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Introduzione

L’articolazione del ginocchio ¢ la pit complessa articolazione presente nel corpo
umano sia dal punto di vista anatomico che dal punto di vista funzionale, ha il
compito di mantenere stabilita ed equilibrio e, al tempo stesso, di garantire lo

svolgimento di tutti i movimenti dell’arto inferiore.

Al suo interno sono presenti strutture e tessuti differenti che collaborano per
garantire il corretto funzionamento articolare. Le strutture ossee si distinguono in
femore, rotula e tibia. E presente anche un apparato capsulo legamentoso formato
dalla capsula articolare, dai legamenti, dai menischi e dai due fasci muscolari che
attraversano il ginocchio; all’interno di questa capsula sono presenti dei cuscinetti
adiposi che svolgono una funzione di riserva energetica, come tutti i tessuti adiposi,
ma che giocano un importante ruolo nella biomeccanica articolare andando ad

assorbire i carichi a cui ¢ sottoposto il ginocchio stesso.

Differenti sono le malattie che colpiscono le articolazioni causando danni spesso
irreparabili attraverso cure farmacologiche, la pit comune delle malattie muscolo-
scheletriche ¢ 1’osteoartrosi, o artrosi, un processo infiammatorio cronico che in
Italia si stima colpisca 4 milioni di persone (circa il 12% della popolazione). Questa
patologia comporta un lento e progressivo declino delle normali funzionalita
fisiologiche del sito anatomico interessato e, nel caso dell’articolazione del
ginocchio, causa lesioni degenerative alla cartilagine articolare che si ripercuotono
anche nei tessuti circostanti quali il tessuto osseo subcondrale, la membrana

sinoviale, 1 legamenti e i tessuti adiposi.

L’osteoartrosi € una malattia degenerativa per la quale, quindi, non esistono cure
farmacologiche se non strumenti pagliativi che aiutano il soggetto a percepire meno
dolore. Quando la patologia ¢ ormai progredita risulta necessario intervenire
chirurgicamente tramite osteotomia o ricostruzione protesica parziale o totale;
I’osteotomia, a differenza della protesi, permette al paziente di mantenere
I’articolazione. L’intervento di ricostruzione protesica puod essere parziale o totale,
nel caso in cui sia totale viene definito artroplastica totale di ginocchio o TKA (fotal

knee arthoroplasty). L’operazione chirurgica di TKA ¢ irreversibile e molto
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invasiva, per questo motivo viene effettuata in situazioni nelle quali la malattia di
osteoartrosi ¢ ad uno stadio avanzato, e prevede la rimozione del segmento distale
del femore, del segmento prossimale della tibia e dei tessuti adiposi circostanti che
non servono piu; gli sviluppi in ambito medico e ingegneristico hanno permesso di
avere sul mercato differenti tipologie di protesi e la scelta della migliore spetta

unicamente al medico chirurgo dopo un attento esame.

Questo lavoro ha come obiettivo principale quello di sottolineare come il tessuto
adiposo sia direttamente coinvolto nella malattia osteoartritica causando danni
fisiologici evidenziati dagli studi medici presenti in letteratura ma anche danni
biomeccanici che possono essere rilevati andando a studiare la risposta del tessuto
malato quando sottoposto a differenti tipologie di carico. Per una panoramica
completa, agli studi ingegneristici effettuati in laboratorio, vengono integrate
conoscenze fisiologiche, anatomiche e chirurgiche con I’obiettivo di presentare
I’articolazione del ginocchio, concentrandosi anche sulle strutture adipose presenti
(Capitolol e Capitolo2), e la malattia dell’osteoartrosi con un approfondimento
sull’operazione chirurgica di artroplastica totale del ginocchio (Capitolo3 e

Capitolo4).

All’interno del laboratorio, in particolare, sono stati analizzati differenti campioni
di tessuto adiposo, principalmente corpo di Hoffa e tessuto adiposo sovrapatellare,
prelevati da sei pazienti sottoposti ad intervento di artroplastica totale di ginocchio
per grave situazione osteoartritica. E stato testato, inoltre, un campione di tessuto
sano di un soggetto che ha subito un intervento di amputazione per una recidiva di

condrosarcoma, tale campione ¢ stato utilizzato come confronto.

Nello specifico sono stati effettuati test meccanici di rilassamento delle tensioni
imponendo una deformazione costante in sei rampe differenti con I’obiettivo di
ricavare 1 grafici di tensione-deformazione per ciascun campione. Tali grafici sono
stati ottenuti attraverso I’elaborazione con Matlab2022a della risposta meccanica e
sono stati utilizzati per evidenziare come la malattia osteoartritica colpisca anche i

tessuti adiposi compromettendone la loro funzione biomeccanica.

12



1. L’ Articolazione del ginocchio

L’articolazione del ginocchio ¢ la piu grande e complessa articolazione presente
all’interno del nostro corpo, per questo motivo risulta di fondamentale importanza

analizzarla dal punto di vista anatomico e biomeccanico.

1.1 Anatomia del ginocchio

I1 ginocchio ¢ situato negli arti inferiori ed ¢ la piu ampia e robusta articolazione
del corpo umano. E costituito da tre capi ossei: I’epifisi distale del femore, 1’epifisi
prossimale della tibia e la rotula. Sono presenti, inoltre, I’apparato capsulo
legamentoso e la membrana sinoviale che secernando la sinovia mantiene

lubrificate le strutture molli interne.

Si ¢ soliti indicare un’unica articolazione quando si parla di ginocchio ma, in realta,
¢ costituito da due giunzioni differenti: la giunzione tibio-femorale localizzata tra
femore e tibia e la giunzione patello-femorale tra rotula e femore (Figural e

Figura2). [4]

legamento crociato posteriore

legamento crociato

anteriore
condilo laterale del
femore (superﬁcie\
articolare)

condilo mediale
del femore
(superficie
articolare)

tendine del m.
popliteo

legamento
collaterale |}
laterale L st
menisco laterale—"" "'

—— menisco mediale

< w _ legamento
legamento g e o ™~ collaterale
traverso del— " - o \ mediale
ginocchio / 5 \\condi.lo mediale
testa della fibula della tibia
tuberosita della :

tibia TR T — ._,___.'_H_ z

1: Articolazione del ginocchio vista frontale

13



‘ legamento crociato posteriore

tubercolo adduttorio /' legamento crociato anteriore

\

legamento menisco-
femorale posteriore

; ) condilo laterale del
condilo mediale .d_fl femore (superficie
femore (superficie articolare)

articolare)
menisco mediale : )
tendine del m. popliteo

I
7 legamento collaterale laterale
legamento collaterale ba [

mediale

menisco laterale

condilo mediale della testa della fibula

tibia

2: Articolazione del ginocchio, vista posteriore
L’articolazione del ginocchio unisce lo scheletro della coscia a quello della gamba
permettendo il mantenimento della stazione eretta e la deambulazione. Nel
ginocchio, a differenza delle altre articolazioni, la stabilita non viene garantita dalla
congruenza dei capi articolari. Nonostante questo, la presenza dei legamenti a
rinforzare la capsula articolare permette la stabilita durante 1’estensione della
gamba e la mobilita durante la flessione. Inoltre, i menischi, situati tra tibia e
femore, permettono una perfetta congruenza tra i due capi articolari aumentandone

la stabilita.
1.1.1 Strutture ossee

Femore

Il femore ¢ un osso lungo, formato da una diafisi (parte centrale) e due epifisi
(estremitd). L estremita prossimale si interfaccia con 1’articolazione coxo-femorale
(tra anca e femore) mentre 1’estremita prossimale con tibia e rotula
nell’articolazione del ginocchio. Questa epifisi € formata da due condili, ovvero due
porzioni di dimensioni differenti situate ai lati e rivestite di cartilagine. Il condilo

mediale ¢ il piu piccolo tra i due e si proietta esternamente molto di piu rispetto al
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condilo laterale che, nonostante sia di dimensioni maggiori, rimane pressoché
allineato alla direzione del corpo dell’osso. Le facce dei condili che volgono verso
I’asse del femore risultano di fondamentale importanza perché danno attacco ai

legamenti crociati.

Rotula

La rotula, chiamata anche patella, ¢ il piu grande osso sesamoide del corpo ed ¢
situato nella parte anteriore del ginocchio. Ha la forma di un triangolo curvilineo
leggermente inclinato e con la base rivolta verso ’alto. Quest’osso si interfaccia
con il femore e permette anche ’attacco al legamento rotuleo e al tendine del

quadricipite femorale. [1]

Ha un elevato spessore cartilagineo, circa 4mm (il piu grande di tutto 1’organismo),
poiché durante la flessione il ginocchio subisce elevatissime forze di compressione.
Durante la fase di estensione, invece, aumenta il braccio di leva del quadricipite

femorale migliorandone 1’estensione. (Figura3)

Faccia
. anticolars
laterale

Ao

3: Rotula, vista frontale (sx) e posteriore (dx)

Tibia

La tibia fa parte delle ossa lunghe ed ¢ situata nella parte antero-mediale della
gamba, come il femore presenta due estremita e un corpo centrale. La regione
prossimale dell’osso ¢ di interesse per lo studio dell’articolazione di ginocchio,
questa regione, chiamata piatto tibiale, ¢ appiattita e divisibile in due masse ossee:

i condili mediale e laterale.

15



1.1.2 Apparato capsulo legamentoso

Capsula articolare

La capsula articolare avvolge 1’articolazione di ginocchio e risulta assimilabile ad
un manicotto fibroso. Possiamo suddividerla in due componenti quali la membrana
fibrosa esterna e la membrana sinoviale interna che sono separate al loro interno da
depositi di tessuto adiposo. All’interno della membrana sinoviale troviamo il
liquido sinoviale, fondamentale per la lubrificazione e la protezione delle superfici
articolari. La funzione della capsula articolare ¢ quella di garantire stabilita in

collaborazione con tendini e legamenti. [2]

Legamenti

I legamenti sono fasci di fibre molto resistenti, diversi sono presenti
nell’articolazione del ginocchio, quattro contribuiscono maggiormente al
mantenimento della stabilita: crociato anteriore, crociato posteriore, collaterale

mediale e collaterale laterale (Figura4).

Legamento Crociato l Legamlento Crociato
Anteriore Y. ) Posteriore

by | Legamento Collaterale
Legamento Collaterale Mediale

Laterale

Menisco Laterale Menisco Mediale

4: Legamenti del ginocchio

I legamenti crociati sono alloggiati all’interno dell’articolazione del ginocchio e
mettono in comunicazione la tibia con il femore, stabilizzano 1’articolazione nella
rotazione attorno al proprio asse ed evitano che durante la flesso-estensione la tibia
slitti rispetto al femore. Assomigliano a corti e robusti cordoni fibrosi che si
incrociano ad ‘X’. Il legamento crociato anteriore (LCA) parte dalla spina tibiale
anteriore e si inserisce sul condilo laterale, presenta numerosi recettori sensibili agli
allungamenti e alle velocita di deformazione. Il legamento crociato posteriore
(LCP) nasce dalla spina tibiale posteriore e si unisce al condilo mediale. E molto

piu resistente del crociato anteriore e si oppone alla rotazione esterna della tibia.
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I legamenti collaterali sono strutture fibrose che rinforzano la capsula articolare
assicurandone la stabilitd durante ’estensione, sono esterni alla capsula, situati
lungo i lati e hanno il compito di impedire gli stress in varo-valgo. Il legamento
collaterale laterale (LCL) nasce dall’epicondilo del femore e si inserisce
lateralmente sulla testa del perone. Il legamento collaterale mediale (MCL) parte

dall’epicondilo mediale del femore e si inserisce lateralmente alla tibia.

Menischi

All’interno del ginocchio sono presenti due menischi separati dal legamento
crociato anteriore: menisco laterale che conferisce mobilita € menisco mediale che
stabilizza I’articolazione. Sono cuscinetti di fibro-cartilagine con forma simile ad

una ‘C’ inseriti all’interno delle ossa (Figura5). Hanno molteplici funzioni:

Assorbimento degli urti

Trasmissione del peso corporeo su tutta I’area dei piatti tibiali
Diminuzione dell’attrito tramite diffusione del liquido sinoviale
Miglioramento della congruenza articolare tra tibia e femore

Limitazione della rotazione

Menisco
laterale

Menisco
mediale

Legamento

ArAsiatn antsr A

5: Menisco

L’eventuale rimozione dei due cuscinetti non comporta una limitazione del
movimento dell’arto inferiore ma nel tempo determina una degenerazione

artrosica dell’articolazione. [2]
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Muscoli

Il movimento articolare per tutta ’ampiezza del Range Of Motion ¢ permesso dalla
muscolatura che contorna il ginocchio, la quale blocca, eventualmente, il
movimento quando € necessario. I muscoli di coscia e ginocchio, inoltre, riducono

lo stress applicato sulle superfici articolari assorbendo le forze di carico.

Due sono i fasci muscolari che attraversano il ginocchio (Figura6): quadricipite e
bicipite.

