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1. BEVEZETES ES CELKITUZESEK

Az elmult két évtized soran az iziileti felszinképzd eljarasok mind a kutatds mind
pedig a klinikai megvalositas tekintetében a human ortopéd sebészet egyik legintenzivebben
fejl6do agazatava valtak. A human gydgyaszatban a tehervisel6 iziileti felszin elvaltozasai sok

tekintetben hasonlitanak a lovak és kisallatok iziileti megbetegedéseihez.

,LAutogenous Osteochondral Transplantation in the Horse for Resurfacing Damaged
Articular Weight-bearing Surfaces” cimmel 2001-ben védtem PhD értekezésemet. Ebben a
munkaban 0sszefoglaltam a lovon addig végzett kisérletes és klinikai tapasztalataimat. Ezen
munka szellemi és gyakorlati inspiraléja Hangody Laszlo Professzor Ur volt, aki
vilagviszonylatban elséként fejlesztette ki az autolog osteochondalis transzplantacio
mozaiplasztikanak keresztelt eljarasat kis és kozepes kiterjedésii teherviselé porcdefektusok
sebészi gydgykezelésére. A human gyakorlatban altala meghonositott eljarast igyekeztem lora
adaptalni, és az azodta eltelt idében egyre tobb klinikai betegen is alkalmazni, valamint tobb

kisérletes munkéaban vizsgalni a mozaikplasztika lovon val6 hasznalhatosagat.

A terhel6felszineket boritd hyalin porc sem emberben, sem kifejlett allatban nem
képes regeneralodasra. A porc alapallomanyaban talalhatdé chondrocytdk a porcsériilést
kovetden osztdodasra csak korlatozott mértékben és csak egy-két hétig képesek (Hangody,
1998). A sériilt kifejlett iziileti felszin regeneraciora nem képes, bizonyos koriilmények kozott
is csak repardcios folyamatok révén rostos porc termelését tudja biztositani. A rostos porc

biomechanikai tulajdonsdgaiban messze elmarad a meghatarozott strukturaval biré hyalin

crer

A 16, nemcsak mint kedvenc allat és sporttars, hanem mint a nemzeti dssztermékhez
hozzajarulo jelentds tényezd (Németorszag, Hollandia, Belgium) is fontos szerepet jatszik
tobb eurdpai orszdg gazdasdgaban. Masik nem elhanyagolhaté szempont, hogy a 16 iziileti
porca tobb allatfajjal vald Osszehasonlitisban (kutya, birka, kecske, sertés, nyul) sok
tekintetben a legkdzelebb all az emberi porchoz, ezért a lovon végzett kutatdsok eredményei
igen értékes szempontokkal szolgalhatnak a human gyodgyaszat szamara is (Frisbie és mtsai
2006).
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Az iziilet fajdalmassaganak megsziintetése €s ezzel egyidejiileg a funkci6 megtartasa
tehervisel izfelszin defektusok esetében a mindennapok egyik legnagyobb kihivasa, mellyel

kapcsolatban az igények és elvarasok fokozatosan nének.

Ezen dolgozat elsé részében célul tliztem ki a teherviseld iziileti felszin
rekonstrukcidval kapcsolatos szakirodalom human illetve allatorvosi vonatkozasainak rovid
attekintését. A dolgozat masodik részében a PhD munkamat kovetd 15 éves iddszakbol
foglalom 6ssze kisérletes és klinikai tapasztalataimat lovak metacarpo/tarso-phalangealis,
valamint femorotibialis teherviseld iziileti felszinén végzett osteochondralis rekonstrukcidinak

terén.
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2. IRODALMI ATTEKINTES

2.1. Teherviselé lziileti Felszinképzo Eljarasok a Human Ortopéd
Sebészetben

2.1.1. Csontvelot stimulalé iziileti felszinképzo eljarasok

Ezen eljarasok lényege, hogy kozvetlen kapcsolatot 1étesitsen a subchondralis csontréteg
alatt talalhato vords csontveld mesenchymalis eredetli pluripotens sejtjei és az iziilet felszine

kozott annak érdekében, hogy a sériilt, eburnéalodott iziileti felszinre egy potencidlisan jobb

minéségli porc regeneratum ¢épiuljon ki. Kitlizott cél, hogy a regeneratum mind
funkcionalisan, mint biomechanikai tulajdonsagaiban jobban kozelitse a hyalin ill. hyalin

jellegili porcot, ezaltal a paciensnek komfortosabb érzést, jobb életmindséget biztositson.

A teherviseld felszint érintd, csontig, vagy a subchondralis régidt is magaba foglalo
defektusok a betegnek rendszerint komoly panaszokat okoznak, mely az id6 soran
osteoarthritishez vezet. Ezzel szemben a kevéssé, vagy nem terhelé iziileti felszinek
defektusai rendszerint joval kisebb jelentdséggel birnak a rajuk esd kisebb terhelés miatt.
Ezen kevéssé teherviseld felszinek esetében a rostos porcos ,regeneratum” rendszerint
kielégitdnek mutatkozik, amit valamely csontveldt stimulal6 eljarassal el lehet érni (Hangody
1998). Ezen eljarasok kozé tartozik a mikrofraktira, valamint az abraziés artroplasztika és a

Pridie-féle felfuras is.
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2.1.1.1. Mikrofraktara

A technika, amit J.R. Steadman fejlesztett ki és irt le elészor 1994-ben, majd
fejlesztette tovabb ¢és terjesztette el széles korben (Steadman ¢és mtsai 2002), ma a
leggyakoribb iziileti felszinképz6 metddus az Amerikai Egyesiilt Allamokban, ahol t5bb mint
25 000 ilyen mitétet végeznek évente (McNickle és mtsai 2008). Az iziileti tiikrozéssel
elvégezhetd procedtra soran kiilonbozd szogben gorbitett, ar tipust eszkozoket hasznalnak,
melyek lehetévé teszik, hogy artroszkopos uton az iziilet szinte barmely felszinét kezelni
lehessen. Az er6behatasoknak at kell torniiik a porc alatti kortikalis réteget. Az ar tipusu
eszkOz extraartikularis végét kalapaccsal megiitve olyan tavolsagban iitik at a porctol teljesen
megfosztott iziileti felszint 3-4 mm-es tdvolsagonként, hogy a defektus alapja Gsszefiiggden
gorongyos, feltdredezett legyen. Bar az ily modon kivaltott regeneracios valasz sem haladja
meg a rostos porc mindséget, a technika mégis elérelépést jelent elédeihez képest, mivel a

regeneratum kiterjedtsége a korabbiaknal szélesebb és Osszefliggdébb (Hangody 2014).
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2.1.1.2. Egvéb csontvelot stimulald eljarasok

A human gybgyaszatban az izfelszinképzd eljarasoknak két tovabbi uttérd
probalkozasa volt: a Pridie-féle felfuras és az abrazios artroplasztika. Pridie technikaja a porc
felszinképzés szempontjabol nihilista szemléletli ,,debridement”-hoz képest komoly
elorelépést jelentett, mert a subchondralis kortikalis csontréteg atfurasa altal lehetové tette,
hogy a csontveld pluripotens sejtjei is hozzajaruljanak az Gj felszin képzéséhez (Pridie 1958).
A moddszer komoly hatranya volt viszont, hogy csak szigetszeriien alakitott ki porc-szigeteket
a sériilt felszinen és ezek is csak rostos porc mindséget jelentettek.

Az egyébként a maga kordban komoly attorést jelentd Pridie-féle felfuras hatranyait
kikiiszobolend6é keriilt bevezetésre az abrazids artroplasztikanak nevezett eljaras (Johnson
1986). Ennek lényege a subchondralis sequester réteg eltavolitasara valod toérekvés volt, ami
gatja a reparativ szovet szétterjedésének. Az eljards soran egy iziileti gdmbmaré segitségével
tavolitottdk el a nekrotizalt porcot valamint a felszini subchondralis réteget, kis vérzo
godrocskéket alakitva ki a felszinen. Az eljaras dsszefiiggdbb jo mindségli rostos pore réteget
eredményezett. A moddszert kezdetben nagy lelkesedéssel, széles korben alkalmaztik, de a
mérsékelt Kklinikai eredmények miatt végiil mindkét eljaras visszaszorult a human
gyakorlatbol (Galloway és Noyes 1992, Baumgartner és mtsai 1990, Rand 1991, Hangody
2014).
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2.1.2. Hyalin jellegii porcot eredményezé iziileti felszinképzé eljarasok

A XX. szdzad folyaman az ortopéd sebészek egyediil a spontan regenerativ folyamatok
eldmozditasaban lattdk az egyetlen esélyt a valamelyest elfogadhatd iziileti felszinképzés
elérésére. Az igy kapott mérsékelt eredmények végiil arra sarkalltdk az ortopéd sebészet
kutaté orvosait, hogy tovabbgondolkozva mégis megkiséreljenek hyalin, ill. hyalin jellegii

cstuszofelszint 1étrehozni a sériilt tehervisel6 felszineken (Hangody 1998).

Ezen porcfelszinképz6 eljarasok kozé tartoznak az Autolég Condrocyta Implantacio (ACI)
tobb generaciot is megélt formdi, az osteochondralis autograft transzplanticiok kiilonb6zé
formai, valamint a friss osteochondralis allograft atiiltetések eltéro tipusai, melyek elsésorban
a vétel modjaban valamint a vétel és atiiltetés kozott eltelt idoben és a tarolds moddjaban
kiilonboznek egymastol. Ezen a téren mar sok kutatds tortént, de még igen sok felderitetlen

tertlet, ill. részlet var tovabbi tisztazasra.

Fontos szerepet jatszik a sériilt teriilet nagysdga alapjan a megfeleld technika
megvalasztasa is. Egy kozelmultban publikalt 6sszefoglald publikacidoban az elmult évtizedek
tapasztalatainak Osszefoglalasa alapjan az a nézet valt altalanosan elfogadottd nagyszamu
klinikai beteg kapcsan nyert tapasztalatok alapjan, hogy a 2 cm?-nél kisebb sériilések esetén a
mikrofraktira és az osteochondralis autograft transzplantacio a leginkabb javasolt eljaras, mig
2-4 cm?-es kiterjedésii sériilések esetén az osteochondralis autograft transzplanticié mellett az
ACI a javasolhatd eljaras. 4 cm? feletti sériiléseknél ACI mellett az osteochondralis
allograftok jelentenek még megfeleld alternativat (Richter és mtsai 2016). Mindezekbdl jol
lathatd, hogy nem létezik egyetlen {idvozité eljaras teherviseld iziileti felszinek
rekonstrukcigja terén. A megfeleld eljards megvalasztasat a fent emlitett objektiv
paramétereken til nagyban befolyasolja a sebész szaktudasa és a rendelkezésre allo

lehetdségek tarhaza.

Az elmult két évtized soran tobb komoly kisérletet is taldlunk a szakirodalomban arra,
hogy a gén terapia segitségével probaljak meg a kutatok a megfelelé porcsejt termelést (tissue
engineering) elérni a porcsériilések gyogykezelésére (Goomer €s mtsai 2000, Frisbie és
Mcllwraith 2001, Morisset és mtsai 2007). Jelen tudasunk szerint ezek a probalkozasok még

nem jutottak el a klinikai alkalmazasig.
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2.1.2.1. Autolog chondrocyta implantacié (ACI)

Mats Brittberg és mtsai altal 1994-ben a New England Journal of Medicine-ben publikalt
cikk (Brittberg és mtsai 1994) egy lavinat inditott el a human izfelszin rekonstrukcio terén,
mely a mai napig is tart. Az eredeti technika lényege, hogy a sérilt izfelszin kevéssé
teherviseld részérél nyert egészséges sajat porc bioptatum laborban térténd porcsejt
tenyészetét iiltetik vissza egy masodik miitét kapcsan a sériilt felszinre egy megfeleléen preciz
moédon rogzitett csonthartya lebeny ald. Az esetek jelent0s részében bar Osszefiiggd ¢€s
Osszetételében hyalin jellegli porcréteg keletkezett, de annak mechanikai jellemz6i elmaradtak
az uvegporcétol. A magas gluk6zaminoglikan (GAG) tartalom mellett a kollagén Osszetétel is
a hyalin porcra jellemzé (magas I1. tipusu és alacsony IX.-X. tipust kollagén tartalom) képeet
mutatott, de a regeneratumban a rostszervezO0dés nem mutatta a kivaldo erdelnyeld
tulajdonsagot biztositd arkados alakzatot, ill. az egyenletes hdromdimenzids elrendezédést. Ez
abban is megnyilvanult, hogy a regeneratum tobb esetben puha maradt és biomechanikai

tulajdonsagai nem érték el a normal tivegporcét (Hangody, 2014, Welch és mtsai 2016).

crer

lebeny ala torténé fecskendezés, de az igazan 1j technikat az un. harmadik generacios ACI-k
jelentették. Az ACI harmadik generacidjanal biodegradabilis polymerekkel kombinaltak a
korabbi metodikat. A laboratériumban tenyésztett chondrocytdk egy ideiglenes,
haromdimenzids vazszerkezetet kaptak, és igy kertiiltek beiiltetésre a befogadd helyre (Matrix
Associated Autolog Chondrocyte Implantation). Ezzel a fejlesztéssel az ACI beiiltetésének
mutéti eljarasat le lehetett egyszeriisiteni (a csonthartya lebeny, valamint a folyékony porc-
szuszpenzi6 beiiltetésével kapcsolatos nehézségek kikiiszobolhetdek lettek). Ez lerdviditette a
miitéti és a rehabilitacios id6t, mert a beiiltetést mar artroszkopos uton is el lehetett végezni
(Brittberg és mtsai 2003, Marcacci és mtsai 2007, Gobbi és mtsai 2009, Welch és mitsai
2016). Anyagukat tekintve a kollagén és a hyaluronsav alapu vazszerkezetek terjedtek el
elészor a klinikai gyakorlatban (Hangody 2014). Mas sebészek agardz-alignat hidrogél alapu
vazszerkezetet (scaffold) hasznaltak fel autolég chondrocytak segitségével egy
,,osteochondralis-szert” implantatum kialakitidsahoz, mely Cartipach® néven valt ismertté

(Selmi és mtsai 2008, Clavé ¢és mtsai 2016). Ezen harmadik generacios eljaras hatranya, hogy

10
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a csontba keriil beiiltetésre, mely megbontja a subchondralis csont stabilitast nyujtd
vazszerkezetét, ellentétben az elsé és masodik generacios ACI technikakkal (Cook és mtsai
2016). Hosszi tavi erdményekkel kapcsolatos tudomanyos kozlések ezzel a harmadik

generacios ACI technikaval még nem allnak rendelkezésiinkre.

11
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2.1.2.3. Osteochondralis allograft transzplantacid

Az elsO ilyen jellegli nagyobb iziileti darabokat atiilteté probalkozasokat Lexer
publikalta a XX. szazad elején (Lexer 1908). Az akkori igényszint szerint igen mérsékelt, mai
értelemben véve katasztrofalis eredményeket mutattak az akkori felszereléssel és szaktudassal
végzett cadaverbdl vett iziileti atiiltetések. Erthetd, hogy hossza sziinet kovette az ilyen
jellegli beavatkozasokkal vald probalkozéasokat (Hangody 1998). Az elmult harom évtized

soran viszont ez a teriilet is ugrasszert fejlodésnek indult.

A hyalin porc, avascularis jellege miatt, valamint az extracellularis matrixba agyazott
porcsejt elrendezés miatt, rejtve marad a befogadd szervezet immunrendszere elél (Langer és
Gross 1974, Brittberg és Gersoff 2012). Az osteochondralis allograft csontos része vérsejteket
tartalmaz, s mint ilyen okozhat tobb gondot immunoldgiai szempontbdl. Az atiiltetendd
porcréteghez szervesen kapcsolodo subchondralis csont elsdsorban vazszerkezeti szempontbol
fontos, a szivacsos allomany mechanikus sejtmentesitését kiilonb6z6 mosasi technikakkal (pl.

jet-lavage) oldjak meg a sebészi gyakorlatban (Hangody 2014).

Az osteochondralis allograftok kilokddését vizsgald tanulméanyok kovetkezetesen azt
mutatjak, hogy a betegek immunrendszere altaldban jol tolerdlja a beiiltetést, immunmedialt
koéros elvéltozas nem, vagy csak minimalis mértékben fordul eld (Oakeshott és mtsai 1988,
Brittberg és Gersoff 2012, Hangody 2014).

Az osteochondralis allograft transzplantacionak két formaja terjedt el a human ortopéd
gyakorlatban: néhany nagyobb méretli (15-35 mm) cilindrikus graft beiiltetése (Karataglis és
mtsai 2005), vagy a sebész altal megformalt un. shell-graftok (Brittberg és Gersoff 2012).

12
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2.1.2.3. Osteochondralis autograft transzplanticid

Az osteochondralis autograft atiiltetések soran egy kevéssé teherviseld iziileti
felszinrdl vesznek egy vagy tobb csontos-porcos oltvanyt (graftot) €s iiltetik at ugyanazon
szervezet sériilt teherviseld iziileti felszinére. A sajat szervezetbdl nyert graft elkeriili a human
gyakorlatban rettegett virus transzmisszid okozta nehézségeket. Hatranya viszont a donor

tertilet korlatozott nagysaga.

Fontos megjegyezniink, hogy az autolog izfelszin képzés uttdréi magyar ortopéd

sebészek voltak (Pap és Krompecher 1961).

A kezdeti technikak tovabbfejlesztését kovetden alapvetden két f6 forméja terjedt el az
ilyen tipusu iziileti felszinrekonstrukcidknak: az egyik a mega-OATS (Osteochondral
Autograft Transfer System), ahol a femur condylusok posterior, kevéssé teherviseld
felszinérdl nyert 20-35 mm atmérdjii osteochondralis autograftot méretre vagva un. press-fit
modon illesztik be a megfeleld modon elékészitett recipiens teriiletbe (Braun és mtsai 2008,

Brittberg és Gersoff 2012).

A donor teriileti nehézségek mérséklésére Hangody Laszld dolgozott ki 1991-ben egy
uj eljarast, amely autolog osteochondralis mozaikplasztika néven valt kozismertté és
vilagszerte elterjedtté (Hangody 1994, Hangody ¢és Karpati 1994, Hangody és mitsai
1997a,b,d, Hangody 1998, Hangody és mtsai 1998). Az eljaras 1ényege, hogy a teherviseld
izfelszin defektus takarékos kimetszése utdn abrazids artroplasztikat végeznek, mellyel
felfrissitik a csontos alapot ill. eltavolitjak a subchondralis csont felszini sequester rétegét.
Megfeleld miiszerrel meghatarozzdk a porcfosztott feliilet ideédlis fedéséhez sziikséges
transzplantaitumok méretét és szamat. A kovetkezd Iépésben kisméretli, henger alaku
osteochondralis graftokat tavolitanak el az iziilet nem, vagy kevéssé teherviseld felszinérdl
(medialis vagy lateralis femur condylusok peremérdl a patellofemoralis iziilet magassagaban)
egy specialis kompresszios cs6vésd segitségével. Ezzel a technikaval 60-70%-0s hyalin
porcos kitoltést, és az atiiltetett hengerek kozti teriileten vele integracidoban 1évé 30-40%-0s
eredménye. Hangody experimentélis adatai alapjan nem csak kitolti a graftok kozti teriiletet,
hanem elimindlja a technikabol fakad6 minimalis felszini egyenetlenségeket is. A vételi
csatornak négy héten beliil kitoltddnek spongiodzus csonttal, felsziniiket 8-10 hét alatt pedig

rostos porc boritja, mely megfelel a nem terheld felszin mechanikai igénybevételének
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(Hangody 1994, 1998). T6bb technika 6sszehasonlitasaban focistak kapcsan Andrade és mtsai
(2016) megallapitottak, hogy a microfractura és a mozaikplasztika eljarastol gyorsabb
versenyzésbe valo visszatérést, valamint funkcionalis €és klinikai eredményeket varhatunk,
mig az autolog chondrocyta implantacido esetében hosszu tavra lehetett elhuzodo

rekonveleszcenciat kdvetéen jo eredményt elérni (Hangody és mtsai 2010).

Fontos kiemelni az autolég osteochondralis transzplantacio technikai nehézségeit ezen
a helyen is. Elengedhetetlen a nagy tapasztalat, valamint a miitét igen preciz kivitelezése
(merdlegesen vett oltvanyok hibatlan porcfelszinnel és peremszéllel, valamint merdleges
beiiltetés az el6készitett recipiens teriiletbe). Ennek hianyaban a sériilt teriilettel érintkez6
»tikorfelszin™ (1d femur condylus esetében a vele érintkezd tibia condylusat) tovabbi sériilését
idézheti el6 a nem megfelelden behelyezett oltvany. Nakagawa és mtSai azt tapasztaltak
térdiziileti mozaikplasztika miitéteket kdvetd atlag 15,4 honapos kontrol artroszkopidk soran,
hogy a sima, kongruens felszint mutato atiiltetések esetén a tibia felszinek intaktak maradtak,
mig a felrostozodast vagy egyenetlen felszint mutato esetekben a tibia felszinek egyértelmiien

rosszabbul néztek ki, mint a miitétkor (Nakagawa és mtsai 2016).
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2.2. Teherviselé Iziileti Felszinképzé Eljarasok az Allatorvosi Sebészetben

Az allatorvosi ortopéd sebészetben szintén igen komoly valtozéasok torténtek az elmult
25 év soran. Altalanossagban elmondhaté, hogy legtobb tekintetben a human ortopédiat
kovetd, a human ortopéd sebészet allatkisérleteinek kapcsan nyert tapasztalatokat felhasznalo,
majd azt az allatorvosi sebészetre adaptalo fejlesztések zajlottak ezen a téren.

Fontos viszont kiemelni, hogy a két diszciplina hagyomanyosan egymast segitd
hozzaallasa mindkét oldal szamara sokat jelent, annak ellenére, hogy egy az egyben nem
adaptalhat6 egyik irdnyba sem a masik oldalon szerzett tapasztalat.

A sok hasonlosag mellett elsdsorban lovaknal ki kell emelni a mitéteket kovetd
azonnali teherviselést, mely igen komoly kihivast jelent barmilyen teherviseld iziileti
felszinképzo eljaras alkalmaval. Az inhaldcios anesztézidban végzett mitéteket kovetden 45-
60 perc elteltével a lovak magukhoz térnek, feldllnak, és miitott végtagjukat azonnal
megterhelik a 400-800 kg koriili testsuly raesd részével. Lovon a teljes tehermentesités nem
megoldhatd, mert a 16 harom labon nem képes életben maradni. Az igen stlyos foku
santasagok dontd tobbségében stlyos foku tulterheléses savos patairha gyulladas alakul ki az
ellenoldali végtagon, mely az éllat életébe is keriilhet. Részleges tehermentesités felfliggesztd
halos, darus megoldassal hozhato 1étre, ahol a 16 testsulyanak maximum az 1/3-at lehet a halo
segitségével elvenni, ¢és igy hosszabb ideig, akar 6-8 hétig is allva lehet az adott 16-beteget
tartani. Ha egy 16 lefekszik, a felallas jelent ismét stilyosabb megterhelést az adott csontnak,
ill. iziileti felszinnek, aminek elsdsorban csonttorések, csontrepedések (pl. radius repedés)
gyogykezelése terén van. Jelenleg ilyen professziondlis felfiiggesztd boksz Magyarorszagon
nem all rendelkezésiinkre, de minden remény megvan ra, hogy az elkdvetkezendd években ez
kialakitasra keriiljon az Allatorvostudomanyi Egyetem Logyogyészati Tanszékén.

Kisallatok (kutya, macska) esetében kevésbé jelent kikiiszobolhetetlen problémat a
teljes tehermentesités, de ennek kivitelezése nehézkes, €s hosszabb ideig szintén nem tarthatod
fenn.

Jelen tanulmany irodalmi attekintésének masodik részében igyekszem rdviden
Osszefoglalni az 4llatorvosi vonatkozasban fellelhetd szakirodalmat kiséallatok tekintetében is.
Részletesebben mégis sajat szakteriiletemet szeretném kifejteni, amely lovak teherviseld
iziileti felszinén kisérletesen, ill. a klinikai betegek gyogyitasa kapcsan nyert tapasztalatokat

foglalja Ossze.
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2.2.1. lziileti felszinképzé eljarasok a kisallat sebészetben

Annak ellenére, hogy a human gyogyaszatban kb. 30 évvel ezel6tt kifejlesztett eljarasok
nagyrészt kutya kisérleteken alapultak (Hangody ¢és mtsai 1994, Hangody és mtsai 1997c,
Glenn és mtsai 2006), az els6 klinikai esetet is magaba foglald olyan publikéacio, amely a
teherviseld iziileti felszin hyalin jellegli porccal torténd rekonstrukcidjara iranyult, 2008-ban
sziiletett amerikai szerzok tollabol (Cook és mtsai 2008). Ebben a publikacidoban a szerzok
kutyak lateralis femur condylusanak axialis teriiletén el6forduld osteochondritis dissecans

(OCD) defektusok gyogykezelésére alkalmaztak autolog osteochondralis graftokat a human

ortopédidban kifejlesztett OATS technika segitségével.

1. abra. Intraoperativ felvételek két lateralis femur condylus osteochondralis autograft
transzplantaciojarol két klinikai eset kapcsan, kutydn (Cook és mtsai 2008).

Cook és mtsai a human gyakorlathoz képest annyit moédositottak, hogy nem végeztek
abrazios artroplasztikat a sériilt teriileten, hanem olyan méretii oltvanyokat igyekeztek nyerni,
amelyek a teljes sériilt felszint befedik. Optimalisnak itélték meg, ha a 8-15 mm hosszu, 8 mm
atmérdjlii oltvanyokat ujjal tudtdk a megfelelden megfurt és kitagitott recipiens csatornaba
siillyeszteni. A mitott 10 kutyabol kettd teljesen santasagmentess¢ valt, a tobbi nyolc
kutyanal pedig minden esetben szamottevo javulast €és a tulajdonosok elégedettségét
tapasztaltdk az utdnkovetések soran. Ezzel ellentétben ugyanezen defektusok korabbi
konzervativ, ill. sebészeti gyogykezelése sordn a legtobb esetben kisebb mértékii javulast,

hosszt tavon pedig osteoarthritis kialakulasat tapasztaltak. Ezen korabbi technikak
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artrotomiabol, vagy artroszkopos kontroll alatt végzett debridementbdl, illetve abrazios

artroplasztikabol alltak (Montgomery és mtsai 1989, McKee és Cook 2006).

Kutyaban a masodik mérfoldkének a konydkiziilet medialis humerus condylusanak OCD
megbetegedésejelentette.  Ezen  konyok OCD-s  esetek  autolog  osteochondralis
transzplantacioval gyogykezelt esettanulmanyat angol szerz6k publikaltak egy évvel Cook és
mtsai térdiziileti esettanulmanyat kovetéen (Fitzpatrick és mtsai 2009). Ebben az
esettanulmanyban  ismételten a térdiziilet kevéssé teherviselé teriiletérél vettek
osteochondralis graftokat az OATS miiszerkészlet hasznalataval, amelyek beiiltetésre keriiltek
a medialis humerus condylus defektus teriiletére. EgQy-hdrom hoénaposan, 26/31 végtag
esetében értek el santasagmentességet, mig 5 esetben a santasag nem javult, ill. romlott. A 12-
18 honaposan elvégzett kontroll artroszkopiak soran ezen esetekben a medialis humerus
condylus izfelszine sulyosan sériilt volt, tobb esetben a porc teljesen lekopott a felszinrdl,
beleértve az atiiltetett graftok felszinét is. Meg kell viszont jegyezni, hogy a 33 kezelt
konyokiziiletbél 30 esetben medidlis processus coronoideus elvaltozds is tarsult a
korképekhez, igy ezeknél az iziileteknél szubtotalis coronoideus osztektomiat is elvégeztek az
atiiltetések mellett. A szerzOk eldszor eldkészitették a recipiens teriiletet €s furtdk meg a
recipiens csatorna(ka)t, majd ezt kovetden vételezték a megfeleld méretli graftokat a
térdiziiletb6l. Annak ellenére, hogy a kutya térdiziileti felszinének nagysagdhoz képest
jelentds (6 és 8 mm) atmérdjii oltvanyokat vettek, donor teriileti morbiditast nem allapitottak
meg — eltekintve a vétel artrotomids jellegébdl adodd atmeneti sebgydgyulasi zavaroktol
néhany esetben (Szeroma képzddés stb.). A donor térdiziiletek a 12-18 hetes kontroll
vizsgalatoknal mind klinikailag, mind pedig radioldgiailag tiinetmentesek voltak.

Cook ¢és mtsai (2008) sem szamoltak be donor teriileti morbiditasrol cikkiikben, habar,
- mivel egyazon iziiletben végezték a vételeket és beiiltetéseket is — nem tudtak lateralis femur
condylus sériilések gyodgykezelését kovetden egyértelmiien meghatarozni a rezidudlis
santasagok okat a kontroll artroszkdpiak soran.

