi statisztikai értékelések nélkiil. Az egészséges €és koros
mintak denaturacios gorbéinek markans kiilonbségei és a mérések kivalo reprodukéalhatdsaga
(homérséklet: + 0,2 °C, entalpia < 0,05 J/g) azonban alatamasztja azt a megallapitasunkat, hogy
a termodinamikai elemzés megbizhat6 eszkdz a degenerativ szovetmintak értékelésére.

A miitétek soran 5 x 15 mm (atmérd x magassag) hengeres csontmintakat vettiink, amely
a szubkondrélis csont mindkét rétegét - kortikalis és spongidzus egyarant - magaban foglalja.
Ezért a termikus analizist az egész hengeren végeztiik, és mindkét réteg adatait ugyanazon
kisérlet soran gytjtottiik. Ennek eredményeként nem zarhato ki, hogy a szubkondralis cisztak
nagyobb szklerotikus része befolyasolja a mérést.

Meg kell jegyezni, hogy adataink p-értéke csak tendenciaszerlien mutatott
szignifikanciat (p < 0,1). Az R2 értékek alapjan azonban azt gondoljuk, hogy egy jovdbeli,
nagyobb mintaszamu vizsgalat esetén erds korrelaciot taldlnank a radiologiai €s a termikus
adatok kozott. Mindebbdl arra tudunk kovetkeztetni, hogy a termikus paraméterek megbizhato

eldrejelzdi lehetnek a degenerativ és traumas szdveti sériiléseknek.

7. Uj eredmények:

1. A valliziileti reverz protézis beiiltetésen atesett betegektdl gyiijtott rotator kdpeny
(ROK) minték differencidl pasztazé kalorimetrias vizsgalata (DSC) soran nyert hétani

paraméterek megbizhatdan jelzik a ROK kollagén struktirdjanak megvaltozasat és a

crer

2. A DSC-vizsgalatok segitségével sikeriilt bizonyitani, hogy jelentds kiilonbség van az
ortopédiai- €s a traumatologiai indikécioval végzett miitétek soran gyiijtott ROK-mintak

termoanalitikai paraméterei kozott az egészséges kontrollhoz képest.
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3. A kiilonbozd indikéacioval végzett reverz vallprotézis miitétek soran vett hyalinporc
mintdk DSC-vel nyert termikus jellemzoi kovetik a hyalinporc struktarajanak

degenerativ elvaltozasat.

4. Az ortopédiai és traumatoldgiai eredetli hyalinporc mintdk termikus paraméterei a
differencidl pasztazd kalorimetrids méréseken alapuldé hdétani elemzések soran

egyértelmi kiilonbséget mutattak egymashoz és a kontrollhoz képest.

5. A mitétek soran gytijtott szubkondralis csont alloméany TG / DTA (termogravimetria /
differencidl termal analizis) vizsgalata jelentds hdtani kiilonbséget mutatott az
ortopédiai és traumatologiai mintak esetében, a kontrollhoz viszonyitva. Az ortopédiai
indikacidéval végzett mutétek sordn vett mintak esetében a termogravimetria (TG)
gyengébb mindségili csontallomanyt, kevesebb asvanyi anyag tartalmat (mineralizaciot)

igazolt.

6. A radioldgiai értékelés €s a hdtani mérések eredményeit 6sszehasonlitva, a hyalinporc
esetében a termikus paraméterek koziil a denaturacios hdmérsékleti tartomany (7) és a
maximalis héaram félszélessége (712), a szubkondralis csont esetében a kalorimetrikus

crer

kopéasat jelzd oszteoartritisz score-al (OA).

7. A hétani elemzések mélyebb betekintést nyujtanak az operalt valliziilet karosodott
képleteinek elvaltozasairdl (kollagén szerkezeti elvaltozas, csontszerkezeti valtozasok,
mineralizacio foka) és egyes denaturacids paraméterek prediktiv értékkel is birnak.
Ezek alapjan a termikus analizis hasznos lehet az ortopédiai és a poszttraumas
vallbetegségek hatterében allo Osszetett folyamatok tovabbi vizsgalatdban és az adott

elvaltozashoz legjobban ill6 protézis tipus kivalasztasaban.

8. Tavolabbi célkitiizéseink

e A jovében a kiilonbdzo eredetli mintak kozotti szerkezeti kiilonbségek tovabbi feltarasat
tervezziik nagyobb esetszamban.

e Tervezziik a csontmintak tovabbi DTA/TG vizsgalatat is, amely sordn a kiilénb6zo

kalorimetriai paraméterek €s a csontrétegek valhatnak szétvalaszthatova.
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A porc kiilonb6z0 rétegeinek szétvalasztasa meghaladja jelenlegi vizsgalatunk kereteit;
azonban érdemes lehet tovabbi vizsgalatokat végezni.
Nagyobb esetszamot elérve korrelacio-analizis vizsgalat elvégzését tervezzikk a

radioldgiai vizsgalatok és a DSC-vizsgalatok eredményei kozott.
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Abstract

The assessment of rotator cuff tear prior to shoulder replacement is based on the physical findings and imaging procedures,
preferably magnetic resonance imaging (MRI). However, MRI is not always available, and in trauma patients, the CT-scan-
based classification of glenohumeral arthritis or tendon damage is generally not applicable. In case of 4-part dislocated
proximal humerus fractures the right diagnosis is crucial prior to choose between different type protheses or osteosyntheses.
Therefore, there is a need for novel methods for the evaluation of rotator cuff damage. Our aim was to evaluate whether
differential scanning calorimetry (DSC) could determine the grade of rotator cuff damage in patients undergoing shoulder
replacement. Small samples of rotator cuff tendons of patients undergoing reversed shoulder replacement due to orthopedic
or trauma indications were resected during surgery, and thermal parameters were measured using DSC. Radiological evalu-
ation was also performed to classify the degree of rotator cuff damage and glenohumeral arthritis. In case of orthopedic
samples, the consequence of advanced tendon damage was well demonstrated by the shape and the running of the curves,
compared to the control sample. In trauma samples, the moderately degenerated tendons also exhibited significant difference
from the control in the shape of the scans and in the thermal parameters. DSC curves demonstrated a clear difference in the
thermal parameters of healthy and pathologic samples. DSC could be a useful additional method in the evaluation of rotator
cuff tear arthropathies in future studies.

Keywords DSC - Tendon - Rotator cuff tear - Arthropathy - Trauma - Reversed shoulder replacement

Introduction

Rotator cuff arthropathy (RCA) is a common degenerative

condition, ultimately leading to need for surgery and total

shoulder replacement. The preoperative diagnosis is usu-
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osteoporosis, existing arthritis and importantly, rotator
cuff damage should be considered [7-9].

According to the literature, MRI supposed to be the
gold-standard for the evaluation of the rotator cuff [1],
however, magnetic imaging is not always feasible. Pres-
ence of older metallic implants or patient factors, such as
claustrophobia could limit the application of MRI in the
preoperative process. Other methods, including histology,
are accurate but time-consuming procedures.

Therefore, there is a need for novel methods to further
evaluate the condition of rotator cuff damage and help
clinical decision for the choice of the right prosthesis
implantation.