Il quadricipite ¢ situato nella regione anteriore della coscia ed ¢ costituito da quattro
capi, interviene durante la fase di estensione dell’arto inferiore.
Il bicipite ¢ situato nella regione posteriore della coscia, lavora insieme al

semitendinoso e al gracile per far flettere il ginocchio. [3]

. Quadricipite
\Qs‘ (Quadriceps)
3 Tendine

. Quadricipite
\ (Quadriceps
W\ Tendon)
Rotula

(Kneecap)

Tendine
Rotula
(Patellar
Tendon)

6: Muscoli del ginocchio

1.2 Biomeccanica del ginocchio

L’articolazione del ginocchio risulta complessa anche dal punto di vista
biomeccanico, ¢ necessaria una stabilitda ottimale e un’ottima mobilita per

consentire il sostegno del corpo e la deambulazione.

I movimento dell’articolazione non si verifica solo in flesso-estensione ma
coinvolge anche movimenti di rotazione e scorrimento limitati, pero, dalla tensione

dei legamenti collaterali e crociati.
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1.2.1 Riferimenti anatomici
Per comprendere al meglio i movimenti del ginocchio & necessario stabilire dei

riferimenti, viene fissata una posizione anatomica di riferimento rispetto alla quale

vengono definiti piani (Figura7) e assi anatomici. [1]

Posizione anatomica di riferimento:
Stazione eretta
Talloni uniti
Braccia distese lungo i fianchi

Palmi delle mani rivolti in avanti

Piani anatomici:
Piano trasversale: divide il corpo in meta superiore e inferiore (orizzontale)
Piano frontale: divide il corpo in meta anteriore e posteriore (coronale)

Piano sagittale: divide il corpo in meta destra e sinistra (mediale)

Assi anatomici:

Nascono dall’intersezione dei piani anatomici e sono tra loro perpendicolari.

Asse longitudinale: perpendicolare al piano trasversale
Asse trasversale: perpendicolare al piano sagittale

Asse antero-posteriore: perpendicolare al piano frontale

PIANI PRINCIPALI DEL CORPO
Asse longitudinale

[ . Piano sagittale mediano

| .
| b
Asse |
saggittale I H )
L |
Asse / -
trasversal ej}\- '\ }I :\K_/(
s e “"'
| o
| j { /
1 - { Il‘ \_ _/1 l":u
/ -\._ _r/T (:II I AI | ||\
+— T 1 > [ A
1 | YA
|/ B T I Tromosens
\ / \ “ano traversale
/] N\ I/ AN
| ..".l / \‘\. \ l-
! 4 e /"| N Il |
Piano frontale o csrsnale"f_

N

r
ASSIPRINCIPALI DEL CORPOD

7: Piani ed assi anatomici di riferimento [5]
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1.2.2 Movimenti articolari

I1 ginocchio ¢ caratterizzato da sei gradi di liberta (Figura8) che si attuano attorno
ai tre assi anatomici: verticale, antero-posteriore e trasversale. Si parla di flesso
estensione quando il movimento avviene attorno all’asse trasversale, abduzione
adduzione fanno riferimento all’asse antero-posteriore mentre intra ed extra

rotazione a quello longitudinale.

Anderion/posterior drawer Mediallateral shift Compression'distraction

Abduction/adduction Flexi

8: Gradi di liberta del ginocchio
Flesso estensione
E il movimento principale dell’articolazione di ginocchio ed ¢ caratterizzato da una

rotazione attorno all’asse trasversale (Figura9).

9: Angoli di flesso estensione
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La flessione descrive il movimento di avvicinamento della parte posteriore della
gamba alla coscia e pud essere sia attiva che passiva. Si parla di flessione attiva
quando si raggiungono circa 140° se I’anca ¢ flessa e 120° se ¢ estesa; il movimento
risulta passivo quando il tallone viene avvicinato al gluteo e si raggiungono valori

angolari maggiori.

Anche D’estensione pud essere sia attiva che passiva ma nella posizione di
riferimento I’arto ¢ gia in allungamento massimo e puo effettuare, eventualmente,

un movimento di ipertensione di una decina di gradi.

Intra Extra rotazione
La rotazione avviene attorno all’asse longitudinale dell’articolazione, se il
ginocchio ¢ esteso femore e tibia risultano solidali e il movimento non ¢ consentito,

solo quando il ginocchio risulta flesso la rotazione puo essere effettuata.

La posizione di riferimento prevede il soggetto seduto con ginocchio flesso a 90°,
se la punta del piede ¢ rivolta verso il dentro la rotazione si definisce interna, al
contrario la rotazione viene definita esterna. In caso di passivita i valori medi sono

rispettivamente di 30° e 40°.

Abduzione e Adduzione
Questi movimenti avvengono lungo il piano frontale, sono rotazioni molto piccole.

L’abduzione prevede una rotazione di circa 5°, 10° per ’adduzione.
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2. 1l tessuto adiposo

All’interno dell’articolazione del ginocchio sono presenti diversi tessuti, di

fondamentale importanza risulta 1’analisi del tessuto adiposo poiché non gioca un

ruolo importante solo nell’ambito della biomeccanica ma risulta essere al centro di

quelle che sono le patologie legate al dolore dell’articolazione stessa.

I tessuti adiposi che si possono riconoscere nel ginocchio sono differenti, ciascuno

¢ localizzato tra la capsula articolare e la membrana sinoviale e, quindi, sono

considerati strutture intracapsulari ed extrasinoviali [6]: cuscinetto adiposo

sovrapatellare (SFP), cuscinetto adiposo prefemorale e cuscinetto

infrapatellare (IFP) (FiguralO0).

Quadricipite
femorale

Tendine del
quadricipite
Borsa
sovrapatellare

||

Femore

Rotula

Cartilagine articolare

Menisco

) 3
Capsula articolare

profonda

Tibia

10: Strutture adipose

2.1 Generalita

Borsa prepatellare

Membrana sinoviale

Cavita articolare

Borsa infrapatellare
superficiale
Borsa infrapatellare

adiposo

Il tessuto adiposo ¢ un tessuto connettivo molle caratterizzato da una bassa

rigidezza, ¢ adibito a funzioni meccaniche e strutturali collegando e separando i

diversi tessuti che concorrono alla formazione di organi.
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E caratterizzato dalla presenza di poche cellule separate da un’abbondante matrice
cellulare che ne determina le proprieta meccaniche, quest’ultima ¢ caratterizzata da

una sostanza di fondo e da strutture fibrose quali collagene ed elastina.

Le cellule presenti in abbondanza sono: adipociti, fibroblasti, macrofagi e leucociti.
Inoltre, i tessuti adiposi svolgono un ruolo endocrino secretando citochine, ILs,

fattori di crescita e adipochine.

Le proprieta meccaniche dei tessuti adiposi sono generalmente determinate
utilizzando test di compressione non confinata o, a volte, test di indentazione o di
tensione uniassiale. Sotto compressione e indentazione, i tessuti adiposi esibiscono
una risposta sforzo-deformazione non lineare quando lo sforzo ¢ elevato mentre se

il carico ¢ di bassa intensita la risposta ¢ lineare [7].

Collagene

Il collagene ¢ una struttura fibrosa il cui elemento fondamentale ¢ il tropocollagene,
una molecola caratterizzata da una struttura a tripla elica. Diverse molecole di
tropocollagene si legano tra di loro per mezzo di legami forti di tipo covalente

(legami interfibrillari) andando a formare le fibrille di collagene.

Esistono differenti tipologie di collagene che variano a seconda della struttura,
ciascun tipo € caratterizzato da proprieta differenti; all’interno dell’articolazione di

ginocchio troviamo collagene di tipo I che conferisce resistenza al tessuto.

Elastina

L’elastina ¢ costituita da catene macromolecolari di natura proteica, unite mediante
legame covalente, che in assenza di sollecitazione assumono una conformazione

caotica (definita conformazione a gomitolo).

L’elastina conferisce elasticita al tessuto e la presenza di reticolazioni intercatena
impedisce che i1 processi di scorrimento delle catene macromolecolari siano

irreversibili.
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Sostanza di fondo

La sostanza di fondo presenta una consistenza simile a quella di un gel viscoso, ¢
costituita da acqua e proteoglicani aggregati formati da glicosamminoglicani

(GAQ) legati ad una proteina centrale.

Sulle molecole di glicosamminoglicani ¢ presente un’elevata densita di carica
negativa dovuta alla combinazione dei gruppi solfato e dei gruppi carbossilici
presenti sulla struttura; questa nuvola negativa genera una resistenza alla
compressione dovuta alla repulsione che si viene a creare quando si esercita una
pressione (le molecole di GAG si avvicinano espellendo 1’acqua, avvicinamento di

cariche negative genera repulsione elettrostatica).

2.2 Articolazione di ginocchio

Una volta definite le generalita del tessuto adiposo risulta opportuno andare a
localizzare e descrivere le tre tipologie di tessuti presenti nell’articolazione del

ginocchio.

I1 tessuto adiposo sovrapatellare (SFP) ¢ localizzato esternamente, interposto tra la
capsula articolare e la sinovia, allineato alla cavita articolare assume una forma
tipicamente triangolare ed estesa sulla base della patella. Il tessuto adiposo
prefemorale ¢ situato nella zona compresa tra il recesso articolare della rotula e del
femore. Il cuscinetto adiposo infrapatellare ¢ una struttura intracapsulare ma extra
sinoviale, situata nel ginocchio sotto la patella, tra il tendine patellare, il condilo

femorale e il plateau tibiale [8].

Questi tessuti adiposi bianchi non svolgono unicamente una funzione di riserva di
trigliceridi ma giocano un ruolo attivo nei processi fisiologici e patologici
includendo anche 1 processi infiammatori attraverso il rilascio di mediatori capaci

di influenzare il metabolismo della cartilagine e della sinovia.

2.2.1 Cuscinetto adiposo infrapatellare (IFP)
I1 cuscinetto adiposo infrapatellare, noto anche come Corpo di Hoffa (Figurall), ha
assunto rilevanza particolare nei recenti studi poiché si € ipotizzato che possa essere

direttamente coinvolto nelle patologie che riguardano I’articolazione del ginocchio.
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E stato per la prima volta descritto da Albert Hoffa nel 1904, ¢ composto da uno
scaffold fibroso sul quale ¢ incorporato il tessuto adiposo il cui sviluppo risulta
essere influenzato da ormoni di tipo sessuale [9]. Presenta lobuli di tessuto adiposo
bianco con abbondante prevalenza di stroma collageno e delimitati da setti di
tessuto connettivo, questi lobuli presentano una distribuzione poco omogenea che
determina le proprieta meccaniche complessive del cuscinetto. Ha una forma

costante, la quale presenta un corpo centrale e delle estensioni mediali e laterali.

I1 principale apporto di sangue al corpo di Hoffa deriva principalmente dai rami
dell’arteria poplitea che origina dall’arteria femorale: arteria genicolata superiore e
inferiore e, in parte minore, arteria genicolata media. Inoltre, € presente un’elevata
percentuale di fibre nocicettive che liberano la sostanza P la quale pud causare
vasodilatazione e migrazione dei globuli bianchi dai capillari ai tessuti vicini,

causando edema.

I1 tessuto adiposo di Hoffa ¢ mobile e pud cambiare la propria forma, posizione e
volume in base alla posizione del ginocchio. Durante la flessione scivola
posteriormente, mentre durante 1’estensione tende a portarsi in avanti, in caso di
fibrosi possono verificarsi aderenze nel compartimento anteriore, le quali possono
diminuire la mobilita del tendine rotuleo e creare resistenza alla traslazione laterale

della rotula in completa estensione. [10]

11: (Aa) sezione sagitale del ginocchio in MRI, localizzazione IFP, relazione con la membrana sinoviale
(linea rossa). (Ab) struttura IFP: si possono facilmente riconoscere gli adipociti a causa della loro forma
sferica. (Ac) network di fibre di collagene attorno agli adipociti
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Ruolo biomeccanico

I1 cuscinetto adiposo infrapatellare permette la distribuzione del liquido sinoviale
agevolando 1’assorbimento delle forze interne all’articolazione. Le camere adipose
del corpo di Hoffa, inoltre, presentano un’elevata rigidezza volumetrica in
corrispondenza dei setti connettivi e, al contrario, una bassa rigidezza
isovolumetrica in prossimita dei setti contribuendo, cosi, alla generazione delle

tensioni da parte delle forze di taglio.

Funzione biochimica

L’IFP ha proprieta endocrine, paracrine ed autocrine che favoriscono il processo di
inflammazione; infatti, le cellule immunitarie che riescono a penetrare nel tessuto
producono fattori pro-inflammatori: adipocitochine (leptina, adiponectina, resistina
e chemerina), interleuchine (IL-6, IL-8) e fattori di crescita per i fibroblasti e per le

cellule vascolari dell’endotelio.

Funzione biologica

Come ogni tessuto adiposo, la funzione predominante dell’Hoffa ¢ quella di
produrre e secernere 1 lipidi mentendosi una riserva energetica fondamentale per 1

tessuti vicini.

2.2.2 Cuscinetto adiposo sovrapatellare

Il cuscinetto adiposo sovrapatellare ¢ il piu piccolo dei tre e presenta una classica
forma triangolare che misura cica 7-8 mm. Dal punto di vista anatomico la sua

struttura risulta pressoché identica a quella del corpo di Hoffa.