Fitzpatrick és mtsai a graft vételek soran azt tapasztaltdk, hogy az OATS csévésd ¢l
profilja alatt 1-2 mm-rel a vésén beliil tortek el a graftok. Ezért 1-2 mm-rel hosszabb graftok
vételét javasoltak annak érdekében, hogy a megfelelé graft mélységet biztositani lehessen az

atiltetések soran.

Fitzpatrick ¢és mtsai (2012) tovabbi OATS klinikai esettanulmanyt publikaltak kutyak
medialis femur condylusanak kevésbé gyakori OCD megbetegedésével kapcsolatban. Ot

kutya 6 térdiziiletében végeztek atiiltetéseket a medialis sériilt teriileten kozepes, ill. nagy
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testll kutyaknal (30-50 kg). Szubjektiv eredményértékelésiik kedvezd volt annak ellenére,
hogy nyomas érzékeny quantitativ santasagvizsgalat alkalmaval (force plate analysis) 3/6

végtag esetében enyhe santasag tovabbra is megfigyelheto volt.
gtag y g ghigy

Erdemes kiemelni, hogy minden szerzé kutyak esetében ketrec nyugalmat, és kézen sétat
irt el6 a miutéteket kovetden, tehat tehermentesitett allapottal nem préobalkoztak a mitott
izliletek esetében, mint ahogyan ezt a human gyakorlatban a mai napig eldirjadk (Hangody
2014). Kutyak esetében, egy hatuls6 vagy egy eliilsé végtag tehermentesitése nehézkes, igy a
mitét utani feldllast kovetden a fajdalomszintjilknek megfelelé azonnali teherviselésnek

voltak kitéve a transzplantalt tertiletek.

Egy tovabbi cikkben szintén Fitzpatrick és mtsai (2010) kutyak karcsont fején eléforduld
caudocentralis helyezddési kdzepes és nagy kiterjedésti OCD elvaltozasokat gyogykezeltek

szintén autolog osteochondralis transzplantacidval 16 valliziilet esetében.

2. abra. Intraopeativ felvétel kutya caudocentralis helyezédésti valliziileti OCD osteochondralis
autograft transzplantacidjardl (Fitzpatrick és mtsai 2010).

Kutyak valliziileti OCD-je esetében a caudomedialis helyezddés valamint a kisebb
kiterjedtség kedvezObb korjoslattal bir, mig a defekt caudocentralis helyezddése és nagyobb
kiterjedtsége (kdzepes méretli kutyaknal 7-15 mm, nagy méretii kutyaknal 15-20 mm atmérd)
rosszabb korjoslattal kecsegtet az eddigi sebészeti gyogykezelések tiikrében (Olivieri és mtsai
2007, van Bree 1994). Eredményiik szintén biztatdé volt, 12-18 héttel a miitétet kovetd
kiértékeléseknél 13/16 valliziilet esetében tapasztaltak tiinet-, ill. sdntasagmentességet. A 12-

46 honapos kontroll vizsgalat 12 vall esetében volt elérhetd, itt mind a 12 esetben a kutyak
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santasagmentesen mozogtak. A valliziilet manipulalasa soran csak egy esetben tapasztaltak

enyhe diszkomfortot.

Tovabbi kutyakkal kapcsolatos publikaciok kisérletes atiiltetésekkel kapcsolatban lelhetok
fel, elsésorban a térd (Hangody és mtsai 2007c, Glenn és mtsai 2006), ill. csank iziilettel
(Dew ¢és Martin 1992) kapcsolatban.

Egyéb iziileti felszinképzo eljarasokkal kapcsolatban nem talalunk klinikai tapasztalatokat
a fellelhetd szakirodalomban. Megemlitést érdemel egy kutyakisérlet (Glenn és mtsai 2006),
ahol autograft ¢és friss allograft atiiltetéseket hasonlitottak Ossze randomizalt moédon 18
kifejlett kutya jobb és bal térdiziiletébe transzplantalva. A hat hdonapos utan kovetés soran sem
klinikailag, sem szoOvettanilag sem biomechanikai vizsgalatokkal nem tapasztaltak 1ényegi

kiilonbséget egyik mddszer javara sem.

A kisérletes munkék eredményeinek jobb dsszehasonlithatdosdga érdekében Cook és mtsai
(2010) kidolgoztak egy, az Osteoarthritis Research Society International (OARSI) altal

elfogadott korszovettani értékelést, kutyak iziileti felszinének hyalin porca és subchondralis

crer

A human allograft transzplantaci6 terén a mai napig is igen sok részlet var tisztazasra.
Cook ¢és mtsai (2014) kutyan végzett kisérletilk soran allapitottak meg, hogy az altaluk
alkalmazott 37 fokos uj tarolasi eljaras, mind 28, mind pedig 60 naposan szignifikansan
novelte az atiiltetett osteochondralis allograftok porcszovetének talélési esélyét. Garrity és
mtsai (2012) megallapitottak, hogy szérum mentes médidban 37 fokon tdrténd tarolds soran

tovabb javultak az allograftok talélési feltételei.

Osszefoglalva elmondhato, hogy a kisallatorvoslas tekintetében is igen sok fejlédést
tapasztaltunk az elmult 6-8 évben. Ez a tény is mutatja az iziileti felszinképzéssel kapcsolatos

1j ismeretek és jobb eljarasok iranti igényt, nemcsak a human, de a kisallat sebészetben is.
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2.2.2. lziileti felszinképzé eljarasok a 16 sebészetben

A 16, mit a human ortopédiai kutatdsok szamara is igen értékes allatfa,j kiilonleges helyet
foglal el az allatorvosi sebészetben €s kutatasban egyarant. Amellett, hogy teherviseld iziileti
felszine tobb tekintetben legkdzelebb all az emberi porchoz (Frisbie és mtsai 2006), a 16
kimagaslo piaci értéke mellett, mint sporttars és kedvenc allat is komoly szerepet jatszik
¢letiinkben. Az igen nagy igénybevételnek Kkitett verseny-, ill. sportlovaink esetében
haziallataink kozott kiemelt jelentdésége van annak, hogy a sériilt iziileti felszinek
rekonstrukcidja soran az emberhez hasonldoan, nagy megterhelést is bird hyalin ill. hyalin

jellegti porcfelszint igyekezziink elérni lovon.

Lovak sériilt iziileti felszinének rekonstrukciojara iranyuld kutatdsok ezért tobb vezetd
allatorvosi egyetem sebészeinek fokuszaban allnak (pl.az USA-ban: Cornell University,

Colorado University; Eurdépaban: Utrecht University, University Dublin, Universitét Leipzig).

A kovetkezd alfejezetekben a lovon alkalmazott kiillonb6z6 teherviseld iziileti felszinképzd

eljarasokat rélszetezem.
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2.2.2.1. Mikrofraktira és mikrofrakturaval kombinalt eljarasok

A tehervisel? iziileti felszin sériiléseinek gyogykezelése lovon szamos szempontbol is
a kutatasok fokuszaban all szerte a vilagon. A 16 mint tarsallat egyre fontosabb szerepet
jatszik mindennapi életiinkben, de a versenysportban jatszott gazdasdgi és emocionalis
szerepe miatt is kimagasld fontossdgu az versenyképesség helyredllitisa. Mindezek mellett
nem elhanyagolhat6 szempont az is, hogy igen relevans allat modellként is kimagaslo értékkel
bir human iziileti megbetegedések kutatasa szempontjabdl (Frisbie és mtsai 2006, Ortved ¢és

Nixon 2016).

A sériilt teherviseld porcfelszin nem képes regenerdciora. Ahhoz, hogy eldsegitsiik az
izfelszin belsé gyogyulasra vald hajlamat, a subchondralis csontfelszin attorésére van
sziikség. Igy lehetévé tehetd, hogy pluripotens mesenchymalis ssejtek (MSCs) el6torését és
megtapaddsat segitsiik el a sériilt iziileti felszinen. Ehhez elengedhetetleniil sziikséges a
csontosodd porcréteg hibatlan eltavolitdsa is, mert ennek hianyaban a vords-csontveldbol

el6toréd MSCs migracidja €s megtapadasa elmarad (Frisbie €s mtsai 2006).

A subchondralis csontrétegek attorése soran a MSCs mellett kiilonb6zé novekedési
faktorok eldtorése 1is segiti a regeneratum mindségének javulasat. Ezek kozil is
legfontosabbak kozé tartoznak a ,,transforming growth factor” (TGF-p), a ,,bone morphogenic
protein” (BMP), és a ,,platelet-derived growth factor” (PDFG) (Steadman és mtsai 2001). A
subchondralis csont attorésének egyik formaja a kisebb firoval ill. Kirschner drottal torténd
faras, amit lovon klinikai esetek kapcsan is bevetettek az 0s carpi radiale (Vachon és mtsai
1986), az os carpale tertium (Shamis és mtsai 1989) és a medialis femur condylusok esetében
(Howard és mtsai 1995). A subchondralis csont megfurdsadnak technikéjat a 16gyogyaszatban
is felvaltotta a mikrofraktira technika, mivel kivitelezése egyszerlibb volt, és a furdsok utan
néha tapasztalhaté subchondralis cisztaképzddést is el lehetett keriilni (Howard €s mtsai
1995). A l6sebészetben a mikrofraktira technikat Frisbie és mtsai (1999) alkalmaztak eldszor
az os carpi radiale és a medialis femur condylus teherviseld felszinének sériilései kapcsan. A
modszer soran a human ortopéd sebészetben bevett gyakorlathoz hasonldéan 30°, 45° és 90°
szogellésti iziileti arak allnak rendelkezésre konuszos hegyes végii kiképzésben, melyekkel 3-
4 mm tavolsagban egymastol, egy sebészi kalapacs segitségével apro lyukakat iitnek a
letisztitott subchondralis csontfelszinbe. A tapasztalt vérzés mutatta, hogy elérték a kivant

célt. A szovettani és klinikai tapasztalatok alapjan, a felszinen kialakuld rostos porcos
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regeneratum hosszu tdvon tovabbra sem alkalmas arra, hogy felvegye a versenyt a ndla
biomechanikai tulajdonsagaiban sokkal ellenallobb hyalin porccal. Ezért lovon is tovabb
folytak a kutatasok azzal a céllal, hogy tovabb javitsuk a mikrofrakturaval kialakitott

regeneratum mindségét.

Fortier is mtsai (2010) lovak kevéssé teherviseld lateralis femur trochleajan
hasonlitottdk G6ssze a mikrofraktira technikat a mikrofraktira + bone marrow aspirate
concentrate (BMAC) egyiittes alkalmazasaval. Azt tapasztaltdk, hogy a regenerdtum

szOvettanilag jobb mindségli volt. Mara altalanosan elfogadottd valt, hogy a mikrofraktira

hosszu tavon (5 éven beliil) emberen sem ad kitart6 klinikai gyogyulast (Goyal és mtsai 2013,
Gudas ¢és mtsai 2013).

3. abra. Mikrofrakttra alkalmazasa 16 medialis femur condylusanak tehervisel6 felszinén (Mcllwraith
€s mtsai 2011).

Egy 10 lovon végzett kisérlet soran Mcllwraith és mtsai (2011) mindkét femur
condyluson 1-1 cm? nagysagu defektust hoztak létre, amit mikrofraktiraval kezeltek mindkét
iziiletben. Egy honappal késébb randomizalt modon az egyik oldalt 20x10° / iziilet BMSC +
hialuronsav perparatum keverékével kezelték, mig az ellenoldali medialis femorotibialis
iziiletbe csak hyaluronsavat injektaltak. Szamottevd valtozds nem volt tapasztalhato, de a
szerzOk interpretalasaban jobb és erdsebb mindségii regeneratum keletkezett az dssejtek altal

kezelt iziileteknél. Az altaluk tapasztalt jotékony hatds mechanizmusa jelenleg nem tisztazott.
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A mikrofraktura terén l6val kapcsolatban sem taldlunk tovabbi klinikai eset
tanulmanyokat annak egyediili alkalmazasaval kapcsolatban, amit tobbek k6z6tt az is indokol,
hogy a medialis femur condylus feltisztitdsat (debridement) kovetden nem kizart komplikéacio

a subchondralis ciszta képzddése.
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2.2.2.2. lziileti felszinképzés allogén chondrocyta szuszpenzid segitségével

A fent emlitett hagyomanyos porcfelszinképzd eljarasok segitségével 16 esetében sem
lehetséges hyalin, ill. hyalin jellegli porcfelszint 1étrehozni. Ezért az ilyen irany kutatasok

egyik része a sejt alapu izfelszinképzd eljarasok iranyaba tolodott el.

Ortved és mtsainak (2012) klinikai esettanulmanya szép példaja a teherviseld izfelszin

ilyen jellegli rekonstrukcidjara iranyuld torekvésnek, ahol a medialis femur condylus cisztas

megbetegedésének gyogykezelésére igyekeztek megoldast talalni.

4. abra. Medialis femur condylus ciszta gyogykezelése Ortved és mtsai altal (2012). A felsé képsoron
a ciszta artroszkopos képe, annak kikiirettalasa, majd autolog spongidzus csonttal torténd kitdltése
lathatd, mig az als6 képsoron a kitdltott ciszta feszini kezelése IGF-1 és allogén chondrocyta
szuszpenzid, valamint fibrin kotéanyag segitségével.

A szerzok 49 16 esetében végezték el ezeket a kezeléseket. Az allogén chondrocyta vétel
egy évnél fiatalabb csikok femur trochleajar6l torténtek, mely csikok egyéb okok miatt
kerliltek elaltatasra. A vételezett porcmintat kollagenaz enzimes emésztést kovetéen tovabbi
kezeléseknek vetették ald, majd -196 C°-on taroltdk az iziileti kezelést megel6z6 néhany
napig. A felengedett szuszpenzidt két napon keresztiil tenyésztették, majd a chondrocytakat

tripszines emésztést kovetd centrifugaldssal koncentraltdk. Az igy nyert allogén
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chondrocytakat a betegekb6l két oOraval a miitét elétt nyert fibrinogén preparatumban
reszuszpendaltak, melyet a beiiltetésig jégen tartottak. A chondrocyta koncentraciot 20 millid
sejt/ml-ben hataroztadk meg. A mitéteket altalanos anesztéziaban végezték hatfekvésben.
Artroszkopos kontroll alatt kikiirettaltdk a subchondralis csont cisztat, majd hélium gazzal
toltottek fel az iziiletet. Gaz-artroszképos kontroll alatt injektaltak a spongidzus
csontallomannyal kitoltott ciszta felszinére egy Y csatlakozason keresztiil a chondrocyta
szuszpenzio+fibrinogént az egyik fecskendon keresztiil, amelyet a masik fecskendd
segitségével kevertek 6ssze a kalcium aktivalt szarvasmarha thrombinnal. Az igy képz6dott
keverék gyorsan megtapadd koagulatumot képezett az autoldog spongidzaval (4 esetben

trikalcium-foszfat preparatummal) kitoltott felszinen.

Klinikai eredményeik jonak, ill. igen jonak voltak mondhatok: az esetek 74%-ban tértek

vissza a klinikai tiinetek el6tti vagy annal magasabb szintii aktivitasukhoz a kezelt betegek.

Ortved ¢és mtsai altal leirt kezelési modszer igen eszkoz- és laborhattér-igényes. Ennek
ellenére sajnos nincs informacionk arrdl, hogy a képz6dott teherviseld felszini szovet mibdl is
¢épiil fel (rostos porc, hyalin jellegli porc stb). A 6 hoénap utan kivitelezett 32 kontroll
rontgenvizsgalat sordan 19/32 esetben tapasztaltdk a szerzok a kordbbi ciszta méretének
csOkkenését, 9/32 esetben a ciszta mérete novekedett a miitét eldtti allapothoz képest, és 4/32

esetben valtozatlan nagysagi maradt.
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2.2.2.3. PDS szegeccsel torténd rogzités

Az OCD egy gyakori klinikai fejlédéskori probléma sport és versenylovainkban
egyarant. Egyik leggyakoribb helye ezeknek a porcos, csontos-porcos elvaltozasoknak a
lateralis femur trochledja. Elsdsorban kozepes (2-4 cm), ill. kiterjedt (> 4cm) OCD defektusok
esetén okoz problémat, hogy a teriilet artroszkopos kontroll alatt torténd hagyomanyos
debridementje az iziileti felszinek komoly inkongruenciajahoz ill. az iziilet instabilitasahoz
vezethet. Ez maradand6 mozgaszavart, a késébbiekben pedig egyre stlyosbod6 osteoarthritist
okozhat (Hopper and Bramlage 1996, Mcllwraith és mtsai 2015).

Ezen nagyobb Kkiterjedésli laterdlis femur trochlea OCD defektusok gyogykezelésére
fejlesztettek ki Sparks és mtsai (2011) egy iziileti felszin rekonstrukcids eljarast, melynek
lényege, hogy fiatal lovon, a sériilt porcos ill. porcos-csontos fragmentumot igyekeznek
eredeti kdrnyezetében rogziteni. A cél az, hogy az OCD fragmentum ismét integralodjon
kornyezetébe ¢és hozzdjaruljon az izililet mechanikus stabilitdsdhoz. Negyvennégy
femoropatellaris iziileti OCD-bol 40 esetben rogzitették a Cornell Egyetem munkatarsai PDS
(polydioxanon) szegecsekkel az instabil, de még intakt, sima felszinnel rendelkezé defektes
teriileteket. 1,3 mm atmérdjii Kirschner drotot alkalmazva - tiz-tizenot alkalommal megjaratva
a Kirschner drotot a furatban- készitették el a flrdsi csatornat, majd atlagosan 20 mm-re
vagott, szintén 1,3 mm atmérdjii merev PDS szegecseket stillyesztettek a furasi csatornakba,
melyeknek iziileti felszin felé esé végét egy fémhenger segitségével kalapaccsal megiitve
szélesitették ki. Iziiletenként 1-10 ilyen rogzitést végeztek. A 44 miitétbdl 21 esetben a
rogzitéseket kiegészitették BMAC kezeléssel is, amit ugyanazon miitét sordn a sternumbol
nyert aspiratumbol készitettek. A sternumot két helyen pungaltak, igy 30-30 ml aspiratumot
nyertek, mely 1000 NE herparinnal volt elegyitve. A cég (Smart PReP 2 BMAC)
utasitasainak megfeleléen, 14 perces centrifugalast kovetéen kb. 7 ml-nyi BMAC volt
nyerhetd. EQy kettds (dual) 10:1 fecskendébe helyezve 7ml BMAC ¢és 0,7 ml szarvasmarha
thrombin (1000 NE/ml) kombinaciojabol készitették el a preparatumot, amit egy 18G spinalis
tiin keresztiil fecskendeztek be a sériilt subchondralis teriiletre. Az esetek jelentds részében ezt
a BMAC befecskendezést az utolsdé PDS behelyezése el6tt, a fart csatornan keresztiil végezték
el 19 esetben. Hat 16nal, melyek részben atfedték az el6z6 19 esetet is, az OCD defektus nem
volt reponalhatd, ezért az egész procedurat megelozte egy felszini debridement. A

befecskendezésekhez gazzal toltotték fel az iziileteket.

26



dc_989 15

5. abra. Intraoperativ artroszkopos felvétel egy nagy kiterjedési lateralis femur trochlea OCD
fragmentumanak PDS szegecsekkel torténd rogzitésérol. A nyilak az OCD 1ézi6 peremszélét mutatjak
(Sparks és mtsai 2011).

Sparks és mtsai 21/44 esetben Otvozték a fragmentumok mechanikus rogzitését
koncentralt vords csontveld aspirdtum (BMAC) hozzaadasaval. Ugyanezek a szerzok a
Cornell egyetemrdl korabbi publikacidjukban mar beszamoltak arr6l, hogy tapasztalatuk
szerint lovak lateralis femur trochledjan készitett 15 mm atmér6jii defektusok esetében a
mikrofraktiratBMAC kezelt felszinek szignifikansan tobb kollegén II. tipusi rostot és
gliikozaminoglikant (GAG) tartalmazo regeneratumot képeztek (Fortier és mtsai 2010, Id. 6.
abra).

27



dc_989 15

BMC Microfracture

/'“\ P

Col Il

6. abra. Lovak lateralis trochleajan készitett 15 mm-es defektusok mikrofrakturatBMAC (bal oldal)
kezelése Osszehasonlitva a kizarolag mikrofraktara kezeléssel (jobb oldal). A GAG specifikus
Safranin-O festés (SOFG sor) a GAG koncentraciot jelzi igen szemléletesen, mig a kollagén II.
specifikus immunhisztokémiai vizsgalat, a kollegén II. tipust rostok jelenlétét mutatja. Jol lathato,
hogy a kombindlt eljards soran nagyobb mennyiségben taldljuk a hyalin porcra jellemzd kollagén II.
tipusu rostokat, valamint a chondrocytak altal termelt GAG koncentracio is jelentésebb. A T1p sor
ugyanazon felszinek MRI felvételét mutatja (Fortier és mtsai 2010).

A Sparks és mtsai altal (2011) leirt, nagy kiterjedési OCD fragmentumok PDS
szegecsekkel torténd rogzitésére iranyuld eljarasa lovon egy elegans, mechanikailag az esetek
nagy szazalékaban (95%) kielégito klinikai eredménnyel kecsegtetd eljaras. Hatranya viszont,
hogy az eljaras igen koltséges (PDS szegecsek ara), valamint a BMAC kombinacié kapcsan
nehéz eldonteni, hogy a PDS szegecsekkel torténd rogzités dnmagaban elegendd lenne —e
hasonld eredmény eléréséhez, vagy csak a tovabbi labor hatteret és felszerelést igényld
BMAC ko6z6s alkalmazasaval varhatunk a modszer klinikai alkalmazédsa kapcsan hasonlo

eredmeényt.

Fontos megjegyezni, hogy Fortier és mtsai (2010) altal publikalt elegans eredmények és
illusztraciok (1d. 6. abra) kevéssé teherviseld iziileti felszinek rekonstrukcidjanak kapcsan
késziiltek, és a BMAC csoportban elért eredmények még mindig messze elmaradnak a hyalin
ill. hyalin jellegli porcfelszin mindségtél még akkor is, ha igen jol illusztralva szamottevd
elorelépést jelentenek a kizarélag mikrofrakturas kezelésen atesett felszinek regeneratumaihoz

képest.
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2.2.2.4. Autoldg chondrocyta implantacid

A human gyakorlatban el6szor Brittberg is mtsai (1994) altal publikalt, majd a human
gyakorlatban tobb generaciot is megélt ACI allatorvosi gyakorlatba torténé kiprobalasara,
ezen belill is a 16 iziileti felszinén torténd kisérletes vizsgalatara kozel 15 évet kellett varni

(Nixon és mtsai 2011, 1d 7. abra).

A

7. abra. Kollagén II. specifikus immunhiszokémiai metszetek, teljesrétegii porfosztast kovetd autolog
chondrocyta beiiltetés utan 8 hoénappal (A), ill. a kontroll csoport kizarolag periostealis lebeny
varrasaval (B). A beiiltetések a lateralis femur trochlea kevéssé teherviseld felszinén torténtek. Jol
lathat6, hogy néhany porcszigettdl eltekintve a defekt nagy része igen kevés hyalin porcra jellemz6
strukturat, ill. kollagén rostot tartalmaz. Ennek ellenére a kontroll csoporthoz képest kiilonbség
tapasztalhato a chondrocyta atiiltetett esetek javara (Illusztracio: Nixon és mtsai 2011).

Altalanossagban elmondhato, hogy az ACI segitségével egy jobb mindségii regeneratum
iranyaba tolhato el a kialakitott defektek gyogyulasa, amely azonban nagyban elmarad a
teherviseld tivegporc iranti elvarasoktol, mind mechanikai, mind pedig ,,beltartalmi” értékeit
tekintve (kollagén II. tipust rostok arkados elrendezédésben, chondrocytak, extracellularis

martix megfeleld GAG koncentracidval stb.).

A tehervisel6 iziileti felszinen kivitelezett ACI-vel lovon még kisérletes koriilmények
kozott sem taldlunk publikaciot a szakirodalomban, kizardlag kevéssé teherviseld iziileti
felszin esetében. Ez érthetd, hiszen a miitéteket kovetden a lovak azonnal raterhelnek teljes
sulyukkal a transzplantalt teriiletre, amely minden bizonnyal a humén gyakorlathoz hasonléan

a transzplantatum mechanikus kilokédéséhez vezetne.
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A lovon végzett kisérletek megvitatasa alkalméval a szerzok is igen helyesen és kritikusan
nyilatkoznak a technika 16ban (is) fellépd nehézségeirdl. Leirjak, hogy a lebeny varrasahoz
(els6 és masodik generaciés atiiltetések) nagy artrotdmias sebre van sziikség. A graftok
valamint a periosztealis lebeny hipertrofiajanak és az intraartikularis adhéziok kialakulasanak

elkeriilése tovabbi megoldandoé feladat ezen technika esetében.

A human gyakorlatban mar emlitett harmadik generacios ACI atiiltetésekkel (matrix-
induced autologous chondrocyte implantation= MACI) kapcsolatban szintén talalunk
szakirodalmat a kozelmultbol 16ban (Nixon és mtsai 2015). A szerzék egy kollagén tipusu
vazszerkezettel hoztdk Osszhangba az autoldg chondrocyta tenyészetet. A kisérlet a mar
ismert és megszokott lateralis femur trochlean — ismételten egy kevéssé teherviseld felszinen -
kertilt kivitelezésre. A 6 honappal az atiiltetések utan kapott felszin az eddigiekhez hasonlo
mindségli regeneratumhoz vezetett, amely biomechanikai tulajdonsagaiban elmaradt az

egészséges hyalin porchoz képest.

Osszességében elmondhatjuk, hogy a sejt alapt, valamint novekedési faktorokat és egyéb
elemeket is magukba foglalo, a tehervisel6 iziileti felszin rekonstrukcidjara iranyulé eljarasok
sok reménnyel kecsegtetnek a jovore nézve. Ennek ellenére megallapithatjuk, hogy jelenleg
még nem jutottunk el annak koézelébe sem, hogy lovon hyalin, ill. hyalin jellegii porc

mindséget tudjunk segitségiikkel elérni.

Az elmult években a legnevesebb humdan szaklapokban publikélt, lovakon kivitelezett,
iziileti felszin rekonstrukcioval foglalkozo cikkek tovabbra is azt jelzik, hogy a 16 a human
ortopéd sebészet szamara is igen fontos modell allat (Nixon és mtsai 2015, Frisbie és mtsai
2015, Mcllwraith és mtsai 2011, Fortier és mtsai 2010).

A lovakkal kapcsolatban kapott tudomanyos eredmények kiemelt érdeklddésre tarthatnak

szamot a 16sebészet mellett a humén ortopéd sebészet oldalarol is.
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2.2.2.5. Osteochondralis Transzplantacid

A human ortopédiai gyakorlatban a 90-es évek végétdl széles korben elterjedt 1évo
osteochondralis autograft transzplantacid lehetOségeit el0szor Hurtig és mtsai (2001)
vizsgaltak kisérletes Gton lovak mediocarpalis iziiletében. A szerzék az os carpale tertium
fels izfelszinére transzplantaltak harom darab, 4.5 mm atmérdjii graftot, melyet a lateralis
femur trochlea disztalis részér6l nyertek ugyanazon mitét soran. A miitéthez a
Smith&Nephview cég ,,Mosaicplasty” miiszerkészletét alkalmaztak. A kisérletben szerepld
hat 16 carpusat 9 honappal a miitéteket kovetden dolgoztak fel. A makroszkopos eredmények
igen jonak voltak mondhatok, ennek ellenére a szerzOk az igen alapos szdvettani,
immunhisztokémiai valamint biokémiai vizsgalatok alapjan megallapitottak, hogy habar 9
honap elteltével az oltvanyok csontos része tokéletesen integralodott kornyezetébe, az
atiiltetett hyalin porc biokémiai vizsgalata soran szamottevd GAG koncentracid csokkenés

volt tapasztalhat6 a vizsgalt kontroll porcokhoz képest (1d. 8. abra).

abran. Az os carpale tertium transzplanalt felszine makroszkoposan sima, kongruens, a masodlagos
osteoarthritis jelei (periarticularis osteophyta képz0dés, az iziileti felszin felrostozddasa stb.) nélkiil. A
jobb oldali szdvettani képen a kép bal oldalan talalhato vastagabb atiiltetett hyalin porc strukturéja jol
kivehetd, az inferface részen rostos porc kapcsolja Ossze az atiiltetett porcot a kornyéki porccal. Ebben
az esetben a graft egy kicsit mélyebbre lett iiltetve az optimalisnal. Kozte és kornyéki porc kozott

nincs szamottevo kontaktus, ezért ezt a rést rostos porccal igyekezett kitdlteni a szervezet, valamint a
graft felszinére is rostos porc kuszott.

Ha a fent emlitett kisérletes autolog osteochondralis transzplanticid eredményeit
Osszevetjik a kiilonbozo sejt alapu ill. egyéb hagyomanyos eljarasokkal (pl. mikrofraktira),
valamint azok kombinalt modozataival (BMAC stb), akkor szembet(ind, hogy a 9 hénapos

mozaikplasztika eljarast alkalmazd transzplantdciok soran az atiiltetett hyalin porc, -
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ellentétben az Gsszes tobbi kisérletes eljarassal -, megtartotta eredeti strukturajat. Habar az
extracellularis matrix GAG tartalma Hurtig és mtsai vizsgéalatai alapjan szignifikdnsan
csokkent 9 honappal az atiiltetéseket kovetden, mégis joval meghaladta az egyéb eljarasok

soran mind a mai napig elért porcmindséget.

