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Plan prezentadji

%

e Wprowadzenie do tematyki alloplastyki i
obluzowania implantow stawow biodrowych

e Badania in vivo na tkankach pochodzacych od
pacjentow z obluzowanymi implantami stawow
biodrowych

e Dalszy kierunek badan
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Wprowadzenie

e Alloplastyka — wymiana
naturalnego stawu na sztuczny
e /niszczenie chrzastki stawowej

prowadzi do koniecznosci
leczenia operacyjnego —

Synovial Joint

aynovial mermbrane

Articular cartilage

zastosowania
endoprotezoplastyki
Jdoint cavity filled

» Choroby stawOow prowadzace  win syovial fud

L . i Ligaments
do zniszczenia chrzastki —
reumatoidalne zapalenie stawdw,
zwyrodnienie stawow etc.

e urazy

Fibrous joint capsule




Stawy podlegajace alloplastyce
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TOTAL HIP

e Staw biodrow
e Staw kolanow
TOTAL KNEE e Staw barkowy
e inne

Carneciva
THEsLE

Conraclive
e

STABLE LOOSE




Rodzaje materiatow stosowanych w
alloplastyce

AN
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e Stosowane biomateriaty :

* Polimery (polietylen, cement o eTEIer o | | voLUme
kostny) UHMWPE ki i
o Stopy metali € 56
e Ceramika
_ 2.8
e Stosowane pary cierne
e Metal — Polietylen o
o Ceramika - Polietylen '
e Metal - Metal
e Ceramika — Ceramika
o Implanty pokrywane réznymi 0.004

materiatami (hydroksyapatyt)

Heisel C. et al.: J Bone Joint Surg-Am
2003; 85-Am: 1366- 79 5



Obluzowanie implantow stawowych
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Przyczyny obluzowania implantow:
(czyli brak stabilnosci, podparcia implantu w tkance kostnej)
» Pekniecie, ztamanie implantu
e Przemieszczenie implantu
e Infekcja
» Aseptyczne obluzowanie




Aseptyczne obluzowanie

e Objawy aseptycznego
obluzowania:

* Rozwoj tkanki witoknistej
wokot implantu

e Resorpcja tkanki kostnej
wokot implantu

e Zapalna reakcja na

Zdjecie rentgenowskie

prOdUKty ZU2YCia CiernegO przedstawiajgce osteolize wokot

implantu stawu biodrowego
(strzatka).
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Zuzycie biomateriatow

o Zuzycie biomateriatow
tworzacych implanty
stawow jest nieuchronne

e Cykliczne obcigzanie

Sprzyja zuzyciu

e RoOzne materiatly
ZUzZywajq sie w roznym
tempie i w rozny sposob
produkujac produkty
Zuzycia ciernego (wear
particles)
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Czynniki wptywajace na zuzycie
implantow ortopedycznych

Czynniki zwigzane z rodzajem implantu

(materiat, rodzaj sterylizacji, ksztatt)

Czynniki kliniczne
(doSwiadczenie chirurga, wyposazenie sali operacyjnej)
Czynniki zwigzane z pacjentem
(wiek, waga, poziom aktywnosci,
jakosc tkanki kostnej, indywidualna odpowiedz na czasteczki zuzycia)

Czynniki zwigzane z rodzajem osadzenia
implantu

(cementowe, bezcementowe)




Produkty zuzycia ciernego
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e Produkty zuzycia mogq
mieC wielkosC od 1 pm
do 100 pm

o Wiekszosc produktow
zuzycia ma wielkos¢
okoto 1 um

e (Okoto 90% wszystkich
czastek zuzycia ma
wielkosc od 0,2 do 8

um (Green | WSsp. 1998) Polietylenowe produkty zuzycia réznej wielkosci
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Migracja produktow zuzycia

Wystepowanie czgsteczek
zuzycia mozliwa jest w:

e Ptynie maziowym w obrebie
stawu

e W tkankach otaczajqcych
impalant (wnikanie poprzez
fagocytoze)

e Migracja do wnetrza kosci
gqbczaste]

e Migracja do weztéw chtonnych

OSTECLYSIS

joint fluld & PE parficles
continually

pumped
into osteciylic defect

11




Produkty zuzycia w mazi stawowe]