Gli studi in merito al ruolo che questo tessuto adiposo svolge dal punto di vista
biochimico scarseggiano ma recenti esperimenti mostrano un’evidente relazione tra
dolore articolare e edema al SFP, in particolare, analizzano immagini MR si € notato

un aumento nelle dimensioni del tessuto [11].
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3. L’Osteoartrosi

L’osteoartrosi, o artrite, non ¢ una malattia recente, ¢ stata diagnosticata sia nei
dinosauri che nell’uomo di Neanderthal. Oggi giorno ¢ la malattia piu frequente tra
le malattie reumatiche e per definizione risulta essere una patologia delle
articolazioni diartrodiali e dei dischi intervertebrali ad eziologia multifattoriale.
E una malattia cronica caratterizzata da lesioni degenerative della cartilagine
articolare che si ripercuotono anche sull’osso subcondrale, sulla membrana
sinoviale, sui legamenti, sulla capsula articolare, sui muscoli peri-articolari e sui
tessuti adiposi presenti a livello articolare (Figural2). Viene sempre interessato
I’intero complesso articolare, ma il primo danno si presenta a livello cartilagineo,
infatti, la cartilagine articolare va incontro a degenerazione attraverso fibrillazione,

fissurazione, ulcerazioni e perdita a tutto spessore della superficie articolare.

La popolazione maggiormente interessata da artrite riguarda le donne con un’eta

Eroding
cartilage

Bone
spurs

/
/ Eroding
meniscus

12: Danni causati da artrite

maggiore di quarantacinque anni; la progressione della malattia determina disabilita
e peggioramento della qualita della vita andando ad impattare anche sulle spese

economiche e socio sanitare del Paese.

Possono essere definiti due tipi di osteoartrite che si differenziano a seconda dei

fattori che I’hanno causata:

ARTROSI PRIMARIA, causata da fattori genetici
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ARTROSI SECONDARIA, diagnosticata in presenza di traumi ripetuti,
malattie metaboliche, malattie endocrine, malattie ematologiche, malattie

neurologiche o sovraccarico meccanico (obesita)

3.1 Patofisiologia

In termini di patogenesi, i meccanismi di riparazione dell'assorbimento e della
sintesi tissutale si sbilanciano provocando la formazione di osteofiti
(escrescenze ossee che si formano a livello dell’articolazione, non sono
dolorose ma causano infiammazione [12]) e cisti ossee. L.’ osteoartrite colpisce
tutte le componenti articolari che subiscono 1’azione meccanica dovuta ai
continui carichi, in particolare: cartilagine, menischi, osso e tessuto adiposo. In
generale si ha la formazione di una fessura a livello dell'osso con conseguente
penetrazione da parte del liquido sinoviale e creazione di cisti ¢ deformita. Allo
stesso tempo, 1'osso subcondrale non avra piu copertura e diventera rigido nel

tentativo di affrontare lo stress.

Gli eventi che comportano la degradazione tissutale sono sequenziali € possono

essere riassunti in questo modo:

1. Abrasione superficiale dello strato cartilagineo e successiva
fessurazione

2. Tentativo di riparazione da parte dei condrociti il quale comporta
un’eccessiva produzione di cellule e matrici
Scissione profonda dello strato cartilagineo

4. 1 condrociti iniziano a secernere enzimi lisosomiali che agiscono
dissolvendo la matrice con conseguente rilascio di prodotti di
degradazione

5. Sinovite che comporta una perdita nelle proprieta di riassorbimento
degli urti

6. Fratture ossee subcondrali con successiva guarigione e formazione di

osteofiti
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Nella Figural3 viene mostrata la differenza tra un’articolazione sana e

un’articolazione affetta da osteoartrite.

NORMALE ARTROSICA

inspessimento
della capsula

capsula formazioni cistiche

— @ sclerosi dellosso
subcondrale

riduzione e
fissurazione
delia cartilagine

cartilagine

_ osteofita
me_mbrgna ] marginale
sinoviale ipertrofia
sinoviale

alterazione
della superficie
ossea

0SS0

13:Articolazione sana (sx) e artrosica (dx)
Nel ginocchio artrosico possiamo notare una riduzione e fessurazione del
tessuto cartilagineo (eventi 1-3) e 1’esposizione dell’osso subcondrale che va
incontro alla formazione di cisti. Tutto cid porta ad una osteosclerosi e alla
deposizione di 0osso non nobile ovvero osteofiti (evento 6); la sinovia, inoltre,
risponde al processo che ha interessato la cartilagine con 1’inflammazione,

producendo fattori pro-infiammatori.

3.1.1 Cartilagine articolare

La cartilagine ¢ un tessuto non vascolarizzato e senza terminazioni nervose, per
questo motivo il processo di alterazione della cartilagine si svolge senza che il
paziente percepisca dolore: quest’ultimo si inizia a sentire quando il processo ¢ in

fase avanzata.

Normalmente il turnover cartilagineo si trova in una fase di equilibrio tra
catabolismo, ovvero degradazione dei costituenti matriciali, e anabolismo, sintesi
dei costituenti di matrice cartilaginea. Quando il turnover viene alterato inizia il

processo artrosico.

I condrociti sono le cellule della cartilagine e si trovano immersi in una matrice di
collagene (tipo II) e proteoglicani (aggrecani, decorina e fribromodulina). Il
condrocita ¢ il fulcro del metabolismo cartilagineo poiché ¢ adibito alla produzione
dei costituenti: sintetizza la matrice e produce le metalloproteasi ovvero enzimi
adibiti alla degradazione della cartilagine degradata o invecchiata. I proteoglicani

invece muovono le molecole di acqua permettendo 1’assorbimento degli stress
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meccanici che avvengono a livello articolare attraverso la creazione di una specie

di cuscinetto idrostatico.

Gli eventi che producono D’artrosi creano un’alterazione della funzionalita del
condrocita che aumenta la degradazione cartilaginea. Si ha, di conseguenza, una
sovraproduzione di detriti che innescano un’azione infiammatoria a livello della
sinovia, la quale interviene rilasciano le citochine che amplificano ulteriormente
I’azione infiammatoria agendo sui condrociti che, a loro volta, rispondono
producendo ulteriori metalloproteasi andando ad ampliare il processo di
riassorbimento cartilagineo. Si crea cosi ‘un circolo vizioso’ che aggrava

ulteriormente la condizione della cartilagine a livello dell’osso.

3.1.2 Osso subcondrale

A livello dell’osso subcondrale esposto si hanno delle alterazioni che portano a

delle microfratture della struttura trabecolare dell’osso stesso.

Abbiamo visto come la generazione di microfratture a livello cartilagineo comporti
un contatto diretto tra 1’osso e lo strato basale della cartilagine, questo contatto
determina uno scambio di segnali bio-umorali che attivano il turno over dell’osso

subcondrale (Figural4).

14: Radiografia bilaterale, ginocchio sano (sx) e ginocchio artritico con presenza di osteofiti

(dx)
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Vengono rilasciate le citochine pro-infiammatorie verso la cartilagine articolare
(IL-1, IL-6 e fattore di necrosi tumorale TNF-a) dove favoriscono la fissurazione
del danno [13], in aggiunta la citochina TGF-f induce i condrociti a sintetizzare
quantita elevate di metalloproteasi contribuendo al disequilibrio del turnover

cartilagineo.

Seguono poi processi di rimodellamento nel tentativo di riparare 1’0sso, percio si
creano zone di sclerosi, cisti e osteofiti con conseguente inspessimento dell’osso

stesso.

3.1.3 Membrana sinoviale

La membrana sinoviale ¢ lo strato di rivestimento interno alla capsula articolare,
riveste l’intera cavitd articolare ad eccezione della cartilagine. E adibita
principalmente alla produzione della sinovia, una sostanza lubrificante che facilita
lo scorrimento dei capi articolari [14]. In corrispondenza dell’interfaccia con il
liquido sinoviale sono presenti numerosi macrofagi che hanno la funzione di
fagocitare eventuali detriti, derivati da usura o da lacerazioni, al fine di proteggere

il liquido stesso.

Diversi studi hanno mostrato una relazione tra I’osteoartrite e 1’inflammazione della
membrana sinoviale, detta sinovite. Nei pazienti osteoartritici, infatti, si sono
evidenziati cambiamenti istologici nella sinovia che risulta affetta da ipertrofia e

iperplasia [15].

La degradazione cartilaginea produce detriti che vengono rilasciati all’interno del
fluido sinoviale e fagocitati dalle cellule sinoviali, in questo modo inizia un
processo che causa inflammazione della sinovia con conseguente aumento della
regressione della cartilagine. I macrofagi, che accorrono in risposta alla presenza di
prodotti di degradazione proteolitica della matrice cartilaginea, promuovono la
sintesi di altri mediatori che diffondono dal liquido sinoviale verso la cartilagine
creando un circolo vizioso che aumenta la degradazione della cartilagine causando,

di conseguenza, una maggiore inflammazione [16].

Non solo i condrociti ma anche le cellule della sinovia (sinoviociti) contribuiscono

alla produzione delle citochine pro-infiammatorie come TNF-a (fattori di necrosi

31



tumorali) e IL-1p (interleuchine) che contribuiscono al riassorbimento osseo e alla
degradazione cartilaginea, all’aumento dell’espressione delle metalloproteasi,
stimolano altre cellule alla produzione di citochine pro-inflammatorie e fattori di

crescita e inducono I’apoptosi dei condrociti [17] (Figural5).
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15: Sinovite normale (sx) e artrosica (dx)

3.1.4 Menischi

I menischi svolgono un ruolo protettivo fondamentale per 1’articolazione di

ginocchio attraverso I’assorbimento degli urti e la distribuzione del carico.

Sono stati effettuati differenti studi per evidenziare come I’ osteoartrite colpisca tutti
1 tessuti presenti all’interno dell’articolazione. In particolare, Pauli C. et al. hanno
effettuato uno studio confrontando menischi sani e affetti da OA. E possibile
evidenziare differenze non solo a livello microscopico ma anche a livello
macroscopico, infatti, 1 menischi malati risultano opachi e gialli con la presenza di
depositi di calcio rispetto ai tessuti sani che appaiono traslucidi e lisci. A livello
microscopico viene evidenziata come la fibrillazione e la rottura dei tessuti si
osservino inizialmente sul bordo interno e poi sulle superfici articolari del menisco

progredendo fino all’eventuale rottura totale [18].

Si osserva una diminuzione della concentrazione del collagene di tipo I e di tipo II
e, al contrario, un aumento del contenuto dei proteoglicani rispetto ai menischi sani;

nel complesso questi fenomeni contribuiscono ad una compromissione nella
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capacita dei menischi di sorreggere i carichi e di trasmettere le forze che si
sviluppano durante 1’esecuzione dei movimenti inducendo, cosi, ulteriori fenomeni

di degenerazione del tessuto [19-20].

3.1.5 Tessuto adiposo

Come abbiamo visto il tessuto adiposo svolge un fondamentale compito
biomeccanico andando ad assorbire e redistribuire 1 carichi ma ha anche un ruolo
biochimico, ¢ infatti capace di produrre sostanze pro-infiammatorie che risultano

direttamente coinvolto nel processo osteoartritico.

Le cellule immunitarie prodotte dalla degradazione della matrice cartilaginea
riescono a penetrare all’interno del tessuto adiposo che diventa un’importante
produttore di adipochine (leptina, resistina), interleuchine e fattori di crescita [6]. Il
tessuto adiposo di pazienti malati di osteoartrosi contiene, infatti, elevati valori di
IL-6 e TNFa ma anche fattori di crescita dell’endotelio vascolare e dei fibroblasti.
Inoltre, le cellule immunitarie che riescono ad infiltrarsi all’interno di questo tessuto
interagiscono con gli adipociti, le cellule caratteristiche del tessuto aidposo,
portando ad una modulazione reciproca che aumenta la risposta infiammatoria

andando ad influenzare ulteriormente il metabolismo di cartilagine e sinovia [37].

In conseguenza le proprieta biomeccaniche cambiano notevolmente, si evidenzia

un irrigidimento tissutale che comporta una differente risposta meccanica quando

\

il tessuto ¢ sottoposto a prove di sforzo-deformazione mostrando una minore

capacita di assorbimento dei carichi.

3.2 Epidemiologia e fattori di rischio

L’osteoartrosi risulta essere la principale causa di dolore e di invalidita nei pazienti
con eta superiore ai 60 anni, negli Stati Uniti colpisce circa il 13% della popolazione

mentre in Italia ci sono sei milioni di pazienti diagnosticati con artrosi.
I fattori di rischio sono tantissimi, per esempio: eta, fumo, fattori genetici e obesita.
3.2.1 Epidemiologia

Cui A., Li H., Wang D., et al. hanno effettuato uno studio nel 2020 riguardante

I’incidenza globale dell’osteoartrosi e sono stati prodotti due differenti risultati
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ovvero la prevalenza e l’incidenza di OA del ginocchio (calcolate come:
prevalenza= numero di casi/dimensione del campione, incidenza= numero di
casi/numero di individui) e 1 fattori di rischio per I’OA del ginocchio. I casi di
osteoartrite al ginocchio sono maggiori in Asia piuttosto che in Europa o nel Nord
America con un’incidenza rispettivamente del 20-24%, 5-19% e 10-19%.

(Figural6) [21].
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16: Distribuzione globale della prevalenza di OA al ginocchio

3.2.2 Fattori di rischio

I fattori di rischio sono innumerevoli, alcuni sono modificabili ed ¢ possibile
lavorarci per poter prevenire la malattia mentre altri non possono essere cambiati.
Tra 1 fattori di rischi che possiamo cambiare troviamo 1’indice di peso corporeo
(BMI), la forza muscolare e il sovra utilizzo articolare, i parametri che non possono
essere cambiati sono la storia clinica familiare, 1’eta, il sesso e la presenza di

comorbidita.

