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ABSTRACT

PURPOSE OF THE STUDY

The treatment of chondral defects by transplantation of autologous chondrocytes has recently shown further develop-
ment. Various biomaterials are used as carriers facilitating attachment and even distribution of chondrocytes in the defect.
Since 2003 Hyalograft C, hyaluronan-based scaffolds, has been used, in a clinical study, for implantation of autologous
chondrocytes in the treatment of deep chondral lesions of the knee at our department.

MATERIAL
Eight patients (7 men and 1 woman; average age, 31 years) followed up for at least 9 months were evaluated. The lesions
with an average size of 3.9 cm? were localized on femoral condyles.

METHODS

The outcome of surgery was evaluated on the basis of the IKDC Subjective Knee Evaluation Form, Knee Injury and
Osteoarthritis Outcome Score (KOOS) and Lysholm knee score. The patients underwent MR examination preoperatively
and at 3, 6 and 12 months after surgery. The newly-formed cartilage was assessed by International Cartilage Repair Soci-
ety (ICRS) visual scores at second-look arthroscopy carried out at 9 to 12 months following transplantation. Consistency
of the new cartilage developing in the defect and that of healthy cartilage around the defect was compared by means of
a special indentation probe in three patients. A biopsy sample was collected from the grafted site for histological, histo-
chemical and immunohistochemical examination.

RESULTS

All patients reported improvement in knee function on average at 10 months after surgery. The average IKDC subjec-
tive score increased from 46 points preoperatively to 74 points postoperatively. The KOOS evaluation showed pain relief
and improved function. In quality of life evaluation the average score of 35 points before surgery increased to 70 points
after it. The average Lysholm knee score was 61 points before and 83 points after surgery. MR findings correlated well with
arthroscopic findings. Second-look arthroscopy showed a normal appearance of the newly-formed cartilage in six, and an
abnormal appearance in two patients. The average ICRS visual score was 9.4 points. No graft failure was recorded. The
newly-produced tissue had the histological characteristics of a mixed hyaline and fibrous cartilage in seven patients, and
of hyaline-like cartilage in one patient.

DISCUSSION

The ICRS visual repair assessment of the newly-formed tissue showed that our results were better than the one-year
outcomes reported by Bartlett et al. (11 patients after transplantation of a collagen bilayer seeded with chondrocytes), but
worse than the results of an ltalian multi-center study (55 patients with Hyalograft C-based grafts followed up on average
for 14 months).

At almost one year, implantation of on a Hyalograft C resulted in the production of mixed cartilage incorporated well in
the subchondral bone. Only one patient had mature hyaline cartilage. One year is too short to allow for complete remod-
eling of the newly formed cartilage into a mature hyaline cartilage. This is in agreement with other studies suggesting that
the new cartilage continues to mature and remodel for a time longer than one year.
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CONCLUSIONS
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Based on our results we suggest that the use of Hyalograft C is a safe and effective option for treatment of deep chon-
dral defects of the knee; it is particularly useful in patients in whom the primary defect treatment has failed. The applica-
tion of Haylograft C is relatively quick and easy; this is convenient when surgery involves more than one procedure (liga-
ment reconstruction, osteotomy). However, a definite evaluation of this method will be possible only after long-term results

are available.

Key words: deep cartilage defects, chondral defects, cartilage repair, autologous chondrocyte transplantation, hyaluro-
nan-based scaffold, Hyalograft C, cartilage repair assessment, ICRS.

uvoD

Kloubni (hyalinni) chrupavka plni v kloubu dvé dule-
zité funkce, jedine¢nym zplsobem kombinuje absorpci
tlakové zatéze s neobycCejné nizkym koeficientem tieni.
Defekty kloubni chrupavky predstavuji velky terapeu-
ticky problém. Pric¢inou je jeji mald regeneracni schop-
nost.

Trauma, které poSkodi chondrocyty a mezibunécnou
matrix, ale nepronikne subchondrilni kosti, ma velmi
malou Sanci na zhojeni. Jedina spontanni hojiva reakce,
kterou miZeme zaznamenat je prechodnd proliferace
chondrocytt v blizkosti okraje defektu. V 1ézich, kde je
subchondralni ploténka poskozena, dochazi k reparacni
odpovédi, kterd zahrnuje vznik fibrinové sraZeniny,
migraci bunék z kostni diené a prorlstani cév (6, 17).
Shapiro prokazal, Ze ptivod reparacnich bunék je v nedi-
ferencovanych mezenchymalnich burikach kostni dfené
(28). VEtsi osteochondralni 1éze jsou Casto vyplnény
smési vazivové chrupavky a vaziva. Tato reparacni tkan
je z mechanického hlediskaméné odolnd neZ hyalinni
chrupavka a podléha casné degeneraci (21).

Celkova incidence traumatickych 1ézi kloubni chru-
pavky je neznama, protoZe klinicky mtZe byt izolované
trauma kloubni chrupavky asymptomatické nebo se
miZe projevit aZ po urcitém case. Udava se, Ze 5-10 %
pacienti s akutnim pourazovym hemartrosem kolena ma
hluboky defekt kloubni chrupavky (7, 23). Poranéni
kloubni chrupavky jsou obvykle zjisténa pfi artroskopii.
V retrospektivni studii, kterd hodnotila 31 516 artrosko-
pii kolena, byla léze kloubni chrupavky zji§t€na u 63 %
pacientil, nejcastéjSi lokalizaci byla patela a medidlni
kondyl femuru, 19 % defekt bylo hlubokych IV. stup-
né podle Outerbridge (8).

I kdyz dalsi pfirozeny vyvoj neoSetfenych izolova-
nych defektli kloubni chrupavky neni pfesné znam, pred-
poklada se, Ze symptomatické a vétsi defekty postupné
progreduji a hraji vyznamnou roli v rozvoji osteoartro-
zy (19).

Mnoho desitek let probihaji snahy zlepsit nedosta-
te¢nou schopnost regenerace kloubni chrupavky. Ope-
racni techniky, jako jsou névrty, abraze a mikrofraktury
subchondralni kosti (kostni dfen stimulujici techniky),
mohou docilit vyplnéni defektu pievdzné vazivovou
chrupavkou a vazivem (13, 27, 29). Pfres relativni kli-
nickou uspésnost téchto metod je trvanlivost vazivové
chrupavky nejistd. Postupné dochazi k zhorSovani
vysledkd. Vyhodou téchto metod je, Ze jsou vzdy bez

dals§i pfipravy dosaZitelné a snadno artroskopicky pro-
veditelné. Pfenos osteochondralnich blocku (mozaiko-
véplastika) je limitovan nutnosti jejich odbéru z jiné ¢as-
ti kloubu a moZnosti prfesného obnoveni tvaru kloubni
plochy u vétsich defekta (10).

Transplantace autolognich chondrocytii jako nova
terapeutickd alternativa oSetfeni chondralnich defektl
byla poprvé klinicky pouzita ve Svédsku v roce 1987.
Transplantaci suspenze autolognich chondrocytt fixo-
vanych v defektu periostalnim $t€pem lze u chronickych
defektli dosahnout zlepSenou regeneraci hyalinni chru-
pavky (25). Metoda se ukdzala jako klinicky efektivni
v 1éCeni velkych loZiskovych defekti chrupavky v celé
jeji tloustce. Klinické studie prokazuji, Ze dochazi k pod-
statnému zmenseni bolesti a zlepSeni funkce kloubu.
Tato zjiSténi spoleéné s prokdzanou tvorbou tkané
podobné hyalinni chrupavce podporuji hypotézu, Ze tato
1écba zaloZena na transplantaci bunék je regenerativni
a ne pouze reparativni. Pfes dosavadni slibné klinické
vysledky je pouziti klasické techniky transplantace auto-
lognich chondrocytid s periostilnim Stépem spojeno
s Cetnymi omezenimi danymi technikou operace
a Castym vyskytem hypertrofie periostu. Problémy sou-
viseji s odbérem periostilniho Stépu, nestandardni kva-
litou periostu, jeho fixaci, moZnosti tiniku bunék z defek-
tu pfi jeho Spatném utésnéni a riznou biologickou reakci
transplantovaného periostu od poc¢atec¢ni delaminace po
jeho hypertrofii (4, 25, 26).