Recent studies have demonstrated that the differential
scanning calorimetry (DSC) is a useful tool in the inves-
tigation of tendons and joint capsules in degenerative and
inflammatory diseases [10, 11].

We hypothesized that differential scanning calorim-
etry could determine the grade of rotator cuff damage
in patients undergoing shoulder replacement, providing
more insight into the structural changes of the examined
tissue samples.

Fig. 1 Rotator cuff tear arthropathy. Conventional X-ray (left: AP
view) and CT-scan (right: CT)

Fig. 2. 4-Part, dislocated,
fragmentary articular fracture
(Type Neer VI). left: CT-scan.
Axial plane, middle: CT-scan.
Coronal plane, right: CT-scan,
3D reconstruction

@ Springer

Materials and methods
Sample collection

The 5x5x 10 mm sized sample of the rotator cuff was
resected during total reversed shoulder replacement. We
preferably harvested supraspinatus tendon, approximately
1-1.5 cm proximal from the insertion into the superior
facet of greater tubercle of humerus. Then, samples were
properly stored for further measurements, as described in
details elsewhere [11]. The rotator cuff samples—three
from each different medical stages—were obtained patients
whom underwent reversed shoulder replacement: (1) due to
acute trauma (4-part dislocated or Neer Type VI proximal
humerus fractures (samples A2—-A4), (2) due to rotator cuff
tear arthropathy (samples B1, B2) (Figs. la-b, 2a—c). The
control sample (originally labeled as A1) was collected from
a young patient with dislocated 4-part proximal humerus
fracture and was considered macroscopically as a healthy
tendon. This finding was confirmed by histological exami-
nation. All of these samples were considered as waste from
the point of surgery.

All procedures followed were in accordance with the
ethical standards of the responsible Regional and Institu-
tional Research Ethics Committee and with the Declara-
tion of HELSINKI 1975, as revised in 2008.

Clinical and radiological evaluation of rotator cuff
damage

Based on patient history and results of the physical exami-
nation on case of RCA patients, an individual score sys-
tem was applied to assess the potential level of rotator
cuff damage. Samples of RCA or trauma origin were also
macroscopically assessed, looking for signs of rotator cuff
injury.

The rotator cuff tendon damage was scored with Hamada
classification [12, 13], for evaluation of primary arthropa-
thies and cartilage damage, Walch [14] and Outerbridge
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[15, 16] classifications were used, respectively. Radiologi-
cal analysis of conventional X-rays, CT (Siemens Somatom
Perspective Dual 64/128) and MRI (Siemens Magnetom
Essenza 1.5 T) images was performed by using Siemens
Syngo.via software (Siemens Healthineers Global).

Histological processing

The rotator cuff samples were fixed in 4% formaldehyde for
at least 2 days. After fixation two representative sections
from each sample were cut. Then the tissues were dehydrated
and embedded in paraffin according to the standard histo-
pathological processing and 4-pm-thick sections were cut by
microtome. The slides were stained with hematoxylin—eosin.

DSC measurements

The stored samples were washed three times in normal
saline and remained in a sterile isotonic saline on 4 °C before
starting the calorimetric examinations (max. half an hour).
The measurements were made by a SETARAM Micro DSC-
IT calorimeter between 0 and 100 °C with a heating rate of
0.3 K min~!. Conventional closed Hastelloy batch vessels
(V=1 mL) were used for the experiment to perform the ther-
mal denaturation. Samples’ masses were between in mgs:
180-240 for B1, 43—-109 for B2 in case of orthopedic sam-
ples and 45-90 for A2, 3845 for A3 and 116-122 for A4 in
case of traumatic patients. The healthy control mass varied
in 200-220 mg range. Normal saline was used as a refer-
ence. With the help of a two-point setting SETARAM peak
integration calorimetric enthalpy was calculated from the
area under the heat absorption curve then the other thermal
parameters [denaturation or melting temperature (7,,,), range
of denaturation (AT), half width of transition (7 ;) and calo-
rimetry enthalpy (H_,;) data of samples] were compared.

Results
Radiological and histological evaluation

Radiological evaluation of rotator cuff tendon damage and
glenohumeral arthritis was performed based on the avail-
able conventional X-rays and CT and scans (see Figs. 1,
2). Table 1 shows the results of assessment of orthopedic
shoulders, and Table 2 indicates the results of shoulders
with 4-part or Neer Type VI (AO/ASIF 11 C3.2-C3.3
[5a]) proximal humerus fractures [17].

Based on Hamada classification, massive rotator cuff
tears can be classified into five grades, using radiologi-
cal analyses of glenohumeral joint. In case of orthopedic

Table 1 Evaluation of glenohumeral arthritis and rotator cuff damage
of orthopedic shoulders, based on radiological and macroscopic find-
ings

orthopedic  Classification

tendon - -
Walch Outerbridge Hamada Macroscopic

Bl - 2 4a

B2 D - 5 5

Table 2 Evaluation of glenohumeral arthritis and rotator cuff damage
of trauma shoulders, based on radiological and macroscopic findings

Traumatic  Classification

tendon ; -
Walch Outerbridge Hamada Macroscopic

A2 - - - 3

A3 Al - 4b

A4 - - - 3

samples, grade 4a (glenohumeral arthritis without subac-
romial acetabulization) and grade 5 (humeral head col-
lapse, which is characteristic of cuff tear arthropathy) cuff
tear arthritis were found. Meanwhile, a grade 4b (gleno-
humeral arthritis with subacromial acetabulization) level
of damage was found in trauma sample A3. The MRI-
based modified Outerbridge classification also indicated a
grade 2 (blister-like swelling/fraying of articular cartilage
extending to surface) osteochondral lesion in B1 orthope-
dic sample.

Overall, based on the intraoperative macroscopical find-
ings, the orthopedic rotator cuff tendon samples exhibited
a marked damage, meanwhile, trauma samples showed
signs of moderate tendon injuries.

It is important to note, that all of these classifications
have been primarily developed for degenerative (RCA)
shoulders, therefore, applicability for trauma shoulders is
very limited. Healthy samples: in case of healthy, control
samples, histological examination confirmed the absence
of pathologic findings (Fig. 3).

Thermal denaturation of orthopedic samples

The denaturation process of samples of patients with ortho-
pedic origin can be seen in Fig. 4. The heat flow curves are
average of three samples and normalized on the wet sample
mass.

The consequence of the advanced tendon damage (B1) as
well as specifically advanced tendon damage (B2) compared
to the control is well demonstrated by the shape and the
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Fig. 3 Histological section from healthy rotator cuff tendon tissue.
Hematoxylin—Eosin staining, different magnifications. left: 20X mag-
nification, right: 2X magnification
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Fig.4 The thermal denaturation curves of orthopedic samples (inter-
pretation of symbols is in the text)

running of the curves. This trend is supported by the data
of Table 3 too.

The significant decrease of the calorimetric enthalpy
well demonstrates the structural consequence of the medical
abnormality. The change in the baseline after the denatura-
tion can be a sign of a heat capacity increase, demonstrating
a more compact (more densely packed) structure as a con-
sequence of less elasticity of the tendon.