Obesita

L’obesita triplica la probabilita di sviluppare 1’artrosi del ginocchio. Durante la
progressione dell’obesita le cellule del tessuto adiposo diventano ipertrofiche e
aumenta il numero di cellule immunitarie. Inoltre, ci sono cambiamenti nella
matrice extracellulare che aumenta la deposizione di collagene di tipo II portando

ad una fibrosi, e quindi irrigidimento, tissutale [23].

Nei dati presenti in letteratura 1’obesita ¢ espressa secondo il BMI (body index

mass), ovvero I’indice di massa corporea, un parametro utilizzato per ottenere una
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valutazione generale del proprio peso corporeo poiché mette in relazione 1’altezza
con il peso del soggetto. Indici maggiori di 30 indicano un’obesita che viene poi

suddivisi in lieve, media e grave.

Sesso ed eta
Molti studi hanno documentato come il rischio di osteoartrite sia maggiore nelle

femmine e aumenti con I’eta (Figural?7) [22].

Prevalence of knee osteoarthritis changes with age

Prevalence (%)

30.39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-
Age (years)
O—Men - Women Total

17: 1l trend di prevalenza di OA al ginocchio cambia con l'eta

Fumo

E interessante notare come 1’incidenza di OA sia minore nei soggetti fumatori,
probabilmente perché 1 fumatori generalmente sono piu magri dei non fumatori e
I’indice BMI ¢ un importante valore da considerare quando si va a valutare il rischio
di artrosi in un paziente. Inoltre, 1 soggetti che fanno uso di sigarette spesso soffrono
di comorbidita, come il cancro ai polmoni o le malattie cardiovascolari, e quindi 1
non fumatori hanno una prospettiva di vita maggiore e una conseguente probabilita

di sviluppare la malattia nell’eta anziana [21].

3.3 Trattamento

L’osteoartrite non puo essere curata e, di conseguenza, il trattamento ¢ diretto alla
diminuzione dei sintomi e al rallentamento della progressione della patologia, il
gold standard prevede di diminuire il dolore, aumentare il range of motion articolare

e la forza muscolare.
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3.3.1 Sintomi

La malattia progredisce lentamente, potrebbero volerci diversi anni prima che
I’articolazione inizi a fare male 1 sintomi principali sono il dolore articolare, la

rigidita mattutina e la limitazione funzionale.

I1 dolore articolare aumenta con I’attivita e si riduce con il riposo, la cartilagine
articolare non provoca alcun tipo di stimolo nocicettivo poiché ¢ priva di
terminazioni nervose; per questo motivo nelle prime fasi di degenerazione
cartilaginea il paziente non percepisce nulla, il dolore ¢ strettamente legato alle

inflammazioni a livello del tessuto osseo e della membrana sinoviale.

3.3.2 Diagnosi

Risulta fondamentale riuscire a prevenire e trattare la malattia nei primi stadi del
suo sviluppo per non essere costretti ad intervenire in modo invasivo quando la
malattia ¢ al massimo della sua progressione. Non esistono test di laboratorio capaci
di identificare la malattia, 1’artrite & una malattia silente e i risultati di analisi come
urinocoltura, Chem 7 o ESR (velocita di sedimentazione degli eritrociti) risultano

tutti normali.

p- Octéoarihitie B I1 dolore all’articolazione del ginocchio ed
eventuali cambiamenti nelle immagini
radiografiche sono ['unico segnale della
presenza di osteoartrite ma ¢ evidente una

discordanza tra i cambiamenti sintomatici e

b

18: Diagnosi di osteoartrosi

radiografici.

Nei pazienti con dolore al ginocchio spesso non ¢ evidenziato alcun cambiamento
radiografico e, al contrario, pazienti con gravi cambiamenti nelle radiografie non
soffrono di alcun sintomo [24]. La diagnosi di osteoartrosi richiede sia la presenza

di sintomi che immagini radiografiche positive (Figural8).
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3.3.3 Cura

Non esiste, ad oggi, una cura per I’osteoartrite, si possono impiegare farmaci per
diminuire il dolore oppure si puo intervenire chirurgicamente quando la malattia ¢

ormai progredita.

I farmaci piu utilizzati per trattare l’artrosi appartengono alla famiglia degli
antiinflammatori non steroidei. Ne esistono diversi in base alla tollerabilita e con
tutti si ottengono risultati soddisfacenti se il livello di degenerazione della

cartilagine non ¢ elevato [25].

Anche le infiltrazioni intra-articolari vengono ampiamente utilizzate, i farmaci
appartengono alla classe degli steroidi oppure sono acido ialuronico e suoi derivati.
I risultati sono ottimi poiché viene in parte ricostruito lo strato superficiale
articolare grazie ad una crescita dei condrociti e ad un ripristino delle proprieta

viscoelastiche del liquido sinoviale [25].

Se il trattamento conservativo fallisce si puo intervenire chirurgicamente tramite

osteotomia o ricostruzione protesica.

L’osteotomia (Figural9) ¢ un intervento dedicato a pazienti giovani e attivi,
consiste in una resezione mirata di porzioni ossee tramite addizione o sottrazione di
cuneo osseo. Puo essere tibiale o femorale a seconda del compartimento interessato
ed ha come obiettivo principale il rallentamento della situazione artrosica attraverso
una redistribuzione delle sollecitazioni del ginocchio. A differenza della protesi

I’articolazione viene mantenuta [26].

Le ricostruzioni protesiche consistono nella sostituzione parziale o totale
dell’articolazione e hanno come obiettivi i1l raggiungimento dell’allineamento
articolare e il bilanciamento dei tessuti molli per restituire stabilita all’articolazione.

Sono entrambe operazioni chirurgiche invasive.
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19: Intervento di osteotomia
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4. Artroplastica totale di

ginocchio

I campioni tissutali analizzati in laboratorio appartengono a pazienti con grave
osteoartrosi che hanno subito un intervento di artroplastica totale di ginocchio, per
questo motivo puo risultare utile, ai fini della comprensione, andare ad individuare

gli aspetti fondamentali di questa pratica chirurgica.

4.1 Aspetti generali

Uno stadio avanzato di osteoartrosi a livello articolare implica, nella maggior parte
dei casi, la necessita di un intervento di protesizzazione per la sostituzione
dell’articolazione malata. La qualita della vita ¢ migliorata, la popolazione sta
invecchiando e le richieste per questo tipo di intervento stanno aumentando in tutto
il Mondo. La protesi di ginocchio ricopre il 42,5% (Figura20) del mercato globale
e si ipotizza che crescera di oltre il 4,5% fino al 2026 [27].

Global Orthopedic Joint Replacement Market Share, By Product, 2019

N Kne:
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I Shoulder

I Ankle

B Others

20: Mercato globale ortopedico

La sostituzione totale di ginocchio € uno degli interventi chirurgici ortopedici di
maggiore successo, buona parte dei pazienti avverte miglioramenti nella capacita
di movimento, riduzione del dolore articolare e un conseguente miglioramento
generale della qualita della vita. Questa operazione chirurgica viene svolta quando
¢ presente un livello di osteoartrosi avanzato e i normali metodi conservativi non

sono piu sufficienti a procurare il sollievo desiderato.
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L’operazione di artroplastica totale di ginocchio (TKA, total knee arthroplasty) ¢
irreversibile e gli obiettivi prefissati non sono solo di carattere anatomico ma anche
di carattere biologico e biomeccanico: riduzione del dolore, stabilita e mobilita,
corretta distribuzione dei carichi, minimo attrito tra le superfici di contatto,
ripristino della naturale biomeccanica dell’articolazione sana e corretto bilancio
legamentoso. Secondo Bourne et al. [28] questo obiettivo si ottiene solo nell’80%
dei casi, nel restante 20% il ginocchio presenta ancora dolore o altri problemi

relativi al movimento.

4.1.1 Scelta disegno protesico

I1 disegno protesico viene scelto dopo un attento esame clinico e radiologico; oltre
allo studio degli antecedenti e la ricerca di eventuali allergie, vengono analizzati:
I’andatura, le ampiezze articolari, I’esistenza di lassita patologiche e i loro
aggravamenti durante I’appoggio mono podalico. Si presta particolare attenzione
anche allo stato della cute poiché 1’eventuale presenza di cicatrici orienta la scelta
chirurgica. Anche I’esame radiologico deve essere completo ed evidenziare una
gonartrosi particolarmente avanzata poiché posizionare delle TKA su articolazioni

osteoartritiche poco evolute provoca risultati postoperatori deludenti [29].

In commercio esistono differenti tipologie di protesi e la scelta finale spetta
unicamente al chirurgo, le funzionalita dei diversi elementi artificiali sono in
relazione al tipo di intervento richiesto e ai risultati degli studi effettuati dalle case
produttrici. Molto spesso la scelta risulta essere soggettiva perché legata alle

preferenze personali e alle esperienze di chi svolge I’operazione [30].

4.1.2 Componenti protesiche essenziali

In tutti 1 modelli sono presenti tre componenti essenziali (Figura21):

Componente femorale, costituisce la parte superiore della protesi e viene
inserita nella parte distale del femore

Inserto, supporto che va a sostituire I’azione dei menischi. E a contatto,
superiormente, con la componente femorale e, inferiormente, viene montato
sull’apposito basamento

Componente tibiale, componente anteriore della protesi fissata alla tibia
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21: Componenti fondamentali

Materiali
Prima di procedere con le differenti tipologie di protesi ¢ opportuno evidenziare i

differenti materiali impiegati nella creazione delle componenti protesiche.

Per I’inserto femorale viene utilizzata la satellite, una lega metallica composta da
cobalto, cromo e molibdeno, biocompatibile e resistente alla corrosione [31].
Nonostante le ottime prestazioni del titanio, questo non viene piul impiegato a causa
della formazione di uno strato di ossido passivante sulla sua superficie che

frammentandosi porta all’usura del polietilene.

Le componenti meniscali sono in polietilene ottenuto mediante polimerizzazione
dell’etilene, generalmente si utilizza il polietilene ad elevatissimo peso molecolare
(UHMWPE, ultra-high molecular weight polyethylene) per le sue elevatissime

proprieta meccaniche [31].
L’inserto tibiale ¢ realizzato in titanio o nella sua lega Tig Al,V o in satellite [31].

4.1.3 Classificazione
Una prima classificazione si basa sul mezzo che viene utilizzato durante 1’atto

chirurgico per fissare la protesi:
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1. Protesi cementate: sono adese al tessuto osseo tramite 1’utilizzo di un
cemento chirurgico, il polimetilmetacrilato (PMMA) ovvero una resina
acrilica termoindurente e biocompatibile che spesso viene addizionata ad
antibiotici per diminuire il rischio di infezione (Figura22).

2. Protesi non cementate: il loro fissaggio ¢ garantito da materiali di
rivestimento capaci di stimolare la crescita ossea come I’idrossiapatite.
L’ ancoraggio ¢ assicurato mediante press-fit e dopo un primo legame segue

un processo di osteointegrazione.
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22: Interfaccia protesi cementata
artroplastica totale di ginocchio il

legamento crociato anteriore viene rimosso mentre il crociato posteriore, se in
buono stato, viene mantenuto; in base a questo puo essere fatta un’ulteriore
distinzione. Le protesi Cruciate-Retaining (CR) prevedono il mantenimento del
legamento mentre nelle protesi Posterior-Sacrificed (PS) il crociato posteriore viene
sostituito. Le protesi PS presentano, in aggiunta, un meccanismo di stabilizzazione
del ginocchio incluso nell’inserto in polietilene della protesi e sono in grado di

garantire un ottimo ripristino delle funzionalita.

Sussiste un’altra distinzione tra le protesi totali di ginocchio: a piatto mobile e a
piatto fisso. Quelle a piatto mobile, come suggerisce il nome, possiedono 1’inserto
che non ¢ bloccato al piatto tibiale protesico, ma ha la possibilita di muoversi su di
esso, assecondando i movimenti eseguiti dal femore e dalla tibia. Gli inserti mobili
nella TKA sono una possibile soluzione per migliorare il rapporto tra le superfici
articolari protesiche e ridurre le reazioni di usura fra queste. Tuttavia, esistono

complicanze che possono verificarsi nella TKA a piatto mobile rispetto a quella a
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piatto fisso; queste comprendono la lussazione, la fuoriuscita o la rottura del
polietilene e l'intrappolamento di tessuti molli. Una tecnica chirurgica rigorosa e

una limitata mobilita dell'inserto possono ridurre queste complicanze [32].

4.2 Intervento chirurgico

L’articolazione del ginocchio ¢ formata, come abbiamo visto, dal segmento distale
del femore e dal segmento prossimale della tibia, queste sono le due zone che
vengono rimosse durante la pratica chirurgica e in alcuni casi si procede anche alla

sostituzione della rotula.

L’intervento chirurgico viene eseguito dopo un’attenta analisi clinica e radiologica
del paziente e prevede un’anestesia generale o spinale in cui si addormentano solo

le gambe.

Dopo un’accurata disinfezione si procede all’incisione della pelle con un taglio di
circa 15 centimetri, un’incisione piu corta potrebbe comportare una maggiore
sofferenza dei muscoli, dei tendini, dei legamenti e della pelle perché dovrebbero

essere tensionati maggiormente dai divaricatori (Figura23).