A Bod6é ¢és mtsai (2000) cadaver végtagokon vizsgaltdk a mozaikplasztika
kivitelezhetdségét lovon. Megdllapitast nyert, hogy a 6,5 mm-es atmérdjii graftokbol egy
medialis femur trochleardél 5-6 darab is nyerhetd akar 40 mm hosszisagban is. A szerzok azt
talaltak tovabba, hogy jO mindségli osteochondralis graftok vételére lovon 10-12 éves korig
van csak lehetdség. A 10-12 éves kort kdvetd idében a subchondralis teriilet rugalmatlanabba
vélasa és az 1ddsebb iziiletekben gyakoribb subchondralis sclerosis miatt a graftok torékennyé

valnak és vételiik gyakran ellehetetlenil (1d. 9. abra).

9. abra. Tizenharom éves 16bdl nyert 6,5 mm atmér6jii osteochondralis graftok. Jol lathato, hogy a
subchondralis teriilet alatt a graftok a vétel soran eltortek, ellehetetlenitve felhasznalasukat egy
transzplantacio soran. (Illusztracid: Bodo és mtsai 2001).

Az els6, mozaikplasztika eljarassal gyogykezelt esetleirast 2001-ben publikaltuk lovon
(Bodo és mtsai 2001). Ebben az esetben egy medialis femur condylus subchondralis cisztajat
kezeltiik a mozaikplasztika eljarassal. (Fontos megjegyezni, hogy ennél az elsé miitétnél még
Hangody Lészl6 professzor tr volt az operatdr). Ezt kovetden az elsé 11 lovat magéaba foglalo
osteochondralis autograft transzplantacioval gyogykezelt klinikai esettanulmanyt 2004-ben
publikaltuk a Veterinary Surgery c. szaklapban (Bodo és mtsai 2004). Tizenegy, csiid illetve
térdiziileti subchondralis csont cisztatdl szenvedd 16 mozaikplasztika eljarassal torténd
gyogykezelésének eredményeirdl szamoltunk be. A 11 esetbdl 7 16 visszatért korabbi vagy
magasabb szinti hasznalhatosagahoz. EgQy térdiziileti esetben a csont ciszta mellett kialakult

32



dc_989 15

azonos oldali medialis meniscus miatt ezt a lovat csak tenyészménként tudtak tovabb
hasznalni, de kondicidja, életkedve és a korabbi santasaga igy is sokat javult. Az esetek
klinikai jellegénél fogva, szovettani vizsgalatra csak egy esetben volt lehet6ség, mikor egy

paciens egyéb okok miatt (kolikds megbetegedés) keriilt két évvel a miitét utan végleges

elaltatdsra. Igy lehetéségiink nyilt a transzplantalt teriiletrl szovettani vizsgalatot végezni,

10. abra. Csidiziiletben végzett autolog osteochondralis transzplanticio egy cisztas elvaltozas
gyogykezelése érdekében. A mitét elott késziilt rontgenfelvételen jol lathato a cisztat koriilvevd csont
szklerozis (A), majd kozvetleniil a beiiltetés utan a cisztat atfart két mély csontcsatorna (B). A két
intraoperativ felvételen a ciszta iziileti bejarata (C), valamint a teriiletre beiiltetett 6,5 mm graftok
felszine figyelhetd meg (D). tetett graftok felszinét lathatjuk, ill. az ebbdl a régiobol vett minta
szovettani képét, proteoglikan specifikus dimetil-metilénkék festéssel. Jol lathato, hogy ebben az
esetben a teljes atiiltetett porcban megtartott volt a GAG koncentracio. Erdemes megjegyezni, hogy
ennél a lonal (13. szamu eset 1d. tablazat), a 16 beiiltetéskori fiatal kora (1év) is mindenképp
hozzésegitett ahhoz, hogy az atiiltetett hyalin porc teljes mértékben tuléljen, jol lathatoan proteoglikan
vesztés nélkiil (Bodo és mtsai 2004).

Lovak csankiziiletével kapcsolatban az elsé publikacié Janicek és mtsai (2010) nevéhez
fiiz6dik. Az esetleiras egy ,,reining” western versenyeken aktiv 16 csankiziiltének teherviseld
felszinén (medialis talus trochlea proximalis felszine) diagnosztizalt Kiterjedt osteochondralis
sériilés autolog osteochondralis transzplantacidjarol szol. A lateralis talus trochlea kiilsd

felszinérél harom osteochondralis graftot vettek és iltettek be a medialis talus proximalis
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teherviseld felszinébe. A 16 komplikaci6 menetesen gyogyult és visszatért a ,raining”
versenyzésbe.

Tudomanyos munkam jelentds részét a lovon végzett autolég osteochondralis
transzplantaciok tovabbi kisérletes és klinikai beteganyaga képezi, ezért ennek a munkéanak a
tovabbi részletezésére a ,,lovak izfelszinével kapcsolatos sajat tudomanyos munka” fejezetben

keril sor.
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3.1.1. Bevezetés

crer

parhuzamos lefutast mutato Il. tipusu kollagén rostok, valamint ellaposodott porcsejtek
alkotjak, mely elrendezddés egyik Ilényeges feladata a felszin szakitoszilardsagdnak
biztositasa a kiilonféle biomechanikai behatasokkal szemben (Frisbie 2012). Ezen kollagén
rostok a felszini rétegben a térben is bizonyos elrendezdsést mutatnak. Below és Arnoczky
(2002) friss hullak, valamint Bottcher és mtsai (2009) elhullott kutyak femurjanak disztalis
izlileti felszinén vizsgalta a felszini orientaciot (un. ,split-line pattern™, 11. &bra). Tintdba
martott tlivel tobb ponton szurtdk meg a porcfelszint, melynek hatdsara, azon repedési
vonalak keletkeztek. A repedési vonalak mentén a tinta megszaladt, ezzel jelezve az
erdvonalak irdnyultsagat. A lefutds a terhelésnek jobban kitett teherviseld (pl. femur
condylus), ill. kevésbé teherviseld (pl. medidlis és lateralis femur trochlea) teriileteken
egyontetlien a végtag hossztengelyére merdleges lefutdst mutatott, mig a teherviselésben nem,
vagy csak minimalisan részt vallalo iziileti felszineken (pl. femur intertrochleéris arka) nem
mutatott semmilyen tovabbi lefutdst. Kutatasunk sordn arra szerettiink volna vélaszt kapni,
hogy a tehervisel$ iziileti felszinre beiiltetett autograft hyalin porc felszini kollagén rost
orientacidja befolyadsolja —e az atiiltetett porc tulélését. Ezért célul tlztik ki, hogy
megvizsgaljuk a beiiltetett kdrnyéki porccal parhuzamos, ill. arra merdleges orientacidval
rendelkezd oltvanyok tulélési esélyeit.

Az iziileten beliili torténéseket két kiillonb6z6 vizsgalati metddussal, nevezetesen a synoviabol
kimutathatd kiilonb6zd biomarkerek szintjének valtozasaval, valamint 12 honap elteltével a
hyalin porc szdvettani vizsgéalataval igyekeztiink nyomon kdvetni.

Az iziileti folyadék biomarkereinek vizsgalata egy relative j metodus, de egy
érzékeny vizsgalati lehet0ség az iziiletben, ill. ezen beliil is az iziileti porcban végbemend
véltozasok monitorizaldsara mind emberen, mind lovon egyarant (Billinghurst és mtsai 1997,
Frisbie és mtasi 1999, Laverty és mtsai 2000, Celeste és mtsai 2005). A direkt biomarkerek jo
indikatorai lehetnek a csont és izomrendszer extracellularis matrixaban (ECM) végbemend
abnormalis anabolitikus vagy katabolitikus folyamatoknak.

Az osteoarthritis legjobb markerei azok a strukturalis molekuldk vagy fragmentjeik,
melyek a porcban ill. a subchondralis csontban, vagy az iziileti tokban talalhatok meg. Ezek
koziil harmat valasztottunk ki vizsgalataink céljabol: az elsé a chondrotitin szulfat (CS) 846
epitop (CS846), amely a nagy aggrekan szintézis indikatora. Koncentracioja csokken a

novekedés leallasaval. Az ECM-bol kidramlo CS846 epitdpot tartalmazo leépiilési termékek
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jo indikétorai az aggrekan atépiilésnek (Frisbie és mtsai 1999, Laverty és mtsai 2000). A
CS846 epitdop koncentracidja emelkedik a porcban és az iziileti nedvben OCD esetében,
izlileti sériiléseket kovetden és osteoarthritis esetében egyarant (Rikzalla és mtsai 1992,
Lohmander és mtsai 1999). A porcban 1év0 koncentracio korreldl az iziileti folyadékban 1évo
koncentracidval, ami az aggrekan szintézis novekedésére utal (Laverty és mtsai 2000).

A 1L tipusu kollagén a hyalin porc ECM-anak {6 épitdkove. Ennek leépiilése kollagenazok
kozremiikddésével torténik. Ezen folyamat jol kovethetd az iziileti nedv C12C neoepitdp
1997, Poole és mtsai 2003, Celeste és mtsai 2005, Nicholson és mtsai 2010). A porc
degeneracié soran a porcbol szabadda valdo C12C neoepitopok koncentracioja megemelkedik
az iziileti folyadékban OA esetében (Billinghurst és mtsai 1997, Nicholson és mtsai 2010).

A harmadik, altalunk vizsgalt biomarker a ,substance P” volt. Ez a bioaktiv

oligopepdid mediator az iziilet C tipust idegvégzddéseibdl szabadul fel és keriil az iziileti
folyadékba mechanikai, ill. kémiai stimulusok hatasara (Levine és Taiwo 1989, Caron és
mtsai 1992).
Ilyen ,,substance P”-t tartalmaz6 idegvégzddéseket mutattak ki lovak iziiletei esetében az
izlileti membranbdl és a subchondralis csontbol (Fortier és Nixon 1997, Kirker-Head és mtsai
2000). Megallapitottak tovabba, hogy a substance P koncentracioja szoros Osszefiiggésben all
az iziileti fajjdalommal lovon (de Grauw ¢és mtsai 2006).

Mivel sem huméan vonatkozdsban, sem lovon nincsenek adatok autolog
osteochondralis transzplantacid esetében arrdl, hogy ezen biomarkerek koncentracidja hogyan
valtozik, célul tiiztiik ki a fent emlitett harom paraméter nyomon kovetését is kutatdsunk

soran.
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3.1.2. Anyag és mddszer

El6szor egy pilot study keretében megismételtiik Botscher is mtsai altal 2009-ben
publikalt tintas megfutési kisérletet friss 16 térdiziiletekben, mely a humén ¢€s kutyan elvégzett

vizsgalatokhoz hasonlé elrendezddést mutatott (1d. 12. 4bra).

A Kisérleti munkat az Allatorvostudomanyi Egyetem, Logyogyaszati Tanszék és
Klinikajan kilenc melegvérii, ortopédiai problémaktol mentes lovon (2 mén,1 kanca, 6 herélt,
kor: 4-10 év) végeztik. A lovak az elbzetes vizsgalatok alapjan egészséges, ortopédiai
problématol mentes (negativ fizikalis és radiologiai vizsgalati lelet) allatok voltak. A kutatas a
Pest Megyei Kormanyhivatal  Elelmiszerlanc-biztonsagi  és  Allategészségiigyi
Igazgatosaganak,  PEI/001/3501-8/2014  {igyiratszamt  hatarozata  alapjan  Kkeriilt

engedélyeztetésre.

11. abra. Bottcher és mtsai (2009) kutya disztalis femur porcfelszinén végzett kisérlete
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12. abra. A: un. ,,split.like pattern” tintaval torténd megfestése a femur trochleain és intertrochlearis
részén. B: ugyanazon megfestés a medialis és lateralis femur condyluson. Jol lathatdé a tengelyre
mero6leges tinta megfutasa a femur trochleak teherviselobb részén, valamint a medialis femur condylus

teherviseld részén (1d. kinagyitott rész).
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3.1.2.1. Mtéti elokészités, miitéti technika, eszkozok

A) Miitéti elékészités

A lovak a mitétet megelozéen 12 orat koplaltak. A testsulymérést és a klinikai
alapértékek felvételét kovetden kezdddott meg a miitéti el6készités. A premedikacid soran
intramuscularisan (im.) antibiotikumot (amoxicillin-trihidrat: 5,6 mg/ttkg és klavulansav: 1,4
mg/ttkg Noroclav inj., Norbook Ltd.) és acepromazint (0,04 mg/ttkg), intravénasan (iv.) pedig
non-szteroid gyulladascsokkent6t (2,2 mg/ttkg phenylbutazone) kaptak a lovak 30-50 perccel
az indukcié eldtt. Az indukcio iv. diazepam (0,05 mg/ttkg) és ketamin (2,2 mg/ttkg)
segitségével tortént.

A lovak hatfekvésben, 16miitéasztalon, pneumatikus matracon voltak altatva. A mutéti
terlilet elokészitése rutinszertien (40-es nyirogép fejjel, valamint haromszori betadin
szappannos mosast kovetéen haromszori alkoholos dezinficialassal) tortént.

Altalanos anesztézia fenntartisa soran az izofluranos inhalaciés narkoézist balance
anesztéziaval (medetomidin cseppinfizidban 0.0035-0.007 mg/ttkg/h) egészitettiik ki. A lovak

miitét kozben ringer-laktat infaziot kaptak cseppinfuzié formajaban.

B) Miitéti technika, eszkozok
A mitétekhez a Metrimed Miszergyartdé Kft.-vel (Hodmezdvasarhely) ko6zos
fejlesztetés eredményeként egy specialis miszerkészletet fejlesztettiink ki (13a, b abra).

13. abra. A és C: kitolo tiiskék; B, D és E: kiilonb6z6 mértékii belsé felélezéssel ellatott csévésok; E:
¢l-védo sapka; G: mélység méro €s graft méretezé miiszer; H: Tagito; I: artrotdmias graft behelyezo
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A tervezett miitéteket 9 16 18 térdiziiletében végeztiik el. Az iziileteket random szer(i
beosztasban, - kalapbdl huzva - hirom csoportra osztottuk (0°-os beiiltetés: n=7; 90°-0s
beiiltetés: n=7; vak miitét vagy kontroll csoport: n=4). Minden miitétet Dr Bodo Géabor
végzett, a sebész aszisztens pedig Dr Tuska Pal volt.

A graftok vétele az ellenoldali FP iziiletbdl, artroszkopos kontroll mellett tortént (Id.
14. abra). Az artroszkopos portal standard mdédon a kozépso é€s lateralis szalag kozott féluton
a tuberositas tibiae és a patella apexe kozott, mig a csOvésd bejuttatdsdhoz sziikséges
munkacsatorna a medialis femur trochlea izfelszinére merélegesen a medialis és kozépso
szalag altal képezett hurok felsd harmadaban keriilt kialakitasra (Bodé és mtsai 2000, 2004,
2015, Tuska és mtsai 2016).

14. abra. Artroszkopos graftvétel: 1: artroszkdp; 2: a végtag hossztengelyével parhuzamosra beallitott
csOvéso; 3: sebészi kalapacs

A graftok vételekor a térdiziilet nyajtott helyzetben volt. A medialis femur trochlea
cranialis felszinér6l két db 8,5 mm atmérdjii, kb. 25 mm hosszasagu graft kertilt kivételre. A
Kivett graftok a betiltetésig fiziologias sooldattal atitatott tamponban voltak tarolva. A donor
csatornakat minden esetben iiresen hagytuk. A graft vételt kovetden az artroszkopos portalok
zarasa két rétegben tortént, a feliiletes fascia 2-3 csomds varrattal, majd a subcutis és a bor
Donati-féle vertikalis U varrattal (Bodé és mtsai 2000, 2004, 2015, Tuska és mtsai 2016).

A mitét masodik felében az érintett térdiziilet kb. Szaz fokos szogben behajlitasra
keriilt, majd a medidlis és kozépsO patella szalag kozott 5-7 cm-es, a végtag tengelyével
parhuzamos artrotomias sebet készitettiink. A bort 22-es szikepengével, majd a bor alatti

kotészovetet, a feliiletes €s mély polyat 10-es szikepengével metszettiik at. Ezt kovetden a
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femoropatellaris zsirszovet keriilt eltavolitasra az iziileti tok lathatova tétele érdekében, amit
szintén élesen metszettiink at. A feltarast kovetden pneumatikus furdéval 20 mm mélységii
recipiens furatot készitettiink a medialis femur condylus (MFC) teherviseld részén a
porcfelszinre merdlegesen. A furdshoz a felszinre merdleges orientacid két irdnybol
szemmértékkel tortént. A recipiens lyuk elGszor kioblitésre, majd egy fecskendére szerelt
infuzioés szerelék darabbal a lyukban maradt folyadék kiszivasra kertilt. Ezt kovette a tagitas
¢s a mélységmérés, majd a beiiltetésre valasztott graft méretre vagasa.

A 0° ill. 90°-0s pozicid megtartdsat a csévésd mandrinjanak segitségével biztositottuk.
A miitét elsd szakaszdban a medialis femur trochledbol vételezett graft csontos része alulrél
lett megjelolve egy jeldld végli mandrinnal, a graftnak a csdvésobol torténd retrograd iranyu
kititésekor (I1d. 15. abra). A véletlenszertien kivalasztott négy vakmiitét esetében bevezettiik a
donor femoropatellaris iziiletekbe az artroszkopot valamint a csontvését, de graftvétel nem
tortént. A recipiens iziiletek vakmiitétjei soran elvégeztilk a medialis femorotibialis (MFT)
izliletek artrotdmids megnyitasat a korabban leirtaknak megfelelden, majd beiiltetések nélkiil

ismét zartuk az iziiletet a beiiltetésekhez hasonloan 6t rétegben.

15. abra. A bal oldali abran a vésébe retrograd beillesztett jel5l6 tiiske lathato, feji részén az
ellenoldali atlos élképzéssel parhuzamos jelzéssel (A). B: a jel6lo tiiske szara;C: a csontvésd korkoros

crer

részébenn 1évo két lyukon attolt vételi tiiske. E: a graft porccal ellentétes oldalan lathato a jeldlo tiiske
altal képzett arok, mely a graft végtag tengellyel parhuzamos orientaciojat jelzi.

A graftok betiltetése (Id. 16b abra) pozicidjukban megtartva, a recipiens teriilet feliileti
hyalin porcréteg kollagén rost lefutasaval parhuzamosan (0°), vagy merélegesen (90°) tortént.

Az artrotomias sebet 6t rétegben zartuk (iziileti tok, mély polya, feliiletes polya, bor alatti
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kotoszovet és bor) (Bodo és mtsai 2004, 2015, Tuska és mtsai 2016). Az artrotdmias sebre

minden esetben steril tamponnal ellatott lazitd varratot (,,stent”) varrtunk fel (Id. 17. abra). A

sebeket steril ragaszto feliilettel ellatott szivaccsal (Snogg Animal Polster, Postnord Norway)
fedtiik.

a MFC tehervisel6 felszinére.

17. abra. A: artrotomids sebre felvarrt ,,stent”. B: miitéti heg a medialis femorotibialis iziilet felett
10 honappal a miitétet kovetden a szOr lenyirasa utan.

3.1.2.2. Posztoperativ utokezelés

A miitétet 3 honap boxpihend kovette, mely soran a 3. héttél napi 5 percet kézen
sétaltattuk a lovakat. A mitétek utani els6 3-5 napban, amoxicillin-kalvulansav hatéanyag
tartalm® antibiotikumot (amoxicillin-trihidrat: 5,6 mg/ttkg és klavulansav: 1,4 mg/ttkg) és a
posztoperativ fajdalom mértékétél és idotartamatol fiiggden napi egyszer, 4-7 napon at
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fenilbutazont (1,1 mg/ttkg) adtunk szajon at. A miitéti teriiletet fedo steril szivacsot az els6 két

héten rendszeresen cseréltiik. Tizennégy nappal a miitétek utan tavolitottuk el a bérvarratokat.

3.1.2.3. A mutéteket kovetd santasag vizsgalat

A lovak kozel 3 honapos boksz nyugalom melletti kézen séta utan, kis karamokba
keriiltek elhelyezésre. Az elsd két hétben minden nap, ez utan hetente a harmadik honap
végéig, ezt kdvetden havonta santasag vizsgalaton estek at a 12. honap végéig. Az elsé héten
ezt naponta 4x elvégzett fajdalompontozassal (Id. 1. tablazat, Bussieres és mtsai 2008)
egészitettiik Ki, ezt kdvetden erre nem volt sziikség. Ugetésben torténd sdntasag vizsgilatot
hajlitasi probaval eldszor a mutétet kovetd 6-8. héten végeztink. Az elsd két honapban
kiilonds gondot forditottunk a sebgydgyulas és az iziileti effiziok nyomon kovetésére. A
femoropatellaris és femorotibialis iziileti folyadék vizsgalata soran az iziileti punkciot
megelézd ultrahang vizsgalat (12 MHz lineédris fej Bruel&Kjaer) segitette az iziileti

felteltségek megitélését.

1. tablazat. A fijdalom okozta diszkomfort mértékének értékelése (Pain Scale), Bussieres és mtsai
nyoman (2008).

Szivverések szama: 0 normal

11-30%=1; 31-50%=2; >50%=3 emelkedés

Légzés szam: 0 = normal

11-30%=1; 31-50%=2; >50%=3 emelkedés
Bélhangok: 0 = normal

csokkent motilitas: 1; nincs motilitas: 2; hypermotilitas: 3

Rektalis testhémérséklet 0= normal
<1°C=1; <l1.5°=2; <2°=3 emelkedés

Interaktiv viselkedés
odafigyel az emberre=0; hangingerre tilzott reakcié=1; hangingerre ttlzott, agresszivv reakcio;
strupor, prostratio, nem reagal a hangingerekre=3

Viselkedés, pozicié

élénk, fej nyak mélyen tartva, konnyen odébb mozdul=0; Elénk, riadt tekintet, konnyen odébb
mozdul=1; Nyugtalan, ¢lénk fiilmozgas, mydriasis, megvaltozott ,,arckifejezés=2; Izgatott,
folyamatosan mozog, megvaltozott arckifejezés=3

Izzadas
nincs=0; nyirkos=1; nedves; csurog roéla a viz

Hasa felé rug
nyugodtan all, nem rig=0; néha rig a hasa felé=1; (>5/5 perc)

Kapar

nem=0; néha=1; gyakran=2; (3-4x/5 perc); igen gyakran=3 (>4/5 perc)

Testtartés

nyugodtan all ill. sétal=0; néha testsuly athelyezés, izom remegés=1; nem terheli adott végtagjat,
abnormalis testsilyhordozas=2; levert, folyamatosan abnormalis testtartas=3
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Fejmozgas

nincs diszkomfort, fej normal tartasban=0; néha fejrazas, esetleg vertikalisan, ajak mozgatas 1-2x/5
perc=1; tobbszori hirtelen fejrazas, ajak mozgatas, horpasza felé kap=2; folyamatos fejrazas, gyakran
horpasza felé¢ kap=3

Etvagy
sz€énat jo étvaggyal fogyasztja=0; hezitdlva szénaz=1; kevés érdekldédést mutat a széna irant, nagyon
keveset eszik=2; nem eszik, nem érdekli a széna=3

Max. sszpontszam: /36

3.1.2.4. Radioldgiai vizsgalat

Radioldgiai vizsgalat két alkalommal, a miitétet megel6zden és 12 honappal a miitétek
utan tortént. A vizsgalat soran az elkésziilt képeket Husby és mtsai (2016) altal leirt
szempontok szerint két fiiggetlen vizsgalo (BG, TP) értékelte ki. Caudoproximalis-
craniodistalis srég, valamint caudolateralis-craniomedialis srég komputerizalt rontgen felvétel
késziilt minden térd esetében. A kiértékelés soran periartikuldris oszteofitdk megjelenésére, az
iziileti felszinek ellaposodasara, a subchondralis csont szklerdzisara, valamint az iziileti rés

beszukiilésére voltunk kiilonds tekintettel.

3.1.2.5. Az iziileti folyadék vizsgalata

A 0. napon, majd a miitéteket kovetd 3, 7, 14, 60 és 180. napon allo helyzetben,
boditott lovon mintavételek torténtek ultrahang kontroll alatt a femoropatellaris valamint a
medialis femorotibialis iziiletekbdl. Az iziileti folyadék makroszkopos kiértekelését kovetden
a kovetkezd paramétereket vizsgaltuk:

A.) a fehérversejt szam (FVS),

B.) az dsszfehérje mennyisége,

C.) harom kiilonbozd biomarker quantitativ meghatdrozasa

A nyert synovidlis folyadék fennmaradd része 13.000 fordulatszamon centrifugélasra keriilt
15 percen at. A vizsgalatok megkezdéséig a mintak -80 C°-on, folyékony nitrogénben voltak
tarolva.

A CS846 ¢s C12C epitdpok vizsgalata kompetitiv ELISA kitek segitségével tortént (IBEX,
Montredl, Québec, Kanada). A substance P mérését enzim immunoassay kit (Cayman
Chemical, Ann Arbor, MI, USA) segitségével mértiikk. Lemez leolvasé (BioTek 8000LX,
Biotek Inv., USA) segitségével mértiik az optikai denzitast. A CS846 ¢és C12C epitdpok
optikai denzitdsanak mérése 450 nm-ren, mig a substance P mérése 405 nm-en tortént.

Minden vizsgalatot duplan végeztiink, majd az optikai denzitas atlagat vettiik alapul, miutan
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meghataroztuk minden lemez standard gorbéjét. A koncentraciok pg/ml-ben (CS846 ill.
C12C) valamint pg/ml-ben (substanc P) keriiltek meghatarozasra. Mindegyik teszt korabban
mar 16 iziileti folyadékra validalva volt (Frisbie és mtsai 1999, 2008, Celeste és mtsai 2005,
de Grauw ¢s mtsai 2006, Piat és mtsai 2012).
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3.1.2.6. A donor FP iziiletek makroszkdpos és szovettani kiértékelése

12 honap elteltével a lovak fajdalommentes elaltatasra keriiltek. Az izfelszinek
makroszkopos kiértékelése soran az osteoarthritis (OA) fokdnak meghatdrozdsdhoz az
International Cartilage Repair Society (ICRS) 0-t6l 4-ig terjed6 osztalyozasi rendszerét vettiik
alapul (Brittberg és Gersoff 2012, 2. tablazat) mind a FP és MFT iziileti felszin, mind pedig
az atiiltetett graftok tekintetében. A donor ¢és az atiiltetett graft felszinének fotdzasat kovetden

mintavétel tortént a donor ¢€s recipiens teriiletekbdl szovettani vizsgalatok céljara.

Kiértékeltiik a donor csatornakat helyezddés (medidlis trochlea cranialis, vagy lateralis
felszine 1ill. intertrochlearis teriilet), felszinképzddés, valamint a csatorndkat befedd
porcminéség szerint (szovettani feldolgozas). Ertékeltiik tovabba a csatorndk csonttal valo
feltoltodésének mértékét valamint a FP iziiletet az OA kialakulasanak szempontjabol (I1d 8.

tablazat).

2. tablazat. ICRS osztalyozasi rendszer (Brittberg és mtsai 2000)

Kategoria Kategoria leirasa
ICRS 0 Normalis hyalin porc.
ICRS1AésB Kozel normalis felszin, feliiletes 1€zio, lagy besiippedés (A) és/vagy

feliiletes repedés a hyalin porc felszini rétegében (B).

ICRS 2 Abnormalis porcfelszin, a 16zi6 mélysége a porc vastagsagahoz
viszonyitva, kevesebb, mint 50%.

ICRS 3 Sulyosan abnormalis porcfelszin, a porcdefekt a hyalin porc
vastagsaganak tobb mint 50%-anal mélyebbre ér.

ICRS 4 Sulyosan abnormalis porcfelszin, a 1ézi6 a subchondralis csontba is
beterjed.
ICRS O ICRS1AésB
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3.1.2.7. A recipiens MFT iziiletek makroszkopos és szovettani kiértékelése

Az atiiltetett graft makroszkopos kiértékelése soran vizsgaltuk a graftok beiiltetésének
sz0Ogét, a graft felszini (iatrogén) traumakat, valamint az interface teriiletét. Az intraoperativ és
12 hoénapos postoperativ felvételek Osszevetésének segitségével vizsgaltuk tovabba, hogy
megsiillyedtek —e a graftok a 12 honap alatt. Szovettanilag kiilon értékeltiilk a beiiltetett
graftok kozponti és interface teriiletén 1évé porc mindséget. A MFT iziilet szintén
kiértékelésre keriilt az OA szempontjabol (1d. 9. tablazat).

3. tablazat. A transzplantalt graft makroszkopos kiértékelésének szempontjai kdzvetleniil a betiltetés
utan - a beiiltetés szoge.