Thermal denaturation of traumatic samples

In this case too, the curves are average of three different
samples, and the heat flow is normalized on the wet mass.
The moderately degenerated tendons (A2) exhibited signifi-
cant difference from the control in the shape of the scans and
in the thermal parameters too (see Table 4; Fig. 5).

The reproducibility of DSC measurements in temperature
is cc. 0.2 °C and in enthalpy below 0.05 J (on the basis

@ Springer

Table 3 Most frequently calculated thermal parameters of the dena-
turation of biological samples (AT—temperature range of denatura-
tion, T,,—half width at the maximal heat flow, T, —the peak tem-
perature of the denaturation and AH—calorimetric enthalpy)

Orthopedic tendon Thermodynamic parameters

ATPC  T,,°C  T,/°C  AH /I g
Control 1860  2.02 6355 5.0l
Bl 11,71 183 6424  3.14
B2 1549 216 6145  1.83

The data are averages of three measurements

Table 4 Thermal parameters of the denaturation of traumatic tendons
(symbols and data mean the same as in Table 1)

Traumatic tendon Thermodynamic parameters

ATIPC  T,,°C  T,/°C  AH_/Tg!
Control 18.60 2.02 63.55 5.01
A2 13.23 2.76 61.60 2.69
A3 12.56 1.93 64.93 5.33
A4 12.15 1.83 64.60 5.67
Traumatic tendons
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Fig.5 The DSC scans of traumatic samples (interpretation of sym-
bols is in the text)

of different user’s guides and according to our experience).
This way we can say that this technique can be a useful
tool to monitor the structural changes in tendons caused by
orthopedic or traumatic side.
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Discussion

The evaluation of the condition of rotator cuff tendons has
a great importance in the decision making prior to the sur-
gical treatment of different type of pathologic conditions.
Although there are several types of diagnostic tools avail-
able to evaluate the rotator cuff injury, there is a need for
further insight into the pathophysiology of different rotator
cuff tendon conditions [15].

Utilizing differential scanning calorimetry (DSC), here
we have demonstrated a marked difference in the thermal
parameters of rotator cuff samples with both orthopedic and
trauma origin, comparing to the healthy control.

Numerous recent publications have investigated the
pathophysiology of rotator cuff injuries. However, only a
limited number of studies are available utilizing differen-
tial scanning calorimetry (DSC) to assess thermal param-
eters [18]. In an experimental model of rabbit rotator cuff
injury, Szabé et al. have demonstrated definitive differences
between the muscles with normal and torn tendons, and
those findings were confirmed by CT and MRI scans [19].

Furthermore, it has previously been shown that DSC indi-
cated clear differences, examining the different magnitudes
of the rotator cuff tears, examining cadaver biceps tendon
samples, which findings were supported with histological
examination [20]. They found a loss of thermal cooperation
of the components, decreased melting temperatures and with
an increase in thermal enthalpy; explaining with the higher
level of collagen and secondary bindings among the col-
lagen fibers.

In acute injuries, evaluating ruptured lower limb tendons
(patellar, Achilles and quadriceps), Wiegand et al. have dem-
onstrated that the denaturation temperature was significantly
increased in the acutely injured samples. They speculated
that it could be caused by a smaller amount of bound water
in the ruptured tendons. Additionally, they have found that
the acutely ruptured samples showed significantly lower
enthalpy, compared to the intact tendons; indicating struc-
tural changes happened prior to the injury. It is important
to note, that the healthy human tendons were of cadaver
origin [10].

Ageing, overuse and repetitive microtraumas have all
been implicated in the development of rotator cuff tear and
the consequential shoulder arthropathies [21]. Bognar et al.
have found clear, age-related changes in the thermal dena-
turation properties of long head of the biceps, using human
cadaver tendon samples, the thermal parameters chang-
ing from T,, (°C): 57, AH (J g_l): 0.26 (age: 0 year) to T,
(°C): 62.92, AH g_l): 1.28 (age: 90 years) [22]. In their
study, the age-related curve of the thermal enthalpies dis-
played high spreading, with a peak at 51 years (calorimetric
enthalpy of 6 J g71) [22]. It is known that in tendons the

Type I. collagen is the major structural element of the extra-
cellular matrix (ECM), and the covalent cross-linking of col-
lagen molecules in connective tissues, like in tendons, plays
a major role in the proper function. Importantly, Arnesen
et al. has observed an increase in collagen cross-linking and
in total amount of collagen during the ageing; leading to a
decrease in both its flexibility and its ability to heal follow-
ing traumas [23].

A potential limitation of our experiments is that radiolog-
ical classification was performed only in a limited number of
cases. However, the routinely used classifications are either
developed for the assessment of RCA shoulders or based on
MRI examinations. Meanwhile, CT-scan can be generally
done prior to surgery, MRI is not always readily available
due to the presence older metallic implant, claustrophobia,
etc. On the other hand, the lack of available classifications
supports the need for novel examination tools, such differ-
ential scanning calorimetry.

From the aspect of daily clinical practice, preparation
of trauma patients is generally more challenging, since the
acute fractures need quicker decision and surgical interven-
tion. Meanwhile, degenerative diseases, such as rotator cuff
arthropathies rarely require prompt operations, allowing
more time for the surgeon to plan the operation [4-6]. There-
fore, data showing differences in the expected condition of
the rotator cuff of trauma patients vs. orthopedic patients
could help the operation planning and improve therapeutic
protocols as well.

Another limitation of the study is that only the average
values were calculated due to the relatively small number
of samples, without further statistical analyses. However,
according to the marked differences between the healthy and
pathologic samples and the excellent reproducibility of the
measurements (in temperature is cc. +0.2 °C and in enthalpy
below 0.05 J), we believe that DSC is a reliable tool in the
evaluation of rotator cuff samples of human origin.

Conclusions

The DSC curves demonstrated a clear difference in the ther-
mal parameters of healthy and pathologic rotator cuff sam-
ples of patients underwent reversed shoulder replacements.
Therefore, DSC could be a useful additional method in the
evaluation of rotator cuff tear arthropathies in future studies.
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Abstract

Shoulder replacement is a viable surgical treatment for comminuted proximal humerus fractures and shoulder osteoarthri-
tis. Proper evaluation of hyaline cartilage is essential for the right choice of prosthesis; however, there are only a limited
number of studies available investigating the cartilage of glenohumeral joint of patients undergoing shoulder replacement.
We hypothesized that differential scanning calorimetry (DSC) could determine the grade of cartilage damage in patients
undergoing reversed shoulder replacement, providing insights into the structural changes of the human cartilage samples.
Sample of hyaline cartilage of glenohumeral joint was harvested during reversed shoulder replacement of orthopaedic and
trauma patients. Thermal parameters were measured using DSC, and radiological examination of glenohumeral joint was
also done prior to surgery. We have found that changes in thermal characteristics and DSC scans clearly indicate the sever-
ity of osteoarthritis and cartilage damage. The denaturation temperature range and the half-width of the heat flow curves
were significantly wider in the orthopaedic samples compared to the control and traumatic ones. The calorimetric enthalpy
(AH_,) exhibited significant differences in both pathologic samples, compared to the control. The melting temperatures (7,)
show that structural change caused by orthopaedic condition is greater than the effect of traumatic. Therefore, differential
scanning calorimetry could help to determine the grade of cartilage damage in orthopaedic and trauma patients undergoing
reversed shoulder replacement.