Technika transplantace autolognich chondrocyti pro-
délava od svého zavedeni do klinické praxe dalsi vyvoj
(1, 3, 22, 30). Dalsi vyvojovy stupeni v moznostech
bunécné terapie defekt chrupavky predstavuje pouZziti
biomateriald. Biomateridly je moZno pouzit ke kryti
defektu misto periostu (kolagenni membrany) nebo jako
docasny nosi¢ pro uchyceni a rovhomérné rozmisténi
chondrocytli v defektu (transplantace II. generace).
Vhodny nosi¢ musi byt biokompatibilni, postupné se
odbouravat, kdyZ buiiky zac¢nou tvofit vlastni mezibu-
nécnou matrix a umoznit optimalni integraci mezi novot-
vorenou a pivodni tkani. Materidl musi umoZnit adhe-
zi (prilnuti) kultivovanych chondrocyti na svém
povrchu, umoZnit jejich rovnomérnou prostorovou
3D distribuci v defektu a tim stimulovat syntézu extra-
celularni matrix. Cilem novych technik s pouZitim bio-
materiald je zmenSit invazivitu operace, zjednodusit
aplikaci St€pu do defektu a zajistit jeho lepsi stabilitu.
V klinické praxi se v soucasné dobé pouzivaji nejcaste-
ji nosice ze zvifeciho kolagenu a z esteru kyseliny hya-
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luronové. Kyselina hyaluronova je v téle béZné se vysky-
tujici glykosaminoglykan. Chemickou modifikaci je zis-
kdn  esterifikovany derivat kyseliny hyaluronové
(HYAFF 11), ktery mazZe byt zpracovan do stabilniho
usporadani a vytvorit biologicky odbouratelné struktu-
ry. Jako nosi¢ k transplantaci chondrocytl se pouZiva
plst z netkanych vldken esteru kyseliny hyaluronové. Do
mezer mezi vlakny jsou usazeny chondrocyty (Hyalo-
graft C). Stép miiZe byt vloZen pfimo na spodinu pfi-
praveného chondrédlniho defektu. Studie in vitro potvr-
dily uchovani chondrocytarniho fenotypu a pokusy na
zviteti podpoftily pouZiti v klinické praxi (9).

Hyalograft C byl zaveden do klinické praxe v roce
1999 v Itdlii /18/. Po analyze dostupnych informaci a kli-
nickych sledovani jsme zacali tuto metodu v ramci kli-
nické studie pouZzivat od roku 2003 na nasi klinice. V pra-
ci popisujeme naSe prvni zkuSenosti s touto metodou
osetfeni hlubokych chondréalnich defektt. Cilem studie
je zhodnoceni funkénich vysledkil, moZnosti MR vyset-
feni v diagnostice a sledovani hojeni defektd. K objek-
tivnimu posouzeni novotvoiené tkané jsme provadéli
kontrolni artroskopii, pfi které jsme hodnotili makro-
skopicky ndlez a mechanické vlastnosti chrupavky.
Biopsie odebrané z novotvorené tkané v misté implan-
tace Hyalograftu C byly vySetfeny histologicky, histo-
chemicky a imunohistochemicky.

SOUBOR PACIENTU A METODIKA

Na zékladé artroskopickych nélezii byli vyhledavani
pacienti s chondrdlnimi a osteochondralnimi defekty
kolenniho kloubu vhodnymi k oSetfeni transplantaci
autolognich chondrocytt (Hyalograftem C). Indikovani
pacienti byli sezndmeni s moZnostmi oSetfeni chondral-
niho defektu. Pacienti, ktefi projevili zijem o trans-
plantaci autolognich chondrocytti, podepsali informo-
vany souhlas, byli zafazeni do studie.

Primérni indikaci k transplantaci autolognich chond-
rocytd (Hyalograftu C) byl potirazovy ohranic¢eny defekt
kloubni chrupavky III. a IV. stupné podle Outerbridge
v&tsi neZ 2 cm? u pacientl ve véku od 15 do 50 let. Paci-
enti s vyraznéjsi osteoartrézou byli ze studie vylouceni.

Od listopadu 2003 do tinora 2005 bylo odoperovino
10 pacientll (9 muzd, 1 Zena), jejich primérny vék v dobé
operace byl 31 let (15-41). U 8 pacientl byla etiologie
defektu jednoznacné potrazovd, v anamnéze méli vetsi
uraz a primérna doba obtiZi pied operaci byla 4,3 mési-
ce. U 2 pacient byla etiologie defektl spiSe degenera-
tivni s primérnou dobou obtizi 4,5 roku. Defekty jsme
klasifikovali podle Outerbridge, 9 defekti bylo hodno-
ceno jako IV. stupen a 1 defekt jako III. stupen. Pri-
mérna velikost defektl po oSeteni byla 3,9 cm?, nejvetsi
oSetfeny defekt mél 6 cm? ( 2-6 cm?). Viechny oSetie-
né defekty byly lokalizovdny na kondylech femuru,
7Tkrat na medialnim (MKF) a 3krat na lateralnim kon-
dylu femuru (LKF).

VSichni pacienti prodélali predchozi artroskopickou
operaci postizeného kolenniho kloubu: 2krat debride-
ment defektu, 3krat odstranéni volného fragmentu chru-
pavky a oSetfeni defektu s navrty subchondrélni kosti,

PUVODNI PRACE
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Tab. 1. Prehled hodnocenych pacientii (LKF — laterdlni kon-
dyl femuru, MKF — medidlni kondyl femuru)

Pacient VEk | Etiologie |Predchozi| Lokali- | Velikost | Dalsi
¢. defektu | oSetfeni | zace | defektu | operace
defektu | defektu | vcm?
1.HM 26 Uraz + LKF 36 0
2.2D 25 Uraz + MKF 2 PZV
3.KV 39 | degener. 0 LKF 3 0
4.JA 32 | degener. + MKF 5 pzv
5.BD 37 opak. + MKF 6 PZV
Uraz
6.VZ 33 lraz + MKF 3 PZV
7.FO 28 lraz 0 MKF 3 PZV
8.KI 4 opak. 0 MKF 3 0
Uraz

6krat parcialni medidlni a 1krat parcialni lateralni menis-
kektomie. U jednoho pacienta byl pfed a u 4 pacientl
soucasné s transplantaci autolognich chondrocytd
rekonstruovan predni zkfizeny vaz. U 7 pacientli bylo
poranéni kolenniho kloubu komplexni (poranéni chru-
pavky, vazil a meniskil), pouze u 3 pacientd bylo pora-
néni chrupavky izolované.

Vysledky byly zhodnoceny u 8 pacientd s dobou sle-
dovéni delsi neZ 9 mésici a s kompletni dokumentaci.
Jeden pacient se nedostavil ke kontrolni artroskopii a jeden
byl v dobé€ hodnoceni méné nez 6 mésicti po operaci. Pre-
hled hodnocenych pacienti je uveden v tabulce 1.