23: A: possibile modalita di incisione della cute B: esposizione del
sito articolare

Per diminuire il sanguinamento potrebbe essere usato un laccio pneumatico alla

coscia ma questo puo essere evitato se si esegue una piu accurata emostasi con uno
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strumento che brucia i vasi sanguinanti durante 1’esecuzione del taglio. Inoltre, non
usando il laccio si evita un danno muscolare secondario dovuto alla compressione
del laccio stesso, permettendo un piu rapido recupero funzionale del ginocchio nei

giorni successivi.

In pochi passaggi si arriva alla capsula articolare che viene aperta effettuando un
taglio curvilineo con un particolare bisturi che permette di coagulare i vasi nel

momento in cui si apre il tessuto.

L’apertura della capsula prevede lo spostamento della rotula a cui sono attaccati il
tendine quadricipitale e il tendine rotuleo, questo spostamento avviene verso il
margine esterno in modo da avere una perfetta visione delle superfici articolari di
femore e tibia. A questo punto si utilizzano strumenti che ci consentono di effettuare
tagli ossei in maniera precisa e di pre-impostare il grado di correzione dell’asse

articolare del ginocchio.

Si procede con il taglio del piatto tibiale con un angolo di 90° rispetto all’asse
meccanico del ginocchio grazie ad un dispositivo di fissaggio extra- o intra-
midollare. Una volta completato il taglio viene liberato I’osso tibiale dai tessuti
molli ancorati ad esso e viene rimosso dal sito in modo compatibile con le

dimensioni della protesi da impiantare.

Dopo aver tagliato il segmento prossimale si passa al femore, viene utilizzata una
sega data I’elevata durezza del tessuto e i tagli vengono effettuati secondo un ordine
ben preciso: taglio verticale dei condili, taglio orizzontale e taglio obliquo. La
precisione viene garantita dall’utilizzo di una maschera che presenta differenti

scanalature in grado di guidare la sega nella giusta direzione.

Terminata la fase di taglio I’articolazione ¢ pronta a ricevere la protesi. Prima di
impiantarla viene eseguito un controllo con delle componenti di prova per verificare
la mobilita del ginocchio e la sua stabilita. Per garantire I’immediata aderenza della
protesi al tessuto osseo si utilizza un cemento sterile applicato alle diverse
componenti; il chirurgo inserisce prima la componente tibiale e poi quella femorale

avendo cura di rimuovere il cemento in eccesso.
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Una volta indurito il cemento (circa 10-15 minuti), viene inserita la componente in
UHWPE al fine di ricreare lo spazio articolare tra femore e tibia per evitare che le
due componenti si tocchino. Quando le componenti protesiche sono inserite si
verifica nuovamente la stabilita e la mobilita dell’articolazione e prima di ricorrere
a suturazione viene iniettato antidolorifico a livello locale per garantisce un’ottima

copertura del dolore

L’ultima fase consiste con la chiusura del tessuto capsulare e del tessuto
sottocutaneo mediante un filo riassorbibile mentre la pelle viene richiusa tramite

delle graffette metalliche che verranno rimosse a due settimane dall’intervento [33].

4.4 Post-operatorio

Le protesi totali al ginocchio hanno una durabilita di circa 15-20 anni nell’85-90%
dei pazienti; tuttavia, spesso il paziente non rimane soddisfatto o ha bisogno di

revisione in un tempo inferiore ai 15 anni [34].

La durabilita di una protesi ¢ spesso collegata al concetto di sopravvivenza, con il
termine sopravvivenza, in letteratura, si intende la percentuale di protesi totali del
ginocchio che non sono state revisionate utilizzando un certo numero di pazienti
come campione. Differenti studi hanno mostrato come, per esempio, il concetto di
durabilita sia dipendente anche dalla tipologia di disegno protesico scelto: le protesi
che mantengono il legamento crociato posteriore rivelano un tasso di sopravvivenza
del 97% rispetto alle protesi al ginocchio stabilizzate posteriormente che hanno,

invece, un tasso di sopravvivenza del 96% [35].

L’osteoartrite rimane una delle principali cause che inducono il paziente a
sottoporsi ad un intervento di TKA; gli sviluppi tecnologici ed ingegneristici degli
ultimi 50 anni hanno permesso un notevole miglioramento nella durabilita delle
protesi impiantante con conseguente raggiungimento degli obiettivi anatomici,
biologici e biomeccanici come la diminuzione del dolore o un corretto allineamento

dell’articolazione.

45



5. Materiali e Metodi

Con lo scopo di analizzare il comportamento meccanico di tessuti biologici
osteoartritici sono stati prelevati campioni di tessuti adiposi da pazienti che hanno

subito un intervento di artroplastica totale del ginocchio.

I campioni sono stati studiati all’interno del Laboratorio di Tessuti Biologici del
Dipartimento di Ingegneria Industriale dell’Universita di Padova utilizzando il
Biomementum, una macchina di produzione canadese capace di effettuare prove

differenti su tessuti biologici e non biologici.

Sono state effettuate prove di rilassamento delle tensioni imponendo una
deformazione nota sui campioni espressa come percentuale del valore di spessore

del singolo tessuto testato.

5.1 Tessuti biologici

Sette sono 1 soggetti di cui si avevano a disposizione 1 tessuti biologici provenienti
da: tessuto adiposo sovrapatellare, tessuto adiposo infrapatellare, tessuto adiposo
sottocutaneo e menisco. Sei di questi soggetti sono stati sottoposti ad un intervento
di artroplastica totale del ginocchio essendo affetti da grave osteoartrosi, mentre, il
settimo soggetto ¢ stato utilizzato come confronto, i suoi tessuti infatti risultano sani
poiché esso ¢ stato costretto ad un intervento di amputazione interileoaddominale

per una recidiva di condrosarcoma.

CODICE INTERVENTO | PATOLOGIA | SESSO | ETA | BMI
MGA17051943 TKA osteoartrosi (3°) M 78 | 29,76
BAB31031942 TKA osteoartrosi (3°) F 70 | 26,16
AFA07091980 amputazione | rec. condrosarcoma M 40 | 25,3
CFB01081938 TKA osteoartrosi (3°) F 83 33,33
DMFB22051964 TKA osteoartrosi (3°) F 57 127,29
CEB12071949 TKA osteoartrosi (3°) F 71 | 28,76
MGB14051958 TKA osteoartrosi (3°) F 63 | 27,75

1: Database tessuti
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Nella Tabellal sono riportati i rispettivi codici identificativi di ciascun soggetto che
ci consentono di individuare 1 diversi campioni mantenendo la privacy

dell’individuo, i caratteri del codice alphanumerico stanno ad indicare:

1. Caratterel e Carattere2: Nome e Cognome
2. Carattere3: sesso, A e B rispettivamente per maschio e femmina

3. Codice numerico: data di nascita

Oltre ai codici identificativi sono riportati anche informazioni utili alla valutazione
dei fattori di rischio per la malattia ovvero sesso, eta al momento dell’operazione e

BMI (body index mass) che sta ad indicare 1’indice di massa corporea del soggetto.

5.1.1 Preparazione dei campioni

I tessuti sono stati conservati all’interno di un apposito freezer da laboratorio e ogni
mattina, prima di iniziare i test, sono stati estratti dal freezer soltanto i campioni
analizzati in giornata per evitare un continuo congelamento-scongelamento del
materiale che avrebbe potuto portare ad una compromissione nella risposta

meccanica stessa.

Di ciascun soggetto si avevano a disposizione differenti tipologie di tessuto e da
ogni tessuto sono stati ricavati un numero differente di campioni, nella Tabella2
sono riportati i codici di ciascun soggetto e il numero e tipo di campioni ottenuti

che sono poi stati analizzati.

CODICE SFP IFP KAGER | MENISCO | SOT.CUT
MGA17051943 | x3 x1 /l x1 /
BAB31031942 x1 x2 // 1/ /
AFA07091980 // x3 x2 1/ /1
CFB01081938 x1 x3 // 1/ //
DMFB22051964 | x1 x3 // x1 /1
CEB12071949 x3 x2 // 1/ /1
MGB14051958 | x1 X2 // /l x1

2:Campioni ricavati da ogni soggetto
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24: Esempio vista superiore

I campioni sono stati preparati tagliando il tessuto con bisturi sterilizzato su un
piano di lavoro accuratamente pulito e disinfettato. Per ogni campione sono state
eseguite due fotografie con vista frontale e superiore (Figura24) per poter calcolare

i dati utili all’analisi meccanica.

5.1.2 Dati dimensionali

Ai fini dell’analisi meccanica ¢ stato necessario calcolare I’area e lo spessore di

ogni campione.

Lo spessore ¢ stato misurato utilizzando della carta millimetrata, per i campioni con
una superficie non perfettamente omogenea ¢ stato ricavato uno spessore medio
(Figura25). Le aree sono state calcolate utilizzando il software ImageJ mediante le
fotografie di ciascun campione con vista superiore. Nella Tabella3 sono riportati i

valori dimensionali dei campioni.
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CODICE ORIGINE AREA cm”2 SPESSORE mm
MGB14051958 | sottocutaneo 0,576 4
MGB14051958 SFP 2,583 7
MGB14051958 IFP1 2,704 7
MGB14051958 IFP2 3,62 7

DMFB22051964 IFP1 1,931 7
DMFB22051964 IFP2 2,138 9
DMFB22051964 IFP3 2,413 8
DMFB22051964 SFP 2,526 6
DMFB22051964 menisco 1,592 5
MGA17051943 SFP1 2,688 6
MGA17051943 SFP2 3,339 7
MGA17051943 SFP3 3,582 4
MGA17051943 IFP 3,616 8
MGA17051943 menisco 0,976 5
BAB31031942 SFP 4,371 5
BAB31031942 IFP1 3,453 9
BAB31031942 IFP2 4,118 6
CEB12071949 IFP1 2,086 8
CEB12071949 IFP2 1,825 7
CEB12071949 SFP1 1,678 5
CEB12071949 SFP2 2,453 5
CEB12071949 SFP3 2,791 5
AFA07091980 KAGER1 3,041 7
AFA07091980 KAGER2 2,659 7
AFA07091980 IFP1 2,458 10
AFA07091980 IFP2 2,988 9
AFA07091980 IFP3 3,366 9
CFB01081938 SFP 1,819 5
CFB01081938 IFP1 2,242 5
CFB01081938 IFP2 2,165 6
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CFB01081938 IFP3 2,5681 8

3: Dimensioni campioni

5.2 Analisi meccanica

Per I’analisi meccanica sono stati effettuati test di compressione su ciascun tessuto
utilizzando il Biomomentum, un macchinario di importazione canadese presente

all’interno del laboratorio.

Per ogni campione ¢ stato applicato il medesimo protocollo che possiamo
suddividere in una fase di pre-condizionamento ¢ una fase di vera e propria

applicazione della deformazione in condizioni di compressione.

5.2.1 Biomomentum

Il Biomomentum (Figura26) ¢ un particolare macchinario che consente 1’analisi

meccanica di diversi tessuti in differenti condizioni.

Il sistema micromeccanico ¢ composto dal telaio del tester, da tre assi motorizzati,
assi manuali, un controller di movimento, diverse celle di carico, un amplificatore
di celle di carico, un computer e vari accessori, come le camere di prova o la

fotocamera.

Gli assi sono comandati per
comprimere o allungare il campione
testato mentre le celle di carico
misurano la forza generata dal
campione. E presente anche un
amplificatore delle celle di carico per
convertire il segnale di forza misurato
in un segnale digitale che puo essere

trasmesso al computer.

L’imposizione dello stato tensionale ¢
comandatao dal motion controller che

a sua volta € controllato dal software

implementato sul computer [36].

26: Biomomentum
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5.2.2 Test a compressione

Il protocollo ottimale per I’analisi di tessuti adiposi ¢ stato ricavato facendo

riferimento a test sperimentali noti in letteratura.

I campioni ottenuti sono complessivamente 31 e sono stati analizzati in 5 giornate
differenti. I dati ottenuti sono stati salvati e trasportati in un file Excel alla fine di

ogni attivita.
Stato dell’arte

Le proprieta meccaniche dei tessuti adiposi sono generalmente determinate
mediante prove di compressione e prove di indentazione. Analizzando le curve
sforzo-deformazione, il tessuto esibisce un comportamento non lineare a livelli
deformativi elevati [7]. La non linearita ¢ dovuta al riarrangiamento delle fibre di

collagene e dalle proprieta viscose del tessuto stesso [38].

Il comportamento a compressione di un tessuto adiposo risulta prevalentemente
determinato dalla sostanza di fondo e dai processi di interazione che si sviluppano
tra il reticolo fibroso, collagene ed elastina, circostante. La rigidezza mostrata a
compressione ¢ fortemente dipendente dai fenomeni di repulsione elettrostatica che
vengono a formarsi tra 1 proteoglicani, inoltre, sotto 1’azione di un carico a
compressione, la sostanza di fondo tende a riorganizzarsi ma tale processo risulta
ostacolato dalla velocita di deformazione che, di conseguenza, determina, insieme

ai fenomeni di repulsione, la rigidezza complessiva del tessuto adiposo.