Keywords DSC - Cartilage - Shoulder - Osteoarthritis - Fracture - Reversed shoulder replacement

Introduction

Shoulder replacement is a viable surgical treatment for com-
minuted proximal humerus fractures and shoulder osteoar-
thritis [1-3]. Generally, severe glenohumeral osteoarthritis
requires total shoulder replacement and hemiarthroplasties

P< Dénes Lorinczy

denes.lorinczy @aok.pte.hu

Department of Traumatology and Orthopaedics, Balassa
J ,énos Teaching Hospital of Tolna County, 5-7 Béri Balogh
Adam street, Szekszard 7100, Hungary

Faculty of Health Sciences, Institute of Physiotherapy
and Sport Science, University of Pécs, 4 Vorosmarty street,
Pécs 7621, Hungary

Department of Radiology, Balassa Janos Teaching
Hospital of Tolna County, 5-7 Béri Balogh Adam street,
Szekszard 7100, Hungary

Department of Pathology, Balassa Janos Teaching
Hospital of Tolna County, 5-7 Béri Balogh Adam street,
Szekszard 7100, Hungary

Department of Biophysics, Medical School, University
of Pécs, 12 Szigeti street, Pécs 7624, Hungary

are used only in selected cases. Meanwhile, in the case of
rotator insufficiencies and rotator cuff tear arthropathies,
reversed shoulder replacement is the primary choice [4]. In
the case of comminuted 3- and 4-part proximal humerus
fractures, hemiarthroplasty could be an applicable alterna-
tive to osteosynthesis [5]; however, reversed shoulder arthro-
plasty should be preferred in elderly patients or with preex-
isting rotator cuff damages and arthropathies [6].

Details about the condition of cartilage, osteoporo-
sis, inflammation and rotator cuff damage could help to
select the right type of implant [7-9]. Accordingly, Toma
T. et al. investigated the histopathological changes of
humerus head in cuff tear arthropathy (CTA) compared
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to osteoarthritis (OA) and found that the cartilage layer in
CTA was thicker, compared to OA [10].

DSC has been found a relevant method in the examina-
tion of joint and cartilage diseases [11-13]. For instance,
Naumov et al. utilized DSC in the investigation of hya-
line cartilage of the fractured human femoral head [14].
DSC has also been successfully used in the examination of
degenerative shoulder conditions [15] and spine diseases
[16]. Furthermore, Patczai et al. demonstrated that dura-
tion of cryopreservation could interfere with the morphol-
ogy of human cartilage samples [17].

While the knowledge of the condition of the joint
surface is crucial for determination of the right type
of prosthesis, there are only a limited number of stud-
ies available in the literature, investigating the cartilage
of glenohumeral joint of patients undergoing shoulder
replacement.

Therefore, we hypothesized that DSC could determine
the grade of cartilage damage in orthopaedic and trauma
patients undergoing reversed shoulder replacement. We also
hypothesized that DSC examination could provide further
details about the structural changes of the examined cartilage
samples.

Materials and methods
Sample collection

The 5% 5x2.5 mm sized sample of the hyaline cartilage of
the removed humerus head from the estimated glenohumeral
contact area (GCA) was harvested during reversed shoul-
der replacement [18], Additionally, a cylindrical (5 mm in
diameter) part of the glenoid was collected during prepa-
ration of the glenoidal component of the prosthesis. Then,
samples were properly stored for further measurements, as
described in details elsewhere [11, 13]. The hyaline carti-
lage samples—three from different medical stages—were
obtained patients who underwent reversed shoulder replace-
ment: 1) due to acute trauma (4-part dislocated or Neer Type
VI proximal humerus fractures (samples A2—4) and 2) due to
rotator cuff tear arthropathy (samples B1 and B2). The con-
trol sample (originally labelled as A1) was collected from
a young patient with dislocated 4-part proximal humerus
fracture and was considered macroscopically as a healthy
cartilage. This finding was confirmed by histological exami-
nation. All of these samples were considered as waste from
the point of surgery.

All procedures followed were in accordance with the ethi-
cal standards of the responsible Regional and Institutional
Research Ethics Committee and with the Helsinki Declara-
tion of 1975, as revised in 2008.

@ Springer

Clinical and radiological evaluation of rotator cuff
damage

Based on patient history and results of the physical exami-
nation on case of rotator cuff arthropathy (RCA) patients,
an individual score system was applied to assess the poten-
tial level of rotator cuff and cartilage damage. Samples of
RCA of trauma origin were also macroscopically assessed,
looking for signs of rotator cuff injury and cartilage injury
(grade 0-5). The rotator cuff tendon damage was scored
with Hamada classification [19]; for evaluation of pri-
mary arthropathies and cartilage damage, Walch [20] and
Outerbridge classifications [21] were used, respectively.
Radiological analysis of conventional X-rays, CT and MRI
images was performed by using Siemens Syngo.via soft-
ware (Siemens Healthineers Global).

Histological processing

The cartilage samples were fixed in 4% formaldehyde for at
least 2 days. After fixation, two representative sections from
each sample were cut. Then, the tissues were dehydrated
and embedded in paraffin according to the standard histo-
pathological processing and 4-pm-thick sections were cut by
microtome. The slides were stained with hematoxylin—eosin.

DSCinvestigations

Before the measurements, the stored samples were washed
three times in normal saline and remained in a sterile iso-
tonic saline on 4 °C till starting the calorimetric examina-
tions (max. half an hour). The measurements were made
by a SETARAM Micro DSC-II calorimeter between 0 and
100 °C with a heating rate of 0.3 K min~!. Conventional
closed Hastelloy batch vessels (V=1 mL) were used for the
experiment to perform the thermal denaturation. Samples’
masses were in the case of healthy control between in mgs:
157-172. In the case of orthopaedic samples the masses
varied in group B1: 55-72, for B2: 80-90 mg. In the case
of traumatic samples, it was in the range of 56—66 for A2,
8—11 for A3 and 40-60 mg for A4 patients. Normal saline
was used as a reference. With the help of a two-point setting,
SETARAM peak integration calorimetric enthalpy (AH )
was calculated from the area under the heat absorption curve
and then the other thermal parameters (denaturation or melt-
ing temperature (7)), range of denaturation (A7), half width
of transition (7,) and calorimetric enthalpy data of sam-
ples) were compared. Because of the relatively small sample
mass, the raw scans were smoothed and baseline correction
was made by Origin 6.0.
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Data evaluation

The average of three measurements for all case was cal-
culated, and the average curves were plotted. Because of
the small number of samples, standard deviation was not
calculated.

Results
Radiological and histological evaluation

Radiological evaluation of rotator cuff tendon damage and
glenohumeral arthritis was performed based on the avail-
able conventional X-rays, CT and MRI scans (Figs. 1a—d,
2a—c). Table 1 shows the results of radiological assessment
of orthopaedic and trauma shoulders (4-part or Neer Type
VI dislocated proximal humerus fractures).