Kategoria Beiiltetés szoge

0 Tokéletes beiiltetés. A kornyéki porcfelszinnel tized mm pontossaggal egy magassagban van a
beiiltetett graft hyalin porc "kupakja".

1 Meérsékelten ferde beiiltetés. A kornyéki porcfelszin nincsen mindenhol egy magassagban az
implantatum felszinével (<1mm), a graft hyalin porc kupakja enyhén kiemelkedik (+1) és/vagy
bestiipped (-1).

2 Ferde beiiltetés. A kornyéki porcfelszin nincsen egy magassagban az implantatum felszinével, a
graft hyalin porc kupakja >1mm mértékben kiemelkedik (+2) vagy bestipped (-2) a kornyéki
porc szintjéhez képest.

0 1 2

Kérnyéki porc Kérnyéki porc

graft

4. tablazat. A transzplantalt graft makroszkopos kiértékelésének szempontjai kdzvetleniil a beiiltetés
utdn - a transplantalt graft felszine.

Kategoria Graft-felszini trauma

Sima csillogoé felszint atiiltetett graft hyalin porcsapka. Felszine fel6l semmilyen bevérzés,
0 torés, hajszalrepedés nem lathato.

Sima, csillogé felszini atiiltetett graft hyalin porcsapka. Rajta max. 1-2 kisebb, szabad szemmel
1 is lathat6 hajszalrepedéssel a felszinen.

Az atliltetett graft hyalin porcsapkaja matt felszinti. Rajta >2 hajszalrepedés, ill. mechanikai
2 trauma jelei figyelhet6k meg.

0 1 2
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5. tablazat. A transzplantalt graft makroszkopos kiértékelésének szempontjai kdzvetleniil a beiiltetés
utan - az interface teriilete.

Kategéria Interface allapota

0 A beiiltetett graft és a kornyéki porc a graft teljes felszini keriiletében szorosan illeszkedik
egymashoz. A porc minden lathato teriileten szorosan kapcsolodik a subchondralis csonthoz.

1 A beiiltetett graft és/vagy a kornyéki porc peremszEli része adott teriileten sériilt, kis részen elvalt
a subchondralis csonttol. 1a: a kornyéki porc sériilése; 1b: a graft porcsapka peremszélének
sériilése.

2

A beiiltetett graft és a kornyéki porc adott szakaszon nem érintkezik egymassal, igy nagyobb
porchianyos teriilet marad az interface részen, ahol a subchondralis csont valik lathatova.

3.1.2.8. A mintak korszovettani feldolgozasa

A.) Korszovettani mintagyiijtés

A donor és recipiens teriiletekbdl, a korszovettani vizsgalatok szamara gytijtott mintak
szalagfiirésszel lettek kimetszve. A vételezett mintak 4%-o0s pufferolt formalinban lettek
fixadlva majd keriiltek tovabbi szovettani el6készitésre. A kinyert csontos-porc mintakrol a
vételkor fotd késziilt.

B.) Metszet készités

A mintagyQjtés soran nyert porcos felszinnel rendelkezd csontdarabok 2 hoénapon
keresztlil, Na-citraitos mésztelenitd oldat (hangyasav, Na-citrat) segitségével lettek
dekalcinalva (Laszlo6 és mtsai 2012, Bartha 2008). A dekalcinalast kovetéen a mintak
alkoholsorokon (etanol, propanol) keresztiil, tobb o6ras folyamatban viztelenitve lettek. Ezt
kovetden xilolba, szerves oldoszerbe lettek helyezve, végiil paraffinos beagyazasra keriiltek.
Reichert tipust szankas mikrotommal 4-6 mikron vastagsagi metszeteket készitettiink.

C.) 4 beiiltetett hyalin porc korszévettani vizsgdlata

Az atiiltetett tertiletekrdl késziilt korszovettani metszetek az OARSI rendszer alapjan
lettek kiértékelve, két egymastol fiiggetlen vizsgald altal (Dr. Jakab Csaba és Dr. Bodo
Gabor). A rendszer 0-tol 4-ig terjedd skalan osztilyozza a porc szdvettani elvaltozasait, az
elorehalado osteoarthritis szovettani jellemzdit alapul véve, amely soran a kulcsfontossagu

tulajdonsagokhoz kritériumokat hataroz meg (5. tablazat, Mcllwraith és mtsai, 2010).
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6. tablazat. Korszovettani mintak kiértékelésének szempontjai az OARSI osztalyozasi rendszer
alapjan (Mcllwraith és mtsai 2010). Az OARSI osztalyozast tovabbi két ponttal egészitettiik ki a
transzplantaciok minél jobb kiértékelése érdekében (1. ICRS értékelés; 2. hyalin porc mindsége).

0 1 2 3 4
ICRS Normal Feliiletes 1¢zi6 <50% lézid >50% lézio 100% 1ézid
hondrocyt Normal 1 nekrotikus 1-2 nekrotikus 2-3 nekrotikus . .
Cho ,d-ocy a orma . L . L ) L 3-4 nekrotikus sejt/20
nekrozis metszet, sejt/20 latotér, sejt/20 latotér, sejt/20 latotér, o .
- - et . e - et latotér, kozel az iziileti
nekrozis nem  kozel az iziileti  kozel az iziileti  kozel az iziileti felszinhez
lathato. felszinhez felszinhez felszinhez
Cluster Nincs 2 chondrocyta 2-3 chondrocyta  3-4 chondrocyta >4 chondrocyta
(halmaz) ugyanazon ugyanazon ugyanazon ugyanazon lacunan
lacunan beliil, lacunan beliil, lacunan beliil, beliil, feliiletes zona
feliiletes zona feliiletes zona feliiletes zona
Felrostozédas Nincs Csak a Kiterjed a Kiterjed amély A mély zénaban
Hasadas felszinen és a kozéps6 zonara  zodnara kiterjedten
feliiletes
zonaban
Fokalis nincs, 10-20% 30-40% 40-50% >50%-nyi acellularis
sejtveszteség sejtpopulacio  acellularis acellularis acellularis teriilet 20
normalis teriilet 20 teriilet 20 teriilet 20 latbmezonként.
latbmezOnként.  latdmezOnként.  latdbmezOnként.
Safranin-O Normal <25% nem 25-50% nem 50-75% nem >75% nem megfelelden
festés festodés megfeleléen megfelelden megfeleléen festédik
festodik festddi festodik
Porc mindség hyalin porc hyalin jellegii rostos jellegii rostos porc -
porc porc

D.) Metszetek festése

A porcmetszetek esetében alapfestési eljarasként hematoxilin-eozint hasznaltunk, a
sejtek és szovetek megfelelé morfologiai kiértékeléséhez. Ebben az esetben a sejtmagok
kékeslila, a citoplazma rézsaszinre vagy pirosra, mig a porc matrix rozsaszinre festodik.
Magas GAG koncentracioju teriileteken kékes elszinezédést, mig a csontszovet teriiletén
rozsaszin vagy piros elszinez6dést tapasztalunk (Mcllwraith és mtsai 2010).

GAG festéséhez safranin-O-t hasznaltunk, amelynél a porc matrix narancs vagy piros

szinnel, a subchondralis csontszovet zold, ill. a sejtmagok fekete, a citoplazma pedig

crcr

(Budik 2003, Mcllwraith és mtsai 2010).
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A Kollagén rostok specifikus megfestéséhez pikrosziriusz vords festési eljarast
hasznaltunk. Normal fénymikroszkoppal vizsgalva a kollagén rostok pirosan, halvanysargés
hattérrel, a sejtmagok feketén, de gyakran sziirkén vagy barnan festédtek (Mcllwraith és mtsai
2010).

3.1.2.9. Statisztikai szamitasok

A statisztikai szamitdsok az R Commander (www.rcommander.com) programmal
torténtek. Az Osszegyiijtott adatok vizsgélata leird statisztikai modszerekkel tortént, melyek
soran kiszamitasra keriilt az atlag, medidn, szords, minimum ¢és maximum érték. A 0°-os és a
90°-0s beiiltetés Osszehasonlitasa Wilcoxon-féle rang-teszttel tortént az ICRS és a
subchondralis csont korszovettani osztalyozasanal, valamint az implantalt graft makroszkopos
értékelése esetén. A 0, 3, 7, 14, 60 és 180 napos értékek valamint a vakmiitétek és mitott
izliletek Osszehasonlitasanak kiértékelése ANOVA analizissel zajlott. Post-hoc korrekciot a
Bonferroni modszerrel végeztiink.

A beiiltetett graftok, valamint a donor teriiletek korszovettani kiértékelését két
fiiggetlen vizsgalo (Jakab Cs., és Bodo G.) végezte meghatdrozott szempontok szerint
(Mcllwraith és mtsai 2010). A beiiltetett graft értékelését kovetéen a két értékeld pontszama
szempontonként atlagolva lett, majd mitéti eljarasonként keriilt Osszeadasra. A kapott
Osszegek atlaga és szorasa kiszamitasra kertilt. A 0° és 90°-os beiiltetések sszehasonlitasa a
hyalin porc centralis, valamint interface részének korszovettani értékelése kapcsan Khi-
négyzet teszttel (homogenitds vizsgalat) tortént. A két kiilonbozd vizsgalod altal adott
pontszamok Osszehasonlitasra keriiltek a Cohen's Kappa teszttel, valamint a Khi-négyzet

teszttel. Szignifikancia szintnek 0,05 értéket valasztottunk.

51



dc_989 15

3.1.3. Eredmények

3.1.3.1. A miutétet kovetd santasag vizsgalat

A mitéteket kovetd els6 hét soran naponta felvett fajdalom pontozas Osszesitését

mutatja a 7. tablazat.

7. tablazat. A fajdalom pontozas els6 hetének eredménye. Jol lathato, hogy az 6t6dik naptol fogva egy
esetben sem haladta meg a fajdalom pontozas az 1/36-ot.

nap K1 K2 K3 K4 K5 K6 K7 K9 K10  Atlag
1 4 6 2 4 2 3 4 2 7 3,78
2 3 5 2 4 3 4 5 2 4 3,56
3 2 5 1 3 2 6 4 1 2 2,89
4 1 4 1 2 2 2 2 1 1 1,78
5 1 3 1 2 2 2 3 1 1 1,78
6 1 1 1 1 1 1 1 0 1 0,89
7. 1 1 0 1 1 1 1 1 1 0,89

Atlag 1,86 3,57 1,14 2,43 1,86 2,71 2,86 1,14 2,43

Az atiiltetéseket kovetd elsé honapban a lovak 2-3/5 santasagot mutattak (1-5-ig
terjedd skalan: 1/5 igen enyhe, 2/5 enyhe, 3/5 kozepes, 4/5 sulyos és 5/5 igen sulyos foku
sadntasag). A mitéteket kovetden kozepesen feltelt femoropatellaris iziileteket lehetett
tapasztalni. Makroszkoposan ez a felteltség a FT iziiletek esetében kevésbé volt latvanyos, de
ultrahanggal jol megjelenithetd volt az efflizié mértéke (nincs effiizid, kis, kdzepes, ill. nagy

mértékii effuzio) (Id. 18. abra).

bh fempat

——

femur
condylus

dist

18. abra. A: femoropatellaris iziilet lateralis recessusa - kdzepes felteltség. B: medialis femorotibialis
iziilet medialis recessusa — enyhe-kozepes felteltség.

Az iziileti effiziok terén fokozatosan csokkeno tendencia volt észlelhetd a FP és MFT

iziiletekben egyarant. Az iziiletek felteltsége 2-3 honap alatt teljesen megsziint. A mitétet
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kovetd 14. napon egy medidlis FT iziilet szeptikussa valt egy iziileti folyadék mintavételt
kovetden. Az érintett 16 8 honapot kovetden iigetésben, kemény talajon, egyenes vonalon 1-
2/5 foku santasagot mutatott. Az érintett iziilet a tovabbi értékelésbodl, és a statisztikai
szamitasokbol kizarasra kertilt.

A hatuls6 végtagok proximalis hajlitasi probaja soran két hoénap elteltével 18
térdiziiletbdl 5 esetben volt enyhe pozitivitas tapasztalhat6. Négy honappal a miitétek utan a
szeptikus térdiziilet kivételével a lovak sanatsag-mentessé valtak, és a proximalis hajlitasi

probak is negativak lettek.

3.1.3.2. Radiolbgiai vizsgalat

12 honappal a mitét utan késziilt rontgenfelvételeken nem volt 1athatd osteoarthritisre
utalod elvaltozas (12. abra). Ezt az allapotot tamasztotta ala a lovak végleges elaltatasat

kovetden az iziiletek feltarasa sordn végzett makroszkopos kiértékelés is (1d. 8. és 9. tablazat).

3.1.3.3. Az iziileti folyadék vizsgalatok eredményei

A)) A fehérvérsejt szam szignifikans emelkedést mutatott a miitott FP és FT iziiletekben a 3.
napon a miitétek eldtti allapothoz képest. A miitott FP iziiletek a vakmiitétekhez valamint a
mutott FT iziiletekhez képest is szignifikans emelkedést mutattak a 3. napon (Id. 19. abra).

B.) A dsszfehérje tartalom (TP) esetében szignifikans emelkedést tapasztaltunk az Osszes
izliletnél a 3. napon, mely jelentds csokkenést mutatott mar a 14. napon. Az Osszfehérje
tartalom a 60. napra minden iziilet esetében normal értékeket mutatott. A vak miitétek egyik
id6épontban sem mutattak szignifikans eltérést a mitott iziiletektdl (1d. 20. ébra).

C.) A biomarkerek meghatarozasa A vak miitott iziiletek nem mutattak szignifikans eltérést a
mitott iziiletektdl egyik idOpontban sem. A 0. értékekhez viszonyitva szignifikéns eltérés
mutatkozott a substance P értékekben a 3. és 14. napon minden iziiletben (ld. 21. 4bra). A
C12C ertékek tekintetében a FP vak miitétek kivételével a miitott iziiletek €s a vak MFC
tekintetében szignifikdns emelkedést tapasztaltunk a 3. napon a 0. napon mért értékekhez
képest. A CS846 koncentraciok szignifikans emelkedést mutattak a 3. napon minden iziilet
esetében (vak és mitott FP és MFT egyarant), mely emelkedések a 14. napon szignifikans
csokkenést mutattak a MFC iziiletek esetében (vak és miitott iziiletek egyarant). A C12C
valamint a CS846 ¢értékek esetében a miitott iziiletek egyik iddpontban sem mutattak

szignifikéans eltérést a vak mutétekkel 6sszehasonlitva (1d. 22. és 23. dbrak).
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19. abra. A fehérvérsejt szam valtozasa a synovidban a transzplantaciokat kdvetden

FVS (x 10°sejt/l)

12.00

10.00

8.00

& Fehérversejt szam
* MFT vak
*—e
= MFT miitott
I * * = FP miitott
I ' FP vak
o

—

w

. el L
14 60 180
Miitét utani napok szama

20. abra. Az dsszfehérje mennyiségének valtozasa a synovidban a transzplantaciokat kdvetden

Osszfehérie (g/dl)

5.00
4.50
4.00
3.50
3.00
2.50
2.00
1.50
1.00
0.50
0.00

Osszfehérje
O MFT vak
B MET miitott
*
¥
* m FP miitott
W=
0O FP vak

14 60 180
Mitét utani napok szama
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21. abra. A substance P valtozésa a synoviaban a transzplantaciokat kdvetden

1400.00

1200.00

1000.00

800.00

600.00

Substance P (pg/ml)

400.00 “~

200.00

Substance P

14 60
Mutét utani napok szama

180

O MFT vak

B MFT mitott

W FP miitott

0O FP vak

22. abra. A C12C mennyiségének valtozasa a synovidban a transzplantaciokat kovetden

1.4

1.2

1.0 -

0.8

0.6

C1,C2 (pg/ml)
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C12C
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. ‘-
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23. abra. A SC846 értékeinek valtozasa a transzplantacidkat kovetden

. CS846
1600.00 - * O MFT vak
1400.00 = =
@ MFT miitott
_1200.00 ” 4
E 1000.00 1]
® 100000 l‘ , | m EP miitott
€ 800.00 = K
o — :
O 600.00 O FP vak
400.00
200.00
0 3 14 60 180

Miitét utani napok szama

# Szignifikans kiilonbség a vak és a miitott iziiletek értékei kozott.

@ Szignifikans kiilonbség a mutott FP és miitott MFT iziiletek értékei kozott.
* Szignifikans kiilonbség a 0. értékekhez viszonyitva.

(Illusztraciok: Tuska és mtsai 2016 publikacio nyoman)

3.1.3.4. A donor FP iziiletek makroszkdpos és szovettani kiértékelése

Osszesen 31 graft vétel tortént a 15 iziiletb8l. A donor csatornak 52 %-a (16/31) a
medidlis trochlea cranialis felszinérél, mig 35%-a (11/31) a mediélis trochlea medialis
felszinérdl, 13%-a (4/31) az intertrochlearis arokbdl keriilt kivételre. A makroszkopos
metszési sikok valamint a szdvettani metszetek kiértékelése alapjdn a proximalisan és
cranialisan fekvd donor csatorndk toltddtek ki legjobban 1j csontdllomannyal. Ezen
proximalis donor csatornak esetében a kitdltddott csatorna felszinét a kornyéki femur trochlea
porcaval kozel megegyezd vastagsadgu porc boritotta, mig a distalisabban fekvd csatornak
esetében a csatornat boritd porc gyakran tolcsérszerlien behuzodott a korabbi csatorna
kozepébe.

Szignifikéans kiilonbséget tapasztaltunk a felszin makroszkdpos megjelenése a soran a
sima kontra felrostozodott felszin tekintetében a proximalis csatornak javara (p=0,0023).
12/14 proximalis csatorna esetében tapasztaltunk sima felszint, mig a distalis csatornaknal ez
az arany 4/14 volt.

A proximalis donor csatornak esetében 54%-ban (8/14) a szdvettani vizsgalatok soran

hyalin jellegii, vagy hyalin jellegii és rostos porc keverékét lehetett megallapitani a korabbi
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csatornak fedéseként, mig a distalis csatornak esetében jobb mindségli porc csak 18%-ban
(2/14) fordult el6. Ez a kiilonbség szintén szignifikans volt (p=0,018).

A csatornak feltoltodése tekintetében is szignifikans kiillonbség volt tapasztalhato a
proximalis csatornak javara (p=0,0005). A proximalis csatornak esetében 71%-ban (10/14)
tapasztaltuk azt, hogy a csatornakat a kornyezetiikkel megegyez6 vastagsagu (4/14), vagy
enyhén domboru, lencse-szerlien megvastagodott porc fedte (6/14), mig a distalisan
helyez6d6 csatornak esetében ez csak egy esetben fordult elé (7%). A tobbi, distalisabban
fekvé csatorna esetében 93%-ban (13/14) tolcsér-szeri rostos porcos behuzodasokat
tapasztaltunk a subchondralis csont iranyaba. A donor csatornak kiértékelésével kapcsolatos
részleteket a 8. tablazat tartalmazza.

A donor femoropatellaris iziiletek felszine az esetek 79%-aban (11/14) tizenkét honap
elteltével is sima és csillogd volt, OA elvaltozasok nélkiil. Kettd esetben (14%) tapasztaltunk
lokalisan matt felszint, ill. feliletes er6ziot a medialis, ill. a lateralis femur trochlea
distalisabban fekvo teriiletein, mig egy esetben szintén a medialis femur trochlea distalis
terliletén, ujjbegynyi teriileten a porc vastagsag tobb mint 50%-ara kiterjedo sériilést. Ez az
eset volt az egyike azon két FP iziiletnek, ahol a graft vétel az intertrochledris teriiletrdl

tortént. (1d. 8. tablazat).
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8. tablazat. A donor teriiletek makroszkopos és szovettani kiértékelése.

Donor felszin porcmingség Csatorna ICRS
csatorna feltoltédése FP
L6 hely prox dist | prox dist prox dist

K1 B 2232 1,1 1 3 1 3 0 2 0
K1 J2228 1,1,1 1 2 2 3 0 2 0
K2 B 2216 2,1 2 2 2 3 1 2 0
K2 J 2212 2,2 1 1 3 3 2 2 la
**K3 B 237 - - - - - - - -
K3 J sham - - - - - - - -
K4 B 2240 1,1 0 2 2 3 1 2 0
K4 ) 2236 3,3 2 3 2 3 1 2 3
K5 B 2251 2,2,1 1 1 2 2 0 2 0
K51J 2247 2,1 1 1 3 3 2 1 0
K6 B 2224 1,1 1 2 3 3 2 2 0
K6J 2220 3,3 1 2 3 3 2 2 0
K7 B 2261 2,1,1 1 1 2 2 0 2 0
K7 ) 2256 2,2 1 3 2 3 1 2 la
K9 B sham - - - - - - - -
K9 J 2051 2,2 1 1 3 3 1 2 0
K10 B 2269 2,1 1 1 3 3 1 2 0
K10 J sham - - - - - - - -

** a harmadik izileti folyadék mintavétel soran szeptikussa valt ez az izilet, ezért ki lett véve a

tovabbi értékelésbdl

Donor csatorna helyezédése

1. medialis trochlea cranialis felszinén

2. medialis trochlea lateralis felszinén

3. intertrochlearis felszinen

Felszin:

0 =sima, csillogd

1 = egyenetlen, de sima

2 = egyenetlen + felrostozddott +
3 = felrostozédott +++

Porcmingség:
0 = hyalin porc
1 = hyalin jelleg(l porc

2 = hyalin jelleg(i + rostos porc

3 = rostos porc

Csatorna feltoltédése:

0 = kérnyékéhez hasonld porcvastagsag,
megtartott tide mark

1 = a képz8dott porcsapka subchondralis csont
felé mutato felszine domboru

2 = tolcsér szerli porcbehlzédas a subchondralis
csatornaba
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24, abra. Donor teriilet (K4B eset 1d. 8. tablazat) 12 honappal a vétel utan. A: a medialis femur
trochlea cranialis felszinérdl vett 8,5 mm atmérdjii graftok csatornai makroszkoposan sima felszini
porccal fedettek. B: Mindkét csatorna hosszmetszeti képe, mely jol mutatja a fels6 csatorna esetében a
csatorna csontszdvettel valo kitdltodését, mig a distalisabban fekvd csatornak esetében a rostos porc
behuzodasat a csatorna kozepébe. C: A proximalis csatorna szdvettani képe pikroziriusz vords
festéssel. Szovettanilag homogén rostos porc képzO6dott a korabbi csatorna felszinén. A mélyebb
rétegben fellelhetd hyalin jellegii porc a tisztan porcfosztott csontfelszinekre visszandvd porchoz
képest mindségileg jobb porcszovetet jelez. D: Jol lathatok az intertrochlearis arokban helyez6dé
donor csatorndk egyenetlen felszinnel, valamint a medidlis femur trochlean lathato felszini
porcelvaltozasok (K4J eset I1d 8. tablazat). E: A distalis donor csatorna makroszkopos keresztmetszeti
képe jol mutatja a csatorna mélyébe huzodo rostos porcot. E: HE festéssel késziilt szovettani metszet,
mely rostos procot tartalmazo egyenetlen iziileti felszint abrazol. 200x-os nagytas (C, F).
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3.1.3.5. A recipiens MFT iziiletek makroszkdpos és szovettani kiértékelése

A MFT iziiletekkel kapcsolatos kiértékeléseket a 9. tablazat foglalja 6ssze. Az atiiltetett
felszinek intraoperativ €s 12 honapos postoperativ makroszkopos megjelenését a 27. abra
illusztralja.

Az iziiletek ICRS értékelése 11/14 iziilet esetében az optimalis értéket (0/4) kapta. 3/14
izlilet esetében lehetett megfigyelni enyhén matt iziileti felszint komolyabb osteoarthritises
elvaltozas nélkiil.

Az atiiltetett graftok centralis teriiletén minden esetben szovettanilag hyalin porcot
talaltunk. Az atiiltetett teriiletek centralis részeinek szovettani kiértékelése soran a 0-4-es skalan
tapasztalt relative alacsony értékek (I1d. 9. tablazat, ,,C” oszlop, 0,69+0,5) azt mutatjak, hogy az
attiltetett hyalin porc strukturdjaban megtartott volt 12 honap utdn. A porc extracellularis
matrixdban torténtek valtozasok, de ezek az esetek tobbségében kismértékiiek voltak.

Kiilon kiemelve a PG specifikus Safranin-O festés eredményeit 9/14 iziilet esetében
tapasztaltunk maximalis festddést, 3/14 esetben enyhén csokkent (0,5-1,5/4), és 2/14 esetben
kozel 50%-os csokkent festodést (2/4).

A beiiltetés szogének tekintetében a technikai kivitelezés 7/14 esetben igen jonak (0/3),
7/14 esetben jonak (1/3) volt mondhato.

A graftok felszine makroszkoposan a beiiltetéskor 7/14 esetben sértetlen volt, 3/14 esetben
1-2 karcolas, mig 4/14 esetben tobb mint 2 sériilés volt 1athato. A feliileti karcolasok, sériilések
12 honap elteltével is fellelhetdk voltak (1d 27. abra).

A kornyéki és a beiiltetett porc hataran (interface) 1évo teriletek értékelése soran azt
tapasztaltuk, hogy a kornyéki porc és a graft porcsapkdja az esetek tobbségében nem nétt Ossze a
beiiltetés soran, illetve a mintavétellel és szovettani metszet készitéssel jaro traumaknak nem
tudott ellenallni. Az interface teriiletét valtozo mértékben rostos porc toltotte ki (9. tablazat, 25.
abra).

A 0 és 90 fokos elforgatasok dsszehasonlitasakor sem a porc mindségben, sem az interface
teriiletek Osszehasonlitasaban nem talaltunk szignifikans eltérést (1d. 10. tablazat, p=0,335; 0,225).
Kiilon elemeztiik a porcmindséget a sériilt felszinli iziiletek nélkiil is, mely sordn a két csoport
kozott még kevésbé lehetett kiilonbséget tenni (p=0,721).

Kiértékeltiik a beitiltetéseket a grafiok megsiillyedésével kapcsolatban. Egy esetben sem

talaltunk megsiillyedt graftot 12 honap elteltével.
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9. tablazat. A belltetett graftok makroszkdpos és szovettani kiértékelése

L6 Forgatdas ICRS Belltetés  Graft Interface  Megsiillyedt Safranin O  SzOvettan

foka MFT szoge felszini  allapota graft 12 C IF
trauma hénap utan A B
K1B 90 0 1 0 1b Nem 0 06 11
K1l 0 0 1 2 1b Nem 1,5 1,1 1 2
K2 B 0 0 1 2 1a, 1b Nem 0 03 11
K2 90 1 1 0 1a Nem 0 14 1 1
§K3 B - - - - - - - - - -
*K3) - - - - - - - - -
K4 B 0 1 1 1 2 Nem 1 1,1 1 1
K4 J 90 1 0 2 1a Nem 2 1 11
K5 B 0 1 0 0 2 Nem 0 0 21
K5 J 90 0 0 0 1la Nem 0 05 21
K6 B 0 0 1 0 0 Nem 0 03 01
K6 J 90 0 1 1 2 Nem 0 03 11
K7 B 90 0 0 1 1a, 1b Nem 0 03 2 2
K7 0 0 0 2 1la Nem 1,5 19 2 2
*K9 B - - - - - - - - -
K9 J 0 0 0 0 1la Nem 2 09 2 2
K10 B 90 0 0 0 1la Nem 0 04 0O
*K10J - - - - - - - - - -

$Subchondralis ciszta

§Szeptikus szov6dmény miatt kivéve az értékelésbdl

*Vak mitétek

C= atliltetett graftok centrdlis részének szovettani kiértékelése az OARSI rendszer alapjan
(chondrocyta nekrozis, fokalis sejt veszteség, cluster képz&dés és Safranin O fest6dés alapjan)
IF= atiltetett graftok interface részének szovettani kiértékelése az OARSI rendszer alapjan

ICRS pontozas: 0,1a,1b,2,3,4
Beliltetés szoge: 0,1,2

Graft felszini trauma: 0,1, 2
Interface dllapota: 0, 1a, 1b, 2

: Interface kiértékelése szévettani metszeteken

: teljes kapcsolat a hyalin porc és subchondralis csont teriiletén

: a kornyéki és beliltetett porc kdzott csak részlegses 6sszendvés
: nincs kapcsolat a kérnyéki és beliltetett porc kdzott

: Rostos porc mennyisége az interface teriiletén

: nincs rostos porc

: <500 um szélességben rostos porc

: 500-1000 um szélességben rostos porc

NROmNRERODD
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25. abra. Az atiltetett porc interface terilte. A: JOl 1athatd egy szépen Osszendtt interface terilet,
amely a felszinen még nem volt teljes, vagy a metszet készités sordn repedt meg. A beliltetett graft
vastagsaga kozel fele a kornyéki porcénak (hematoxilin-eosin festés (K6B). B: Kisebb behuzddassal,
rés nélkil gydgyult interface teriilet, kozel azonos porcvastagsdggal a talalkozasnal (K2B). C:
Proteoglikdn specifikus safranin-O festés, mely jol szemlélteti a rostos porccal kitdlt6dott interface
teriileten az extracelluldris martix PG vesztését (K5B). D: Ebben az esetben a kongruencia
kiilonbségek okoztdk az interface teriiletén a két porc taldlkozasanak elcsliszasat. A belltetett graft
domborubb felszinrdl lett véve, mint a néla laposabb kornyéki porc (K2J). 200x-os nagyitas (A-D).