I grafici di tensione-deformazione dei tessuti adiposi riportano una curva iniziale
quasi lineare e un successivo aumento della rigidezza tissutale, questo andamento
¢ determinato dall’imposizione di una tensione in compressione. Nella fase iniziale
vengono deformate le camere adipose e per questo motivo la curva riporta una bassa
rigidezza iniziale. Successivamente i1 setti di tessuto connettivo, composti da
collagene ed elastina, entrano in trazione e la rigidezza aumenta notevolmente
andando a limitare lo spanciamento delle camere adipose e in grafico mostra un
conseguente incremento progressivo della rigidezza e, quindi, una risposta

meccanica di tipo non lineare.
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Analizzando 1 report presenti in letteratura si evidenziano prove differenti per
caratterizzare il tessuto adiposo di derivazione umana. Sun Z., et al., per esempio,
hanno effettuato prove di compressione non confinata e prove di taglio semplice
eseguite a quattro livelli di carico ciascuna, prove di carico fino al 50% della
deformazione ingegneristica a velocita di 3/s, 5/s e 50/s e una prova di rilassamento
per un totale di otto test concludendo che il tessuto adiposo pud essere descritto

come un materiale isotropico visco-iperelastico [39].

I campioni analizzati in laboratorio sono stati sottoposti a prove di rilassamento
delle tensioni, note anche con il termine inglese stress-relaxation. 11 rilassamento
delle tensioni si verifica quando viene applicata e mantenuta costante nel tempo una
certa deformazione, sperimentalmente si evidenzia che la tensione necessaria per
mantenere il tessuto deformato si riduce progressivamente nel tempo fino a
raggiungere un valore soglia; il fenomeno ¢ determinato dai processi di
riorganizzazione strutturale che hanno come obiettivo la minimizzazione
dell’energia. Inizialmente ho un valore di picco di tensione iniziale dovuto
all’insorgere di tensionamenti a livello microstrutturale, successivamente, le
componenti del tessuto riescono a riorganizzarsi adeguandosi allo stato deformativo
imposto, riducendo i tensionamenti e quindi la tensione necessaria per mantenere

lo stato deformativo imposto.

Protocollo

\

E stato effettuato un test a compressione per ciascun campione biologico ricavato
dai differenti tessuti adiposi avendo cura di adattare ciascuna prova meccanica alle
effettive dimensioni del campione facendo riferimento, in particolare, allo spessore

medio.

L’analisi, come anticipato, prevede due fasi: una fase iniziale di pre-
condizionamento in cui si vuole preparare il campione alla successiva applicazione
del carico e una fase di stress-relaxation in cui viene imposta una certa
deformazione per un determinato intervallo di tempo e viene ricavata la risposta in

termini di forza.
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Risulta importante sottolineare, ai fini di una maggiore completezza, che all’inizio
di ogni giornata ¢ necessario calibrare il Bliomomentum utilizzando una massa nota

di 500g e le specifiche impostazioni di calibrazione presenti nel software.

Nella fase di pre-condizionamento viene imposta una deformazione pari all’8%
dello spessore medio del campione applicata con una velocita del 10%/s rispetto
allo spessore medio. Tale deformazione viene imposta con una sinusoide di cinque
oscillazioni alla frequenza di 1Hz che prepara il campione alla fase di carico

successiva.

Prima della fase di carico ¢ stata inserita una pausa di 60 secondi per permettere al
campione di ritornare alle condizioni iniziali e di recuperare la deformazione

applicata.

La fase di carico consiste in una prova di rilassamento delle tensioni (stress-
relaxation) di sei rampe, ogni rampa prevede I’imposizione di una deformazione
del 10% rispetto all’altezza del campione applicata con una velocita del 100%/s con

un tempo di rilassamento di 300 secondi (Figura27).

L’intera prova dura circa 30 minuti, una volta finita il macchinario torna in
posizione di riposo e il campione viene prelevato e buttato avendo cura di gettarlo

negli appositi contenitori.

I dati vengono acquisiti con una frequenza di campionamento a 20Hz e salvati in
un file Excel, prima di elaborarli con il software Matlab ¢ opportuno modificare
’unita di misura delle forze trasformandole da gF (grammi forza) a tensioni in MPa

(Mega Pascal).

Nella Figura27 ¢ chiaramente visibile come la deformazione agisca sul tessuto
adiposo; da protocollo abbiamo visto che la deformazione viene imposta e
mantenuta costante tramite sei rampe applicate in successione, ciascuna delle quali
deforma, volta per volta, il campione del 10% rispetto allo spessore iniziale. Nella
prima foto viene imposta una deformazione del 10% mentre ['ultima foto
rappresenta la deformazione finale che viene applicata al campione ovvero una

deformazione pari al 60%.
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27: Stress Relaxation

Nella Tabella4 sono riportati i valori di amplitude, intesa come ampiezza della

deformazione, e di velocita per ogni campione testato sia per la fase di pre-

condizionamento che per la fase di stress-relaxation.

PRECONDITIONIN | STRESS-

G RELAXATION
CODICE amplitude | velocita | amplitude | velocita

mm mm/s mm mm/s

MGB14051958 sottocutan | 0,16 04 04 4
€0
MGB14051958 SFP 0,28 0,7 0,7 7
MGB14051958 IFP1 0,28 0,7 0,7 7
MGB14051958 IFP2 0,28 0,7 0,7 7
DMFB22051964 IFP1 0,28 0,7 0,7 7
DMFB22051964 IFP2 0,36 0,9 0,9 9
DMFB22051964 IFP3 0,32 0,8 0,8 8
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DMFB22051964 SFP 0,24 0,6 0,6 6
DMFB22051964 menisco | 0,2 0,5 0,5 5
MGA17051943 SFP1 0,24 0,6 0,6 6
MGA17051943 SFP2 0,28 0,7 0,7 7
MGA17051943 SFP3 0,16 0,4 0,4 4
MGA17051943 IFP 0,32 0,8 0,8 8
MGA17051943 menisco 0,2 0,5 0,5 5
BAB31031942 SFP 0,2 0,5 0,5 5
BAB31031942 IFP1 0,36 0,9 0,9 9
BAB31031942 IFP2 0,24 0,6 0,6 6
CEB12071949 IFPI 0,32 0,8 0,8 8
CEB12071949 IFP2 0,28 0,7 0,7 7
CEB12071949 SFP1 0,2 0,5 0,5 5
CEB12071949 SFP2 0,2 0,5 0,5 5
CEB12071949 SFP3 0,2 0,5 0,5 5
AFA07091980 KAGER1 | 0,28 0,7 0,7 7
AFA07091980 KAGER2 | 0,28 0,7 0,7 7
AFA07091980 IFP1 0,4 1 1 10
AFA07091980 IFP2 0,36 0,9 0,9 9
AFA07091980 IFP3 0,36 0,9 0,9 9
CFB01081938 SFP 0,2 0,5 0,5 5
CFB01081938 IFP1 0,2 0,5 0,5 5
CFB01081938 IFP2 0,24 0,6 0,6 6
CFB01081938 IFP3 0,32 0,8 0,8 8

4: Valori di ampiezza e velocita relativi a ciascun campione nelle fasi di pre-condizionamento e stress

relaxation

5.3 Elaborazione dei risultati

Biomomentum salva 1’output di stress-relaxation come dati di forza, espressi in gF
(grammi forza), e di tempo, espressi in s (secondi). Tali dati necessitano di essere

elaborati per poter essere analizzati e confrontati.
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L’elaborazione dei risultati ¢ stata svolta utilizzano il software Matlab2022a ¢ ha
avuto come obiettivo principale quello di trovare il grafico della tensione in

funzione della deformazione imposta.

Per prima cosa le forze sono state convertite da gF a N (Newton) e successivamente
sono stati individuati i picchi di forza tipici della prova di rilassamento delle
tensioni. Sono stati identificati sei picchi e per ciascuno di essi sono state calcolate
le tensioni attraverso il rapporto tra forza e area. I punti trovati, espressi in tensione-
tempo, sono stati convertiti in punti di tensione all’equilibrio poiché risultano noti

sia la deformazione imposta che il tempo di rilassamento.

La curva interpolante i sei punti ¢ stata identificata attraverso una funzione Matlab
che genera automaticamente un fit esponenziale. La funzione impiegata restituisce,
inoltre, degli indici che ci consentono di valutare I’effettiva bonta del fit effettuato,
in questo modo possiamo capire se i valori riportati dalla curva esponenziale siano
rappresentativi dei valori di tensione presentati dai campioni in analisi. Gli indici

riportati per la valutazione della bonta sono i seguenti:

1. SSE (Sum Square Error): somma dell’errore al quadrato, quando la somma
dell’errore quadratico ¢ nulla significa che il fit ¢ perfetto.

2. RSQUARE: ¢ un coefficiente di determinazione che misura il legame tra la
variabilita dei dati e la correttezza del modello impiegato, spiega il grado in
cui le variabili in input (variabili predittive) spiegano la variazione delle
variabili in output (variabili previste) [40]. Quando I’R-Square ¢ prossimo
a uno significa che 1 regressori predicono bene il valore della variabile
dipendente in campione.

3. ADJRSQUARE (Adjusted R-Square): R-square rettificato, si adatta al
numero di variazioni predittive nel modello.

4. RMSE (Root Mean Square): I’errore quadratico medio € una misura di
errore assoluta in cui le deviazioni vengono elevate al quadrato per evitare
che 1 valori positivi e negativi si annullino, in questo modo vengono

amplificati gli errori di valore maggiore [41].
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6. Risultati

I dati ricavati con il macchinario Biomomentum sono stati analizzati con il codice
di calcolo Matlab che ha permesso, in un primo momento, di trasformare le forze
in unita di misura del Sistema Internazionale e, successivamente, di elaborare tali

forze per ottenere dei grafici tensione-deformazione.

In Figura28 ¢ riportato un esempio dei dati di forza in funzione del tempo prima di
essere elaborati al fine di ottenere i grafici di tensione-deformazione. E riportato
I’andamento tipico della curva di stress-relaxation per il tessuto adiposo

infrapatellare di uno dei soggetti analizzati.

Stress Relaxation IFP

— |FP1
200 | |— IFP2
IFP3
=150 |
D
=
£ 100
50 |
0 | . . ==
0 500 1000 1500

28:Esempio curva di SR ottenuta

Di seguito sono riportati 1 grafici ottenuti per ciascun soggetto suddivisi secondo la
tipologia di tessuto. I tracciati relativi a campioni provenienti dallo stesso tessuto e

dallo stesso soggetto sono stati plottati in un’unica rappresentazione grafica.
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6.1 MGB14051958

Soggetto femmina, affetto da osteoartrosi di terzo livello, operato di artroplastica

totale di ginocchio all’eta di 63 anni.

Le informazioni note rivelano che il paziente presenta un indice di massa corporea

(BMI) di 27,75 stando ad indicare una condizione di sovrappeso.

6.1.1 Cuscinetto adiposo sovrapatellare

sigma (MPa)

Le tensioni riportate nella Tabella 5 sono espresse in kPa, non sono 1 valori reali ma
quelli che il campione riporta rispetto al fit esponeziale che ¢ stato utilizzato per

ricavare la curva di tensione-deformazione. Osservando gli indici di bonta il fit

%1073 sigma-e

5 T T T T
—— SFP
4t
3t
2 L
1 L
D 1 i 1
0 0.1 0.2 (3 0.4
El=)
29: Curva tensione-deformazione MGB14051958 SFP
10% 20% 30% 40% 50%
SPF 0.0338 0.24 0.47 2 4.8

5: Tensioni MGB14051958 SFP
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risulta ottimo, SSE (sum square error) ¢ prossimo allo zero, 0.0045, mentre

I’RSQUARE e I’adjRSQUARE sono prossimi a uno (0.9961 e 0.9952).

6.1.2 Cuscinetto adiposo infrapatellare

sigma-c¢
0.015 . . ; .
—— IFP1
IFP2
w 0.01
o
<
48]
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2
%-0.005
D HEmr—" e i i
0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5

€(-)

30: Curva tensione-deformazione MGB14051958 IFP

10% 20% 30% 40% 50%
IFP1 0.0326 | 0.197 | 0.771 3.342 14.367
IFP2 0.0453 | 0.172 |0.708 | 2.425 8.196

6: Tensioni MGB14051958 IFP

I valori di tensione riportati nella Tabella sei sono espressi in kPa, il fit risulta
ottimale dalla valutazione degli indici riportati dalla funzione esponenziale. E dalle
Figure 31 e 32 ¢ chiaramente visibile come il grafico interpoli correttamente i valori

di stress all’equilibrio. Di seguito gli indici di bonta dei due campioni:

IFP1. SSE=0.0070, RSQUARE=0.994 ¢ adjRSQUARE=0.9992
IFP2. SSE=0.0156, RSQUARE=0.9976 e adjRSQUARE=0.9970
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I due campioni prelevati dal medesimo tessuto mostrano tensioni equiparabili per
tutte le deformazioni imposte ad eccezione della deformazione al 50%, il primo
campione di tessuto adiposo infrapatellare riporta una tensione maggiore, questo ¢
dovuto, probabilmente, alla maggiore compattezza del campione. Tutti 1 campioni
risultano fortemente influenzati, non solo dalla gravita della malattia, ma anche, da
come il chirurgo ha tagliato i cuscinetti durante I’operazione chirurgica. Inoltre,
durante la fase di preparazione del campione, abbiamo tagliato il tessuto utilizzando
un bisturi da laboratorio e probabilmente abbiamo danneggiato le strutture adipose
interne modificandone la risposta meccanica. E, tuttavia, importante ricordare che

1 campioni provengono da regioni diverse di IFP e quindi una variabilita ¢ normale.

o-¢ (IFP1)
0.015 ' —— 1
* stress at equilibrium
—fitexp
. 0.01¢
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31: Fit MGB14051958 IFPI
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%107 o-¢ (IFP2)
* stress at equilibrium ,
fit exp
3
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32: Fit MGB14051958 IFP2
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6.2 DMFB22051964

Soggetto femmina, affetto da osteoartrosi di terzo livello, operato di artroplastica

totale di ginocchio all’eta di 57 anni.