Transplantace autolognich chondrocyti probihd ve
dvou fazich. Nejdfive pfi artroskopii upfesnime lokali-
zaci, velikost, ohraniCeni defektu a stav okolni a proti-
lehlé kloubni chrupavky. Soucasné zhodnotime stav
vazll a meniskd. V indikovanych ptfipadech odebereme
zlabkovym dldtem nebo prstencovou kyretou malé kous-
ky zdravé kloubni chrupavky (150-200 mg) z nezaté-
7ové oblasti kloubni plochy. Odebrané kousky chrupav-
ky dame do Zivného média a ve specidlnim chlazeném
boxu odesleme do tkafiové laboratote ke zpracovani, kte-
ré musi zacit do 72 hodin po odbéru. V tkanové labora-
tofi jsou odebrané kousky chrupavky zpracovany,
chondrocyty jsou enzymaticky izolovany a pomnoZeny
v tkanové kultuie. V nasi studii jsme pouZili jako nosic¢
chondrocyti plst vyrobenou z netkanych vldken esteru
kyseliny hyaluronové (HYAFF-11, FAB, Abbano, Ita-
lie). Asi 2 tydny pred transplantaci jsou chondrocyty usa-
zeny na nosi¢ v denzit€ 1 — 2 x 10°/ cm? a po dobu 14
dnt ddle kultivovany. K transplantaci je podle velikosti
defektu doddvan Hyalograft C (HYAFF-11 s chondro-
cyty) ve formé polstarka o velikosti 2 x 2 cm a tloustce
2 mm. Asi po 4-6 tydnech od odbéru chrupavky je paci-
ent pfijat k implantaci St€pu. Pfed operaci podavame pro-
fylakticky antibiotika. Operujeme v bezkrevi, artrotomii
volime podle lokalizace defektu. Skalpelem zarovname
okraje defektu do zdravé chrupavky. Integrace novotvo-
fené chrupavky s okolni poskozenou chrupavkou je hor-
§i, mize dojit k odlouceni Sté€pu. Spodinu defektu ocis-
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Obr. 1. Hyalograft C — viprava Stépu

time kyretou nebo chirurgickou 1Zickou od zbytk chru-
pavky a jizevnaté tkang. Pfi CiSténi spodiny defektu se
vyvarujeme krvaceni ze subchondralni kosti. Zméfime
velikost oSetfeného defektu. Sté€p upravime na pozado-
vanou velikost a vloZime v jedné nebo dvou vrstvach do
defektu tak, aby defekt co nejlépe vypliioval, ale nepre-
sahoval jeho okraje (obr. 1). Hyalograft C ma dobré
adhezni vlastnosti. V naSem souboru jsme $tép po obvo-
du jesté fixovali fibrinovym lepidlem (Tissucol, Baxter
AG, Viden, Rakousko). Po uvolnéni turniketu vyzkou-
Sime stabilitu $tépu pomalym opakovanym nataZenim
a ohnutim kolena. R-drén zaviddime tak, aby nenaléhal
v misté oSetfeného defektu a nepouzivime aktivni pod-
tlak. Artrotomii uzavieme po anatomickych vrstvach,
aplikujeme kompresivni obvaz. Na 24 az 48 hodin kolen-
ni kloub imobilizujeme ortézou v extenzi. Po 24 hodi-
nach odstranime R-drén.

Zakladni schéma pooperacni rehabilitace. Od 1.
pooperacniho dne pacient chodi o 2 francouzskych
holich se zatéZi operované koncetiny do 20 kg. Od 2.
pooperacniho dne zacindme s rehabilitaénim progra-
mem. Zikladem je kontinudlni pasivni pohyb (CPM) na
motorové dlaze 2 x 2 hodiny (podle mozZnosti i déle)
vrozsahu 0°—40° flexe (rozsah zvyS$ime na 0°-60° pokud
je to pro pacienta prijatelné) a izometrické posilovani m.
quadriceps femoris. Od 4.—6. tydne zatéZ postupné zvy-
Sujeme, kazdy tyden o 20 kg. Od 4.—6. tydne rehabili-
taci doplni jizda na rotopedu a cviceni ve vodé. Od
3. mésice po operaci jsou mozné bézné denni aktivity,
navrat k dalSim aktivitim bez omezeni vétSinou dopo-
rucujeme za 6-9 mésicti po operaci. Rehabilitacni pro-
gram je modifikovan podle lokalizace a velikosti defek-
tu, dal$ich pfidruZenych operaci a podle typu pacienta.

K hodnoceni jsme pouZili pfepracované IKDC sub-
jektivni skére (IKDC Subjective Knee Evaluation Form-
2000) (12), nové vytvoreny dotaznik KOOS (Knee
Osteoarthritis and Injury Outcome Score) (14) a klasic-
ké skore podle Lysholma (16). Pacienti byli hodnoceni
pred operaci (béhem hospitalizace pred transplantaci)
a v priméru 10 mésich po operaci (pred kontrolni art-
roskopii). IKDC skore hodnoti symptomy, sportovni
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aktivity a funkci kolena. Celkem se hodnoti 18 poloZek,
minimdlni poc¢et bodil je 18, maximdlni 105 boda. Tak-
to ziskané skére musi byt prepocitdno podle vzorce na
vysledné IKDC subjektivni skére (0-100). KOOS sko-
re hodnoti 5 polozek: bolest, dalsi symptomy, kazdo-
denni Cinnosti, sport a rekreacni aktivity, kvalitu Zivota.
KaZda odpovéd je hodnocena 0 az 4 body. Celkovy sou-
Cet boda v kazdé poloZce je prepocitavan pomoci vzor-
ce na tzv. normalizované skore. Vys§i skoére znaci lepsi
vysledek. Kazda polozka se hodnoti samostatné. Za
velmi dileZitou souc¢ast dlouhodobéjsich studii je pova-
Zovano hodnoceni kvality Zivota.

U kazdého pacienta bylo provedeno predoperacni
nativni MR vysetfeni k zhodnoceni pritomného defektu
chrupavky. MR kontroly nasledovaly po 6 mésicich od
operace, kdy byly pofizeny jak nativni skeny podle déle
uvedeného protokolu, tak postkontrastni skeny 90 minut
po i.v. aplikaci 10 ml Magnevistu. MR vySetieni byla
zhotovena na celotélovém pristroji Prestige Elscint o sile
pole 2T v kolenni civce pfi FOV 18 x 18 cm, vrstvé 3
mm a matrix 326 x 326. Byl zvolen tento protokol: SE
T1 cor, FSE PD/T2 sag, SE T1 FS sag, GRE TI ax.
U pacientil po operaci bylo i.v. poddno 10 ml Magnevis-
tu (Schering AG, Berlin, Némecko) a po 90 minutich
byly doplnény sekvence SE T1 FatSat sag a cor, IRFSE
PD/T2 sag.

Kontrolni (second-look) artroskopie byla planovéana 9
az 12 mésict po operaci. Novotvofend chrupavka byla
posuzovana makroskopicky pomoci ICRS vizuélniho
skore (tab. 2). Hodnoti se 3 kritéria: vyplii defektu novot-
vorenou tkéni, jeji integrace s okolni chrupavkou a mak-

Tab. 2. ICRS vizudlni skore reparace chrupavky

Kritéria Hodnoceni Body

I Vypli defektu V drovni okolni chrupavky 4
nové tvofenou tkani | 75% hloubky defektu 3
50% 2
25% 1
0% 0

Il Integrace s okolni Kompletni integrace se
chrupavkou sousedni chrupavkou 4
Demarkace okraje< 1mm| 3

% $tépu integrovany, v
s demarkacni linii > 1mm| 2
2 §tépu integrovana, 2
s demarkacni linii > 1mm| 1
Integrace $tépu do V4
obvodu 0

III Makroskopicky Intaktni hladky povrch 4

vzhled povrchu Povrchové fibrilace 3
Malé roztrousené trhliny
a praskliny 2
Vice malych nebo malo,
ale rozsahlych trhlin 1

Upina degenerace $tépu | 0

Celkové hodnoceni: stupen | normalni 12 b.
stupen Il témér normalni 8-11b.
stupen Il abnormaini 4- 7b.
stupen IV silné abnormalni  1- 3 b.
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roskopicky vzhled povrchu. Kazdé kritérium maze byt
ohodnoceno maximélné 4 body (0—4). Celkové hodno-
ceni je ddno souctem bodd. Pfi celkovém souctu boda
12 je chrupavka hodnocena jako normélni, pii souctu 8
az 11 jako témér normélni, pti souctu 4 az 7 jako abnor-
malni a pii souctu 1 az 3 jako vyrazn€ abnormalni.