Az atiiltetett teriiletek subchondralis csontjanak vizsgalata soran a 2/14 esetben
tapasztaltuk azt, hogy kisebb subchondralis ciszta-szerti képlet alakult ki az interface alatt a
betiltetett graft széli részén a graft és a kornyéki csont kozotti teriileten. A 12 honapos kontroll
vizsgalat soran ez a két, kb. 2-3 mm nagysagu ciszta-szerti képlet radiologiai vizsgalattal nem

volt fellelhetd, klinikai tiinetet (santasagot) nem okozott (1d. 26. abra).
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26.abra. (K5B) A: az atiltetett graft hyalin porc sapkdjandnak egyik széle felhajlott, elemelkedett a
csontalaptdl, ezért beliltetés el6tt lemetszésre kerilt. Az dbran jol l1athaté a ,, 11 éra tdjban” a rés,
mely kapcsolatot tett lehetévé az iziilet Grege és a subchondralis csont kozo6tt. B: A nyil mutatja azt a
kis behuzddast, , kloakat”, mely a mélyben kialakult kis cisztdhoz vezetett. C: a ciszta dtmetszeti
makroszkdpos képe. D: a ciszta fels6 részének szovettani képe hematoxilin-eosin festéssel 200x-o0s
nagyitasban. A ciszta belsé falat tipusos myxomatdzus kotészovet alkotja.
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27. abra.

identikus orientaciéban egymas mellé rakva.

Az atlltetett graftok intraoperativ, és 12 hoénapos postoprerativ 6sszehasonlitdsban,

Lo Introp felvétel 12 hénapos postop Lo Introp felvétel 12 hénapos postop
KlB ‘ KlJ ‘
K2B K2 o= ’
K3B K4l '
K4B ‘ K5J
K5B K6)

L At r
3 ) (
K6B K9J
K7B K10B
K3J - - K7J - -
K9B - - K10J - -
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10. tablazat. A beiiltetésekkel kapcsolatos statisztikai eredmények 6sszefoglalo tablazata (atlag+ SD),
valamint a Khi-négyzet teszttel elvégzet statisztikai analizis eredményei

Mitétek

Oo 900 p'érték
A beiiltetett hyalin porc szovettani Kiértékelése 0,653 + 0,863 0,50 + 0,799 0,335
A beiiltetett hyalin porc szovettani Kiértékelése
a felszinsériilést szenvedett atiiltetések kivétele
utin 0,514 £ 0,717 0,514+0,812 | 0,721
(felsziniikon sériilt graftok: K1J, K2B, K3B,
K4J, K7J)
Az interface tertiletének kiértékelése a 9. 1,313 + 0,588 1,357+ 0,497 | 0,225
tablazat alapjan

Az ICRS rendszer alapjan (8. és 9. tablazat) mind a 0°-0s, mind pedig a 90°-os miitéti

csoportban talnyomorészt jo minéségii hyalin porc volt lathatd. A statisztikai szamitasok

eredményeit a 6. tablazat foglalja 6ssze. Szignifikans kiilonbség az elforgatasos illetve nulla

fokos betiltetések kozott egy szempont szerint sem volt megallapithatd (Id. 10. tablazat p

értékek).
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3.1.4. Megbeszélés

Jelen kutatas fO célja annak vizsgalata volt, hogy az atiiltetett hyalin porc tulélését,
valamint 0j kornyezetébe torténd integralddasat, befolyasolja —e az atiiltetett porc feliileti
kollagén rostos haloézatanak kornyezetétdl eltérd orientacidja. Tovabbi részletes informaciot
szerettink volna gytlijteni 8,5 mm-es graftok vételét és atiiltetését kdvetden nagyobb
mennyiségl atiiltetés kapcsan (15 MFT iziilet). Korabbi publikacidinkban (Bodo és mtsai
2014) vizsgaltuk a 6,5 mm-es graftok MFC-ba vald atiiltetésének esélyeit, de a feldolgozas
soran csak biopsziat vettiink a betiltetett teriiletekrdl egy taléld kisérletben.

Ezen kutatas keretei kozott lehetdségiink nyilt arra, hogy minden beiiltetést és donor
csatornat részletesen megvizsgaljunk mind makroszkoposan, mind szovettani feldolgozassal.
A kutatas bizonyitotta, hogy 8,5 mm-es graftok esetében is tulél a hyalin porc a FMC
teherviseld felszinébe transzplantdlva, de egyuttal ramutatott arra is, hogy lovon egészen kis
hibdk is (pl. nem érintkez6 porcfelszin, sz€li részen lemetszett porcsapka miatt)
kovetkezményeket vonhatnak maguk utan. Az iziileti folyadék fehérvérsejt, Osszfehérje,
valamint harom biomarkerének vizsgalata jol monitorizalta a vételt és a beiiltetést kovetd
folyamatokat az iziiletekben. A vizsgalatok megmutattak, hogy a 16 térdiziiletének teherviseld
felszinén 8,5 mm-es graftokkal kivitelezett iziileti felszin rekonstrukcio esetében két hét alatt
rendezddnek az iziileten beliili viszonyok, melyek a 12 honapos utdnkdvetés soran a
tovabbiakban nem véltoztak.

A mitétek utdni santasag-fijdalom utdnkovetése egy nemzetkozileg elfogadott

pontozasos rendszer (Bussicres és mtsai 2008) szerint tortént. A lovak csak az elsé 3-4 napon
mutattak enyhe-kozepes diszkomfortot (3-4/10-es értékek). A hatodik naptdl ez az érték
minden 16 esetében 0-1/10-re csokkent.

Az iziileten beliilli fajdalommal kapcsolatban informaciét hordozé biomarker, a
substance P értéke egy hetes eltolodassal jelezte ugyanazon képet, amit a fajdalompontozassal
kaptunk. A masodik héttdl ismét a normal értékekhez konvergald substance P valtozasa a
santasadg fokanak valtozasdhoz kozelitett jobban, hiszen a lovak az elsd két hetet kovetden
lépésben még nem valtak teljesen sintasagmentessé. Ugetésben az elsd 8 héten nem
vizsgaltuk a santasagot, mert a kordbbi, kutydkon végzett kisérletes vizsgalatok azt mutattak,
hogy a beiiltetett graftok integraldédasa minimum 8-10 hetet vesz igénybe (Hangody és mtsai

1994), ezért az elsd két honap sordn nem akartuk tulzott trauménak kitenni a beiiltetéseket.
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Egy 16 (K3B) esetében az egyik MFT iziilet a 14. napon tortént iziileti folyadék
mintavételt kdvetden szeptikussa valt, ezért ezt az iziiletet kihagytuk a tovabbi kiértékelésbol.

Az iziileti folyadék vizsgalatok soran a fehérvérsejt szam a 3. napon szignifikansan

megemelkedett mind a vak, mind pedig a donor és recipiens iziiletek esetében. Kiugrod
értékeket kaptunk a donor FP iziiletekben, mely értheté a subchondralis csontot exponald,
visszamaradt iires csatornak miatt. A megemelkedett értékek a 14. napra ismét
megkozelitették a normal értékhatart minden iziilet esetében (<1 G/1 érték).

Az iziileti folyadék osszfehérje értékei a 3. napon szintén jelentds emelkedést mutattak,
mely megfelelt az aszeptikus iziiletgyulladdsok esetében tapasztalhatd értékeknek. A 14.
napra ezek az értékek szintén elérték a normal iziileti folyadék Osszfehérje értékének felsod
hatarat (>2,5 g/dl), majd a fehérvérsejt szdm csokkenéshez képest kb. egy hét csuszassal
szintén visszatértek a fiziologias szintre.

Az iziileti porc kollagén II. tipusu, valamint a synovialis membran gyulladasa soran
felszabaduld kollagén 1. tipusu rostjainak lebomlasa soran az iziileti folyadékban
megemelkedik a C12C bioepitopok koncentracidja (Billinghurst és mtsai 1997, Celeste és
mtsai 2005). A fehérvérsejt koncentracio vizsgalatakor tapasztalt donor FP iziiletek esetében
kiemelkedd megugrashoz hasonlot lehetett tapasztalni esetiinkben a C12C biomarkerek
esetében is. Ez a valtozds ismételten magyarazhaté a négy iziilet kozil a legnagyobb
subchondralis csontfelszint exponald FP iziiletekkel. A 14. napot kovetden a FP iziiletek
esetében is visszatértek a C12C értékek a kiindulasi szintekre.

A donor FP iziiletek makroszkopos és szovettani kiértékelése soran tobb 11 felfedezést

hozott a jelen kisérlet. A medialis femur trochlea cranialis felszinének proximalis része
biztositotta a legkedvezobb gyodgyulasi feltételeket, szignifikdns kiilonbségeket mutatva a
distalisabban fekvd csatornakkal torténd Gsszehasonlitdsban. A proximalis csatornakat 12/14
esetben fedte sima felszinli porcszovet, ellentétben a distalisan fekvd csatorndk 4/11-es
aranyaval. A csatorndkat fedd porcszovet a proximalis csatorndk 54%-ban (8/14) jobb
mindségli, hyalin jellegl, ill. hyalin jellegli és rostos porc keveréke volt, mig a distalisabb
csatornak esetében ez az arany 14% (2/14) volt. Erdemes Osszevetni ezen eredményeket
ugyanebben a magassagban a lateralis femur trochlean készitett 15 mme-es teljesrétegii
porcdefektusok gyogyulasaval a Cornell egyetem munkatdrsainak eredményeivel. Fortier és
mtsai (2010) a medialis trochlea cranio-proximalis teriiletén altalunk tapasztaltakhoz hasonld
mindségli porcszovetet értek el mikrofraktira és BMAC kezelés mellett. Feltételezéslink
szerint a jobb mindségli csatornakat fedd porcszovet a medialis femur trochlea proximo-

cranialis részén a patella hurok és a cartilago parapatellare csszd, fedd és erre a teriiletre
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jelentés mechanikai nyomast kifejté hatasanak koszonhetd. Ezen Osszetett hatas feltehetden
megndveli a teriileten a porckuszas jelenségét, de ennek bizonyitdsa tovabbi vizsgalatokat
igényel.

Klinikai tiineteket is okozdé OA nem volt tapasztalhatdo egy esetben sem, de a 14 FP
iziiletbdl egy esetben nagyujjbegynyi teriileten lehetett tapasztalni porckarosodast a medialis
femur trochlea distalis teriiletén, mely a porc vastagsaganak tobb mint 50%-ara Kiterjedt.
Ebben az esetben a graftvétel az intertrochledris arokba csuszott. Tovabbi két esetben
tapasztaltunk enyhén matt felszint a FP iziiletben. Ez a hdrom iziilet azt jelzi, hogy igen
kortltekintden kell eljarnunk 8,5 mm-es graftok vétele esetén loban annak érdekében, hogy az
esetleges donor teriileti morbiditast elkeriiljik. Valamint tovabbi eljarasok kifejlesztése a
graftok minél atraumatikusabb vétele érdekében mindenképp indokolt.

A MFC-ba torténd atiiltetések tapasztalataiként elmondhatjuk, hogy az atiiltetett 8,5

mm graftok hyalin porca minden esetben megtartotta a hyalin porcra jellemzd strukturat, tehat
sikeresen tulélt. Nem lehetett szignifikans kiillonbséget kimutatni a 0 és 90 fokkal elforgatott
atiilltetések kozott. A GAG tartalom 9/14 esetben teljesen megtartott volt a Safranin-O-val
megfestett szovettani kiértékelések alapjan. A fennmaradd o6t iziiletnél 3/14 esetben <25%,
2/14 esethben pedig <50% festék veszteséget lehetett tapasztalni. Ez utobbi két eset koziil az
egyiknél (K9J) a beiiltetett graft hyalin porc boritasa kozel 50%-kal volt vékonyabb a
kornyéki porcnal, mig a masiknal (K4J) a felszinen jol lathato ,,2” fokozati traumas
sériiléseket lehetett megfigyelni. Az interface teriileteken ritka volt a teljes Osszendvés a
beiiltetett és a kornyéki porc kozott.

Az atiiltetésre keriilo graftok felszinén talalt aprd hajszalrepedéseket a kornyéki
porcfelszin f61é emelkedd graftok hyalin porc "kupakjan" az altalam okozott tulzott trauma
okozta. Ha par tized milliméterrel a kornyéki porc folé emelkedett a graft felszine, még 1-2
litést mértem a graftra. Ha a graft mar nem volt képes jobban a recipiens lyukba siillyedni,
ellenallt, igy a hyalin porcban felszini hajszalrepedések keletkeztek.

2/15 esetben talaltunk a subkondralis csontban Kis cisztat. Medialis femur condyluson
a cisztak kialakulasanak a szakirodalom szerint (Bodé és mtsai, 2004, Ray és mtsai, 1996) két
f6 oka lehet. Az egyik ok, amikor csikokban az enchondralis csontosodas zavart szenved a
MFC-ban. Masik ok, féleg idosebb lovakban, a trauma vagy degenerativ 1éziok jelenléte a
porcfelszinen (Bodo és mtsai 2004, Howard és mtsai 1995). Feltételezik, hogy multifaktorialis
tényezok egyiittes hatdsa jatszik szerepet a korkép kialakitasdban (Bodé és mtsai, 2004). Két
esetben tapasztaltuk (K4B és K5B), hogy 2-3 mm atmérdji szubchondralis ciszta alakult ki a

mélyben a kornyezet és graft csontdllomanyanak hataran (Id. 26. és 27. abra). Mindkét
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esetben nyomon kdvethetd az intraoperativ és 12 honapos posztoperativ felvételeken, hogy a
ciszta kialakulasanak helyén a kornyéki porc és a graft porcsapkaja kozott jol lathatd rés
maradt a beiiltetést kovetden. Jelenlegi csOvésOnkkel vételezett graftoknal azt tapasztaltuk,
hogy a vésé belsé felélezése miatt kialakult sziikiilet hatasara a porcsapka egy részen gyakran
Hfeltirédik™, elvalik a subchondralis csonttol. Ilyen esetekben ezt a kis felhajlott hyalin porc
részt egy szikével lemetszettem a beiiltetés el6tt, ami néhany esetben a fent emlitett rés
kialakitasahoz vezetett. A jovoben fontos lesz olyan vételi lehet6ség kidolgozasa, amely
tovabb fokozza a kivett graft porcanak védelmét, épségét.

A subchondralis teriilet tovabbi korszovettani vizsgalata igazolta, hogy a beiiltetett
graft csontos része teljesen egybeépiilt a kornyéki csontszovettel. Az atiiltetett subchondralis
csontszovetben, a szovettani vizsgalatok soran tobb esetben tapasztaltunk angiofibroblaszt
szovet megjelenését, megvastagodott csont-trabekulakat, tomoriilt csontallomanyt,
angiogenezist. Ezek el6gordulasi gyakorisaga, valamint jelent6ségének kiértékelése tovabbi
vizsgalatokat igényel. Ezen teriilet vizsgélatarol nem talalhatdo részletes kiértékelés a
szakirodalomban lovon. Ennek lehetséges oka, hogy szamos mozaikplasztikaval foglalkozo
tanulmanyban, elényben részesitették a klinikai eseteknél az artroszkopos beavatkozas soran
kivitelezett mintavételt az adott teriiletr6l (Bodo és mtsai 2000, 2004, Hangody 2014). Ilyen
mintavétel alkalmaval csak kevés subchondralis csont vételezhetd, igy a mélyebben fekvo
teriiletek felderitetleniil maradnak. Ugyanakkor jelen tanulmanyban az észlelt korszovettani
elvaltozasok nem birtak klinikai relevanciaval, mivel a 12 honapos nyomon kovetés soran
santasagot, ill. radiologiai elvaltozasokat nem tapasztaltunk.

A rovidebb rekonvaleszcencidval és kockézattal jard6 minimal invaziv sebészeti
technikak térhoditasa hattérbe szoritotta az artrotdomids beavatkozasokat (Mcllwraith és mtsai
2015). Lovak iziileti sebészete teriiletén napjainkban szinte minden beavatkozas megoldhato
artroszkoposan (Mcllwraith és mtsai 2015). A mozaikplasztika miitéti eljaras elsé 1épése, a
femoropatellaris iziiletbdl torténd graft vétel, megoldhatd artroszkopos kontroll mellett (Bodo
¢s mtsai 2000, 2004, 2014, 2015, Tuska és mtsai 2016). A beiiltetések soran viszont mar
eltéré leirasokat tapasztalunk a szakirodalomban. Husby ¢és mtsai (2016) artrotomias
feltarasbol végeztek beiiltetéseket a MFC-ba lovon. Husby és mtsai cikkiikben 12 miitott
izlilet kozil ketténél tapasztaltak varratelégtelenséget és tovabbi 4 esetben szeréma képzddést
a mitéti teriilet felett. Jelen tanulmanyunkban szintén artrotomids feltarasbol végeztem a
beiiltetéseket. A 15 artrotdmias sebnél egy esetben sem tapasztaltunk varratelégtelenséget,
vagy szeréma képzddést. Husy és mstai (2016) mitéteik soran 3 rétegben zartak a MFC
artrotomias sebeket, amely okozhatta a naluk leirt 30% feletti sebgyogyulasi zavart.
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Mcllwraith és Turner (1987) a MFC artrotomids sebének zarasakor négyrétegli sebzarast
javasol. Jelen kisérletes munka soran, korabbi tapasztalataink alapjan (Bodo és mtsai 2014), -
ahol egy rossz ¢bredés soran a négyrétegii varrat fels6 két rétege elengedett és a miitéti sebet
ujra kellett varrni, - a négyrétegli zarast kiegészitettik a subcutis futovarrattal torténd
zarasaval is (= Otrétegii varras: iziileti tok, mély és feliiletes pdlya, subcutis és a bor). Mind a
18 MFC artrotémids seb komplikacio nélkiil gydgyult. A harom rétegben torténd varras
térdiziileti artrotdmia soran nem biztositja a kiillonbozé rétegek megfeleld elmozdulasat
egymas felett. Ez vezethet nagyobb szazalékban sebgyogyulasi zavarhoz.

A MFC-ba artroszképos kontroll mellett torténd beiiltetés kevesebb lagyszoveti
traumat okozna. Tovabbi kutatas-fejlesztési munka lehet a jovoben annak eldontése, hogy
érdemes —¢ az artroszkopos technikat kifejleszteni, és az ehhez sziikséges, 16 térdiziiletre
alkalmas miiszerkészletet 6sszedllitani.

Jelen kutatas tobb limitacidval is bir. A miitét utani felépiilést kovetd rendszeres
mozgatds, komolyabb tréningbe vétel, tovabb ndvelhette volna a kutatas soran tapasztalt
eredményeink relevancidjat. A kutatasunkban szereplé lovak 3 honap elteltével karamba
jartak, de rendszeres, tervezett edzésterv szerint nem keriiltek munkaba. Limitélt volt a lovak
szama 1is, mely ismételten csokkenti a statisztikailag részletesebben feldolgozhatd adatok
szamat. Lovak esetében 5-6 loval végzett kisérletek mar elfogadhatd szamot jelentenek, jelen
kisérletben 9 l6val kapcsolatos eredményeket dolgoztuk fel, ennek ellenére ez a tény egy
allando problémat jelent ilyen jellegli loval végzett kisérletek esetében. A szdvettani
feldolgozasok soran szerettik volna az atiiltetett porc kollagén II. tipusi rostjait
immunhisztokémiai modszerekkel is kimutatni, de technikai nehézségek miatt ez eddig nem

jart sikerrel. Tovabbi id6t és munkat igényel a felmeriilé nehézségek kikiiszobolése a jovoben.

Kisérletiink ) eredményeit az alabbi pontokban tudjuk 6sszefoglalni:
1. Donor tertiletnek a MFT cranio-proximalis teriiletét érdemes elényben részesiteni.
2. A Dbeiiltetések soran fokozott figyelemmel kell lenni a graft porcsapkéjanak és
peremszélének épségére, valamint a résmentes kdrnyéki porc — graft taldlkozasra.
3. A graft elforgatasa nem befolyésolja az atiiltetés sikerét sem az interface mindsége, sem az
atiiltetett porc talélése tekintetében.
4. A jovében lovon érdemes lesz 4-6 honap elteltével kontroll artroszkopos vizsgalatot
javasolni a mozaikplasztikaval kivitelezett atiiltetésekeket kdvetden annak érdekében, hogy

mind a donor, mind pedig a recipiens teriileten lehetdvé tegyiik az esetlegesen felrostozodott
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csatorna felszinek ¢és beiiltetett teriiletek egyenetlenségeinek mechanikai korrekcidjat,
debridementjét.
5. A MFC artrotomias sebének zardsakor érdemes eldnyben részesiteni az Otrétegli zarast a
sebgyogyulasi szovodmények minimalizalasa érdekében a kovetkezé modon:

e iziileti tokvarrdsa csomos varratokkal (2-0 felszivodo fonallal),

e mély ¢és felilletes polya kiilon-kiilon varrdsa futdé varratokkal (1-es felszivodo

monophyl fonallal),

e subcutis varrasa fut6 varrattal (2-0 felszivodé monophyl fonallal),

e abor varrasa vertikalis ,,U” varratokkal (1-es vastagsagu fonallal).
A sebre csomos lazito varratokkal steril tamponhengert (,,stent””) érdemes varrni, majd lefedni
ontapado steril szivaccsal (Snogg polsterplast). A stent eltavolitdsa 2 nap utan, a bdrvarratok

kiszedése 14 nap utan javasolt.

Elmondhato, hogy a l6gyogyaszat teriiletén haszndlatos izfelszin rekonstrukciods eljarasok
koziil (Husby és mtsai 2015, Fortier és mtsai 2010, Goodrich és mtsai 2007), az irodalmi
adatok alapjan a mai napig csak a mozaikplasztika eljaras képes hyalin porc beépitésére lovak

teherviseld iziileti felszinén.
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3.2. Sajat Klinikai Esetek Osszefoglalasa
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3.2.1. Bevezetés

Lovak teherviseld iziileti felszineinek klinikai tiinetekben megnyilvanulé leggyakoribb
elvaltozasai kozé a subchondralis cisztas elvaltozasok (Subchondral Bone Cyst, roviditve:
SBC) és az osteochondrosis (OC) leggyakoribb megnyilvanulasi formai mellett (Jeffcott
1991, Kold és mtsai 1986, Kold és Hickman 1983) a teherviseld iziileti felszint ért traumas
elvaltozasok tartoznak. A OC elvaltozasokat az enchondralis csontosodas zavara okozza fiatal
lovakban, mig a SBC iddsebb korban is ki tud alakulni (Howard és mtsai 1995), ami traumas
illetve korai degenerativ iziileti megbetegedésekkel egyarant magyarazhat6. SBC képes
kialakulni a subchondralis csontot ért sériilés soran, mikor az iziileti folyadék és a gyulladasos
mediatorok egyarant elérik a sériilt porc alatti terliletet (Ray és mtsai 1996, von Rechenberg és

mtsai 2000).

A SBC leggyakoribb el6fordulasi helye a medialis femur condylus tehervisel6 iziileti
felszine (Bodd és mstai 2004, Jeffcott 1991, Kold és Hickman 1983). Tovabbi el6fordulasi
helyek a csiidcsont proximalis €s distalis, az MclIl. és MtIII. distalis, a partacsont proximalis,
a tibia distalis és a radius proximalis epiphysise, a lapocka cavitas glenoidalisa valamint a
patacsont (Jeffcott 1991, Jeffcot és mtsai 1983, Verschooten és De Moor 1982, Ray és mtsai
1996, Auer és von Rechenberg 2012). Ritkan el6fordulhat SBC a carpalis csontokban is (Auer
¢és von Rechenberg 2012).

SBC gyodgykezelésére leirt modszer a pihentetés, a kontrolldlt mozgatas, az
intraartikuldris, valamint a cisztdba torténd gyogykezelés, a sebészi enukledcio, illetve a
spongiozus csonttal torténd kitoltés. Az iziileti lokalizaciotol fliggben intraartikularis
(artroszkopos, artrotomids), vagy extraartikularis hozzaférésbdl kivitelezhetd a cisztdk
kikiirettalasa. Mindegyik gyodgykezelési eljarasnal leirt, hogy a lovak visszatértek a
versenyzésbe, ill. korabbi munkajukba, mindazonaltal igen valtozé mértékben (Kold 1995).

A térdiziileti cisztak kikiirettalasa €és spongiozaval valo feltdltése bizonytalan eredményyel
jart, mig a cisztdk megflrasa és feltdltése az izfelszin feldl szintén valtozd sikert hozott.
Egyes esetekben a ciszta tovabb nétt permanens santasagot okozva (Kold és Hickman 1983,

Howard és mtsai 1995, Jackson és mtsai 2000).

Az extraartikularis hozzaférésbdol torténd ciszta-gyogykezeléssel kapcsolatban a

kézelmultban 1 kutatasi eredmények is napvilagot lattak. A  kikirettalt ciszta feltdltése
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trikalcium-foszfat,, BMP, ill. parathomon hydrogél preparatummal egyarant jotékony hatast
volt klinikai esetekben is (Jackson és Fiirst 2016).

Igen gyakran tarsul a sériilt iziileti felszinhez a subchondralis csont degenerativ
elvaltozasa. Az ilyen esetekben nem johet szoba a ciszta extraartikularis kezelése, hiszen a
teherviseld iziileti felszin tovabbra is sériilt, ami az iziilet permanens fajdalmahoz valamint
progredialo osteoarthritishez vezet. Kis-kozepes kiterjedésii sériilt izfelszin esetében, valamint
ha a tehervisel6 iziileti felszin feldl jobban hozzaférhetd a sériilt teriilet, lehetdség nyilik ra,
hogy a hyalin porcot a vele szervesen Osszetartozd subchondralis csont teriilettel egyiitt

stabilan potoljuk osteochondralis transzplantacio segitségével.
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3.2.2. Anyag és Modszer

Az elmult 16 év soran 20 16 esetében végeztem kiillonbozd orszagokban (Belgium,
Kanada, Svajc, Magyarorszag) sériilt teherviseld iziileti felszineken Mozaikplasztika
mitéteket (Id. 11. tdblazat). Tizenegy esetben a medidlis femur condylus cisztas elvaltozasa,
egy esetben a lateralis femur condylus sériilése, hat esetben az eliils6, kettd esetben pedig a
hatulso végtag csilidiziiletének teherviseld felszinén kialakult elvaltozas tette sziikségessé a
beavatkozast.

A diagnozis felallitdsa klinikai vizsgalatok, rontgen és két esetben MRI vizsgalatok
segitségével tortént. A hatulsé végtag elvaltozasai esetében vegyes, mig az eliilsé végtagnal
kiilonb6z6 foku megterhelési tipusi santasdg volt tapasztalhato (Id 1. tabldzat). A santasag
fokanak meghatarozasahoz 0-5 fokozatu skalat hasznaltuk, ahol 0 santasdgmentességet jelent,
5 pedig teljes tehermentesitést. A 20 16bdl kettd esetében 2 fokl, mig 18 esetben 3 vagy annal
sulyosabb foku santasadg volt megfigyelhetd.

Minden 16 tobbszori konzervativ kezelésen esett mar at a mtét eldtt, kinti kezeld
allatorvosok altal (NSAIDs szajon at, intraartikularis steroid kezelések stb). A visszatérd
tiinetek vezettek oda, hogy a miitétet valasztottak a tulajdonosok. A diagnozis felallitasaban a
20-bol 12 esetben tortént intraartikularis diagnosztikai érzéstelenités, amely minden esetben
javulast eredményezett. Minden esetben késziiltek preoperativ rontgenfelvételek, ezek az
esetek dontd tobbségében a subchondralis teriileten elhelyezkedd cisztas elvaltozast mutattak
(radiolucens tertilet szklerotizald gytiriivel kortilvéve, 1d. 28. abra), ill. két esetben az izfelszin
kiterjedt sériilését lehetett megfigyelni (10. és 11. esetek, 31. és 33. abra). Ebben a két esetben
a subchondralis csont elvaltozasa is jol lathatd volt a rontgenfelvételeken tovabbi
osteoarthritises tiinetek mellett. Az érintett iziiletek ultrahang vizsgalata is alatamasztotta a
radiologiai vizsgalatok eredményét. Harom esetben (1. 10. és 11. eset) a medialis meniscus
kiterjedt sériilését, ill. egy esetben a metatarsus izfelszinének traumas sériilését (19. eset)
lehetett diagnosztizalni. Allo helyzetben, boditott allaton, behajlitott hatulsé végtag mellett
minden vizsgalt esetben lathatova lehetett tenni a medidlis femur condyluson talalhaté
subchondralis cisztas elvaltozast ultrahang segitségével (1d. 29. dbra). Egy esetben keriilt sor
allograft atiiltetésre a medialis femur condylus teherviseld felszinére, mivel az érintett 16 kora

nem tette lehetdvé autograftok hasznalatat (11. eset).
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11. tablazat. A mozaikplasztikdval mutétt klinikai eseteim dsszefoglalasa.