According to the Walch classification, grade ‘D’ in the
case of sample B2 indicates a very severe arthritis with ante-
rior humeral head subluxation and level ‘A1’ in the case of
sample A3 means a well-centred humeral head with only
minor erosions. Based on MRI scans, Outerbridge ‘grade 2’
of sample B1 means blister-like swelling/fraying of articular
cartilage extending to surface, a moderately damaged car-
tilage. The Hamada classification indicates the progression
of rotator cuff tear arthropathies (from 1 to 5). Of the trauma
samples, A3 was graded as ‘4b’ and orthopaedic samples B1

Fig. 1 Rotator cuff tear arthropathy. (a) Conventional X-ray, (b)
MRI—T1-weighted, axial plane (¢) MRI—PD (proton density) fat
saturated, axial plane (¢) MRI—PD (proton density), coronal plane,
(d) MRI—MRI—PD (proton density), fat saturation, coronal plane

Fig.2 Rheumatoid arthritis. (a) Conventional X-ray, (b) CT-scan,
axial plane, (¢) CT-scan, coronal plane

and B2 were graded as ‘4A’ and ‘5’, respectively, demon-
strating a worse prognosis of arthropathy for the orthopaedic
patients.

The macroscopic findings were scored based on the
observation of the surgeon during samples collection. We
have found that in the case of the orthopaedic samples, the
cartilage was in markedly worse condition, compared to the
trauma samples.

It is important to note that most of the classifications
found in the literature are applied only for degenerative con-
ditions, not for trauma cases. In the case of healthy, control
hyaline cartilage samples, histological examination con-
firmed the absence of pathologic findings (Fig. 3a).

Thermal denaturation of orthopaedic and trauma
samples

The average curves for orthopaedic and trauma samples
are shown in Fig. 4 and in Fig. 5, respectively. The shape
and run of scans, as well as the thermal data of Table 2 can

Table 1 Evaluation of glenohumeral arthritis and rotator cuff damage
of trauma and orthopaedic shoulders, based on radiological and mac-
roscopic findings

Classification
Walch  Outerbridge = Hamada  Macroscopic
Orthopaedic
Bl - 2 4a
B2 D - 5 5
Trauma
A2 - - - 3
A3 Al - 4b
A4 - - - 2-3
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Fig. 3 Histological section from healthy hyaline cartilage. Hematoxy-
lin—eosin staining, magnification is 10X

Thermal denaturation of orthopaedic cartilages
0.0+
o011
=
E
2
ke}
5 —0.24 B2
[}
T
-0.34 B1
I I I I T I T I 1

Temperature/°C

Fig.4 The average scans of control, B1 and B2 orthopaedic samples
of different stages of hyaline cartilage damage

prove the structural changes caused by the actual ortho-
paedic stage.

Our main observation regarding the origin of the sam-
ples and the consequence of the disease is that the dena-
turation temperature range and the half-width of the heat
flow curves are significantly wider in the orthopaedic
samples compared to the control and traumatic samples
(see Figs. 4, 5 and Table 2). These facts show the thermal
consequence of the less cooperativity among the different
structural domains of the orthopaedic cartilage.
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Fig.5 Thermal denaturation of different traumatic cartilages. The
average scans of control, A2—-A4 samples of trauma patients with dif-
ferent stages of hyaline cartilage damage

The calorimetric enthalpy exhibited also significant dif-
ferences in both samples referring to the control. Because
we have no biochemical background to separate the differ-
ent compounds of cartilage, it would be difficult to inter-
pret the ‘big jumps’ in B1 and B2, compared to the control.
The melting temperatures (7)) show that structural change
caused by disease (B2) is greater than in the case of a trau-
matic impact.

Discussion

Despite recently published protocols and guidelines [22-25],
there is still a need for studies to analyze the biochemical
background of rotator cuff degeneration and hyaline carti-
lage damage. These data could provide more details to the
surgeon about the expected grade of arthritis, especially
under circumstances when MRI examination is not available.

In this study, we have demonstrated that changes in the
thermal parameters of human cartilage samples could deter-
mine the grade of osteoarthritis. We have also found clear
differences, comparing DSC scans of trauma and orthopae-
dic patients.

Based on the DSC curve shapes and thermal characteris-
tics of samples with different origins, we have found that the
structural changes caused by degenerative diseases (osteoar-
thritis, rheumatoid arthritis or rotator cuff tear arthropathy)
are greater than changes observed in trauma patients. The
structural damage detected in trauma patients could be either
due to a preexisting condition or the effect of the trauma
itself.

It is known that the human hyaline cartilage consists
of three zones (superficial, transitional and deep zone);
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Table2 Thermal characteristics of orthopaedic and traumatic carti-
lage samples. Data are averages of three samples. Symbols: AT dena-
turation temperature range, T, half width at the highest heat flow, T},

the melting temperature and AH_, is the calorimetric enthalpy nor-
malized on the wet mass of the samples

Sample Thermodynamic parameters

AT/°C T,,/°C T, /°C AH_,/Tg™!
Orthopaedic cartilage
Control 19.0 7.9 56.5 0.62
B1 27.1 17.6 56.0 1.84
B2 20.0 10.5 50.0 1.04
Traumatic cartilage
Control 19.0 7.9 56.5 0.62
A2 17.1 4.3 61.1 0.41
A3 15.0 8.9 58.9 1.07
Ad 14.6 5.0 58.9 1.09
each zone has different function and consistency [26]. Conclusions

Interestingly, we have found that the thermal denaturation
scans of certain samples exhibited ‘jumps’ that can be
an interference of one of the components of the different
zones. Separation of the different layers of the cartilage is
beyond the scope of our current study; however, it might
worth further investigations.

In comparison, Naumov et al. investigated the effect of
time elapsed from the fracture of femoral neck on thermal
parameters. They demonstrated differences in both melt-
ing temperature and thermal enthalpy, comparing control,
fresh fractures and different stages of avascular necrosis
(control, fresh fractures: T, = 68.2 °C, AH_,;=2.87J g7,
avascular necrosis: T, =70.7 °C, AH_,;=3.61 T g7!). It
supports the notion that human hyaline cartilage suffers
significant structural changes in the case of inadequate
blood supply, such as avascular femoral head necrosis
[14].

Potential limitation of the study is the relatively low
number of cases in which radiological scoring was avail-
able, based on CT/MRI scans. It highlights the problem
that most of the classification either utilizes MRI or eval-
uates only orthopaedic cases, i.e. RCA or OA shoulders,
but not traumas. Meanwhile, the proper assessment of
hyaline cartilage is essential in the decision-making pro-
cess and surgical planning, especially in trauma cases.

Another limitation of this study is that only the average
values were calculated instead of standard deviation and
error of means (because of the low number of patients).
However, considering the excellent reproducibility of the
measurements, we believe that DSC produces marked dif-
ferences, therefore a useful examination method in the
assessment of cartilage damage of patients undergoing
shoulder replacement.