Pro funkci chrupavky jsou diilezité jeji mechanické
vlastnosti. Hodnoceni tuhosti chrupavky pomoci palpa-
ce bylo vylepseno dotykovym métidlem, které bylo
k tomuto G¢elu vyvinuto na CVUT (11). Dotykové
méfidlo umoZziiuje tuhost chrupavky béhem artrosko-
pického vysetfeni kvantifikovat. Pracuje na principu
vzdjemného porovnavani hodnot tuhosti reparované
chrupavky v misté defektu se zdravou chrupavkou v oko-
li defektu (naméfena hodnota zdravé chrupavky odpo-
vida 100 %). Principem zafizeni je méfeni deformace
vnitfni ¢asti sondy, na které je dotykovy hrot, pomoci
tenzometrd. Pro zajisténi stejnych méficich podminek je
nutné dodrZet zatiZzeni vnéjsiho plasté sondy konstantni
silou 10 N. Méfené hodnoty jsou zobrazeny na displeji
vyhodnocovaci jednotky. Sonda ma tvar ty¢inky o pri-
méru 8 mm, kterd musi byt sterilizovatelna a miZe byt
zavedena pres artroskopicky vstup do kolenniho klou-
bu. Na konci sondy je zkosena ploska v jejimz stiedu je
dotykovy hrot. Pfi méfeni se pouziva standardni tlak 10
N. Tlak, ktery ptsobi na vy¢nélek pii deformaci chru-
pavky je pouZit jako ukazatel tuhosti chrupavky.

Pfi kontrolni artroskopii byly z mista transplantace
odebrany bioptické vzorky k histologickému, histoche-
mickému a imunohistochemickému vysetieni. K artro-
skopické biopsii jsme pouZili specidlni jehlu k odbéru
kostni difen¢ o priméru 2 mm (Goldenberg Snarecoil,
Ranfac Corp., Avon, MA, USA) (obr. 2). Pomoci jehly
jsme odebrali cylindrické blo¢ky o priméru 2 mm v celé
vySce chrupavky i s ¢4sti subchondréalni kosti podle
doporuceni ICRS. VSechny vzorky byly pied zpracova-
nim lehce odvapnény a po odvodnéni zality do parafi-
nu, aby mohly byt zhotoveny histologické fezy klasic-
kym postupem. Histologické fezy byly barveny
hematoxylinem eozinem a modrym trichromem. Barve-
ni alcidnovou modfi pfi pH 2,5 a 0,5 a safraninem jsme
pouZili k zndzornéni obsahu proteoglykanii, které jsou

Graf 1. IKDC subjektivni hodnoceni
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Obr. 2. Jehla k artroskopické biopsii

béZnou soucdsti chrupavkové mezibunécné hmoty. Imu-
nohistochemické vySetfeni bylo zaméfeno na prukaz pii-
tomnosti bunék s charakteristickym imunofenotypem
chondrocyti. K tomuto tcelu jsme pouzili protilatku
proti S-100 proteinu (DAKO). Novotvorena tkan byla
hodnocena histologem dle nasledujicich kritérii: cha-
rakter povrchu, sloZeni mezibuné¢né hmoty, usporada-
ni a vitalita bunék, stav subchondralni kosti, kalcifikace
chrupavky a spojeni (integrace) novotvoiené chrupavky
s kosti.

Sledovali jsme vyskyt komplikaci ve spojeni s touto
operaci. Lehky otok a lehce zvySena teplota kolena
v prvnich tydnech po operaci je normalni. Nebolestiva
krepitace se povaZuje za projev tvorby hypertrofické tka-
neé.

VYSLEDKY

Vysledky byly zhodnoceny u 8 pacientt s dobou sle-
dovani minimaln€ 9 mésica, v praméru 10 mésici (9-12)
po operaci.

Predoperacni a pooperacni stav kolenniho kloubu byl
hodnocen pomoci dotazniku IKDC pro subjektivni hod-
noceni, dotazniku KOOS a skére podle Lysholma. V prii-
méru 10 mésicl po operaci jsme zaznamenali signifi-
kantni zlepSeni stavu operovaného kolenniho kloubu
u vsech pacientii. Bylo zjiSt€éno zlepsSeni symptomil,
urovné aktivity i funkce kolena. Primérné IKDC skore

Graf 2. KOOS skore
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Obr. 3. MR vysetreni (FSE PD sag) 3, 6 a 12 mésicii po trans-

plantaci.

a) Ovdlny defekt chrupavky na konvexité laterdlniho kondylu
femuru 3 mésice po transplantaci. LoZisko je dobre demar-
kované, zasahuje do subchondrdlni kosti, povrch vyplné je
lehce zvineny v tirovni okolni chrupavky.

b) Defekt 6 mésicit po transplantaci. LoZisko je jen neostre
demarkované, dochdzi k normalizace signdlu vyplné s okr-
sky nizstho signdlu a tstupu subchondrdlniho edému,
povrch vyplné je nerovny.

¢) Defekt 12 mésicii po transplantaci. Spodina defektu je vypl-
néna, obnovuje se kontura subchondrdlni kosti, normali-
zace signdlu vyplné defektu, jeji povrch lehce prominuje
nad niveau okolni chrupavky.

Graf 3. Lysholmovo skore
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Obr. 4. MR vysetreni (FSE PD sag) 3 mésice po transplanta-
ci.Defekt chrupavky na konvexité medidlniho kondylu femuru
velikosti 25 x 20 mm, defekt zasahuje do hloubky 2—3 mm do
subchondrdlni kosti, signdl vyplné je nehomogenni, povrch je
(10 més. po transplantaci) nerovny.

Predoperacni Pooperacni
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Obr. 5. Peroperacni ndlez a ndlez pri kontrolni artroskopii 9,5 mésice po transplantaci.

a) Poiirazovy defekt laterdlniho kondylu femuru velikosti 18 x 20 mm, hloubka 7 mm.

b) Defekt vyplnény stepem (Hyalograf C) ve 2 vrstvdch, Stép je po obvodu fixovany fibrinovym lepidlem.

c) Ndlez pri kontrolni artroskopii 9,5 mésice po transplantaci. ICRS vizudlni hodnoceni: defekt vyplnén do ivirovné okolni chru-
pavky, kompletni integrace s okolni chrupavkou, povrch je lehce zvinény.

se zvysilo z 46 bodl pted operaci na 74 bodd po opera-
ci (graf 1). KOOS skoére hodnoti 5 poloZek: bolest, dal-
$i symptomy, kazdodenni ¢innosti (ADL), sport a rekre-

acni aktivity a kvalitu Zivota (QOL). Pramérné
predoperacni a pooperacni hodnoceni jednotlivych polo-
Zek je uvedeno v grafu 2. Jak je z grafu patrné doSlo
k podstatné redukci bolesti a zlepSeni funkce. Za velmi
dualezité je povazovano hodnoceni kvality Zivota. Paci-
ent zde odpovida na nasledujici 4 otazky: Jak asto mate
s kolenem problémy? Zménil(a) jste sviij Zivotni styl,
aby jste se vyvaroval(a) pripadnému poskozeni kolena?
Jak moc vés obtéZuje, Ze se na koleno nemuzZete spo-
lehnout? Obecné, jak velké obtiZe mate s kolenem? Pti
hodnoceni kvality Zivota se primérné skore zvysilo z 35
bodi pred operaci na 70 bod 10 mésicii po operaci. Pri
hodnoceni podle Lysholma bylo primérné hodnoceni
pred operaci 61 bodt, po operaci 83 bodu (graf 3).