Hajlitasi
Proba Feltaras Graftok Séantasag
_ § 2 é g £ fg
g o € s < = 5 52 8§ :3y 5z g =
s & F §&82 8 8888 232 & &3 2
1 H KFV 12 4 2 MFC Men. N o § 6,5 6 40 Auto 3 1 t
2 H T 2 4 2 MFC N oo oo 6,5 5 40 Auto 4 1 t
3 H U 25 4 0 MFC N oo oo 6,5 6 40 Auto 3 0 ©
4 CDN Ha 6 3 1 MFC N § § 8,5 2 30 Auto 3 1 ©
5 H KFY 7 4 2 MFC Csank. N § oo 85 2 35 Auto 3 1 ©
6 H F 8 3 0 MFC N § oo 85 2 40 Auto 3 0 ©
7 H MFV 5 3 0 MFC N § oo 85 2 35 Auto 3 0 ©
8 CH Fr '3 4 0 MFC N oo oo 85 5 40 Auto 3 0 ©
9 H MFV 3 3 0 MFC N § oo 8,5 2 35 Auto 2 0 ©
10 H N 8 4 3 MFC Men. N § oo 85 5 25 Auto 4 3 %
11 H S 15 4 3 MFC Men. N § oo 85 6 20 Allo 4 2 t
12 H MFV 1 4 1 LFC T oo § 6,5 4 35 Auto 4 0 t
13 H U 15 4 0 MC3 T oo oo 6,5 2 25 Auto 3 0 ©
14 B A 6 3 1 MC3 N § oo 85 2 25 Auto 3 1 f
15 B Ho 8 3 2 MC3 T § oo 85 2 20 Auto 2 1 ¢t
16 H MFV 1 3 1 MC3 OCD N § oo 65 2 20 Auto 3 0 ©
17 H U 2 3 0 MC3 N § oo 6,5 1 25 Auto 3 0 ©
18 H U 1 4 1 MC3 OCD N § oo 6,5 1 25 Auto 3 1 f
19 H MFV 8 4 0 MT3 T o § 6,5 1 20 Auto 3 0 ©
20 CDN Ha 7 3 3 MT3 T § oo 8,5 2 20 Auto 3 3 %

H=Magyarorszag; CDN=Kanada; CH=Svajc; B=Belgium; KFV=Kisbéri félvér; T= Telivér;

U=Ugetd; Ha=Hannoveri; F=Furi6z6; MFV=Magyar félvér; Fr=Freiberger; N= Noniusz; S= Shagya

MFC= medialis femur condylus; LFC= lateralis femur condylus; MC3=harmas metacarpalis csont

distalis izfelszine; MT3= harmas metatarsalis csont distalis izfelszine
Men.=meniscus sériilés; Csank.=csontos csank pok; N=nem ismert; T= Trauma,

oo

§

8,5%

Auto

Allo

+

©

1
Aktivitas*

Artrotomia
Artroszkopia

8,5 és 6,5 mm graftok beiiltetése

Autograft
Allograft

Hobbylovaglas, tenyészallat

Azonos vagy a korabbinal magasabb szinti aktivitas

Tartds santasag miatt visszavonult
Minumum 3 éves, vagy annal hosszabb utankovetés
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28. abra. Caudo-cranialis iranyu srég rontgenfelvétel egy
medidlis femur condylus cisztas elvaltozasrol. A képen jol
kivehetd a ciszta kloakaja az iziilet tirege feldl, valamint a
ciszta méretei.

29. abra. Allo helyzetben, felemelt, hajlitott
hatulsé végtagon végzett ultrahang vizsgalat
felvétele. A 8 MHz linedris fejjel készitett
felvételnél a transzducer a 16 torzsével
parhuzamos sikban képezte le a medialis femur
condylus felszinét. Az egyenletes hypoechogén
sav (hyalin porc) és az alatta helyezddo éles
hatara  hyperechogén vonal (subchondralis
csontfelszin) jol mutatja az izileti felszin
ultrahang strukttrajat. A csillaggal jelolt szakasz
a subchondralis csont lemez egyenetlenségét, ill.
megtorését mutatja.

3.2.2.1. Sebészi Technika

A mitét el6tt intramuszkularisan antibiotikumot (amoxicillin-trihidrat: 5,6 mg/ttkg és
klavulansav: 1,4 mg/ttkg Noroclav inj., Norbook Ltd.), valamint intravénasan fenilbutazont (3
mg/kg) kaptak a paciensek. Az altalanos anesztézia indukciojat kovetéen a femur condylus
elvaltozasok hatfekvésben, mig a metacarpus/metatarsus sériiléssel rendelkezdk
oldalfekvésben keriiltek pozicionalasra a 16-miitdasztalon ugy, hogy az érintett teriilet legyen

feliil.
Graft vetel

A graftok vételéhez az el6zd fejezetben részletezett, human ortopédidban hasznalt
csontvésOket modosittatuk a  Metrimed Muszergyartd Kft (Hodmezdvasarhely)
szakembereinek segitségével. A modositasok soran elséroban az élkiképzésben, valamint vésd
hosszaban tortént tobb modositds. Az élkiképzés tekintetében egy nagyobb mértékii belsd

felélezés volt sziikséges, a vésO hosszat kellett megndvelni, valamint robusztusabba tenni
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annak érdekében, hogy a keményebb és mélyebben fekvo subchondralis csont esetében is
lehetdvé valjon a graftok kivétele. Hét esetben az autolog osteochondralis graftok vétele mini-
artrotomiabdl (3-4 cm nagysagl seb) tortént az ellenoldali femoropatellaris iziiletbdl. A tobbi
esetben az ellenoldali medialis femur trochlea abaxialis iziileti felszinérél artroszkopos
kontroll alatt tortént a graftok vétele. A vételhez a térdiziiletet nyujtott helyezddésben
pozicionaltuk, a végtag a vizszintessel kb. 60 fokos szoget zart be. A vételek mind
artrotomiabdl, mind pedig artroszkdposan a kdzépsé és medialis szalag kozott a medialis
trochlea felsé harmadabol indultak. A tovabbi graftok vétele ugyanazon portalon keresztiil a
végtag fokozatos hajlitdsa kozben tortént. A graftok 6,5 ill. 8,5 mm atmérdjtiek és 20-40 mm
hosszuak voltak. Egy iziiletb6l maximalisan 6 db 6,5 mm graftot vagy 4 db 8,5 mm graftot
vettiink. A 10. 16 esetében a nagy kiterjedésti sériilés kitoltése érdekében mindekét
femorotibialis iziiletebdl vételeztiink Osszesen 8 db 8,5 mmm-es graftot. A 11. szamu 16
esetében pedig egy fiatal (6 éves MFV) donorbdl vételeztik 8 db 8,5 mm-es allograftot
artroszkdopos kontroll segitségével kozvetleniil a beiiltetés elott.

A csudiziileti elvaltozasok esetében altaldban 1-2 graft beiiltetésére volt sziikség. A
tervezettnél eggyel tobb graftot vettem ezeknél az eseteknél annak érdekében, hogy egy
,»potgraft” mindig rendelkezésre alljon, ha egy beiiltetés nem sikeriil megfelelden.

A MFC mitéteknél 2-6 graft beiiltetésére keriilt sor. A graftok a beiiltetésig izotonids
sooldatban (0,9% NaCl) voltak tarolva.

3.2.2.2. Beiiltetések a medidlis femur condylusba

A beiiltetések a medialis femur condylusba két eset kivételével minden esetben
artrotomids feltardsbol torténtek (30. dbra). Egy traumds laterdlis femur condylus sériilés
esetében végeztiink még artroszkopos kontroll alatti beiiletést. A beliltetésekhez a mar
korabban emlitett Metrimed Kft. altal 16ra tovabbfejlesztett miiszerkészletet alkalmaztuk (ld.

13. abra).
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30. abra. MFC artrotémias sebe. jol lathato a subchondralis ciszta felett 1évo behtizodas a teherviseld
iziileti felszinen, valamint az iziileti tok és az ezt koriilvevvo zsirszovet.

A cisztas esetekben az elsé furatot az izfelszini behtizodas kozepébe furtam, majd a
furaton keresztiil kertilt a ciszta belseje kikiirettalasra és feltérképezésre. Ezt a technikat az
elso ot esetet kovetden alakitottam ki. Az els6 6t esetben a graftok random szertien kertiltek
egymas mellett beliltetésre, az elsd esetben szorosan egymds mellé, mig a tovabbi négy
esetben 1-2 mm-re egymastol. Ezt kdvetden a graftok egymastol valo tavolsagat és pozicidjat
elsdsorban a ciszta kiterjedése alapjan hataroztam meg. A recipiens furatok 8-10 mm-rel
mélyebbre lettek furva, mint a ciszta mélysége annak érdekében, hogy megfeleld stabilitassal
iiljenek a csontban. A furast kdvetdéen a furat tagitdsa egy megfeleld tagitdval tortént. A
furatokat egy fecskendére helyezett infzids szerelékdarab segitségével atmosastam majd
kiszivtam a bentmaradt 6blité folyadékot. Kovetkez6 1épésben a megfelelé hosszsagu graftot
a megfeleld pozicioba siillyesztettem. A graftok felszini aszimmetridjat érdemes volt a furat
esetleges aszimmetriagjahoz igazitani gy, hogy a graftot hossztengelye mentén optimalis
pozicioba hozzuk. A graftok siillyesztése a Hangody Laszlo professzor altal kifejlesztett
moédon, a furdévezetdn keresztiil tortént, a hozza tartozé betold rud segitségével. A graft végso
szintbe siillyesztése a graft méreténél nagyobb betold rad segitségével végzddott. Az
artrotomids sebet az elsé 6t esetben négy, majd ezt kdvetden 6t rétegben (a subcutis futo
varratokkal torténd zarasaval kiegészitve) zartuk. Az artrotomids seb folé egy un. ,.stent”

kertilt felvarrasra (lazito varratokkal rogzitett tamponhengerrel fedett a seb, Id. 17. abra).
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3.2.2.3. Beiiltetések a metacarpus/metatarsus distalis izileti felszinére

Az els6 harom esetben Esmarch polya felhelyezését kovetden, az ezt kovetd ot esetben
ennek elhagyasaval oldalfekvésben keriiltek az érintett csiidiziiletek sebészi elokészitésre. Egy
hatulsé csiidiziileti traumas sériilésnél artroszkopos kontroll alatti beiiltetés tortént, ahol az
izfelszin sériilés helyezddése lehetdvé tette az artroszkopos technika alkalmazasat. A tobbi
esetben, ahol az izfelszini sérilés, ill. a subchondralis ciszta distalisan, a tehervisel§ felszin
mélyén helyez6dott, maximalisan hajlitott iziiletre volt sziikség arra, hogy a teriilethez
hozzaférjiink. llyen esetben a csiidiziilet vastag, dorsalis iziileti tokja, a felette futd kozos és
lateralis ujjny0;té innal egyiitt Ugy rafesziil a csiidiziilet eliils6 felszinére, hogy lehetetlenné
teszi az artroszkopos manipulaciot. Ezeknél a csiidiziileti mozaikplasztika miitéteknél 1 vagy
2 graft keriilt beiiltetésre 6,5 ill. 8,5 mm atmérével, amelyek a cisztas esetekben azok
mélységénél szintén 8-10 mm-rel hosszabbak voltak. A megfelelden szilard beiiltetések
érdekében minimum 15-20 mm hossza graftokat {iltettem be minden esetben. Az artrotomias
sebek négy rétegben keriiltek egyesitésre, az iziileti tok két rétegben, a subcutis 2-0 felszivodo
monofil futdvarrattal, mig a bor vertikalis U-varratokkal. A mitott végtag Robert Jones kotést
kapott az elsd hét hétben, majd varratszedést kovetden tovabbi egy hét feddkotéssel volt

ellatva.

3.2.2.4. Mtéteket kovetd utokezelés

A miitéteket kovetden a térdiziileti eseteknél 7-10 nap, a csiidiziileti eseteknél 14-18
nap boksz pihendt kovetden 2-4 hét kézen séta kovetkezett. Ezutan a lovak kis kardmba jartak
ki. Fenilbutazont kaptak szajon at (2-3 mg/ttkg) 4-14 napon at csokkend dozisban.
Radiologiai kontroll vizsgélatok a miitéteket kdvetden 6 honap, illetve egy év elteltével
késziiltek. A 20 esetbdl hét esetben lehetdségiink nyilt artroszkdpos kontroll vizsgalatot is
végezni. Az 1. 10. és 11. esetekben a sériilt meniscus részek debridementjét és reszekcidjat is

elvégeztiik.

3.2.2.5. Statisztikai szamitasok

Az Osszegylijtott adatok vizsgélata leird statisztikai modszerekkel tortént. A relative
kis esetszam miatt a Fisher egzakt teszt segitségével értékeltiik ki a klinikai esetek kapcsan a
sikeresnek mondhaté eseteket korcsoportonként (santasag foka 0-1/5, a beteg visszatért -e a

korabbi, vagy magasabb szintii aktivitasahoz).
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3.2.3 Eredmények

3.2.3.1. Intraoperativ megfigyelések

Az artroszkopos graft vételek kisebb gyakorlat utdn gyorsabbak, kevésbé invazivak és
hasonldan sikeresek voltak, mint a mini-artrotomiabol vett graftok. Gyakorlatot elsésorban az
igényelt, hogy a megfeleld felszinrdl sikeriiljon olyan graftokat nyerni, amelyek a graft
tengelyére merdleges, ép porcsapkakkal rendelkeztek.

Az artrotomias feltarasok jobb hozzaférést ¢és precizebb implantacidkat
eredményeztek, igy rovidebb miitéti id6t is igényeltek. A MFC-ba torténd beiiltetések soran
kivitelezhet6 volt 4-6 beiiltetés elvégzése artrotomids feltarasbol. A két - nagy kiterjedésii
izfelszint érintd — (10. és 11. beteg) esetben a sériilt széli részekre torténd ortogonalis
beiiltetések az artrotomids feltdrasbol is csak nagy nehézségek aran sikeriiltek (a sebtagitokkal
torténd erds huzoerd kifejtése a sziikséges irdnyba). Ezzel ellentétben az artroszkopos
hozzaférések limitaltdk az ortogonalis beiiltetések szamat. Lo esetében a MFC-on tobb
munkacsatorna kialakitasara is sziikség volt, de igy is igen nehéz volt elérni, hogy a beiiltetett
graftok megfelelé kongruens felszint képezzenek.

A tobb beltiltetési csatornat is igényld esetekben ezt a helyzetet tovabb nehezitette a
gyorsabban sulyosbod6 subcutan és subfascialis extravasatio, amely iddvel ellehetetlenitette a
tovabbi beliiltetések kivitelezését. Az enyhén ferde porcsapkaval rendelkezé graftok
beiiltetését olyan furatokba helyeztiik, ahol a furas sem sikertilt teljesen merdlegesen az iziileti

felszinre.

3.2.3.2. Posztoperativ utankovetés

Enyhe - kozepes iziileti effuzidt lehetett tapasztalni a recipiens csiid- és térdiziiletek
esetében az elsd 3-4 hét soran. Az elsd héten a lovak 2-3/5 foku santasagot mutattak a
recipiens végtagok esetében. A donor teriiletek esetében a FP iziiletek felteltsége mellett
kotott mozgas volt megfigyelhetd az elsd 3-4 napban, mely ezt kovetden rohamosan oldodott.
A FP iziletek felteltsége kb. 6-8 hét utdn makroszkdéposan megsziint. Elsédleges
sebgydgyulast tapasztaltunk minden miitéti seb esetében, kivéve két esetet, ahol seroma
képzddést kovetden az artrotdmias sebek masodlagosan gyodgyultak. 10/20 esetben 6-12
honap elteltével teljes santasag mentességet figyeltink meg, mig 7/20 esetben enyhe
mozgéaszavar maradt vissza a mitéteket kovetéen. Harom esetben maradt vissza 3/5 fokozatu
santasadg, mindazonaltal ezek a lovak is visszanyerték életkedviiket és a miitét elott elvesztett

stulyukat. A 1. szamu 16 4llapota a mitét utdni masodik év soran tovabb javult,
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tenyészménként, valamint hobby lovaglasra volt hasznalhato éveken at. A 4. szamu 1o
visszatért az ugrosportba, de alacsonyabb szinten versenyzett tovabb; az O esetében
intermittald szubklinikai sdntasagot lehetett tapasztalni, ami nem allt kapcsolatban az érintett
térdizilettel a kontroll klinikai vizsgélatok alapjan. A 18. szamu lovat négy éven keresztiil
versenyloként hasznaltak, majd ezt kovetden valtottak, és ugrolonak képezték at. Ennél a
16nal ismét kinjult egy SBC a korabbi helyen. Onala kezdetben elhiizodo graft beépiilést
lehetett tapasztalni, ezen feliil a transzplantacioval osszefliggésben nem 1€évé pneumoniaban
valamint physealis dysplasidban is szenvedett, amely gyengébb ndvekedési eréllyel és
kondicidval tarsult, ezért a versenysportban nem ért el eredményeket. A 16. szamu 16 két
évvel az atiiltetést kovetden gastrointestinalis problémak miatt elaltatasra keriilt. A miitott

csilidiziiletbdl az atiiltetett teriiletrél szovettani vizsgalat késziilt (1d. 10. abra).

3.2.3.3. Rontgen vizsgalatok

Az atiiltetett és kornyéki porc vastagsagbeli kiillonbségei miatt az atiiltetett izfelszinek
subchondralis teriiletét megjelenitd rontgenfelvételeken 0.5-1.5 mm-es 1épcsdk voltak
lathatok néhany esetben. A graftok radiolucensebb rontgenarnyékként jelentek meg a
kornyéki subchondralis csonthoz képest lazabb csontszerkezetiik miatt. Egy kivételtol
eltekintve 8-10 honap elteltével a subchondralis csont trabekularis szerkezete folytonossagot
mutatott a beiiltetett graftok csontdlloméanyaval (31. és 33. abra). A donor teriiletek
radiolucens arnyékként jelentek meg, de iddvel diffuzan atépiiltek egyre radiodenzebb
csontszovettel. A donor femoropatellaris iziiletekben radiologiailag egy esetben sem
tapasztaltunk osteoarthritisre utalo jeleket. Azon esetekben (pl. 10. és 11. beteg), ahol mar a
beiiltetéseket megeldzden is lehetett latni az osteoarthritis kozepes foku jeleit az érintett sériilt
izlilet esetében, az atiiltetéseket kovetd 1-1.5 éves kontroll radioldgiai vizsgalatok az

osteoarthritis progredialasat mutattak.

3.2.3.4. Kontroll artroszkopos vizsgélatok

Hét esetben a tulajdonosok hozzajarultak ahhoz, hogy 6-15 hoénappal a miitéteket
kovetden kontroll artroszkopos vizsgalatot végezziink lovukon (1-3, 10, 11, 12, 16. eset). A
donor izfelszinek esetében hat iziilet keriilt vizsgélatra, a vizsgalat 30 graft vételi helybdl 6
esetben (1/6 esetben a legproximalisabban fekvo ketté graftvételi hely esetében, 6t esetben a
distalisabban fekvo graftvételi helyek esetében) tapasztaltunk enyhébb, sulyosabb fibrillaciot

a kitoltodott csatornak teriiletén. A donor iziiletek egyéb teriiletén kezdeti osteoarthritis jeleit
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(pl. ,,wear line megjelenése, egyéb helyen fibrillacid, porckopas stb.) egy esetben sem
tapasztaltuk.

Minden esetben kongruens, porccal boritott sima felszin volt megfigyelhetd az
atiiltetett teriileteken. Az 1. és 11. szdmu lovaknadl, ahol a graftok egészen kozel voltak
egymashoz, a porcsapkak enyhe elédomborodasat tapasztaltuk (Id. 31. D abra). A 16. szamt
16 esetében két évvel a miitét utan végzett nekropszias vizsgalatok izfelszini makroszkopos ill.
szovettani képét lathatjuk a 10. abran, mely a kornyezetébe kongruensen beépiild,
szOvettanilag is tal€lo, atiiltetett hyalin porc felszint mutatott.

Harom kontroll artroszkopos esetben (1. 10. és 11. szdmu beteg) tapasztaltunk
kiterjedt meniscus fibrillaciot a medialis meniscus cranialis teriiletén. A fibrillaciokat

arthroshaver segitségével igyekeztliink megsziintetni.

crer

végzddott: a 10. szamu 16 esetében, ahol mindkét femoropatellaris iziiletet felhasznaltuk
ahhoz, hogy elegendd graftot nyerjiink a nagy kiterjedésii felszin potlasahoz, 3 honappal az
atiiltetést kovetden sulyos fokt (3-4/5) santasagot tapasztaltunk, amely 2-3 honap leforgasa
alatt lassan javult. Tizenot honappal a miitétet kovetden 1-2 fokkal enyhébb santasagot és jo
¢letkedvet tapasztaltunk ennél a 16nal. Az 6 15 hdnapos kontroll artroszkdpos vizsgalata soran
néhany helyen a beiiltetett graftok teriiletén a porc fibrillaciojat tapasztaltuk, valamint a
medialis meniscus cranialis szaranak fibrillaris szakadasat lehetett megallapitani és kezelni,
ami tovabbi javulashoz vezetett (31. dbra). A donor teriilet artroszkopos kontroll vizsgalata
soran a legproximalisabban fekvd vételi hely fibrillaciojat tapasztaltuk, melyet arthroshaverrel
kongruenssé tettiink (1d. 32. abra). A tobbi vételi hely esetében ilyen elvaltozds nem volt

megfigyelhetd.
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31. abra. A 10. szamu beteg bal térdiziiletérdl késziilt felvételek. A: Miitét elbtti caudo-cranialis
iranyu srég rontgen felvétel, amely a medialis femorotibialis iziilet osteoarthritisét mutatja. B: a MFC
sériilt tehervisel? iziileti felszinének intraoperativ képe. C: ugyanaz a felszin atiiltetés utan. D: a felszin
kontroll artroszkopos felvétele 15 honappal az atiiltetéseket kovetden. E: az érintett térdiziiletrol
készitett caudo-cranialis srég rontgenfelévétel, mely a 8 hoénap alatt az iziilet osteoarthritisenek
egyértelmi progredialasat mutatja.

32. abra. A 10. szamu 16 térdiziiletének 15 honapos kontroll artroszkopos vizsgalati leletei
debridement eldtt és utan. A: proximalis vételi hely porcszoveti fibrillacioval. B: ugyanaz az iziileti
felszin mint az ,,A” abran, arthroshaverrel torténd debridemenetet kdvetéen. C: medialis femorotibialis
iziilet, ahol jol lathato a medialis meniscus cranialis részének kiterjedt axialis fibrillacidja. D:
ugyanazon meniscus teriilet mint a ,,C” abran, a sériilt meniscus shaverezését kovetoen.

P=patella; MFT= medialis femur trochlea; MFC= medialis femur condylus; M= meniscus

A 11. szamu 16 esetében szintén hullamzé volt a javulds. Ennél a 16nal allograftok
keriiltek atiiltetésre, melyek koziil egy graft a subchondralis csont kb. 1 mm vastag részével

egyiitt letort és szabadon uszott az iziiletben. A 10 honapos kontroll artroszkdpos vizsgalat
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soran ez az osteochondralis fragmentum eltavolitasra keriilt. Altalanossagban elmondhato,
hogy az életkedve és lendiilete ennek a lonak is visszatért, santasdganak foka az elsé 10
honapban néha visszazuhant a mitét elétti 3/5 szintre, mely a kontroll artroszképos

debridement és OC fragmentum eltavolitasat kdvetden tovabb javult (33. dbra).

33. abra. A: preoperativ caudo-cranialis iranya srég rontgen felvétel, melyen az ,,A” jelzés feletti
medidlis condylus tajékan jol lathaté az iziileti rész besziikiilése, a MFC hullamz6 konttrja, valamint a
tibia platdé megszélesbedése. B: intraoperativ felvétel err6l a MFC-r6l. C: ugyanaz a felszin 6db 8,5
mm atmérdjl allograft beiiltetését kovetden. D: az iziilet felszine intraoperativ kontroll artroszkdpos
felvételen 10 honappal a beiiltetés utan. E: 10 honappal a mitétet kovetden késziilt caudo-cranialis
srég rontgenfelvétel. Jol lathato az iziileti osteoarthritis progredidlasa, valamint a beiiltetett teriileten a
csont denzitasanak csokkenése.

Annak ellenére, hogy mindkét beteg klinikailag javult és végtagjat a mutéteket
kovetden jobban terhelte, radiologiailag az osteoarthritis progredialasat lehetett megfigyelni
mindkét esetben. Ennek jeleként a medidlis tibia platd tovabb szélesbedett, a MFC
egyenetlenné valt, hullamos lefutdsu és megndvekedett periarticularis osteophyta képzddést
mutatott. A 11. szama 16 eset¢ben a MFC subchondralis teriiletén lathatdo radiopacitas
csokkenése esetleges kezdeti cisztas elvaltozas radiologiai jelét mutatta 10 honappal a miitétet

kovetOen.
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Lovaink 8/20 esetben >7 évesek voltak, ezek kozott is volt egy 12 és egy 15 éves allat,
mindkettd egyéb masodlagos iziileti elvaltozasoktol is szenvedett (meniscus ill. degenerativ
izlileti elvaltozas). Ennél a nyolc idsebb 16nal 6/8 esetben maradt vissza 2/5, ill. 3/5 foka
santasag, mig a 7 évnél fiatalabb 12/20 esetben 0sszesen egy lonal maradt vissza 2/5 fokozata
santasag, 5/12 esetben egészen enyhe mozgaszavar (1/5) és a fiatalabb generacio felénél
(6/12) a lovak teljesen santasag mentesekké valtak hosszu tavon.

A hat éves, vagy ennél fiatalabb korosztalyt vizsgalva a lovak 92%-a volt sikeres (=
vissza tudott térni korabbi, vagy annal magasabb aktivitasi szintjéhez) a harom éves vagy
annal hosszabb visszajelzések alapjan. A hét éves, vagy anndl idOsebb generacional a
mitéteknek csak 25%-a volt sikeresnek mondhato a fenti besorolas alapjan. Fisher exact
teszttel Gssszehasonlitva a két korcsoportot megallapithatd volt, hogy a két csoport kdzott
szignifikans kiilonbség van (p=0,0491).

Ha a korcsoportokat nem vesszik figyelembe, akkor 8/20 csiidiziileti
transzplantaciobol 75%-ban értiink el sikert, mig a 12/20 térdiziileti transzplantacidonal 58%
volt a sikeres beavatkozasok ardnya. Ha viszont iziiletenkénti lebontasban csak a hét évesnél
fiatalabb korosztalyt vizsgaljuk, akkor elmondhato, hogy a csiidiziiletek esetében minden
esetben sikert értiink el, a térdiziileti esetekben pedig az esetek 85%-ban. Kiilon vizsgalva a
két iziiletben elért eredményeket, a kis elemszdm miatt a két korcsoport kozott (csiidiziileti
csoport: 8 adat, térdiziileti csoport: 12 adat) statisztikailag nem lehetett szignifikans

kiilonbséget kimutatni izliletenként (csiid esetében p=0,375; térd esetében p=0,1515).
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3.2.4. Megbeszélés

Subchondralis csont cisztdk valamint a teherviseld iziileti felszinen kialakuld egyéb
hyalin porc defektusok gyodgykezelésére a mai napig nincs olyan altalanos, minden esetre
alkalmazhatd gyodgykezelés, amely a hyalin porc és az alatta 1évé subchondralis teriilet
megfeleld mindségii potlasat eredményezné. A subchondralis cisztdk kezelésére tobb sikeres
megoldast is kifejlesztettek, mindazonaltal a nem gyogyuld esetekre valamint a 3 évnél
idésebb lovak eseteire a mai napig nem sziiletett olyan megnyugtatdé moddszer, amely a
korabbi hyalin porcot potolni tudna (Jeffcott 1991, Howard és mtsai 1995, Kold 1995, Bodé
2004, Fortier és mtsai 2010, Ortved és mtasi 2012).

Az éltalam, ebben a fejezetben Osszesitett klinikai esetek konzervativ kezelésre nem
reagaltak. Ezek a lovak mar atestek pihentetési, kontrollalt mozgatasi ill. intraartikuldris
kezelési protokollokon megnyugtato javulds nélkiil, vagy klinikailag ismét roml6 tendenciat
mutattak. A pihentetés néhany esetben eredményezett atmeneti javulast. Cisztak esetében, a
ciszta faldban termelddd gyulladdsos mediatorok iziilet iiregébe jutdsat teszik tobbek kozott
feleldssé az intermittdloan kialakuld santasagért, és hosszi tdvon az osteoarthritises
elvaltozasok kialakulasaért is (von Rechenberg és mtsai 2000). Az intraartikularis kezelések
gyakran csak atmeneti javulast eredményeztek (Hogan és mtsai 1997, Pearce ¢és mtsai 2001).
A teherviseld iziileti felszin defektusai valamint a hosszan perzisztalé subchondralis cisztas
elvaltozdsok egyarant az iziilet degenerativ elvaltozasaihoz, osteoarthritishez, ez A4ltal
maradandd santasaghoz vezetnek, ezért ezek idoben megkezdett sebészi gydgykezelése

mindenképp indokolt (Kold és mtsai 1986, Mcllwraith és mtsai 2011, Nixon és mtsai 2011).