Differential scanning calorimetry could help to determine
the grade of cartilage damage in orthopaedic and trauma
patients undergoing reversed shoulder replacement.
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Abstract

Prior to shoulder replacement, the quality of cancellous bone stock of humerus head should be evaluated. Thermogravi-
metric analysis (TGA) has already been utilized to assess thermal stability of cancellous bone mineral, collected from the
femoral head of patients with osteoarthritis and osteoporosis. Our workgroup has recently examined the thermal parameters
of rotator cuff of patients undergoing reversed shoulder replacement. We hypothesized that TGA of humerus head would
indicate difference in the bone quality of orthopedic and trauma patients. We also hypothesized that the calorimetric data
could correlate with the grade of degenerative changes. Cylindrical subchondral humeral head samples were collected from
patients subjected to reversed shoulder replacement due to orthopedic or trauma indications. Then, calorimetric parameters
were measured using DTA/TG analysis. Radiological evaluation was also performed to classify the grade of osteoarthritis.
In case of orthopedic samples, the calorimetric parameters indicated a moderate to severe degree of bone damage and loss of
mineralization, because of the progressed osteoarthritis. Meanwhile, the trauma samples exhibited only moderate or minimal
subchondral bone degeneration. DTA curves showed different patterns and indicated shifts in transition temperatures, compar-
ing control and pathologic samples. In addition, correlation was found between the degree of osteoarthritis and calorimetric
enthalpy. DTA/TG analysis of humerus head samples indicated marked differences in bone quality of orthopedic and trauma
patients. Further investigation is needed to differentiate the calorimetric parameters of different layers of subchondral bone.

Keywords Thermogravimetry - Humerus head - Cancellous bone - Rotator cuff tear - Arthropathy - Trauma - Reversed
shoulder replacement

Introduction

The number of shoulder arthroplasties has been markedly

increased over the last decades [1]. The indication of these
surgeries mainly includes degenerative shoulder diseases
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and comminuted proximal humerus fractures [2, 3]. Prior
to operation, quality of cancellous bone stock of humerus
head cortical-like bone of the glenoid should be evaluated.
The existence of severe osteoarthritis and AVN (avascular
necrosis) of the head require different planning and may
exclude the use of certain type of prosthesis, such as stem-
less implants.

While imaging methods, CT-scan and MRI provide use-
ful information for the operational planning, there is still a
need for better understanding the biochemical background of
bone loos resulting primarily from degenerative diseases [4].
According to the literature, there is only a limited number
of publications available investigating the bone density of
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humerus head and glenoid cavity in patients with shoulder
arthroplasty, especially by using thermal analysis.

Thermogravimetric analysis (TGA) has been applied to
investigate the effect of distraction forces on the callus for-
mation of metacarpal bones of sheep [5]. The method has
also been used to examine pig bone specimens of different
postmortem age, concluding that TGA potential to estimate
postmortem age of forensic bone specimens [6]. Moreover,
TGA was utilized to assess thermal stability of cancellous
bone mineral, collected from the femoral head of patients
with osteoarthritis and osteoporosis [7].

Our workgroup has recently examined the condition
of rotator cuff of patients undergoing reversed shoulder
replacement with different indications and we have found
marked differences in the thermal parameters of orthopedic
and trauma samples [8, 9].

Therefore, we hypothesized that thermogravimetric anal-
ysis of human humerus head samples would indicate differ-
ence in the bone quality of orthopedic and trauma patients.
We expected poorer bone stock and less mineralization in
orthopedic samples with existing osteoarthritis or cuff tear
arthropathy (CTA), compared to trauma samples. We also
hypothesized that the bone loss in orthopedic patients would
correlate with the grade of degenerative changes.

Materials and methods
Sample collection

The 5% 150 mm (diameter X height) sized cylinder-shaped
bone samples were harvested from the removed humerus
head, under the cartilage layer called the ‘estimated gleno-
humeral contact area’ (GCA). Then, samples were properly
stored for further measurements, as described in details
elsewhere [10]. The cancellous bone samples were obtained
patients whom underwent reversed shoulder replacement:
(1) due to acute fractures, AO-OTA Type 11 C3.1-C3.3
(Trauma samples: T1-T3); (2) due to rotator cuff tear
arthropathy (Orthopedic samples: O1, O2). The control
sample was collected from a young patient with dislocated
four-part proximal humerus fracture and was considered
macroscopically as a healthy cancellous bone. This find-
ing was confirmed by histological examination. All of these
samples were considered as waste from the point of surgery.
Samples from orthopedic surgery ranged in mass from 14 to
110 mg, while traumatic test samples ranged in mass from
12 to 49 mg.

All procedures followed were in accordance with the ethi-
cal standards of the responsible Regional and Institutional
Research Ethics Committee and with the Helsinki Declara-
tion of 1975, as revised in 2008.

@ Springer

Clinical and radiological evaluation of degenerative
changes

Based on patient history and results of the physical examina-
tion in case of RCA patients, an individual score system was
applied to assess the potential level of rotator cuff damage.
Samples of RCA or trauma origin were also macroscopically
assessed, looking for signs of tissue damage.

The rotator cuff tendon damage was radiologically scored
with Hamada classification [11]. For the CT-based evalua-
tion of primary arthropathies, Walch [12] classification was
applied. Osteoarthritis score (0—7) was assessed by calculat-
ing the number of arthritis signs found on conventional two-
dimensional X-rays: acromial acetabularization, femoralization
of humeral head, asymmetric superior glenoid wear, presence
of osteophytes, osteopenia, subchondral sclerosis (snowcap-
sign) and anterosuperior escape. Radiological analysis of con-
ventional X-rays, CT and MRI images was performed by using
Siemens Syngo.via software (Siemens Healthineers Global).

Histological processing

The subchondral bone samples were processed by utilizing
standard decalcification and staining protocols. During slide
preparation and visual analysis, Leica Biosystems ST 5020
Multistainer, Leica Biosystems CV 5030 and Nikon Eclipse
Ci-L microscope were used.

Thermogravimetry

The thermoanalytical investigation of bone samples was per-
formed by an SSC/5200 TG/DTA equipment made by SII
Seiko Instruments (Japan). The sample holders were open
aluminum crucibles with a diameter of 5.2 mm and a depth
of 5 mm. The investigated temperature range was from ambi-
ent up to 550 °C (aluminum sample holders!). The applied
heating rate was between 10 and 40 K min~" (in 10 K steps).
Measurements were performed under an inert nitrogen gas
with a flow rate of 100 mL min~". The detected signals were
DTA (“heat flow”), TG (mass loss in %) and DTG (“speed”
of mass loss) curves.

Statistical analysis

Correlation analysis and plot chart were performed by using
MS Excel software.



Thermogravimetric analysis of cancellous bone of humerus head in patients undergoing total... 3109

Results
Radiological and histological evaluation

Based on the Hamada and Walch classifications, we have
found that samples with orthopedic origin (O1, O2) showed
significantly more severe signs of preexisting degenera-
tive conditions, such as osteoarthritis and rotator cuff tear
arthropathy, compared to the trauma samples (T1-T3).

According to the fact that preoperative CT-scan was not
available in all orthopedic cases, osteoarthritis was addi-
tionally graded by analyzing conventional two-plain radio-
graphs. The results, indicated as ‘osteoarthritis-score’ on
Table 1, clearly demonstrated the presence of more devel-
oped osteoarthritis among the samples with orthopedic
indication. These data were confirmed by the macroscopical
observations about the degree of visible bone and cartilage
damage during surgery and sample collection.