Obr. 6. Peroperacni ndlez a ndlez pri
kontrolni artroskopii 9 mésicii po trans-
plantaci.

a) Poiirazovy defekt medidlniho kondy-
lu femuru velikosti 15 x 23 mm.

b) Ndlez pri kontrolni artroskopii 9
mésicu po transplantaci. ICRS vizu-
dlni hodnoceni: defekt dobre vyplné-
ny do tirovné okolni chrupavky, kom-
pletni integrace, misty povrchové
fibrilace.

Pomoci MR vysetfeni lze hodnotit stupen reparace
chrupavcitého defektu, dynamiku vyplné loZiska, jeho
povrch i normalizaci signalové intenzity chrupavky.
Dobfe je hodnotitelnd integrita subchondralni kosti, pii-
padné hlubsi defekty zasahujici do kosti a jejich pre-
stavba. Cennym ukazatelem je i kostni edém, ktery nad
dobfe integrovanou chrupavkou vymizi. Podle naSich
sledovani dochazi k vyhlazeni povrchu chrupavcité
vyplné u mélkych defektd mezi 6-12 mésicem od ope-
race, u hlubsich subchondréalnich defektl tento proces
trva déle. MR nélezy pomérné dobie koreluji s nalezy
artroskopickymi (obr. 3, 4).

Za nejdulezitéjsi cast nasi studie povazujeme nalezy
pri kontrolni artroskopii a histologické hodnoceni novot-
vorené tkan€. Kontrolni artroskopie byla provedena u 8
pacientd v priméru za 10 mésict (9-12) po transplan-
taci. K makroskopickému hodnoceni novotvorené tkané
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Obr. 7. Peroperacni ndlez a ndlez pri kontrolni artroskopii 12 mésicii po

transplantaci.

jsme pouzili ICRS vizudlni skore. Vysledky jsou pre-
hledné uvedeny v tabulce 3. Vzhled novotvorené chru-
pavky byl hodnocen u 6 pacientii jako téméf normalni
a u 2 pacientl jako abnormalni. Primérné vizualni ské-
re vSech pacientil bylo 9,4 bodu z 12 moznych bodi.
Nejlépe bylo hodnoceno vyplnéni defektu, zcela vypl-
nén novotvorenou tkani byl defekt u 6 pacientti. Netpl-
na integrace novotvorené tkan€ s okolni chrupavkou byla
zjisténa u 3 pacientd. V jednom pfipadé byla novotvo-
fena tkan na povrchu nerovné a rozvlaknénd. V jednom
pripadé byla novotvorend tkan hypertrofickda, mékka,
rozvlaknéna do vlajicich klka. U tohoto pacienta byl cel-
kovy vzhled novotvorené tkdné hodnocen jako abnor-
malni. V Zddném piipadé nebylo zjisténo celkové selha-
ni Stépu. Nékteré peroperacni nalezy pii transplantaci
a ndlezy pfi kontrolni artroskopii jsou dokumentovany
na obrazcich 5,6 a 7.

Hodnoceni tuhosti novotvorené tkané a zdravé chru-
pavky pri artroskopickém vySetfeni pomoci dotykového
méfidla bylo provedeno u 3 pacientt (tab. 3). U 2 paci-
entll 9 mésicti po transplantaci s ICRS vizudlnim skére
11 bodt (skoro normélni) byla naméfena hodnota tuhos-
ti novotvorené tkané 82 % a 90 % (tuhost zdravé chru-
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a) Defekt medidlniho kondylu femuru
velikosti 30 x 20 mm po opakovanych
uirazech. Ogsetreny defekt vyplnény
Stépem (Hyalograft C).

b) Ndlez pri kontrolni artroskopii 12
mésicit po transplantaci. ICRS vizu-
dlni hodnoceni: defekt ze 2/3 dobre
vyplnény do irovné okolni chrupav-
ky, z 1/3 vyplnény hypertrofickou roz-
vidknénou chrupavkou, 2/3 Stépu
integrovdny,  roztrouSené  trhliny
a praskliny v dorzdlni cdsti (po sha-
vingu hypertrofické chrupavky).

pavky je 100%) (obr. 8). U pacienta 9 mésict po trans-
plantaci s ICRS vizudlnim skoére 7 (abnormalni) byla
naméfena hodnota 50 %.

Pfi kontrolni artroskopii byl u vSech 8 pacientti ode-
brana biopticky vzorek z mista transplantace autolog-
nich chondrocytd k histopatologickému, histochemic-
kému a imunohistochemickému vySetieni. Ve vSech
vySetfenych vzorcich byla zachycena nové vytvorena
chrupavka a pod ni se nachdazejici uzka vrstva sub-
chondrélni a spongidzni kosti. Novotvorend tkan méla
ve veétsin€ pripadu (7 pacient) charakter smiSené chru-
pavky (smés vazivové a hyalinni chrupavky) s prevahou
vazivové komponenty s nepravidelné distribuovanymi
okrsky chrupavky hyalinni. U jednoho pacienta méla jiz
charakter chrupavky hyalinniho typu. V prevazujicich
oblastech vazivové chrupavky mezibunéc¢nd hmota
obsahovala nepravidelné orientované silné i jemné snop-
ce kolagennich vldken typu II, mezi nimiZ se nachazela
homogenni nefibrilarni mezibunéénd hmota s vysokym
obsahem proteoglykand. Jejich pfitomnost byla ovére-
na v histochemickych reakcich za pouZiti barveni alcia-
novou modii a safraninem. Nové vytvorena chrupavko-
va tkan byla misto od mista rizné bunécna a sestdvala

Tab. 3. Prehled vysledkii véetné ICRS vizudlniho skore a histologickych ndlezii (ADL: kaZdodenni cinnosti, QOL: kvalita Zivota).

Pacient €. Kontrolni Lysholmovo IKDC ICRS Tuhost Histolog.
ASK/més. skére subj. KOOS vizualni
skore
Sympt|Bolest | ADL | Sport | QOL
1. HM 9,5 92 78,2 96,4 | 972 | 985 | 75 | 87,5 st I 82 % smiSena
2.ZD 9 95 94,3 96,4 | 97,2 | 100 | 90 | 87,5 st lll 50 % smiSena
3. KV 9,5 88 82,8 786 | 100 | 100 | 75 | 81,3 st Il - smi$ena
4. JA 11 82 66,7 82,1 | 94,5 | 95,6 60 68,7 st Il - smidena
5.BD 12 64 56,3 75 | 622 | 79,4 25 37,5 stll - smiSena
6.VZ 10 58 44,8 85,7 | 75 77,9 55 50 stll - smisena
7.FO 9 92 782 | 964 | 972 | 985 | 75 | 75 st 90 % phg';')'g:g
8.KIl 10 99 95,4 92,9 | 97,2 | 985 | 90 | 87,5 st I - smiSena
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Obr. 8. Hodnoceni tuhosti nové vytvorené a zdravé chrupav-
ky pri artroskopickém vysSetreni pomoci dotykového mé¥idla.

z elementu, které ve své valné vétsiné mély vSechny cha-
rakteristiky chrupavkovych bunék, casto s typickou
lakunarni tpravou. 50 % az 80 % bunék chrupavkové
tkang ddvaly zfetelné pozitivni reakei v imunohistoche-
mické reakci k prikazu S100 proteinu. Pozitivita S-100
proteinu se v mezenchymaélnich tkanich vyskytuje pou-
ze u chondrocyti.