F\l

Ptyn synowialny - klarowny,
bezbarwny ptyn

Zmniejsza tarcie powierzchni
stawowych poprzez smarowanie

Sktad
e ~ 94 9% woda

e ~ 3 % kwas hialuronowy (polimer
wielocukrowy)

e ~ 3 % biatka, fosfolipidy, i inne
niskoczgsteczkowe sktadniki

W sztucznych stawach wystepuje
pseudosynowialny ptyn o
wilasciwosciach podobnych do mazi
stawowe]j

Fibrous Tissue and
Perinrosthetic Osteolvsis

Acetabulyfn

Capsular
Tissue

Fibrous Tissue
and
Periprosthetic

Osteolysis '
Femur

12




Produkty zuzycia w tkankach otaczajacych

D

e Fagocytoza to
proces, W
ktorym
komorka
aktywnie
pochfania

antygeny.

implanty

(d)

Fuzja
lizosomow
z wakuolg

| 20 pym
T

13




Fagocytoza produktow zuzycia
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e Zaobserwowano
fagocytoze produktow
Zuzycia przez
Synowiocyty

Sfagocytowane produkty zuzycia (TEM)

14



Biologiczna odpowiedz na produkty

ZUzycia

CZASTKI | cytoza ~aktywacja E']'E"?‘I‘E’E
[ produktow zuzycial - | makrofagow IL12TNFete) |

Produkcja MMP
/| przez fibroblasty

[ | inhibica syntezy |
/| kolagenu przez osteoblasty |

Resorpcja kosci |

| ASEPTYCZNE \| Proces réznicowania
OBLUZOWANIE | komorek

“|  Aktywacja osteoklastow K ,I '

15




Osteoliza — istotny problem alloplastki

e Patologiczny proces
resorpcji tkanki
kostnej w okolicach
protezy
spowodowany silng
reakcja zapalng

Zdjecie Rentgenowskie
obluzowanego implantu stawu
biodrowego. Strzatki demonstruja
osteolize spowodowang stanem
zapalanym wywotanym gtownie
przez produkty zuzycia ciernego.

16
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Dodatkowe komplikacje zwigzane z
czasteczkami zuzycia implantow

e Toksycznosc
produktow zuzycia

PMMA, stopy metali
o Alergie na metale
e \Wydzielanie jonow
Stopy metali

17




Badania in vivo
Materiat

e Przedmiotem badan byty
fragmenty tkanek
wioknistych otaczajacych
obluzowane implanty

e Tkanki uzyskiwano podczas
operacji rewizyjnych

e Zajeto sie tkankami
otaczajacymi trzy
rodzaje implantow
osadzonych przy
uzyciu cementu

S_k’radowa Materiat
implantu
Trzpien |Stop tytanu | Stop tytanu | Stop tytanu
Panewka Polietylen | Polietylen | Polietylen
Stop tytanu
Gtowa Stal pokryty
. . St n
implantu | nierdzewna| azotkiem Op tytanu
tytanu TiN
Rodzaj
mocowania | cementowe | cementowe | cementowe
implantu

18




Metodyka
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Izolacja produktow zuzycia