Table 1 Evaluation of glenohumeral arthritis and rotator cuff damage
of trauma and orthopedic shoulders, based on radiological and mac-
roscopic findings

Sample Hamada clas- Walch clas-  Macroscopic  Osteo-
sification sification score arthritis
score
o1 IV/a 6 4 6
02 \% 5 5 5
T1 I 2 3 2
T2 IV/b 4 2 4
T3 - 0 2-3 0
| A:/“"'

In case of control sample, histopathological analyses
excluded the presence of osteoarthritis or degenerative car-
tilage and bone damage (Fig. 1).

TG/DTA measurements

The TG/DTA scans in case of orthopedic samples can be
seen in Fig. 2. The plots contain the average of three meas-
urements in case of 10 K min™! heating rate.

The DTA result in case of control sample exhibited four
well separable thermal transitions (75-103-335 and 407 °C)
and about a total 40% mass loss in the scanned temperature
range. The DTG curves (they are not plotted) followed the
DTA curves in case of the first two peak temperatures with
1.5and 2.1 mg min~!, but in case of the higher thermal tran-
sitions we could detect only one DTG peak around 402 °C
with 2.7 mg min~! value.

The O1 orthopedic sample showed twice a big thermal
effect than the control one. The lower temperature peaks
shifted to 50 and 107 °C and the endotherm effect was four
times bigger than in case of control. The higher transi-
tions remained roughly at the same temperatures (333 and
404 °C). The twice a greater final mass loss jumped out from
the three graphs (DTG was at 107 °C ~4.6 mg min~! and
1.3 mg min~"! at 390 °C).

The O2 sample exhibited in the characteristic and dena-
turation heat similar tendency as it was in case of the control.
The two lower denaturation peaks separated more clearly
(38 and 118 °C) resulting same calorimetric enthalpy. In
the higher temperature range instead of two (see control)
three denaturation peaks appeared (333, 388 and 485 °C),
where the enthalpy contribution of denaturation at 333 °C

PPN
-

Fig. 1 Histological section of healthy cancellous (trabecular) bone of the humeral head. Hematoxylin—eosin staining, different magnifications.

Left X2 magnification, right X20 magnification
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Fig.2 TG/DTA curves of orthopedic and control samples (curves are average of three measurements)

was greater than that of control at 335 °C and much greater
than the second one at 388 °C (this last one was smaller than
that of the similar control at 407 °C). The total mass loss was
about 40%, and DTG values for the biggest lower transition
were 1.43 mg min~! and at 380 °C 2.3 mg min~".

From Table 2. and Fig. 2—despite of the fact that we
have no enough sample to perform statistical analysis—the
differences among control and O1 as well O2 test materials
can be seen by T,,s, enthalpies, mass losses and “speed” of
mass loss.

The same TG/DTA curves of traumatic bones and control
can be seen in Fig. 3.

At first glance a very definite different denaturation pro-
cess (this way internal structure) can be seen compared with
the orthopedic samples (see Fig. 2). The sample T1 showed
transitions around 50 (inflection) and 120 °C with twice a
bigger calorimetric enthalpy as the control. The denatura-
tions in higher temperature range shifted to 348 and 423 °C
with practically same enthalpies. The mass loss was smaller,

@ Springer

about 30%. The DTG exhibited at 100 °C higher, 4 mg min~!
value and at 414 °C 2.7 mg min~!, also higher than for
control.

T2 sample showed the biggest difference compared with
either control or any orthopedic and traumatic case. A single
transition at ~ 50 °C, a well separable double denaturation
in the vicinity of 150 °C, as well as the others at 340; 420
and 500 °C. It is very surprising that the total calorimetric
enthalpy in 20-220 °C much lower than in case of control.
The enthalpy contribution in each three denaturation phases
higher compared with the control. The final mass loss is
~60%, the DTG values ~48 °C 0.23 mg min~!, ~137 °C
0.25 mg min~! and ~ 150 °C 0.18 mg min~'. In the higher
range, these values are at 338 °C 0.31 mg min~!, at 410 °C
1.2 mg min~'.

In case of T3 sample, we can distinguish thermal transi-
tions at 90, 110 and 150 °C. The enthalpy contribution of
these three peaks is in the range of the control in 20-210 °C
interval. The enthalpies at higher temperature range are also
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Table2 DTA, mass loss (Am) and DTG parameters of control and orthopedic samples (data are averages of three measurements. In case of
enthalpies, the calculation was made on the total denaturation range)

Orthopaedic bones T0/°C AH_/Jg™! Tyign/°C AH_,/Ig™!
DTA thermodynamic parameters
Control 60.1-103.2 682 335.7-407.2 422
0O1 46.5-108.2 8504.7 333.8-404.7 1532
02 38-118 4849.4 332.6-387.3 394
Mass loss/%
Control 7.5-15 20-30
O1 30 45
02 17.5 40
Tiou/°C DTG Tyign/°C DTG
DTG parameters/mg min ™"
Control 60.1-98.9 1.5-2.1 402.3 2.7
01 107.4 4.61 3923 1.3
02 120 1.4 381.1 2.3
Heat flow/a.u. TG/% Heat flow/a.u. ) TG/%
contol bone -5 0 - A1 traumatic bone r 0
0- L
-0 L 5
i —20
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Fig.3 TG/DTA curves of traumatic and control samples (curves are average of three measurements)

@ Springer



3112

A.Bataetal.

similar to the control. The full mass loss 35%, the DTG val-
ues are at 85 °C 1.12 mg min~! and at 408 °C 3.3 mg min~".

Similar to the orthopedic surgical materials, Fig. 3 and
the data of Table 3 well demonstrate the alterations among
the different traumatic as well as orthopedic probes.

Correlation analysis

In comparison with the results of radiological evaluation and
calorimetric measurements, we have demonstrated a cor-
relation between the grade of arthritis (osteoarthritis score)
and calorimetric enthalpy detected at the lower tempera-
ture peaks. The correlation analysis showed a ‘moderate’
correlation (R*>=0.609) with a p=0.067, indicating a trend
to statistical significance (Fig. 4). It is necessary to note
that by excluding one ‘outliner’ (sample T2, see explana-
tion in discussion), the correlation would be much stronger
(R*=0.922). We believe that in a further study with an
increased number of n, the data could indicate a statistically
significant, strong correlation between radiological scores
and calorimetric data.