Nové vytvorena chrupavkova tkan vykazovala urcité
naznaky zondlni diferenciace jaké jsou znamy v kloub-
ni chrupavce. V povrchovych vrstvach prevazovaly men-
§i elementy spiSe vietenovitého tvaru orientované para-
leln¢ s povrchem. V dolni poloviné vrstvy chrupavky
naproti tomu prevladaly objemnéjsi chondrocyty cha-
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rakteru lakunarnich chrupavkovych bunék. Usporadani
ve zfetelné sloupce jsme vSak nevidéli. Zona minerali-
zace byla vytvofena v obvyklé lokalizaci v inkompletni
podobé u 2 pozorovani a sice tvorila nejspodnéjsi vrst-
vu chrupavkového krytu (obr. 9).

Kostni tramce v tésném sousedstvi chrupavkového
krytu byly vétSinou orientovany kolmo k povrchu, to
znamena paralelné s dlouhou osou kosti a smérem do
stran pfechdzely v kratké trdmce naléhajici ze spodni
strany na vrstvu chrupavky a vytvérely tak zdklad pro
tzv. kostni platd, které vSak zatim nemélo charakter sou-
vislé vrstvy. Kolmo orientované kostni trimce nachaze-
jici se v této Casti bioptickych vzorkl vykazovaly zndm-
ky Zivé probihajici pfestavby. Svédcila pro to pfitomnost
napadnych osteoblastickych lem a pomérné Cetnych
osteoklastil. Intertrabekuldrni prostory v téchto mistech
obsahovaly cetné kapilary a pfimés vaziva. Ve dvou pii-
padech jsme v téchto prostordch zdroven zaznamenali
skupinky makrofagli s bazofilni cytoplazmou, ktera se
ptibarvovala alcidnovou modfi, proto se domnivame, Ze
se jedna o zbytky fagocytovaného nosice tkanové kul-
tury tvofeného vlaknitym materidlem sestavajicim
z esteru kyseliny hyaluronové.

Zava7znéjsi komplikace ve spojeni s touto operaci se
v nasem souboru nevyskytly. U 2 pacientll jsme pozo-
rovali kratkodobé pooperacni zvySeni teploty se znam-
kami lehké synovialitidy operovaného kolenniho klou-
bu. Tyto obtiZe po 4 aZ 6 tydnech spontdnné vymizely.
U Zadného pacienta nemusel byt proveden redres nebo
artroskopie pro mechanické problémy pii symptomatic-
ké hypertrofii Stépu nebo artrofibréze.

DISKUSE

Za 9-12 mésicl po operaci udavali vSichni pacienti
zlepSeni funkce kolena a symptomu ve srovnani se sta-
vem pied operaci a byli s vysledkem operace spokoje-

Obr. 9. Histologické ndlezy.

a) Prehledny snimek zachycujici nové vytvorenou chrupavku hyalinniho typu nasedajici na kostni tkdrn. Ve spodnich vrstvdch
nové vytvorené chrupavky zatim chybi kalcifikovand zona a chondrocyty nejsou na rozdil od normdlni hyalinni chrupavky
uspordddny ve sloupce. Subchondrdlni kostni vrstva je zatim inkompletni (barveno hematoxylinem — eosinem, zvétSeno
180x).

b) Identickd oblast v detailu (zvétseno 280x).
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ni. Vysledky jsou ovlivnény dalSimi operacemi postiZe-
ného kolenniho kloubu, oSetfenim meniskd a re-
konstrukei predniho zkfiZeného vazu pii odbéru chru-
pavky nebo soucasné s transplantaci autolognich chond-
rocytl u vice nez 50 % pacientt (5 z 8). Pouze u 3 paci-
entll bylo poSkozeni chrupavky izolované. Presto se
domnivdme, Ze zejména zmirnéni bolesti bylo vyznam-
né ovlivnéno osetfenim chondralniho defektu.

Stejné jako v nasem souboru je udavano signifikant-
ni funk¢ni zlepSeni ve vétsiné publikovany studii (2, 18,
25). Pfimé srovnani vysledkl rGznych publikovanych
studii je vSak obtizné. Jsou pouZivany rizné metody
transplantace autolognich chondrocytl, soubory paci-
entll jsou riznorodé s rtiznou dobou sledovani, vysled-
ky jsou ovlivnény pfidruzenymi operacemi a k hodno-
ceni jsou pouzivana riznd skore.

Peterson a kolektiv hodnoti soubor 101 pacienta 2-9
let po klasické transplantaci autolognich chondrocytt
s pouzitim periostilniho Sté€pu (25). Nejlepsi vysledky
zjistil u pacientl s izolovanym defektem kondylu femu-
ru (dobré a velmi dobré klinické vysledky u 92 % paci-
entl). U pacientt s defektem kondylu femuru a soucas-
nou rekonstrukci predniho zkiiZeného vazu udava dobré
a velmi dobré vysledky u 75 % pacienti. Pfi hodnoceni
podle Lysholma doslo u izolovanych defektt na kondy-
lech femuru ke zlepSeni skore z 43,5 bodu pred operaci
na 84,7 po operaci, pfi souCasném oSetieni defektu na
kondylech femuru a rekonstrukci pfedniho zkiiZeného
vazu doslo k zlepSeni skore z 55,2 bodu pred operaci na
79 po operaci. Bartlett srovnava vysledky transplantace
autolognich chondrocytii u dvou skupin pacientil, v prv-
ni byl pouzit zviteci kolagen typ I/III jako $t&p ke kryti
defektu misto periostu a u druhé ve formé membrany
jako nosi¢ chondrocytl (2). K hodnoceni pouziva modi-
fikované Cincinnati skoére. Klinické vysledky po 1 roce
hodnoti jako dobré a velmi dobré u 59,1 % pacientt
v prvni skupiné a u 72,3 % pacientlt v druhé skupiné.
Lepsi vysledky zjistil u pacientil s trvanim pfedoperac-
nich obtiZi do 1 roku a u mladSich pacient do 35 let,
hor3i vysledky u pacienti s defektem vétSim nez 5 cm?
a pii reoperacich po predchozim nedspé$ném osetieni
defektu. Visna a kolektiv publikoval sledovani souboru
12 pacientt 1 rok po osetieni defektu kolena transplan-
taci chondrocytt v Tissucolu (30). Udava zlepseni sko-
re podle Lysholma z 46 bodi pfed operaci na 81,5 bodu
po operaci. Na Ortopedické klinice ve Vidni pouZivaji
Hyalograft C k oSetfeni defektii chrupavky kolena od
konce roku 2000 (20). Ve studii uvadi vysledky u 22
pacientd s dobou sledovani 1-3 roky. Primérny vék paci-
entll byl 35 let, pramérné velikost defektu 4,7 cm?. Pfi
hodnoceni vSech pacient doslo k zlepSeni skore podle
Lysholma z 51 bodl pted operaci na 75 bodl po opera-
ci. Pfi hodnoceni pacientl s izolovanym ohrani¢enym
defektem chrupavky doslo ke zlepSeni z 57 bodu pred
operaci na 94 po operaci. Ve studii v§ak nejsou uvede-
ny artroskopické a histologické nélezy.