Donor teriiletek: graft vétel és donor teriileti morbiditas

A graft vételt az els6 esetekben mini-artrotomian keresztiil végeztiik. Ezt a gyakorlatot
felvaltotta id6vel az artroszkopos kontroll alatti graft vétel, amely kevésbé volt invaziv, némi
gyakorlat utdn gyorsabban volt kivitelezhetd és a vett graftok mindségét sem befolyasolta
negativ iranyba.

A donor teriiletek esetében jo, illetve igen jo gyogyulasi erélyt lehetett tapasztalni a
femoropatellaris iziilet medialis femur trochleajan. A kontroll artroszkopos vizsgalatok fényt
deritettek rd, hogy habar a vizsgalt donor iziileteknél klinikai tiineteket nem tapasztaltunk,
mégis, elsésorban a distalisabban fekvd graftvételi helyek esetében azt tapasztaltuk, hogy a

kitoltddé csatorndkat boritd rostos porc tobb esetben fibrillarisan felrostozddott. Ez az
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altalunk 0.5-1.5 évvel a vételeket kovetden kivitelezett kontroll artroszkopos vizsgalatok
alapjan a donor csatorndk kb. 20%-at érintette. Ennek alapjan elmondhato, hogy javasolhato,
illetve etikus a donor iziilet kontroll artroszkdpos vizsgalata €s sziikség esetén az érintett 1-2

csatorna felszini rétegének debridementje.

Az atiiltetett tehervisel? iziileti felszinek

Az izfelszin rekonstrukcidk soran azt tapasztaltuk, hogy legtobb esetben elénydsebb
volt az artrotomias feltaras alkalmazasa az artroszkopos kontroll alatti beiiltetésekkel
szemben. Ez alol kivételt csak egy-egy kis felszinli traumas eset rekonstrukcidja képezett,
ahol egy, maximum két graft artroszkopos beiiltetése relative konnyen kivitelezheté volt.
Nagyobb defektusok esetében lovon azt tapasztaltuk, hogy az artroszkdpos beiiltetés kevésbé
praktikus, rontja a kongruens iziileti felszin kialakitdsdnak esélyét, elhtizodd miitétet
eredményez ¢és sokszor igen nehezen Kivitelezhetetd. Ennek oka a 16 eltér6 anatomiai
viszonyaiban keresend6 (harom erds patella szalag, amely behatarolja, ill. lehetetlenné teszi a
tobb iranybol elvégzendd ortogonalis beiiltetést.

A beliltetésre vald alkalmassag elbirdlasanidl harom fontos szempontot érdemes
figyelembe venni. Az elsé szempont az 4llat kora. A kiilonboz6 iziiletek esetében
meghataroz6 tényezd a kezelt felszinhez tartoz6 ndvekedési zona zarodasa. Mi két iziiletet
vizsgaltunk, a distalis MtIII. esetében a zarddas 12 honapos, mig a MFC esetében 3 éves korra
tehetd a felszin kozeli fuga zarddasa (Butler és mtsai 2004). Fiatal lovak esetében még
nagyobb szdmu eset feldolgozasara lenne sziikség, de az altalam kezelt, limitalt klinikai
tapasztalat alapjan is jol érezhetd, hogy a beépiilésekre a legjobb esélye a fiatal, néhany éves
lovaknak van. A 7 évesnél fiatalabb lovak esetében sajat eseteink alapjan elmondhatd, hogy
szignifikansan jobb eséllyel (p= 0,0491) érhetiink el tiinetmentességet, ill. keriilhet vissza az
adott beteg a losportba, vagy a lovassportba, ha a csiidiziileti és térdiziileti eseteinket
egyiittesen vizsgaljuk. Csak csiidiziileti mitétek (p=0,375; elemszam: 8), illetve csak
térdizileti atiiltetések (p=0,1515; elemszam: 12) esetében a kis elemszam miatt nem
mutathato ki szignifikans kiilonbség a 7 évesnél fiatalabb illetve iddsebb korcsoport kozott.

A masodik szempont az elviltozas kiterjedtsége: 1-2 cm? kiterjedésii felszinek
esetében altalaban elég volt 1-3 graft a sériilt teriilet rekonstrualasara. Az ennél nagyobb, ill.
sokkal nagyobb felszinli defektusok rekonstrualasa csak részleges javulashoz vezetett.

A harmadik szempont: taldlhatd —e egyéb degenerativ elvaltozas (meniscus sériilés,
kiterjedt subchondralis degeneracio, egyéb szalag sériilés: kereszt szalag, collaterealis szalag,

kiterjedt izfelszin). Az idedlis eset egy teherviseld iziileti felszin rekonstrukcidhoz lovak
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esetében: 1-2 éves fiatal 10, relative friss, szovodmény-mentes eset, 1-2 cm? kiterjedtség,
cisztak esetében maximalisan 10-20 mm mélység.

Iddsebb lovakban, illetve tobb éve fennalld elvaltozas esetében az iziiletek idiilt gyulladasa
mellett kisebb esély van ra, hogy ismét tiinetmentes allapotot hozzunk létre. Ezt tamasztjak
ala sajat eseteink is. A 12 térdiziileti elvaltozas koziil harom esetben meniscus sériiléssel
szOvOdott eseteknél egy esetben sem sikeriilt teljes santasagmentességet elérni.

Feltételezziik, hogy fiatalabb lovak esetében a nagyobb belsd porcfelszin regeneracios
kapacitas elosegiti a kisebb postoperativ inkongruenciak ¢és defektek korrigalasat anélkiil,
hogy osteoarthritis fejlddne ki. Tapasztalatunk szerint juvenilis korban végzett atiiltetések
soran a korny¢€ki és a beiiltetett porc résmentes 0sszendvése is sokkal kifejezettebb, sikeresebb
(Id. 10. F abra).

Osszefoglaloan elmondhatjuk, hogy a kis és kdzepes nagysagl iziileti felszint érinté
elvaltozasok rekonstrukcidja masodlagos iziileti elvaltozasok nélkiili esetekben a lovak 6 éves
koraig igen joO korjoslattal gyogykezelheté volt az altalunk kezelt populdcioban. Ezen
fiatalabb allomany esetében a lovak 92%-a volt sikeres (= vissza tudott térni korabbi, vagy
annal magasabb aktivitasi szintj¢éhez) a harom éves vagy anndl hosszabb utankdvetések
alapjan. A hét éves, vagy iddsebb generacional a miitéteknek csak 25%-a volt sikeresnek
mondhato.

A klinikai gyakorlat sordn azt tapasztaltuk, hogy a subchondralis cisztak esetében az
elsd farast valamint a furat faldban tovabb kovethetd ciszta kaverndk alapos kiirettalast
kovetden lehetett legjobban megtervezni a kdvetkezd graftok beiiltetésének helyét. A jo
tajékozodas érdekében az elsd furatot érdemes az izfelszin fel6l megitélhetd centrumba firni
lehetdleg 8,5 mm atmérdjli furoval. A ciszta kikiirettalasa az elsd furaton keresztiil hozzéasegit
ahhoz, hogy csak annyi graftot iiltessiink be a felszinre, amennyi minimalisan sziikséges. {gy
a késobbi esetekben gyakran elég volt kettd 8,5 mm graft beiiltetése is a ciszta teljes
kitoltéséhez.

A graftok egymdshoz viszonyitott beiiltetési tavolsagat az elsdé beiiltetést kdvetden
tapasztalt porckiiszas jelensége miatt valtoztattam meg 1-2 mm tavolsagra, melyet a
késdbbiekben teljes egészében a ciszta kiterjedésétol tettem fiiggdve.

Erdekes kiilon figyelmet szentelni a fiatal, még szkeletélisan nem kifejlett esetek (1-2
éves lovak) vizsgalatanak. A 2, 3, és 16. szamu lovak esetében (2; 2,5; ill. 1 évesek voltak a
betiltetések idején) lehetdség volt kontroll artroszkopos vizsgalatok végzésére is. Feltlint
ezeknél az esetknél, hogy a kornyéki és a beiiltetett porcteriiletek jobban 6ssze tudtak néni,

kevesebb rést lehetett latni a 6-10 honapos kontroll vizsgalatok soran. A MFC esetekben
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gyakrabban tapasztalthatd volt a porckliszas makroszkoposan is jol lathato jelensége (2. és 3.
eset), mig a csiidiziileti atiiltetések esetében ez kevésbeé volt kifejezett (pl. 16. szamu 16).

A medialis femur trochlea cranialis felszinérdl maximum 6 db 6,5 mme-es, ill. 4 db 8,5 mm-es
graftot vételeztiink. Ezt a klinikai tapasztalatot eddig 40 €16 16 52 iziiletébdl vett graftok
kapcsan szereztem mozaikplasztika mitétek elvégzésekor (20 klinikai eset és 20 kisérletes
esetben). Egy esetben sem maradt vissza santasag ezeknél az eseteknél. Mechanikailag a
medialis trochlea nem kinal tobb lehetdséget graftok vételére. A laterdlis femur trochlea
tomorebb, keményebb subchondralis csonttal bir, mely adott esetben szilardabb alapot
biztosithatna egy teherviseld iziileti felszinbe torténd atiiltetésnél. Két oka van, hogy eddig
mégsem errdl a felszinrdl vételeztiik lovon a graftokat: az egyik ok, hogy az éltalunk hasznalt
csontvésok segitségével errdl a felszinrdl igen nehéz graftot vételezni anélkiil, hogy a vételkor
ne okozzunk repedést vagy torést a lat. trochledban. A masik ok, hogy a felszin simabb, ezért
egy konkav iziileti felszin beiiltetéséhez a med. femur trochlea kongruensebb graftokat
biztosit, mint a lateralis femur trochlea. Ennek ellenére mindenképp érdemes lenne egyéb
graft vételi lehetéségek kihasznalasaval (pl. elektromos furora applikalt graft vételi lehetdség)
Osszehasonlitani mindkét trochlearol vételezett graftok tulélési esélyeit, mivel feltételezhetd,
hogy subchondralis szinten hasonlobb kornyéki és beiiltetett csonttal bird atiiltetések még

jobban adaptalddnak az 1j viszonyokhoz (Bod6 és mtsai 2004).

A sajat klinikai esetekbdl levonhat6 kovetkeztetéseink kapcsan ki kell emelniink, hogy
eredményeink &ltalanos érvénytlisége tobb ponton is korlatozott. Az esetlétszamunk még az
elmult 20 év tavlatdban is kevés volt ahhoz, hogy megfeleld statisztikai erdvel birjon, ezért
tobbnyire csak leird statisztikai modszereket tudtunk igénybe venni. Elképzelhetd, hogy pl. a
cslidiziileti eseteink (5/5 sikeres eset) ardnya meg fog valtozni, ha ezt az esetszamot legalabb
5-10 szeresére tudjuk novelni. Klinikai eseteink valtozatossaga (traumas iziileti felszinsériilés,
iziileti kopas, subchondralis cisztds elvaltozasok) is tovabb nehezitette az altalanos érvényl
interpretalast. A mitéti technika apré fogasain is sokat valtoztattunk az elmult 20 év soran.
Kutatésaink eldrehaladtaval egyre nagyobb hangsulyt fektettiink arra, hogy egy beiiltetés
soran mikor okozunk a miitéti technikaval magunk is sériilést a beliltetendd porcban (tul nagy
erd kifejtése a beiiltetés soran). A tokéletesen kongruens izfelszin, valamint a kornyéki
porccal azonos vastagsagu beliltetett porc mind befolyasolja a beiiltetés sikerét, melynek

standardizélésa tovabbi kutatasokat igényel.
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4. UJ TUDOMANYOS EDERMENYEK

Munkém soran lora adaptalt autolog osteochondralis mozaikplasztika eljaras soran az alabbi
1j tudomanyos kovetkeztetésekre jutottam:

4.1. A mozaikplasztika eljaras soran, 8,5 mm graftok vétele esetén a donor csatornak
gyogyulasa szempontjabol a szovettani €s makroszkopos vizsgalatok alapjan optimalis vételi
hely lovon a medialis femur trochlea proximalis teriilete. A proximalis teriiletrl vételezett
graftok esetében a donor csatorndkat 12 honap elteltével szignifikdnsan tobb esetben fedi
hyalin, illetve hyalin jellegli és rostos porc keveréke. Makroszkoposan a proximalis csatornak
esetében szignifikansan tobb a sima, fel nem rostozodott, gyogyult felszin. Eddigi, 6,5 mm-es
graftok vétele soran tapasztalt 100%-ban sériilésmentes iziiletekkel ellentétben a 8,5 mm-€s
graftok esetén az esetek kozel 20%-ban tapasztaltunk (3/14 iziiletnél) enyhe-kdzepes foku
lokalis iziileti felszinsériilést, ezért 8,5 mm-es graftok esetében kiemelt jelentdsége van az

optimalis helyrdl valo graft vételnek.

4.2. A graftok atiiltetésénél a hyalin porc felszini rétegében a kollagén rostoknak a végtag
tengelyéhez viszonyitott elrendez6dése nem befolyasolja az atiiltetések sikerét és az atiiltetett

hyalin porc tulélését.

4.3. Elsoként végeztiink biomarker vizsgalatokat lovak synovialis folyadékabol
mozaikplasztika miitéteket kovetden. Az iziileti folyadék paramétereinek (fehérvérsejt szam,
Osszfehérje, és iziileti biomarkerek: substance P, C12C valamint CS846) vizsgélatival

megallapithato volt, hogy a miitétt iziiletek homeosztazisa két hét utan helyreall.

4.4, Hét évnél fiatalabb lovak térd-, ill. csudiziilete teherviselo izfelszini sériiléseinek
gyogykezelésére javasolhatd eljaras a mozaikplasztika izfelszin rekonstrukcios miitéti
megoldés. Sajat eseteim kapcsan (20 eset) 92% -os sikerratat (siker= kordbbi vagy a feletti
aktivitas szint hosszu tdvon, maximum 0-1/5 fokban visszamarad6 santasag) tapasztaltam hét
évnél fiatalabb lovak teherviseld csiid ill. térdiziileti elvaltozdsainak mozaikplasztikéval
torténd gyogykezelésekor. A hét éves, vagy annal iddsebb lovak esetében viszont csak 25 %

volt annak az esélye, hogy a lovak visszatérhetnek korabbi aktivitasi szintjiikre (p=0,0491).
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4.5. A subchondalis csontcisztak autolog osteochondralis mozaikalasztikdval torténd
gyogykezelése soran a kovetkezOképpen sikeriilt optimalizalni az eljarast: kezdetnek egy
centralis 8.5 mm furatot javasolt furni a ciszta kdzepébe. Ezen keresztiil méd van a ciszta
teljes belso falanak kikiirettalasara, majd a ciszta kiterjedésének feltérképezésére €s ez alapjan
a minimalis méretli és mennyiségii graft beiiltetésének megtervezésére. A PhD munkdmban
publikalt els6 ot klinikai esetben a ciszta keresztiilfirdsa, és a graftok random szerii
beiiltetését végeztem el. Ezeknél az eseteknél csak 6,5 mm-es graftokat hasznaltam. Ezt
kovetden tértem at a 8,5 mm-es graftok haszndlatira. A nagyobb atmérd lehetdséget
biztositott arra, hogy betekintsiink a ciszta belsejébe, eltavolitsuk annak belsd kotdszovetes
rétegét és attekintsiik annak kiterjedését. Igy a késébbi klinikai esetek kapcsan kezdtem attérni

erre a technikéra, ami biztosabb, ¢€s csak minimalis graft felhasznalasat tette sziikségessé.

4.6. Az elvégzett makroszkopos és mikroszkopos vizsgalatok alapjan kijelenthetd, hogy a
mozaikplasztika eljarassal végzett teherviseld iziileti felszinek rekonstrukcioja utan 4-6
honappal javasolt egy kontroll artoszkopos vizsgalatot végezni annak érdekében, hogy a
donor felszinen, ill. a beiiltetett teriileten kialakulo esetleges felrostozodott, ill. egyenetlen

felszin mechanikai korrekciojat, debridementjét elvégezziik.

4.7. A MFC artrotdmias sebének daltalunk alkalmazott oOtrétegli zérdsa, valamint ,.stent”
felvarrasa javasolt lovak esetében a sebgyogyulasi zavarok tovabbi csokkentése érdekében a

szakirodalomban leirt korabbi harom-, ill. négyrétegli zarasokkal szemben.

92



dc_989 15

5. IRODALOMJEGYZEK

Andrade, R., Vasta, S., Papalia, R., Pereira, H., Oliveira, J.M., Reis, R.L., Espregueira-
Mendes, J. (2016): Prevalence of Articular Cartilage Lesions and Surgical Clinical Outcomes
in Football (Soccer) Players' Knees: A Systematic Review. Arthroscopy. 16, 106-107.

Auer, J.A., von Rechenberg, B. (2012): Subchondral Bone Cysts. In: Auer&Stick: Equine
Surgery 4th Ed.

Bartha L. (2008): Adatok a biodegradabilis anyagokkal torténd porcfelszin képzés
problematikdjahoz. Phd értekezés. Semmelweis Egyetem, Klinikai Orvostudomanyok Doktori
Iskola; URL:http://phd.semmelweis.hu/mwp/phd_live/vedes/export/barthalajos.d.pdf

Baumgaertner, M.R., Cannon, W.D., Vittori, J.M., Schmidt, E.S., Maurer, R.C. (1990):
Arthroscopic debridement of the osteoarthritic knee. Clin. Orthop. Relat. Res. 253, 197-202.

Below S, Arnoczky SP, Dodds J, Kooima C, Walter N. (2002): The split-line pattern of the
distal femur: A consideration in the orientation of autologous cartilage grafts. Arthroscopy.
18, 613-617.

Billinghurst, R. C., Dahlberg, L., lonescu, M., Reiner, A., Bourne, R., Rorabeck, C., Mitchell,
P., Hambor, J., Diekmann, O., Tschesche, H., Chen, J., Van Wart, H. and Poole, A. R. (1997):
Enhanced cleavage of type Il collagen by collagenases in osteoarthritic articular cartilage. J.
Clin. Invest. 99, 1534-1535.

Bodo, G., Hangody, L., Szabo, Z., Peham, C., Schinzel, M., Girtler, D., Sotonyi, P. (2000):
Arthroscopic autologous osteochondral mosaicplasty for the treatment of subchondral cystic
lesion in the medial femoral condyle in a horse. Acta Vet. Hung. 48, 343-354.

Bodo, G., Hangody, L., Madis, L., Hurtig, M. (2004): Autologous osteochondral grafting
(mosaic arthroplasty) for treatment of subchondral cystic lesions in the equine stifle and
fetlock joints. Vet. Surg. 33, 588-596.

Bodo, G., Kaposi, A.D., Hangody, L., Téth, J., Bakos, Z., Lukacs, Z., Péntek, G. (2001): The
surgical technique and the age of the horse both influence the outcome of mosaicplasty in a
cadaver equine stifle model. Acta Vet. Hung. 49, 111-116.

Bodo G, Vasarhelyi G, Hangody L, Modis L. (2014): Mosaic arthroplasty of the medial
femoral condyle in horses - an experimental study. Acta Vet. Hung. 62, 155-168.

Boddé G, Tuska P, Vasarhelyi G, Hangody L, Papp M (2015): [ziiletfelszin-rekonstrukcio
autoldg osteochondralis graftok atiiltetésével lovon. Magyar Allatorvosok Lapja. 137, 131-
138.

Bottcher P, Zeissler M, Maierl J, Grevel V, Oechtering G. (2009): Mapping of split-line
pattern and cartilage thickness of selected donor and recipient sites for autologous
osteochondral transplantation in the canine stifle joint. Vet. Surg. 38, 696-704.

93


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27090724
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27090724
http://phd.semmelweis.hu/mwp/phd_live/vedes/export/barthalajos.d.pdf
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12098122
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12098122
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19674413
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19674413
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19674413

dc_989 15

Braun, S., Minzlaff, P., Hollweck, R., Wortler, K., Imhoff, A.B. (2008): The 5,5-year results
of MegOATS-autologous transfer of the posterior femoral condyle: a case-series study.
Arthritis Res. Ther. 10, R68. Published online doi: 10.1186/ar2439

van Bree, H. (1994): Evaluation of subchondral lesion size in osteochondrosis of the
scapulohumeral joint in dogs. J. Am. Vet. Med. Assoc. 204, 1472-1474.

Brittberg, M., Gersoff, W. (2012): Cartilage Surgery. An operative manual. Elsevier 1% Ed.

Brittberg, M., Lindahl, A., Nilsson, A. (1994): Treatment of deep cartialge defects in the knee
with autologous chondrocyte transplantations. N. Engl. J. Med. 14, 889-895.

Brittberg, M., Peterson, L., Sjogren-Jannson, E., Tallheden, T., Lindahl, A. (2003): Articular
cartilage engineering with autologous chondrocyte transplantation: a review of recent
developments. J. Bone Joint Surg. Am. (suppl 3) 85, 109-115.

Budik, E. (2003): Lovak térdiziiletetiben végzett osteochondralis augtograft transplantatio
szovettani nyomonkdvetése a mozaikplasztika eredményességét bizonyitja. SZIE, AOTK,
TDK dolgozat

Bussieres G, Jacques C, Lainay O, Beauchamp G, Leblond A, Cadore JL, et al. (2008):
Development of a composite orthopaedic pain scale in horses. Research in Veterinary
Science. 85, 294-306.

Butler, j.A., Colles, C,M., Dyson, S.J., Kold, S.E., Poulos, P.W. (2004): Clinical radiology of
the horse. 3rd Ed. Wiley-Blackwell

Caron, J. P., Bowker, R. M., Abhold, R. H., Toppin, D. S., Sonea, I. M. and Vex, K. B.
(1992): Substance P in the synovial membrane and fluid of the equine middle carpal joint.
Equine Vet. J. 24, 364-366.

Celeste, C., lonescu, M., Robin, P. A. and Laverty, S. (2005): Repeated intraarticular
injections of triamcinolone acetonide alter cartilage matrix metabolism measured by
biomarkers in synovial fluid. J. Orthop. Res. 23, 602-610.

Clavé, A, Potel, J.F., Servien, E., Neyret, P., Dubrana, F., Stindel, E. (2016): Third-
generation autologous chondrocyte implantation versus mosaicplasty for knee cartilage injury:
2-year randomized trial. J. Orthop. Res. 34, 658-665.

Cook, J.L., Gomoll, A.H., Farr, J. (2016): Commentary on "Third-generation autologous
chondrocyte implantation versus mosaicplasty for knee cartilage injury: 2-year randomized
trial”. J. Orthop. Res. 34, 557-558.

Cook, J.L., Hudson, C.C., Kuroki, K. (2008): Autogenous osteochondral grafting for
treatment of stifle osteochondrosis in dogs. Vet. Surg. 37, 311-321.

94


https://dx.doi.org/10.1186%2Far2439
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Clav%C3%A9%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26742454
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Potel%20JF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26742454
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Servien%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26742454
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Neyret%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26742454
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Dubrana%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26742454
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Stindel%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26742454
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26742454
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cook%20JL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26909473
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gomoll%20AH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26909473
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Farr%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26909473
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26909473
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18564254
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18564254

dc_989 15

Cook, J.L., Kuroki, K., Visco, D., Pelletier, J.P., Schulz, L., Lafeber, F.P. (2010): The OARSI
histopathology initiative: recommendations for histological assessments of osteoarthritis in
the dog. Osteoarthritis Cartilage. (suppl. 3), 18, 66-79.

Cook ,J.L., Stoker, A.M., Stannard, J.P., Kuroki, K., Cook, C.R., Pfeiffer, F.M., Bozynski,
C.,Hung, C.T. (2014): A novel system improves preservation of osteochondral allografts.
Clin. Orthop. Relat. Res. 472, 3404-14.

Dew, T.L., Martin, R.A. (1992): Functional, radiographic, and histologic assessment of
healing of autogenous osteochondral grafts and full-thickness cartilage defects in the talus of
dogs. Am. J. Vet. Res. 53, 2141-2152.

Fitzpatrick, N., van Terheijden, C., Yeadon, R., Smith, T.J. (2010): Osteochondral autograft
transfer for treatment of osteochondritis dissecans of the caudocentral humeral head in dogs.
Vet. Surg. 39, 925-35.

Fitzpatrick N, Yeadon R, Smith TJ. (2009): Early clinical experience with osteochondral
autograft transfer for treatment of osteochondritis dissecans of the medial humeral condyle
in dogs. Vet. Surg. 38, 246-60.

Fitzpatrick, N., Yeadon, R., van Terheijden, C., Smith, T.J. (2012): Osteochondral autograft
transfer for the treatment of osteochondritis dissecans of the medial femoral condyle in dogs.
Vet. Comp. Orthop. Traumatol. 25, 135-43.

Fortier, L. A. and Nixon, A. J. (1997): Distributional changes in substance P nociceptive fiber
patterns in naturally osteoarthritic articulations. J. Rheumatol. 24, 524-530.

Fortier, L.A., Potter, H.G., Rickey, E.J., Schnabel, L.V., Foo, L.F., Chong, L.R., Stokol, T.,
Cheetham, J., Nixon, A.J. (2010): Concentrated bone marrow aspirate improves full-thickness
cartilage repair compared with microfracture in the equine model. J. Bone Joint Surg. 92,
1927-1937.

Frisbie, D.D.: Synovial Joint Biology and Pathobiology. In: Auer & Stick (2012): Equine
Surgery. 4th Ed. 1096-1114.

Frisbie, D. D., Al-Sobayil, F., Billinghurst, R. C., Kawcak, C. E. and Mcllwraith, C. W.
(2008): Changes in synovial fluid and serum biomarkers with exercise and early osteoarthritis
in horses. Osteoarthr. Cartil. 16, 1196-1204.

Frisbie, D.D., Cross, M.W., Mcllwraith, C.W. (2006): A comparative study of articular
cartilage thickness in the stifle of animal species used in human pre-clinical studies compared
to articular cartilage thickness in the human knee Vet. Comp. Orthop. Traumatol. 19, 142-
146

Frisbie, D.D., McCarthy, H.E., Archer, C.W., Barrett, M.F., Mcllwraith, C.W. (2015):
Evaluation of articular cartilage progenitor cells for the repair of articular defects in
an equine model. J. Bone Joint Surg. Am. 97, 484-93.

Frisbie DD, Mcllwraith CW. (2001): Gene therapy: future therapies in osteoarthritis. Vet Clin
North Am Equine Pract. 17, 233-43.

95


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cook%20JL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25030100
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Stoker%20AM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25030100
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Stannard%20JP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25030100
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kuroki%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25030100
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cook%20CR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25030100
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pfeiffer%20FM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25030100
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bozynski%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25030100
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bozynski%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25030100
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hung%20CT%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25030100
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25030100
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21133954
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21133954
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19236683
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19236683
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19236683
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22105206
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22105206
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Frisbie%20DD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25788305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=McCarthy%20HE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25788305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Archer%20CW%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25788305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Barrett%20MF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25788305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=McIlwraith%20CW%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25788305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25788305
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15658173

dc_989 15

Frisbie, D.D., Morisset, S., Ho, C.P., Rodkey,W.G., Steadman, J.R., Mcllwraith, C.W.
(2006): Effects of calcified cartilage on healing of chondral defects treated with
microfracture in horses. Am. J. Sports Med. 34, 1824-1831.

Frisbie, D. D., Ray, C. S., lonescu, M., Poole, A. R., Chapman, P. L. and Mcllwraith, C. W.
(1999): Measurement of synovial fluid and serum concentrations of the 846 epitope of
chondroitin sulfate and of carboxy propeptides of type Il procollagen for diagnosis of
osteochondral fragmentation in horses. Am. J. Vet. Res. 60, 306—3009.

Galloway, M.T., Noyes, F.R. (1992): Cystic degeneration of the patella after arthroscopic
chondroplasty and subchondral bone perforation. Arthroscopy. 9, 366-369.

Garrity JT, Stoker AM, Sims HJ, Cook JL. (2012): Improved osteochondral allograft
preservation using serum-free media at body temperature. Am. J. Sports Med. 40, 2542-2548.

Glenn, R.E. Jr., McCarty, E.C., Potter, H.G., Juliao, S.F., Gordon, J.D., Spindler, K.P. (2006):
Comparison of fresh osteochondral autografts and allografts: a canine model. Am. J. Sports
Med. 34, 1084-1093.

Gobbi, A., Kon, E., Berruto, M., Filardo, G., Delcogliano, M., Boldrini, L., Bathan, L.,
Marcacci, M. (2009): Patellofemoral full-thickness chondral defects treated with second-

generation autologous chondrocyte implantation: results at 5 years’follow-up. Am. J. Sports
Med. 37, 1083-1092.

Goodrich, L.R., Hidaka, C., Robbins, P.D., Evans, C.H., Nixon, AJ. (2007): Genetic
modification of chondrocytes with insulin-like growth factor-1 enhances cartilage healing in
an equine model. J. Bone Joint Surg. Br. 89, 672-85.