Le informazioni note in letteratura rilevano che il paziente presenta un indice di

massa corporea di 27,29 stando ad indicare una condizione di sovrappeso.

6.2.1 Cuscinetto adiposo sovrapatellare

: %1073 sigma-c¢

— SFP

(%) P L

sigma (MPa)
]

33:Curva tensione-deformazione DMFB22051964 _SFP

10% 20% 30% 40% 50% 60%
SPF 0.024 1 0.086 | 0.246 | 0.658 1.722 | 4.468

7: Tensioni DMFB22051964_SFP

I dati di tensione riportati nella Tabella 7 sono espressi in kPa, non sono i valori
reali ma quelli che il campione riporta rispetto al fit esponeziale. Osservando gli
indici di bonta il fit risulta ottimo, SSE (sum square error) ¢ prossimo allo zero,
0.0017, mentre ’'RSQUARE e 1’adjRSQUARE sono prossimi a uno (0.9983 e
0.99579).
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6.2.2 Cuscinetto adiposo infrapatellare

sigma-¢
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34: Curva tensione deformazione DMFB22051964 _IFP
10% 20% 30% 40% 50% 60%
IFP1 0.0633 | 0.182 0.405 0.823 1.601 3.081
IFP2 0.014 0.066 0.256 0.96 3.547 33
IFP3 0.033 0.107 0.272 0.642 1.469 13.084

I valori di tensione riportati nella Tabella 8 sono espressi in kPa e rappresentano gli
stressi che il campione sviluppa rispetto al fit esponeziale che ¢ stato utilizzato per
ricavare la curva di tensione-deformazione. Osservando gli indici di bonta il fit
risulta ottimo per tutte e tre le curve e quindi i valori in tabella sono approssimabili

agli effettivi sforzi riportati dai campioni, di seguito le quote riferite a ciascun

campione:

IFP1.
IFP2.

SSE=0.043 , RSQUARE=0.9834 , adjRSQUARE=0.9801

8: Tensioni DMFB22051964 IFP

SSE=0.0218 , RSQUARE=0.9966 , adjRSQUARE=0.9959
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IFP3. SSE=0.0009, RSQUARE=0.9982 , adjRSQUARE=0.9979

Confrontando le tensioni riportate dai tre campioni notiamo che per i IFP1 e IFP2 1
valori sono equiparabili per tutti i valori di deformazione. Il campione tre mostra,
invece, una tensione maggiore quando viene imposta una deformazione del 60%.
Probabilmente questa zona di tessuto ha risentito meno degli effetti di
inflammazione osteoartritici ¢ anche dei tagli effettuati dal medico durante

I’operazione chirurgica.

Nelle Figure 35, 36 e 37 sono riportati i grafici indicativi la curva interpolante i

valori di tensione reale all’equilibrio.

%1072 o-¢ (IFP1)
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35: Fit DMFB22051964 IFP1
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o (MPa)
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o-¢ (IFP2)
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36: Fit DMFB22051964_IFP2

o-¢ (IFP3)

—fitexp

* stress at equilibrium

37: Fit DMFB22051964 _IFP3
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6.2.3 Menisco

k5

sigma-¢
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38: Curva tensione-deformazione DMFB22051964_menisco
10% 20% 30% 40% 50%
MENISCO | 0.401 1.616 5.3 16.468 | 50.318

Il menisco ¢ una struttura fibro cartilaginea che ha come compito principale
I’assorbimento dei carichi. La cartilagine ¢, come il tessuto adiposo, un tessuto
connettivo ma, a differenza di questo, ¢ un tessuto connettivo denso che presenta
proprieta meccaniche differenti. La tensione sviluppata dal menisco ¢ decisamente
maggiore rispetto a quella riportata dai cuscinetti adiposi, nella Tabella9 sono

riportati 1 valori di tensioni in kPa calcolati secondo il fit esponenziale utilizzato per

9: Tensioni DMFB22051964_menisco

ricavare la curva stress-deformazione.

Anche per 1l menisco I’interpolazione risulta corretta e 1 valori di tensione riportati

nella tabella sono approssimabili agli stress reali sviluppati dalla struttura

66



cartilaginea; SSE ¢ prossimo allo zero, 0.0405, mentre RSQUARE e adjRSQUARE

sono prossimi a uno, 0.992 e 0.999.

Nella Figura39 ¢ riportato il fit esponenziale per il menisco del soggetto analizzato,
come indicato anche dalle quote riportate dall’elaborazione dei risultati, il fit ¢

ottimo.

o-¢ (menisco)
0.05F} ' — ' b
* stress at equilibrium

—fitexp

0.04
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©0.02¢t

0.017

39: Fit DMFB22051964 _menisco
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6.3 MGA17051943

Soggetto maschio, affetto da osteoartrosi di terzo livello, operato di artroplastica

totale di ginocchio all’eta di 78 anni.

Le informazioni note in letteratura rilevano che il paziente presenta un indice di
massa corporea di 29,76 stando ad indicare una condizione di grave sovrappeso se
si pensa che la condizione di obesita di primo livello fa riferimento ad un BMI

maggiore o uguale a 30.

6.3.1 Cuscinetto adiposo sovrapatellare

: %1073 sigma-e
—— SFP1
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40: Curva tensione-deformazione MGA17051964_SFP

10% 20% 30% 40% 50% 60%
SFP1 | 0.0298 | 0.102 | 0.275 | 0.692 1.697 | 4.12
SFP2 | 0.0418 | 0.117 |0.253 | 0.498 | 0.938 1.731
SFP3  0.0113 | 0.0441 | 0.138 | 0.413 1.204 | 3.491

10: Tensioni MGA17051964_SFP
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I valori di tensione riportati nella Tabella 10 sono espressi in kPa, non sono i valori
reali ma quelli che il campione riporta rispetto al fit esponeziale il quale, osservando
gli indici, risulta ottimo e quindi possiamo affermare che i valori di stress in tabella
sono approssimabili ai valori di tensione reale. Facendo riferimento a ciascun

campione:

SFPI. SSE=0.0076, RSQUARE=0.9919, adjRSQUARE=0.9903
SFP2. SSE=0.0023, RSQUARE=0.9991, adjRSQUARE=0.9989
SFP3. SSE=0.0053, RSQAURE=0.9957, adjRSQUARE=0.9948

Nella Figura41 ¢ riportato il grafico relativo al fit esponenziale che, come si nota,

interpreta correttamente i valori di stress all’equilibrio.

Confrontando le tensioni riportate dai tre campioni notiamo che tutti e tre mostrano
valori poco inferiori o poco superiori ad uno fino ad una deformazione del 50%,
quando si aumenta fino al 60% SFP1 e SFP3 hanno valori di stress piu elevati a

differenza di SFP2 che mantiene uno sforzo di poco inferiore ad uno.

%107 o-¢ (SFP2)

25r| * stress at equilibrium
fit exp

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6

41: Fit MGA17051943_SFP2
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6.3.2 Cuscinetto adiposo infrapatellare

sigma (MPa)

%1073 sigma-c
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42: Curva tensione-deformazione MGA17051943 IFP
10% 20% 30% 40% 50% 60%

IFP 0.019 0.0727 | 0.224 0.653 1.862 5.277

I valori di tensione riportati nella Tabella 11 sono espressi in kPa, non sono 1 valori
reali ma quelli che il campione riporta rispetto al fit esponenziale che, risultando
ottimo, sono approssimabili ai valori di stress effettivi. Osservando gli indici di

bonta SSE (sum square error) ¢ prossimo allo zero, 0.0012, mentre ’RSQUARE e

11: Tensioni MGA17051943 IFP

1’adjRSQUARE sono prossimi a uno (0.9996 e 0.9995).
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6.3.3 Menisco

sigma-¢
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43: Curva tensione-deformazione MGA17051943 menisco
10% 20% 30% 40% 50% 60%
MENISCO 0.303 1.192 3.802 11.463 | 33.495 | 99.933

Nella Figura38 ¢ riportato il fit esponenziale delle tensioni riferite al menisco del

soggetto MGA17051945, nella Tabellal2 sono riportati 1 valori di tensione che il

12: Tensioni MGA17051945 menisco

campione sviluppa alle deformazioni note dello 0.1, 0.2, 0.3, 0.4, 0.5 ¢ 0.6.

Dati gli indici, SSE prossimo a zero (0.1593) ¢ RSQUARE e adjRSQUARE

prossimi a uno (0.9979 e 0.9975), I’interpolazione risulta ottima e quindi 1 valori di

tensione riportati in tabella sono approssimabili ai valori di sforzo reali.

Il menisco, essendo un tessuto fibro cartilagineo, sviluppa tensioni molto piu

elevate rispetto ai tessuti adiposi e, come possiamo vedere, quando viene imposta

una deformazione del 60%, la tensione ¢ circa 1 Mpa.
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6.4 BAB31031942

Soggetto femmina, affetto da osteoartrosi di terzo livello, operato di artroplastica

totale di ginocchio all’eta di 70 anni.

Le informazioni note in letteratura rilevano che il paziente presenta un indice di

massa corporea di 26,16 stando ad indicare una condizione di sovrappeso.

6.4.1 Cuscinetto adiposo sovrapatellare

: %1073 sigma-c¢

— SFP
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sigma (MPa)
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44: Curva tensione-deformazione BAB31031942 SFP

10% 20% 30% 40% 50% 60%
SFP 0.0216 | 0.0786 | 0.229 | 0.629 1.684 | 4.476

13: Tensioni BAB31031942 SFP

I valori di tensione riportati nella Tabella 13 sono espressi in kPa, questi
rappresentano 1 valori rispetto al fit esponenziale, il quale, risultando ottimo, ci

consente di approssimare gli stress del fit allo sforzo realmente sviluppato dal
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campione durante la fase di carico. Osservando gli indici di bonta SSE (sum square
error) ¢ prossimo allo zero, 0.0182, mentre ’RSQUARE e 1’adjRSQUARE sono
prossimi a uno (0.9939 e 0.9927).

Nella Figura45 ¢ riportato I’andamento esponenziale rispetto ai valori reali di

tensione nei picchi della curva di stress relaxation (pallini blu).
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45:Fit BAB31031942 _SFP
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6.4.2 Cuscinetto adiposo infrapatellare
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46: Curva tensione-deformazione BAB31031942 IFP
10% 20% 30% 40% 50% 60%
IFP1 0.0663 | 0.254 | 0.783 2.278 6.502 18.434
IFP2 0.0435 | 0.152 | 0.425 1.109 | 2.822 |7.114

14: Tensioni BAB31031942 IFP

I valori di tensione riportati nella tabella 14 sono espressi in kPa e possono essere
approssimati allo stress realmente espresso dal campione poiché il fit esponenziale
effettuato risulta ottimale. Infatti, osservando gli indici di bonta i valori di SSE sono

prossimi a zero mentre quelli relativi al’RSQUARE e all’adjRQUARE sono di

poco inferiori all’unita:

IFP1.
IFP2.

SSE=0.0118, RSQUARE=0.9996, adjRSQUARE=0.9996
SSE=0.0068, RSQUARE=0.999, adjRSQUARE=0.9988
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Nelle Figure47 e 48 sono riportati i grafici delle interpolazioni, i pallini blu indicano

gli stress reali sviluppati dai campioni.
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47: Fit BAB31031942 IFP1
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48: Fit BAB31031942_IFP2
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Confrontando le tensioni riportate dai due campioni notiamo che IFP1 sviluppa
stress doppi o tripli rispetto ad IFP2. Questa differenza era gia stata prevista da
un’analisi visiva dei campioni, il tessuto adiposo infrapatellare analizzato per
secondo era infatti molto piu lasso rispetto al primo e quando ¢ stata imposta la
deformazione del 60% il cuscinetto ha spanciato notevolmente. Cio ¢,
probabilmente, dovuto all’effetto delle infiltrazioni inflammatorie provenienti dalla
cartilagine che hanno intaccato la conformazione degli strati iniziali dei cuscinetti
adiposi presenti nell’articolazione di ginocchio. C’¢ da ricordare che durante
I’operazione di TKA il chirurgo rimuove i tessuti adiposi, dal momento che questi
non occorrono piu, € che durante la preparazione dei campioni ¢ stato impiegato un
bisturi da laboratorio, questi tagli potrebbero aver rovinato la struttura del tessuto

andando a modificarne la risposta meccanica.
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6.5 CEB12071949

Soggetto femmina, affetto da osteoartrosi di terzo livello, operato di artroplastica

totale di ginocchio all’eta di 71 anni.

Le informazioni note in letteratura rilevano che il paziente presenta un indice di

massa corporea di 28,76 stando ad indicare una condizione di sovrappeso.