Nejvétsi soubor dat analyzujicich pouziti Hyalograf-
tu C v klinické praxi predstavuje multicentricka studie
provadéna v Italii od roku 2001. Marcacci a kolektiv
hodnoti klinické vysledky u 141 pacientl s dobou sle-
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dovani 2 az 5 let (18). Primérnd velikost defektu byla
3,5 cm?. IKDC subjektivni skore se zvysilo z 39,3 bodu
pred operaci na 72 bodil za 17 mésici po operaci a na
78 bodu za 40 mésici po operaci. IKDC skore se signi-
fikantné zvysilo s del§im odstupem po operaci.

Pti makroskopické hodnoceni novotvorené tkané pod-
le ICRS vizualniho skére byl v nasi studii v priméru 10
mésic po operaci hodnocen nélez jako dobry nebo vel-
mi dobry u 6 z 8 pacientd, tj. u 75 %. Ve studii z roku
2000 uvadi Peterson makroskopické hodnoceni novot-
vorené tkané podle Brittberga shodné s ICRS vizualnim
skére u pacientll 2—7 roki po klasické transplantaci auto-
lognich chondrocyti s periostdlnim $tépem (25). Ve sku-
piné pacientt s izolovanym defektem kondylu femuru
udava skore 10,3 a ve skupiné s defektem kondylu femu-
ru a soucasnou rekonstrukci predniho zkiiZzeného vazu
skore 10,9 bodu.Ve studii z roku 2002 hodnoti ICRS
vizualni skére u 11 pacientti pfi kontrolni artroskopii
v priméru 54,3 mésice po operaci (24). Pramérné hod-
noceni bylo 10,6 bodd z 12 moZznych. U 6 z 11 pacien-
td byl povrch novotvorené chrupavky lehce rozvlakné-
ny, jeden $tép byl té€Zce abnormdilni a mél vzhled
vazivové tkang. Bartlett hodnoti ICRS vizudlni skére
u 18 z 47 pacientll 1 rok po transplantaci autolognich
chondrocytt s pouzitim nosice ze zvifeciho kolagenu
(2). U 66,6 % pacientd byl nalez hodnocen jako dobry
nebo velmi dobry. Visila makroskopicky zhodnotil
novotvorenou tkan u 4 pacientl s odstupem 3-5 mésict
po transplantaci autolognich chondrocytii ve fibrinovém
Iepidle (30). Ve dvou piipadech zaznamenal kompletni
prohojeni defektu a ve dvou ¢astecnou degeneraci Stépu,
ICRS skére s primérnou hodnotou 8,5 bodu. V multi-
centrické studii Marcacci hodnotil pfi kontrolni artro-
skopii ICRS vizualni skére novotvorené tkané u 55 paci-
entd v priméru 14 mésict po transplantaci s pouZitim
Hyalograftu C (18). U 53 pacientd (96,4%) byla hod-
nocena jako normalni nebo téméf norméalni. Ve vétsiné
pfipadd byl defekt vyplnén s dobrou integraci k pivod-
ni okolni chrupavce.

Hodnoceni mechanickych vlastnosti chrupavky jsme
nalezli pouze v publikacich Svédské skupiny (24, 25).
V praci z roku 2000 byly mechanické vlastnosti novot-
vorené chrupavky testovany hackem 18 mésicti po ope-
raci. Ve vétsiné€ pripadl byly stejné nebo novotvorend
chrupavka byla lehce m&k¢i nez okolni chrupavka. Ve
studii z roku 2002 jsou uvedeny vysledky méfeni mecha-
nickych vlastnosti chrupavky pomoci elektromechanic-
ké sondy u 11 pacientt (12 defektd) pii kontrolni artro-
skopii v priméru 54,3 mésice (33—-84) po transplantaci.
Byla méfena tuhost novotvorené chrupavky v centralni
¢asti ptivodniho defektu a okolni zdravé chrupavky. Pri-
mérnd tuhost novotvorené chrupavky byla 2,4 N a zdra-
vé chrupavky 3,2 N. Primérnd tuhost chrupavky hya-
linni podobné byla 3,0 N a vazivové chrupavky 1,5 N.
V 8 z 12 méfeni odpovidala naméfend hodnota tuhosti
novotvorené chrupavky 90 % normalni kloubni chru-
pavky.

Histopatologické vysetieni spolu s vySetienim histo-
chemickym a imunohistochemickym u naSich pacientl
jednoznacné prokazaly, Ze implantace kultury chondro-
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cytd spolu s nosicem vede k vytvoreni nového chrupav-
kového krytu v misté defektd kloubnich chrupavek. Roz-
bor biopsii v na$i studii prokazal smés hyalinni a vazi-
vové chrupavky u vétSiny vzorkt odebranych v priméru
10 mésich po operaci (7krat smiSena chrupavka, 1krat
hyalinni chrupavce podobnd). Po necelém roce vznikla
dobfe ke kosti fixovana kloubni chrupavka prevazné fib-
rohyalinniho typu, jejiz bunécnost se misto od mista lisi-
la. Pouze v jednom pfipadé jsme zaznamenali zralou
chrupavku hyalinniho typu se zfetelné formovanou
povrchovou vrstvou, kterd je nékdy také oznacovana
jako kambiova vrstva. Ani u tohoto pfipadu vSak neby-
ly ztetelné vytvoreny sloupce chrupavkovych bunék ani
vrstva mineralizované kloubni chrupavky. Inkompletni
také bylo tzv. kostni platé naléhajici na spodni, tj. kost-
ni plochu kloubni chrupavky. Toto zjiSténi nejspiSe
nasvédcuje tomu, Ze doba jednoho roku je prili§ kratka,
neZ aby mohlo dojit ke kompletni pfestavbé nové vzni-
kajici nezralé chrupavkové tkan€ v chrupavku hyalinni,
kterd by méla navic mit vytvoreny vSechny zony typic-
ké pro kloubni chrupavkovy kryt. Proces prestavby pfi-
tom zfejmé probihd v takovémto terénu velice Zivé jak
o tom svédcil ndlez pomérné Cetnych osteoklastil na hra-
nici mezi kostni a chrupavkovou komponentou.

Nase nalezy zaroven ukazuji, Ze nosi¢ ve formé deri-
vatu kyseliny hyaluronové je dobte resorbovatelny. Ve
vétSiné pripadl (6 pacientl) jsme nikde nezaznamenali
jeho zbytky. U dvou nemocnych jsme vSak nalezli drob-
na loZiska makrofigi obsahujici ve své cytoplazmé
bazofilni materidl, odpovidajici nejspiSe zbytkim této
hmoty, kterd md v implantatu strukturu charakteru
nepravidelné orientovanych vldken, jak jsme si ovéfili
histologickym vySetfenim zbytkd materidlu pivodné
uréeného k implantaci. V jednom z téchto dvou ptipadl
jsme navic vidéli i drobna granula podobného charakte-
ru v cytoplazmé nékterych chondrocyti. Neni tedy
vylouceno, Ze ¢4st materidlu nosice je degradovéna pii-
mo chondrocyty. Na zdkladé té€chto nalezl 1ze predpo-
kladat, ze degradace materidlu nosice je z valné Casti
ukoncena pfiblizné¢ béhem 10 mésicti u valné vétsiny
pacientdl, u nichZ byla transplantace tkanové kultury
chondrocytt realizovana.