Goomer RS, Maris TM, Gelberman R, Boyer M, Silva M, Amiel D. (2000): Nonviral in vivo
gene therapy for tissue engineering of articular cartilage and tendon repair. Clin. Orthop.
Relat. Res. (Suppl), 379, 189-200.

Goyal, D., Keyhani, S., Lee, E.H., Hui, J.H. (2013): Evidence-based status of microfracture
technique: A systematic review of level | and Il studies. Arthroscopy: The Journal of
Arthroscopic and Related Surgery. 29, 1579-1588.

de Grauw, J. C., van de Lest, C. H. A., van Weeren, R., Brommer, H. and Brama, P. A.
(2006): Arthrogenic lameness of the fetlock: synovial fluid markers of inflammation and
cartilage turnover in relation to clinical joint pain. Equine Vet. J. 38, 305-311.

Gudas, R., Gudaite, A., Mickevicius, T., Masiulis, N., Simonaityte, R., Cekanauskas, E.,
Skurvydas, A. (2013): Comparison of osteochondral autologous transplantation,
microfracture, or debridement techniques in articular cartilage lesions associated with anterior
cruciate ligament injury: A prospective study with a 3-year follow-up. Arthroscopy: The
Journal of Arthroscopic and Related Surgery. 29, 89-97.

96


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22972852
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22972852
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16452265
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Goodrich%20LR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17540757
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hidaka%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17540757
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Robbins%20PD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17540757
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Evans%20CH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17540757
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nixon%20AJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17540757
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Goodrich+2007+AND+horse
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11039769
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11039769

dc_989 15

Hangody, L. (1994): A térdiziileti kondropatiak sebészi kezelése I-11. Kandidatusi értekezés

Hangody L.(1998): Az iziileti terhel6felszinek porcdefektusainak potlasa hyalin tipusu
porccal. MTA Doktori értekezés

Hangody, L., Dobos, J., Balo, E., Panics, G., Hangody, L.R., Berkes, I.: Clinical experiences
with autologous osteochondral mosaicplasty in an athletic population: a 17-year prospective
multicenter study. Am J Sports Med. 2010 38, 1125-33.

Hangody, L., Karpati, Z. (1994): Sulyos, korilirt térdiziileti porckarosodasok sebészi
kezelésének uj lehetdsége. Magyar Traumat. Ortop. 37, 237-243.

Hangody, L., Karpati, Z., Toéth, J., Dioszegi, Z., Kendik, Zs., Bély, M. (1994):
Oszteokondralis autograftatiiltetés térdiziilet terheld felszinén és patellofemoralis iziiletben
kutyakon. Hung. Rev. Sports Med. 35, 117-124.

Hangody, L., Kish, G., Karpati, Z., Eberhardt, R. (1997a): Osteochondral Plugs: autogenous
osteochondral mosaicplasty for the treatment of focal chondral and osteochondral articular
defects. Operative Techniques in Orthopaedics. 7, 312-322.

Hangody, L., Kish, G., Karpati, Z., Szerb, 1., Udvarhelyi, 1. (1997b): Arthroscopic autogenous
osteochondral mosaicplasty for the treatment of femoral condylar articular defects. A
preliminary report. Knee Surg. Sports Traumat. Arthrosc. 5, 262-267.

Hangody, L., Kish, G., Kérpati, Z., Szerb, 1., Udvarhelyi, 1., Té6th, J., Didszegi, Z., Kendik,
Zs. (1997c): Autogenous osteochondral graft technique for replacing knee cartilage defects in
dogs. Orhopedics International Edition. 5, 175-181.

Hangody, L., Szigeti, Z. and Karpati, L. (1997d): Eine neue Methode in der Behandlung von
schweren lokalen Knorpelschidden im Kniegelenk. Osteosynthese International. 5, 316-321.

Hangody, L., Kish, G., Karpati, Z., Udvarhelyi, 1., Szigeti, 1., Bély, M. (1998): Mosaicplasty
for the treatment of articular cartilage defects: application in clinical practice. Othopedics. 21,
751- 756.

Hangody, L.R. (2014): Terhel6felszini iziileti defektusok potlasa friss osteochondralis
allografttal. Doktori értekezés

Hogan, P.M., Mcllwraith, C.W., Honnas, C.M., Watkins, J.P., Bramlage, L.R. (1997):
Surgical treatment of subchondral cystic lesions of the third metacarpal bone: results in
15 horses (1986-1994). Equine Vet. J. 29, 477-82.

Hopper, S.A., Bramlage, L.R. (1996):. Postoperative racing performance of Thoroughbred
weanlings and yearlings surgically treated for femoropatellar joint osteochondrosis. Proc. Am.
Assoc. Equine Pract. 42, 168-174.

97


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20360608
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20360608
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20360608
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/9413722
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/9413722

dc_989 15

Howard, R.D., Mcllwraith, C.W., Trotter, G.W. (1995): Arthroscopic surgery for subchondral
cystic lesions of the medial femoral condyle in horses: 41 cases (1988-1991). J. Am. Vet.
Med. Assoc. 206, 842—-850.

Hurtig, M., Pearce, S., Warren, S., Kalra, M., Miniaci, A. (2001): Arthroscopic mosaic
arthroplasty in the equine third carpal bone. Vet. Surg. 30, 228-39.

Husby, K.A., Reed, S.K.,Wilson D.A., Kuroki, K., Middleton, J.R., Natalie C. Hoepp, N.C.,
Charles, E.M., Cook, J.L. (2016): Evaluation of a Permanent Synthetic Osteochondral Implant
in the Equine Medial Femoral Condyle. Vet. Surg. 45, 364-373.

Jackson, M.A., Fiirst, A.E. (2016): Bone cyst surgery: how CT can help. In: Proceedings of
the Annual ECVS Congress in Lissbon. 84-87.

Jackson, W.A., Stick, J.A., Arnoczky, S.P., Nickels, F.A. (2000): The effect of compacted
cancellous bone grafting on the healing of subchondral bone defects of the medial femoral
condyle in horeses. Vet. Surg. 29, 8-16.

Janicek, J.C., Cook, J.L., Wilson, D.A., Ketzner, K.M. (2010): Multiple osteochondral
autografts for treatment of a medial trochlear ridge subchondral cystic lesion in the equine
tarsus. Vet. Surg. 39, 95-100.

Jeffcott, L.B. (1991): Osteochondrosis in the horse — searching for the key to pathogenesis.
Equine Vet. J. 23, 331-338.

Jeffcott, L.B., Kold, S.E., Melsen, F. (1983): Aspects of the pathology of stifle bone cysts in
the horse. Equine Vet. J. 15, 304-311.

Johnson, L.L. (1986): Arthroscopic abrasion arthroplasty historical and pathologic
perspective: present status. Arthroscopy. 1, 54-69.

Karataglis, D., Learnmonth, D.J. (2005): Management of big osteochondral defects of the
knee using osteochondral allografts with the MEGA-OATS technique. Knee. 12, 389-393.

Kirker-Head, C. A., Chanda, V. K., Agarwal, R. K., Morris, E. A., Tidwell, A., O’Callaghan,
M. W., Rand, W. and Kumar, M. S. (2000): Concentrations of substance P and prostaglandin
E2 in synovial fluid of normal and abnormal joints of horses. Am. J. Vet. Res. 61, 714-718.

Kold, S.E., Hickman, J., Melsen, F. (1986): An experimental study of the healing process of
equine chondral and osteochondral defects. Equine Vet. J. 18, 18-24.

Kold, S.E., Hickman, J. (1983): Use of an autogenous cancellous bone graft in the treatment
of subchondral bone cysts in the medial femoral condyle of the horse. Equine Vet. J. 15, 312-
316.

Kold, S.E. (1995): Subchondral cystic lesions: to cut or not to cut and the route to take.
Equine Vet. Educ. 7, 183-184.

Langer, F., Gross, A.E. (1974): Immunogenicity of allograft articular cartilage. J. Bone Joint
Surg. Am. 56, 297-304.

98


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11340554
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11340554
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20210952
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20210952

dc_989 15

Laverty, S., lonescu, M. and Marcoux, M. (2000): Alternations in cartilage type-lI
procollagen and aggrecan contents in synovial fluid in equine osteochondrosis. J. Orthop. Res.
18, 399-405.

Laszlo, L., Csikos, Gy., Kovacs, A.L., Molnar, K., Pélfia, Zs., Zboray, G., (2012): Szovettani
¢s sejtbioldgiai vizsgalomodszerek, ELTE TTK Bioldgiai Intézet. 13-21.

Levine, J. D. and Taiwo, Y. O. (1989): Involvement of the mu-opiate receptor in peripheral
analgesia. Neuroscience. 32, 571-575.

Lexer, E. (1908): Substitution of whole or half joints from freshly amputated extremitites by
free-plastic operation. Surg. Gynecol. Obstet. 6, 601.

Lohmander, L. S., lonescu, M. and Jugessur, H. (1999): Changes in joint cartilage aggrecan
after knee surgery and in osteoarthritis. Arthritis Rheum. 42, 534-544.

Marcacci, M., Kon, E., Zaffagnini, S., Filardo, G., Delcogliano, M., Neri, M.P., lacono, F.,
Hollander, A.P. (2007): Arthroscopic second generation autologous chondrocyte
implantation. Knee Surg. Sports Traumatol. Arthrosc. 15, 610-619.

Mcllwraith, C.W., Frisbie, D.D., Kawcak, C.E., Fuller, C.J., Hurtig, M., Cruz, A. (2010): The
OARSI histopathology initiative - recommendations for histological assessments of
osteoarthritis in the horse. Osteoarthritis Cartilage. (Suppl 3) 18, 93-105.

Mcllwraith, C.W., Frisbie, D.D., Rodkey,W.G., Kisiday, J.D.,Werpy, N.M., Kawcak, C.E.,
Steadman, J.R. (2011): Evaluation of intra-articular mesenchymal stem cells to augment
healing of microfractured chondral defects. Arthroscopy: The Journal of Arthroscopic and
Related Surgery. 27, 1552-1561.

Mcllwraith, C.W., Nixon, A.J., Wright, 1.M. (2015): Diagnostic and Surgical Arthroscopy
in the Horse, Fourth Ed. Elsevier, St. Louis, MO, USA.

Mcllwraith, C.W. and Turner, A.S. (1987): Arthrotomy of the femorotibial joint. In:
Mcllwraith and Turner: Equine Surgery Advanced Techniques. Lea & Febiger Philadelphia.
145-149.

McKee, W.M., Cook, J.L. (2006): The stifle, in Houlton, J.E.F., Cook, J.L., Innes, J.F.,
Langley-Hobbs, S.J.: Manual of Canine and Feline Musculoskeletal Disorders. Gloucester,
UK, British Small Animal Veterinary Association. 350-395.

McNickle, A.G., Provencher, M.T., Cole, B.J. (2008): Overview of existing cartilage repair
technology. Sports Med. Arthrosc. 16, 196-201.

Montgomery, R.D,, Henderson, R.A., Milton, J.L., et al, (1989): Osteochondritis dissecans of
the canine stifle. Compend. Contin. Educ. Pract. Vet. 11:1199-1205.

Morisset, S., Frisbie, D.D., Robbins, P.D., Nixon, A.J., Mcllwraith, C.W. (2007): IL-1ra/IGF-
1 gene therapy modulates repair of microfractured chondral defects. Clin. Orthop. Relat. Res.
462, 221-228.

99


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=McIlwraith%20CW%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20864027
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Frisbie%20DD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20864027
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kawcak%20CE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20864027
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fuller%20CJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20864027
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hurtig%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20864027
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cruz%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20864027
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=McIlwraith+AND+Cruz
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17534189
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17534189

dc_989 15

Nakagawa, Y., Mukai, S., Yabumoto, H., Tarumi, E., Nakamura, T. (2016): Serial changes of
the cartilage in recipient sites and their mirror sites on second-look imaging after
Mosaicplasty. Am. J. Sports Med. 44, 1243-8.

Nicholson, A.M., Trumble, T.N., Merritt, K.A., Brown, M.P. (2010): Associations of horse
age, joint type, and osteochondral injury with serum and synovial fluid concentrations of type
Il collagen biomarkers in Thoroughbreds. Am. J. Vet. Res. 71, 741-749.

Nixon, A.J., Begum, L., Mohammed, H.O., Huibregtse, B., O’Callaghan, M.M., Matthews,
G.L. (2011): Autologous chondrocyte implantation drives early chondrogenesis and organized
repair in extensive full- and partial-thickness cartilage defects in an equine model. Journal of
Orthopaedic Research. 29, 1121-1130.

Nixon, A.J., Rickey, E., Butler, T.J., Scimeca, M.S., Moran, N., Matthews, G.L. (2015): A
chondrocyte infiltrated collagen type I/I11 membrane (MACI((R)) implant) improves cartilage
healing in the equine patellofemoral joint model. Osteoarthritis and Cartilage. 23, 648-660.

Oakeshott, R.D., Farine, I., Pritzker, K.P., Langer, F., Gross, A.E. (1988): A clinical and
histologic analysis of failed fresh osteochondral allografts. Clin. Orthop. Relat. Res. 233,
283-294.

Olivieri, M., Ciliberto, E., Hulse, D.A., Vezzoni, A., Ingravalle, F., Peirone, B. (2007):
Arthroscopic treatment of osteochondritis dissecans of the shoulder in 126 dogs. Vet. Comp.
Orthop. Traumatol. 20, 65-69

Ortved, K.F., Nixon, A.J. (2016): Cell-based cartilage repair strategies in the horse. Vet. J.
208, 1-12.

Ortved, K.F., Nixon, A.J., Mohammed, H.O., Fortier, L.A. (2012): Treatment of subchondral
cystic lesions of the medial femoral condyle of mature horses with growth factor enhanced
chondrocyte grafts: A retrospective study of 49 cases. Equine Vet. J. 44, 606-613.

Pap, K. és Krompecher, S. (1961): Arthroplasty of the knee. Experimental and clinical
experiences. J. Bone Joint Surg. Am. 43, 523-537.

Pearce, S.G., Hurtig, M.B,, Clarnette, R., Kalra, M., Cowan, B., Miniaci, A. (2001): An
investigation of 2 techniques for optimizing joint surface congruency using multiple
cylindrical osteochondral autografts. Arthroscopy. 17, 50-55.

Piat, P., Richard, H., Beauchamp, G. and Laverty, S. (2012): In vivo effects of single intra-
articular injection of 2% lidocaine or 0.5% bupivacaine on articular cartilage of normal
horses. Vet. Surg. 41, 1002-1010.

Poole, A. R., Nelson, F., Dahlberg, L., Tchetina, E., Kobayashi, M., Yasuda, T., Laverty, S.,
Squires, G., Kojima, T., Wu, W. and Billinghurst, R. C. (2003): Proteolysis of the collagen
fibril in osteoarthritis. Biochem. Soc. Symp. 70, 115-123.

Pridie, K.H. (1958): A method of resurfacing osteoarthritic knee joint. J. Bone Joint Surg. 41,
618-619.

100


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nakagawa%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27022060
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mukai%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27022060
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Yabumoto%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27022060
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tarumi%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27022060
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nakamura%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27022060
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27022060
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nicholson%20AM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20594075
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Trumble%20TN%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20594075
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Merritt%20KA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20594075
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Brown%20MP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20594075
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=%E2%80%A2%09Nicholson+2010+AJVR
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vezzoni%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17364099
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ingravalle%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17364099
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Peirone%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17364099
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ortved%20KF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26702950
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nixon%20AJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26702950
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26702950
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11154367
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11154367
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11154367

dc_989 15

Rand, J.A. (1991): Role of arthroscopy in osteoarthritis of the knee. Arthroscopy. 4, 358-363.

Ray, C.S., Baxter, G.M., Mcllwraith, C.W., Gayle, W., Trotter, B.E., Powers, R. D., Park,
Steyn, P.F. (1996): Development of subchondral cystic lesions after articular cartilage and
subchondral bone damage in young horses. Equine Vet. J. 28, 225-232.

von Rechenberg, B., Guenther, H., Mcllwraith, C.W. Leutenegger, C., Frisbie, D.D.,
Margarete, K.A., Auer, J.A. (2000): Fibrous tissue of subchondral cystic lesions in horses
produce local mediators and neutral metalloproteinases and cause bone resorption in vitro.
Vet. Surg. 29, 420-429.

Richter, D.L., Schenck, R.C.Jr., Wascher, D.C., Treme, G. (2016): Knee Articular Cartilage
Repair and Restoration Techniques: A Review of the Literature. Sports Health. 8, 153-60.

Rudd, R.G., Whitehair, J.G., Margolais, J.H. (1990): Results of management of
osteochondritis dissecans of the caudal humeral head in dog: 44 cases (1982-1987). J. Am.
Anim. Hosp. Assoc. 26, 173-178.

Rikzalla, G., Reiner, A. and Bogoch, E. (1992): Studies of the articular cartilage proteoglycan
aggrecan in health and osteoarthritis: evidence for molecular heterogeneity and extensive
molecular changes in disease. J. Clin. Invest. 90, 2268-2277.

Selmi, T.A.S., Verdonk, P., Chambat, P. Dubrana, F., Potel, J.F., Barnouin, L., Neyret, P.
(2008): Autologous chondrocyte implantation in a novel alginate-agarose hydrogel: outcome
at two years. J. Bone Joint Surg. Br. 90, 597-604

Shamis, L.D., Bramlage, L.R., Gabel, A.A., Weisbrode, S.(1989): Effect of subchondral
drilling on repair of partial-thickness cartilage defects of third carpal bones in horses. Am. J.
Vet. Res. 50, 290-295.

Sparks, H.D., Nixon, A,J., Fortier, L.A., Mohammed, H.O. (2011): Arthroscopic reattachment
of osteochondritis dissecans cartilage flaps of the femoropatellar joint: long-term results.
Equine Vet. J. 43, 650-659.

Steadman, J.R., Rodkey, W.G., Briggs, K.K. (2002): Microfracture chondroplasty:
indications, techniques, and outcomes. Sports Med. Arthrosc. Rev. 11, 236-244.

Steadman, J.R., Rodkey, W.G., Rodrigo, J.J. (2001): Microfracture: Surgical technique
and rehabilitation to treat chondral defects. Clinical Orthopaedics and Rel. Res. (Suppl.) 391,
362-3609.

Tuska P, Toth B, Vasarhelyi G, Hangody L, Papp M, Bodo G (2016): Evaluation of
biomarkers following autologous osteochondral transplantation in the equine stifle joint - An
experimental study. Acta Vet. Hung. 64, 164-178.

Vachon, A., Bramlage, L.R., Gabel, A.A.,Weisbrode, S. (1986): Evaluation of the repair

process of cartilage defects of the equine third carpal bone with and without subchondral bone
perforation. Am. J. Vet. Res. 47, 2637-2645.

101


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Richter%20DL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26502188
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Schenck%20RC%20Jr%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26502188
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wascher%20DC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26502188
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Treme%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26502188
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26502188
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Dubrana%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18450625
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Potel%20JF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18450625
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Barnouin%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18450625
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Neyret%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18450625
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21649712
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21649712

dc_989 15

Welch, T., Mandelbaum, B., Tom, M. (2016): Autologous Chondrocyte Implantation: Past,
Present, and Future. Sports Med. Arthrosc. 24, 85-91.

Verschooten, F., De Moor., A. (1982): Subchondral cystic and related lesions affecting the
equine pedal bone and stifle. Equine Vet. J. 14, 47-54.

102


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27135292
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27135292

dc_989 15

6. AZ ERTEKEZES TEMAKOREBEN MEGJELENT SAJAT
KOZLEMENYEK JEGYZEKE

6.1. Referalt Szaklapban Megjelent Eredeti Koézlemények

Tuska, P., Toth, B., Vasarhelyi, G., Hangody, L., Papp, M., Bodé, G. (2016): Evaluation of
biomarkers following autologous osteochondral transplantation in the equine stifle joint - An
experimental study. Acta Vet. Hung. 64, 164-178.

Bodo, G., Tuska, P., Vasarhelyi, G., Hangody, L., Papp, M. (2015): igﬁletfelszin-
rekonstrukcid autolég osteochondralis graftok atiiltetésével lovon Magyar Allatorvosok
Lapja. 137, 131-138.

Bodoé, G., Vasarhelyi, G., Hangody, L., Madis, L. (2014): Mosaic arthroplasty of the medial
femoral condyle in horses - an experimental study. Acta Vet. Hung. 62, 155-168.

Albert, R., Vasarhelyi, G., Bodo, G., Kenyeres, A., Wolf, E., Papp, T., Terdik, T., Mddis, L.,
Felszeghy, Sz. (2012): A computer-assisted microscopic analysis of bone tissue developed
inside a polyactive polymer implanted into an equine articular surface Histology and
Histopathology. 27, 1203-1209.

Vasarhelyi, G., Hangody, L.,Bodo, G., Moddis, L. (2010): Mosaicplasty on horses:
examination of donor site refilling, cartilage rebuilding and graft survival. Knee Surgery
Sports Traumatology Arthroscopy. (Suppl. 1) 18, 77-78.

Koch, C., Bodé, G., Werren, C., Gorgas, D. (2012): What is your diagnosis? Severe
osteochondritis dissecans (OCD). J. Am.Vet. Med. Assoc. 241, 557-5509.

Hangody, L., Vasarhelyi, G., Hangody, L.R., Siikésd, Z., Tibay, Gy., Bartha, L., Bodo, G.
(2008): Autologous osteochondral grafting - technique and long-term results. Injury-
International Journal of the Care of the Injured. (Suppl 1) 39, 32-39.

Bodé, G., Hangody, L., Madis, L., Hurtig, M. (2004): Autologous osteochondral grafting
(mosaic arthroplasty) for treatment of subchondral cystic lesions in the equine stifle and
fetlock joints. Vet. Surg. 33, 588-596.

Feczko, P., Hangody, L., Varga, J., Bartha, L., Diészegi, Z., Bodé, G., Kendik, Z., Madis, L.

(2003): Experimental results of donor site filling for autologous osteochondral mosaicplasty.
Injury-International Journal of the Care of the Injured. 19, 755-761.

103



dc_989 15

6.2. Nemzetkozi Szakkonyvben Szereplo Konvyvrészlet

Management of Subchondral Bone Cysts. In: Chapter 89: Subchondral Bone Cysts. In: Auer
& Stick: Equine Surgery 4th Ed. 2012. (Figure 89-9 - 1260), 1255-1263.

104



dc_989 15

6.3. Nemzetkozi Kongresszusokon Elhangzott Eléadasok, Bemutatott
Poszterek

Dr Bodé Gabor: ,,Schidigungen der belasteten Gelenkoberfldche beim Pferd*.
Bpt Internationaler Kongress, Miinchen, 2015.10. 8-11.

Nussbaumer, P., Werren, C., Gorgas, D., Bodo, G., C. Koch: Hochgradige osteochondrale
Lasion im medialen Femurkondylus bei einem Warmblutfohlen. 6. Jahrestagung Netzwerk
Pferdeforschung Schweiz, Poszter 15.04.2011 in Avenches

Bodo, G., Vasarhelyi,G., Hangody,L.: Mosaikplastik im Fesselgelenk von Pferden:
makroskopische Befunde 2 Jahre postoperativ. Poster 5. Jahrestagung des Netzwerks
Pferdeforschung Schweiz Poszter 30.04. 2010 in Avanches

Bodé, G., Vasarhelyi,G., Hangody,L.:  Mosaicplasty im Fesselgelenk, makroscopischer
Befund 2 Jahre nach Transplantierung. In Proc. of 21. Arbeitstagung der Fachgruppe
,Pferdekreankheiten” DVG Kongress, Eléadas Hannover 2010

Bodo6 G, Hurtig M, Hangody L, Moédis L: 11 Clinical Cases of Subchondral Cystic Lesions
treated with the Mosaicplasty Method. In: Proceedings of the European College of Veterinary
Surgeons: 4th Annual Scientific Meeting of the European College of Veterinary Surgeons,
Lyon, July 7-9, 2005: Proceedings. 476 p.Eléadas Konferencia helye, ideje: Lyon,
Franciaorszag, 2005.07.07-2005.07.09.p.

Bodé G, Hangody L, Mddis L, Hurtig M: Die Erfahrungen mit Autologen Osteochondralen
Transplantationen von 11 klinischen Patienten mit Subchondralen Knochenzysten in dem
Knie- und Fesselgelenk. In: Deegen E, Roécken E (szerk.) 18. Arbeitstagung der
Fachgruppe"Pferdekrankheiten". Eléadas Konferencia helye, ideje: Hannover, Németorszag,
2004.03.04-2004.03.05.  Giessen: Deutscher  Verein des Gas- und Wasserfaches
(DVGW), 2004. pp. 109-113.

Bodé G, Hurtig B. M.(2002): Management of Subchondral Cystic Lesions with
Osteochondral Grafts In: AAEP Focus on Joint Meeting - El6adas Workbook. Konferencia
helye, ideje: Louisville KY, Amerikai Egyesiilt Allamok, 2004.07.22-2004.07.24.
Andover: Bayer AG, pp. 200-201.

Bodé G, Hurtig M: Treatment of Stifle and Fetlock Subchondral Cystic Lesions with
Autogenus Osteochondral Grafts (Mosaic Arthroplasty) In: AAEP Focus on Joint Meeting
American Association for Equine Practitioners. Eléadas Konferencia helye, ideje: Andover,
Amerikai Egyesiilt Allamok, 2004 Paper &.

Bodé, G., Hangody, L., Kurucz, J., Modis, L.,Hurtig, M.,: Autologous osteochondral grafting
for the treatment of subchondral cystic lesion in the equine stifle and fetlock. 8th Congress on

105



dc_989 15

Equine Medicine and Surgery, Eléadas Geneva 16th to 18th December 2003. In
proceedings: pp.197.

Bodé, G., Hangody, L., Kurucz, J., Bakos, Z., Mddis, L.: Mosaic Arthroplasty of the Medial
Femoral Condyle in Horses. An Eperimental Study. In 4th Symposium of the International
Cartilage Repair Society Annual Meeting. Eléadas Toronto 15-18 June (2002).

106



dc_989 15

6.4. Nemzeti Kongresszusokon Elhangzott El6adasok

Bodé G.: Mozaikplasztika eljaras jelentdsége az allatorvosi sebészetben. Orszagos
izfelszinképzés szeminarium. Miskolc 2014. oktober

Bodo G.: Mozaikplasztika az allatorvosi gyakorlatban. Magyar Tudoméanyos Akadémia.
2012. november

Bodé G., Vasarhelyi G.: A porcfelszinképzés veteriner gyakorlata és kisérletes eredményei.
Papp Laszl6 Sportaréna, Budapest XIV. Stefania ut 2. 2009. aprilis 03.

Vasarhelyi G., Bodé G.: Experimentalis autoldog osteochondralis mozaikplasztika 16
modellen. Papp Laszl6 Sportaréna, Budapest XIV. Stefania at 2. 2009. aprilis 03.

Bodo G, Hurtig M: Treatment of Stifle and Fetlock Subchondral Cystic Lesions with
Autogenous Osteochondral Grafts (Mosaic Arthroplasty)

In: AAEP Focus on Joint Meeting American Association for Equine Practitioners.
Konferencia helye, ideje: Andover, Amerikai Egyesiilt Allamok, 2004 Paper.

107



dc_989 15

7. KOSZONETNYILVANITAS

Kiemelt koszonet illeti Hangody Laszlo professzor urat, aki az elsé mozaikplasztika
miutétet maga végezte lovon, igyekezve megtanitani nekem az altala kifejlesztett technika
apro részleteit. Ezt kdvetden is, mind a mai napig folyamatosan segiti kutatasainkat emberileg

¢és szakmailag egyarant.

Halaval tartozom Modis Laszlo professzor Urnak, aki id6t és energidt nem kimélve

igyekezett megismertetni velem a hyalin porc szovettan szépségeit.

Koszonettel tartozom mindenekel6tt a kordbbi Nagyallat Klinika, majd Logyogyaszati
Klinika munkatarsainak, valamint a tarstanszékek dolgozoinak, a vizsgalatokhoz, miitétekhez,

¢és utokezelésekhez nyujtott értékes €s onzetlen segitségiikért.

Koszonettel tartozom a Metrimed Kft dolgozoinak, koztiik is elsé sorban Kotorman
Istvannak, a mozaikplasztika miiszerek fejlesztése soran tanusitott onzetlen és aldozatos

segitségéeért.

Halaval tartozom Csaladomnak, els6sorban feleségemnek, Editnek, valamint
gyermekeimnek, hogy tiirelemmel viselték és viselik a munka altal t6lik elvett idét,

biztositottak és biztositjak szamomra a nyugodt és szeretd csaladi 1égkort.

Ko6szondm édesapam példamutatd egyéniségét, szakmai igényességét és Kkitartasat,

amely szintén hozzasegitett e munka elkésziiltéhez.
Végiil, de nem utols6 sorban szeretnék koszonetet mondani Lazary Séndor

professzornak, aki allatorvosi palyam kezdetén, a berni egyetemen eliiltette bennem a

szinvonalas tudomanyos munka irdnti elkotelezettséget €s megtanitott sok apro részletére.

108