Discussion

Thermal stability of human bone tissue by TGA method has
been recently studied by Lozano et al. [13]. They performed
DSC, infrared spectroscopy (FTIR) measurements and gas
chromatography, to extract and scrutinize collagen struc-
tures. Authors claimed that there is an interaction between
type I collagen and carbonate hydroxyapatite nanocrystals

9000

A 8504,7
8000

o

y=1988,85x + 51,571
R?=0,6094

o

o

= N W b OO O N
o O O
o O O O O O
o O O O o o

calorimetric enthalpy/Jg~1
o
o
o

® 329,5

0 1 2 3 4 5 6 7
osteoarthritis score

Fig.4 Correlation between osteoarthritis score and calorimet-
ric enthalpy. The osteoarthritis score (0-7) was plotted against the
calorimetric enthalpy (AH,, Jg~!) measured at the lower tempera-
ture peaks. Correlation analysis, linear trend line, n=6, R?=0.694,
p=0.067, trend to significance. Empty square indicates control, solid
triangles orthopedic and solid rounds trauma samples

and changes of collagen during (de)mineralization could
affect the fiber elasticity and the strength of bone tissue.
Although bone samples of our current study were collected
from different location and they represent histologically
different bone types (humerus head subchondral cancellous
bone vs. healthy skull and radius cortical bone), the thermal
data (calorimetric enthalpy, mass loss) of our study are com-
parable with Lozano’s results.

Osteoarthritis is a degenerative joint disease, charac-
terized with chronic inflammation, cartilage damage and
hypomineralization of the subchondral bone. During this
process, there is a loss of mineral contents and the exposure

Table3 DTA, mass loss (Am) and DTG parameters of control and traumatic samples (data are averages of three measurements. In case of

enthalpies, the calculation was made on the total denaturation range)

Trauma bones T,0u/°C AH,/Tg™! Tt/ °C AH, /Tg™!
DTA thermodynamic parameters

Control 60.1-103.2 682 335.7-407.2 422

T1 45.7-117.5 2190 348.1-423 36.5

T2 56-141-153 329.5 335.1-410.6 21.4

T3 91.1-157.6 564.2 331-413.6 49
Mass loss/%

Control 25 50

T1 35 60

T2 15 45

T3 15 50

Tiow/°C DTG Tyig!/°C DTG

DTG parameters/mg min ™'

Control 60.1-98.9 1.5-2.1 402.3 2.7

T1 100.4 44 360-414.3 1.2-2.7

T2 47.8-143 0.2-0.4 338-408 0.3-1.2

T3 84.8 1.1 407.7 33
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of subchondral bone will contribute to the pain accompanied
with progressed osteoarthritis [14]. The subchondral bone
can be divided into two different anatomical parts: subchon-
dral bone plate laying directly under the cartilage and the
deeper trabecular bone [15].

According to our thermal analyses, control sample
exhibited four, well separable thermal transitions. In case
of O1 orthopedic samples, the lower temperature transition
peaks were shifted, accompanied with a four times larger
endotherm effect. Meanwhile, higher peaks remained at
the same temperature range. The other orthopedic sample
(02) showed similar thermal characteristics to the control.
A possible explanation is that the different peaks belong to
different layers of the subchondral bone. There is a func-
tional unit, called the ‘osteochondral junction’ providing
biochemical contact between different layers and alteration
of this functional unit will affect the maintenance of the joint
[16]. It can be speculated that the lower peaks represent the
more sensitive transition zone or subchondral plate, while
the thermodynamically more stable higher peaks represent
the less effected deeper layers.

There is an increase in the number of trabeculas and bone
volume in osteoarthritis; however, the bone is hypominer-
alized and lower quality, compared to the healthy cancel-
lous bone structure [17, 18]. Consistently, we have found a
relatively high mass loss in case the more affected orthope-
dic sample (O1), compared to the control. Meanwhile, the
trauma samples exhibited similar mass loss, compared to
the control sample.

Similar to osteoarthritis, a large part of the elderly popu-
lation is affected by osteoporosis. The osteoporosis can be
described by lower-than-normal maximum bone mass and
greater-than-normal bone loss. Due to an imbalance between
bone resorption and formation, a pathologic, fragile bone
tissue will be gradually replacing the healthy tissue. As the
result of hormonal effects, the will an increase in resorption
combined with deficiency of calcium and vitamin D leading
to impaired bone deposition [19]. In case of trauma patients,
there were no preoperative screening or DEXA performed
to assess the level of osteoporosis. Additionally, CT’s and
conventional X-ray’s capacity to estimate the level of osteo-
porosis is very limited.

However, considering the demographic data of our
patients, there is a high possibility that our trauma patients
with comminuted four-part humerus fractures had osteopo-
rosis as well. The decreased bone mass and mineralization
accompanied with osteoporosis could be an explanation for
the different thermal results of trauma samples, compared
to the control.

Another possible explanation is that the mechanical
consequence of the trauma itself was detected during the
thermal analyses. It is known that in case of a dislocated
proximal humerus fractures involving the anatomical neck

(fracture type AO 11 C1-C3) [20], there is a high chance
of loss of blood supply and development of avascular
necrosis (AVN) of the humerus head [21]. As the result of
the interruption in blood supply, hemopoietic, then bone
cells (osteoblasts, osteoclasts, etc.) and bone marrow fat
cells will be affected. With the lack of reperfusion, the
angiogenesis and reparation phase could not be initiated
and therefore, avascular necrosis (AVN) would start to
develop [22]. Considering the time elapsed between the
trauma and operation, generally 5—-10 days, the interrupted
blood supply could not have caused significant loss of min-
eralization but the altered metabolism and cellular func-
tion might have resulted in a different thermal characteris-
tic [23], compared to the orthopedic samples with in part
different pathologies.

It is important to note that the T2 trauma sample
showed markedly different thermal characteristics, com-
pared to other samples. For instance, a single transition
was found at ~ 50 °C, a well separable double denaturation
in the vicinity of 150 °C, as well as three others at 340;
420 and 500 °C. The enthalpy contribution in each three
denaturation phases higher compared with the control. In
addition, the final mass loss was the largest, ~60%. The
different pattern of the curves could be explained by either
a more intensive acute microstructural damage caused by
the trauma itself or by a more rapid avascular necrosis
caused by the ruptured microcirculation during anatomical
neck dislocation.

Additionally, the differences between orthopedic and
trauma samples cannot be always clearly distinguished.
Trauma patients can exhibit preexisting symptoms of osteo-
arthritis and orthopedic patients may develop signs of avas-
cular necrosis due to previous trauma. It is likely that in
case of the ‘outliner’ trauma sample we were able to detect
a mixture of degenerative disease and an enhanced effect of
acute trauma as well.

Possible limitation of the study is that the collected
5% 150 mm (diameter X height) sized cylinder-shaped bone
samples involves both layers of the subchondral bone. There-
fore, the thermoanalysis was performed on whole cylinder
and the data were collected of both layers during the same
measurement. It is known that the deeper, trabecular layer
would show different pattern at the different grades of osteo-
arthritis: subchondral microdamage, subchondral trabecular
sclerosis and the formation of subchondral cysts, parallel
to the loss of mineralization [14]. Therefore, one cannot
exclude that a larger sized of sclerotic part of subchondral
cysts interferes with the measurement.

Another limitation of this study is that only the average
values were calculated due to the relatively small number of
samples. However, we believe that DTA curves and thermo-
gravimetric analyses indicated marked differences to draw
our conclusion.
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Conclusions

DTA/TG analysis of human humerus head samples indicated
marked differences in bone quality of orthopedic and trauma
patients, compared to the control. Further investigation is
needed to differentiate the calorimetric parameters of dif-
ferent layers of subchondral bone.
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