V praci Svédské skupiny z roku 2002 je hodnocen sou-
bor 61 pacientt 1é¢enych klasickou transplantaci auto-
lognich chondrocyta s periostalnim §t€pem pro izolova-
ny defekt kondylu femuru nebo pately (24). U 11
pacientd (12 defektll) byly pfi kontrolni artroskopii
v pruméru 54,3 mésice po transplantaci odebrany bloc-
ky v plné tloustce kloubni chrupavky se subchondralni
kosti z centralni ¢asti loZiska a z okolni norméalni chru-
pavky k histologickému vySetfeni. Osm z 12 vzorki
odpovidalo hyalinni tkini a zbyvajici vazivové tkani.
Biopsie oznacené jako hyalinni chrupavka mély pozi-
tivni barveni na safranin a organizovanou strukturu
v polarizovaném svétle. Ve vzorcich byla patrné loZiska
se shluky bun€k a kloubni povrch lemovaly vazivové
struktury, pravdépodobné predstavujici zbyly periost.
Hyalinni chrupavka se barvila na kolagen typ II v pre-
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vladajici ¢asti tkan€ (> 50%). Vazivové oblasti obsaho-
valy kolagen typu L.

V multicentrické studii italské skupiny byla odebra-
na biopsie u 22 pacienti v prameéru 15,2 (10-30) mési-
ce po osetfeni defektu Hyalograftem C (18). Pfi histo-
logickém rozboru se u 12 vzorkd novotvorena tkan
podobala hyalinni chrupavce, kde byly pozorovéany kula-
té chondrocyty v typickych lakunach, 6 biopsii bylo kla-
sifikovano jako smés hyalinni a vazivové chrupavky a 4
jako vazivova chrupavka. Mezi vzorky odebranymi déle
nez 18 mésict po implantaci méla novotvorena tkan Cas-
téji vzhled hyalinni chrupavky nez mezi vzorky ode-
branymi diive po operaci (83,3 % a 43,8 %). Zadna biop-
sie odebrana déle nez 18 mésicti po operaci nebyla
histologicky hodnocena jako vazivova chrupavka.
Vsechny vzorky ukézaly dobrou integraci novotvorené
tkané se subchondralni kosti.

Bartlett ziskal biopsii od 11 z 47 pacientd ze skupiny
s nosicem z kolagenu 1 rok po operaci (2). Histologic-
ky nalez byl hodnocen jako hyalinni chrupavce podob-
na nebo smisend chrupavka pouze u 4 pacientti (36,4 %).
Vyskyt hyalinni podobné a smiSené chrupavky je nizsi
neZ u publikovanych studii s klasickou technikou trans-
plantace autolognich chondrocyti (3, 15, 25). Podobné
jako v nasi studii byly vzorky odebirany pomémé brzo
po operaci.

Studie naznacuji, Ze jes$t€ po 1 roce dochézi k dalsi-
mu vyzravani a remodelaci novotvofené chrupavky,
a proto v biopsiich odebranych po 2 az 3 letech lze pted-
pokladat ¢astéjsi nalezy hyalinni chrupavky.

Interpretace histologickych nalezi v publikovanych
pracich neni zcela jednotna. Lisi se zptisob odbéru vzor-
ku, vétSinou je odebran maly vzorek tkané pouze z jed-
noho mista, pfi hodnoceni histologickych nélezii nejsou
stanovena jednotnd kritéria, proto hodnoceni novotvo-
fené tkané se mohou lisit (21, 24). V roce 2002 dopo-
rucila ICRS komise vytvoreni bodovaciho systému hod-
noceni reparace chrupavky.

Kontroverzni jsou nédzory na pouziti fibrinového
lepidla pfti transplantaci chondrocytll. Nejasny je uc¢inek
fibrinového lepidla na transplantované chondrocyty. Na
zaklad€ zjisténi, Ze chondrocyty nemohou do lepidla
migrovat Brittberg a kolektiv usoudili, Ze tento materidl
neni vhodny jako nosi¢ pro léceni osteochondrélnich
defekta (5). Bartlett pouzival fibrinové lepidlo k fixaci
kolagenni membrany ke spodiné defektu a nepozoroval
Skodlivy vliv fibrinového lepidla na integraci Stépi
k subchondralni kosti (2). Domniva se proto, Ze Skodli-
vy vliv je maly. Pfesto doporucuje opatrnost pii jeho
pouziti. Visiia a kolektiv pouZili fibrinové lepidlo pfimo
jako nosi¢ chondrocytl a negativni vliv na chondrocyty
neudévaji (30). My jsme aplikovali pouze malé mnoz-
stvi fibrinového lepidla po obvodu $tépu k zlepseni jeho
fixace. Na spodinu defektu pod $t€p jsme fibrinové
lepidlo neaplikovali. Italska skupina u vétSiny pacientd
(55 %) fibrinové lepidlo nepouzila (18).

Hypertrofii $t€pu jsme pozorovali pouze u jednoho
pacienta. Tato hypertrofie nebyla symptomaticka a byla
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zjisténa az pri planované kontrolni artroskopii. Bartlett
udava pfi pouZziti nosice z kolagenu symptomatickou
hypertrofii St€pu u 6 % pacientt (u 1 pacienta za 6 mési-
cu po operaci au 2 za 12 mésict po operaci) (2). Pri kla-
sické transplantaci s pouzitim periostu udava Peterson
u 26 % pacientl hypertrofii Stépu a u 10 % pacientd
vznik intraartikularnich adhezi (25). Dalsi autoti udava-
ji pocet reoperaci pro hypertrofii $tépu a adheze po kla-
sické transplantaci s periostdlnim St€pem mezi 18 % az
25 %.

Zadné uvolnéni §tépu a dobré vyplnéni defektu u vét-
Siny naSich pacient svédci pro jeho dobrou stabilitu
v defektu. V multicentrické studii s Hyalograftem C (141
pacientt) je udavano selhani $t€épuu 5,2 % pacientt (18).
Pfi pouziti nosice z kolagenu pozoroval Bartlett uvol-
néni $t€pu u 4 % pacientt (2). U klasickych transplan-
taci s periostem je udavano selhani Stépu mezi 5 % az
11 % (15, 25).

V italské multicentrické studii byla v souvislosti
s pouZzitim Hyalograftu C zaznamenana komplikace
pouze u 4 pacientd, 3 pacienti udavali pooperacné mir-
nou teplotu, u jednoho z nich byla spojena se synovia-
litidou, ktera po béZné terapii ustoupila a nezanechala
74dné nasledky. U jednoho pacienta byla 20 mésict po
operaci pfi MR vySetfeni zjiSténa pod St€pem osteone-
kréza. Pocet komplikaci po pouZiti Hyalograftu C je vel-
mi maly. VEtSinou ustoupi spontanné nebo jsou snadno
feSitelné. Vyznamné je srovnani s klasickou transplan-
taci chondrocyt s pouZitim periostu, kde je vyskyt kom-
plikaci udavan mezi 20 %-30 %. Komplikace jsou zpii-
sobeny vétsi invazivitou operace a pouZitim periostdl-
niho Stépu.

ZAVER

Na zakladé naSich vysledkll usuzujeme, Ze pouziti
Hyalograftu C je bezpecnd a uc¢innd moZnost oSetieni
hlubokych chondrédlnich defektd kolenniho kloubu,
zejména defektll na kondylech femuru. Metoda je vhod-
nda pro pacienty kde prvni oSetfeni defektu selhalo (re-
operace). Za 10 meésicti po operaci doslo k vyplnéni
defektu smiSenou hyalinni a vazivovou chrupavkou
u vSech pacientl. Pomérné rychld a snadna aplikace
Hyalograftu C do defektu zkracuje dobu operace, coz je
vyhodné zejména pii kombinaci s jinymi operacemi
(rekonstrukce vazil, osteotomie). Ve spojeni s touto ope-
raci se v naSem souboru nevyskytly Zadné komplikace.
Definitivni zhodnoceni metody bude mozné az na zakla-
dé dlouhodobych vysledki.
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