Analiza skaningowym mikroskopem
elektronowym

Badania chropowatosci powierzchni
gtowy implantow

Badania histologiczne

19




Badania histologiczne — klasyfikacja tkanek

U/
TABLE 2. Modified Mirra Classification
Histology 1+ 2+ 3+
Acute Inflammatory cells 1-5 cells/HPF 6-49 cells/HPF 50 or more/HPF
(neutrophils)
Mononuclear histiocytes 1-5 cells/HPF 6-49 cells/HPF 50 or more/HPF
Chronic Inflammatory cells 1-9 cells/HPF or 1 10-49 cells/HPF or 2-3 50 or more/HPF or 4 or
(lymphocytes, plasma lymphoid follicle/LPF lymphoid follicles/LPF more lymphoid
cells, lymphoid follicles) follicles/LPF
Giant cells (multinucleated 1 cell/HPF 2-4 cells/HPF 5 or more cells/HPF
histiocytes) .
Metal particles Slate blue histiocytes Dusty black histiocytes Jet black histiocytes
(< 10 visible, blatk (10 to 100 visible, (>100 visible black
metal particles/ black metal particles/ metal particles/
histiocyte) histiocyte) histiocyte)
Polymethylmethacrylate 1-3 globules/LPF 4-6 globules/LPF 7 or more globules/LPF
globules
" Necrobiosis 1-2 mm of necrobiosis/ 3-9 mm of necrobiosis/ >1 cm of necrobiosis/
slide slide slide
* Necrosis, conventional 1-2 mm of necrosis/slide  3-9 mm of necrosis/slide  >1 cm of necrosis/slide

Necrotic debris surrounded  1-2 mm of necrosis/slide  3-9 mm of necrosis/slide  >1 cm of necrosis/slide
by histiocytes (Tumoral
calcinosislike)

Bone chips (nonviable) 1-5 bone chips/LPF 6-10 bone chips/LPF <10 bone chips/LPF

P.F. Doorn, J.M. Mirra, P.A. Campbell and H.C. Amstutz, Tissue reaction to metal on metal total hip
prostheses. Clin. Orthop. Relat. Research, 329S: S187 — S205, 1996 20




Wyniki — izolacja produktow zuzycia

Grupa 1 Grupa 2 Grupa 3
[ : . . (Gtowa implantu (Gtowa
e Podczas analizy ROdzaJZi Eyr é)i(ajuktow (GJIOVZ ;rtgpﬁlantu ze stop implantu ze
SEM . : tytanowego stopu
nierdzewnej) .
zaobserwowano LTI V)| GIEETEEE)
i mate,
nastQpUche okragte + + +
czgsteczki: czasteczki
Stali Polietylenowe |Wydtuzone . . "
nierdzewnej C2abte At
Polietylenu duze .\
czasteczki - -
PMMA 2
Metaliczne + _ L
PMMA + + +

Rodzaje produktéw zuzycia ciernego wyizolowane z tkanek
otaczajacych obluzowane stawy biodrowe 21



Wyniki
Polietylen

x 4000 x 20 000

Zdjecie SEM czasteczek polietylenu
wyizolowanych z implantow:

a) stal nierdzewna- PE, b) tytan - PE
22



Pomiar wielkosci produktow zuzycia

polietylenu
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ECD of particles
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005 01 015 02 025 03 035 04 045 05 More
ECD of particles (micrometer)

ECD — Equivalent Circle diameter

Analiza zdjec
SEM pozwala
okreslic
wielkosc
czgsteczek
ZUzycla
(manualne przeniesienie
obwoddw czasteczek na

folie i analiza programami
Image Tool, DpSoft)
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Wyniki
PMMA - ZrO,

Czasteczki cementu
kostnego byty
identyfikowane na
podstawie obecnosci
tlenku cyrkonu (Zr0O,)

lub siarczanu baru
(BaS0O,), ktore

stosowane sg do
znakowania cementu

00—
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Wyniki
Stal nierdzewna

Zaobserwowano
jednie metaliczne
czgsteczki stali

nierdzewnej
Fe
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Wyniki
Badania histologiczne

N

¢ \\V badanych tkankach zaobserwowano
produkty zuzycia:
e metall
e cementu
» polietylenu

e /aobserwowano nekroze oraz nekrobioze

e Zanotowano takze obecnosc¢ komorek
Swiadczacych o przewlektym stanie zapalnym

26




Wyniki
Badania histologiczne

: Komorki Komobrki
Material | @ stalican komorki t hroni
glowy eHaie e. makrofagi omo . |PMMA OStTego | ChIONICZNCGO f 1 o7 [ nekrobioza
: czasteczki olbrzymie stanu stanu
implantu
zapalnego| zapalnego
~oul 19 2,3 19 | 08 0 0,3 1 2
nierdzewna
Stop tytanu
sokryty TiN 1 2,6 1 0 0 0,6 0,6 1,8
Stop tytanu 1,2 1,7 1,3 0,3 0,3 0,3 1,3 2,1

Wyniki badan histologicznych wedtug klasyfikacji Mirra

27




WyniKki
Metaliczne produkty zuzycia
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Duza ilos¢
metalicznych
czgsteczek
Zzuzycia
wewnatrz
makrofagow

28




Wyniki
Produkty zuzycia cementu kostnego

Czagsteczki PMMA
otoczone komaorkami
olbrzymimi( komorki
okotociataobcego)

Czasteczki cementu
kostnego zostaty
rozpuszczone podczas
przygotowywania
preparatow, ale w ich
miejscu pozostawaty
krysztaty ZrO, lub BaSO,

x 200

29




WyniKki
Produkty zuzycia polietylenu

x 500

Czagsteczki polietylenu w normalnym i spolaryzowanym swietle
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Wyniki
Komorki olbrzymie

e ,f‘?:dt. ’

.l.\". v- s ¥
e L AT
\

5 Komorki

(a4 olbrzymie
&=+ zawierajgce

s, Czasteczki

72/ polietylenu

x 200 31




Wyniki
Nekroza oraz nekrobioza
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Obszary
nekrozy |
nekrobiozy
byty
doskonale
widoczne w
badanych
tkankach

32




Pomiar chropowatosci
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Wyniki badan chropowatosci gtow kosci udowej
zbudowanych z réznych materiatow

33
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Wyniki - Podsumowanie

o Implanty: gtowy ze stali
nierdzewnej - PE

» produkty zuzycia polietylenowe rdznej
wielkosSci, metaliczne, PMMA

» Badanie histologiczne wykazato
wysokie wartosci zgodnie z
klasyfikacjg Mirra w wiekszosci
badanych cech

» Badanie chropowatosci wykazato
duze roznice chropowatosci badanej
powierzchni z duzg iloscig gtebokich

rys

34




Wyniki - Podsumowanie
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e Implanty: gtowy z tytanu
pokrytego TiN - PE

* Wyizolowano wydtuzone i kuliste matej
wielkosSci produkty zuzycia polietylenu
oraz PMMA, brak duzych polietylenowych
i metalicznych czastek

 ocena histologiczna wykazata )
nagromadzenie duzej ilosC makrofagow

e Badanie chropowatosci ukazaty matq
chropowatosc powierzchni,
zaobserwowano niewielkie rysy

35



Wyniki - Podsumowanie
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e Implanty: gtowy z tytanu — PE

e Zaobserwowano polietylenowe
produkty zuzycia tylko matej wielkosci
oraz wydtuzone, obecne byty
czasteczki cementu, brak duzych
polietylenowych i metalicznych
fragmentow

e Ocena histologiczna wykazata Srednig
wartos¢ wiekszosci badanych cech

e Badanie chropowatosci wykazato
intensywne zuzycie na catej
powierzchni, nie zaobserwowano
zadnych rys

36



Podsumowanie i wnioski

N

%

o \Wszystkie badane cechy sg silnie ze sobg
skorelowane

e Chropowatosc powierzchni wptywa na rodzaj
generowanych produktow zuzycia

¢ Rozna morfologia produktow zuzycia
wywotuje rozny stopien nasilenia stanu
zapalnego

37
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Podsumowanie i wnioski

e Badania biologicznego wptywu produkty zuzycia
ciernego roznych materiatow stosowanych w
alloplastyce powinne byc¢ prowadzone zanim dany
materiat bedzie uzywany w praktyce klinicznej

e Badania na tkankach pochodzacych od pacjentéw,

ktorzy doswiadczyli obluzowania implantu mogg
browadzi¢ do lepszego zrozumienia procesu
aseptycznego obluzowania i konstruowania nowych
ekow i metod zmniejszajacych ryzyko aseptycznego
obluzowania
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Kierunek dalszych badan

Ocena zuzycia panewek polietylenowych i gtow
implantow kosci udowej — SEM

Komputerowa analiza jakosci wyizolowanych
produktow zuzycia

Ocena ilosci czasteczek zuzycia we fragmentach
tkanek wtoknistych

Stworzenie modelu przemieszczania sie produktow
Zuzycia ciernego w ptynie synowialnym
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Dziekuje za uwage
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