6.5.1 Cuscinetto adiposo sovrapatellare

: %1073 sigma-c¢
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49: Curva tensione-deformazione CEB01081938 SFP

10% 20% 30% 40% 50% 60%
SFP1 | 0.0165 | 0.0642 | 0.201 0.595 1.728 | 4.988
SFP2 | 0.0384 | 0.112 | 0.255 | 0.531 1.053 | 2.09

SPF3 | 0.0275 | 0.0874 | 0.218 | 0.501 1.116 | 2.454

15: Tensioni CEB01081938_SFP

I valori di tensione riportati nella Tabella 15 sono espressi in kPa e rappresentano

le tensioni approssimanti gli sforzi ideali calcolate attraverso il fit esponenziale,
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andando a valutare gli indici riportati dall’elaborazione possiamo affermare che
I’interpolazione ¢ ottima e quindi i valori in tabella approssimano correttamente le
tensioni reali. Sono riportati gli indici di bonta del fit facendo riferimento a ciascun

campione:

SFP1. SSE=0.0028, RSQUARE=0.9950, adjRSQUARE=0.9940
SFP2. SSE=0.0046, RSQUARE=0.9977, adjRSQUARE=0.9973
SFP3. SSE=0.0016, RSQAURE=0.9956, adjRSQUARE=0.9947

Nelle Figure 50, 51 e 52 sono riportati i grafici relativi al fit esponenziale che, come

si nota, interpreta correttamente i valori di stress all’equilibrio.

Confrontando le tensioni sviluppate dai tre campioni notiamo che mediamente le
tensioni si equivalgono, per ogni valore di deformazione differiscono di circa 0.1
kPa. L’unica eccezione ¢ fatta per SFP1 che quando viene deformato del 60%

sviluppa uno stress doppio rispetto agli altri due campioni.
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50: Fit CEB12071949 SFP1
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51: Fit CEB12071949_SFP2
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52: Fit CEB12071949 _SFP3
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6.5.2 Cuscinetto adiposo infrapatellare
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53: Curva tensione-deformazione CEB12071949 IFP
10% 20% 30% 40% 50% 60%
IFP1 0.0385 | 0.127 0.328 0.788 1.842 4.252
IFP2 0.0129 | 0.0621 | 0.249 0.957 | 3.649 13.869

16: Tensioni CEB12071949 IFP

I valori di tensione riportati nella Tabella 16 sono espressi in kPa e rappresentano
lo stress sviluppato dai campioni in corrispondenza delle deformazioni. Questi
risultati sono stati ottenuti tramite il fit esponenziale ma risultano un’ottima
approssimazione dei dati reali. La bonta ¢ determinata dagli indici riportati
dall’elaborazione dei risultati, infatti, il Sum Square Error ¢ prossimo allo zero per
entrambi i campioni mentre i valori di RSQUARE e adjRSQUARE sono prossimi

a uno:

IFP1. SSE=0.0019, RSQUARE=0.9968 e adjRSQUARE=0.9962
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IFP2. SSE=0.0171, RSQUARE=0.9966 e adjRSQUARE=0.9960

Nella Figura54 ¢ riportata ’interpolazione dei dati ricavati dall’analisi meccanica

per il tessuto adiposo infrapatellare analizzato per primo.
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54: Fit CEB12071949 IFP2

I due campioni prelevati dal medesimo tessuto mostrano tensioni simili per tutte le
deformazioni imposte fino al 40%. Un ulteriore aumento della deformazione genera
tensioni maggiori nel cuscinetto infrapatellare analizzato per secondo, questa zona
di tessuto adiposo ha risentito meno degli effetti deleteri della malattia e dei tagli

del chirurgo durante I’operazione
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6.6 CFB01081938

Soggetto femmina, affetto da osteoartrosi di terzo livello, operato di artroplastica

totale di ginocchio all’eta di 83 anni.

Le informazioni note in letteratura rilevano che il paziente presenta un indice di
massa corporea di 33,33 stando ad indicare una condizione di obesita di primo

livello.

6.6.1 Cuscinetto adiposo sovrapatellare
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55: Curva tensione-deformazione CFB01081938 SFP

10% 20% 30% 40% 50% 60%
SFP 0.106 0.28 0.569 1.048 1.839 3.15

17: Tensioni CFB01081938_SFP

I1 tessuto adiposo sovrapatellare del soggetto sviluppa stress simili a quelli dei

soggetti analizzati in precedenza. Nella Tabellal7 sono riportati i valori di tensione
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in kPa relativi al fit polinomiale che, risultando ottimo, approssima correttamente
gli sforzi effettivi. La bonta dell’interpolazione ¢ interpretabile dagli indici riportati
nell’elaborazione dei risultati: SSE ¢ prossimo allo zero, 0.0093, mentre

RSQUARE ¢ abjJRSQUARE sono prossimi a uno (0.9964 ¢ 09956).

In Figura 56 ¢ riportata la curva interpolante i valori di tensione reale, dal grafico si

evince come il fit risulti ottimale.

x107 o-¢ (SFP)

* stress at equilibrium
fit exp

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6

56: Fit CFB01081938 SFP
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6.6.2 Cuscinetto adiposo infrapatellare
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57: Curva tensione-deformazione CFB01081938 IFP
10% 20% 30% 40% 50% 60%
IFP1 0.491 1.414 3.149 6.408 12.532 | 24.04
IFP2 0.343 1.287 3.891 11.07 30.864 | 85.435
IFP3 0.0359 | 0.15 0.515 1.68 5.396 17.249

18: Tensioni CFB01081938 IFP

I valori di tensione riportati nella Tabella 18 sono espressi in kPa e sono stati
ricavati mediante interpolazione utilizzando una curva esponenziale, la bonta del fit

¢ determinata dai valori di alcuni indici di riferimento.

Per il campione tre (IFP3) 1 parametri di bonta risultano tutti ottimali, SSE ¢
prossimo a zero, 0.0082, mentre RSQUARE e adjRSQUARE sono prossimi a uno,
0.9995 e 0.9995. Nella Figura58 ¢ riportato il grafico che interpreta il fit
esponenziale e si pud notare come la curva intersechi correttamente i valori dello

stress all’equilibrio.
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o-¢ (IFP3)

* stress at equilibrium
0.015 | fit exp
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58: Fit CFB01081938 IFP3

Per il campione uno (IFP1) e per il campione due (IFP2) solo gli indici relativi a
RSQUARE e adjRSQUARE sono ottimi e prossimi a uno, mentre SSE risulta

rispettivamente 0.9481 e 1.2125 valori entrambi superiori allo zero.

Gli stress sviluppati dai campioni del tessuto infrapatellare sono notevolmente
differenti dai valori riportati dagli altri soggetti analizzati, sembrerebbe che la
malattia di osteoartrosi non abbia colpito il tessuto adiposo che ha mantenuto una

buona compattezza e un’ottima resistenza meccanica a sforzi di compressione.
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6.7 AFA07091980

Soggetto maschio che ha subito un intervento di amputazione interileoaddominale
per una recidiva di condrosarcoma all’eta di 40 anni. Presenta un indice di massa

corporea di 25,3 che sta ad indicare un leggero sovrappeso.

I soggetto ¢ stato classificato come sano e, quindi, impiegato come confronto, si
aveva a disposizione I’intero arto inferiore amputato. Per questo motivo, oltre ai tre
campioni relativi al corpo di Hoffa, sono stati analizzati due campioni appartenenti

al triangolo adiposo di Kager localizzato in prossimita del piede.

6.7.1 Cuscinetto adiposo infrapatellare

sigma-c¢
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59: Curva tensione-deformazione AFA07091980 IFP
10% 20% 30% 40% 50% 60%
IFP1 0.0022 | 0.0866 | 0.278 | 0.842 | 2.506 | 7.42
IFP2 0.0095 | 0.0486 | 0.209 0.511 3.565 14.634
IFP3 0.009 | 0.0397 | 0.146 | 0.511 1.77 6.112

19: Tensioni AFA07091980 IFP
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I valori di tensione riportati nella Tabella 19 sono espressi in kPa e si riferiscono
agli stress calcolati secondo il fit esponenziale effettuato. L’approssimazione fatta
viene valutata mediante degli indici che indicano la bonta del fit, per questo motivo
1 valori di sforzo approssimati risultano rappresentativi delle tensioni reali
sviluppate dal tessuto adiposo in analisi. Di seguito sono riportati i parametri di
bonta del fit e osservandoli notiamo che i valori di SSE sono prossimi a zero mentre
quelli relativi a’RSQUARE e all’adjRQUARE sono di poco inferiori all’unita e
stanno, quindi, ad indicare che I’approssimazione effettuata ¢ corretta e

rappresentativa dei risultati ottenuti in laboratorio:

IFPI. SSE=0.0397, RSQUARE=0.9842, adjRSQUARE=0.9810
IFP2. SSE=0.0839, RSQUARE=0.9944, adjRSQUARE=0.9911
IFP3. SSE=0.0290, RSQUARE=0.9911, adjRSQUARE=0.9893

L’andamento delle tre curve risulta confrontabile e non sono rilevate particolari

differenze tra i campioni analizzati.

In Figura60 viene riportato il grafico relativo al fit del secondo campione di tessuto
infrapatellare analizzato, possiamo notare come la curva esponenziale interpoli

correttamente 1 valori di tensione all’equilibrio.
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60: Fit AFA07091980_IFP2
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6.7.2 Triangolo adiposo di Kager

Localizzazione anatomica

Il triangolo adiposo di Kager (KFP), noto anche come cuscinetto adiposo
precalcaneare, ¢ una struttura adiposa situata tra il tendine di Achille, il flessore
lungo dell’alluce e il calcagno. Ha dimensioni relativamente grandi e si possono

identificare al suo interno zone differenti con proprieta meccaniche diverse.

Il cuscinetto adiposo precalcaneare partecipa alla lubrificazione del contorno
anteriore e della parte distale del tendine di Achille e va a distribuire in maniera

uniforme lo stress a cui ¢ sottoposto il tendine stesso [42].

61: Piano sagittale, S=muscolo soleo,
K=triangolo di Kager, C=calcagno
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Elaborazione
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62: Curva tensione-deformazione AFA07091980 KAGER
10% 20% 30% 40% 50% 60%
KAGER1 0.0327 | 0.104 | 0.253 0.57 1.244 | 2.672
KAGER2 | 0.0297 |0.0953 | 0.24 0.56 1.266 2.824

Nella Tabella20 sono riportate le tensioni sviluppate dai due campioni di tessuto
adiposo analizzati, queste tensioni non sono quelle reali ma sono quelle elaborate
con il software Matlab2022a utilizzando un fit esponenziale. Analizzando gli indici

di bonta possiamo affermare che 1’approssimazione ¢ ottima e che, quindi, gli stress

20: Tensioni AFA07091980 KAGER

riportati siano rappresentativi degli sforzi effettivamente sviluppati dai tessuti.

Gli indici utilizzati per arrivare a tale conclusione sono SSE, RSQUARE e

adjRSQUARE e per entrambi i campioni soddisfano le condizioni di bonta: SSE
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prossimo a zero ¢ RSQUARE e adjRSQUARE prossimi a uno. Questa
considerazione puo essere fatta anche andando a valutare graficamente se la curva
esponenziale scelta interpoli correttamente i valori di stress all’equilibrio, nelle

Figure63 e 64 sono riportati i fit di entrambi i campioni.

%1072 o-¢ (KAGER1)
* stress at equilibrium
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63: Fit AFA07091980_KAGERI
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x107° o-¢ (KAGER2)

* stress at equilibrium
fit exp
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64: Fit AFA07091980 KAGER2

Le curve riportate nella Figura62 mostrano le tensioni in funzione delle
deformazioni e sono quasi identiche e sovrapponibili; questa condizione ci indica
che il tessuto adiposo prelevato dal soggetto non ha subito alcun tipo di danno,
risultando cosi omogeneo nell’assorbimento e nella redistribuzione dei carichi a cui

¢ sottoposto.
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7. Discussione

At fini di una migliore comprensione del comportamento meccanico dei cuscinetti
adiposi e del menisco presenti nell’articolazione del ginocchio risulta utile
analizzare e discutere le diverse tipologie di tessuto senza distinguerle tra i vari

soggetti.

7.1 Tessuto adiposo sovrapatellare

Non ¢ possibile effettuare un confronto tra tessuti malati e tessuto sano poich¢ il
cuscinetto adiposo del soggetto AFA01081980 non ¢ disponibile. Viene riportata

un’analisi generale del comportamento del SFP osteoartritico.

Nella Tabella21 sono riportate le tensioni all’equilibrio dei vari soggetti calcolate
tramite fit esponenziale, come abbiamo visto I’interpolazione risulta ottima per tutti
i campioni e quindi tali valori di stress approssimano correttamente gli sforzi

realmente compiuti dai tessuti in analisi.

10% 20% 30% 40% 50% 60%
MGB1405_1958 0.0338 | 0.24 0.47 2 4.8 /

DMFB22051958 | 0.024 | 0.086 | 0.246 | 0.658 1.722 | 4.468
MGA17051943 | 0.0298 | 0.102 | 0.275 | 0.692 1.697 4.12
0.0418 = 0.117 | 0.253 | 0.498 = 0.938 1.731
0.0113 | 0.0441 | 0.138 | 0.413 1.204 | 3.491
BAB31031942 | 0.0216 | 0.0786 | 0.229 | 0.629 1.684 | 4.476
CEB12071949 | 0.0165 | 0.0642 @ 0.201 0.595 1.728 | 4.988
0.0384  0.112 | 0.255 @ 0.531 1.053 2.09
0.0275 | 0.0874 | 0.218 | 0.501 1.116 | 2.454
CFB01081938 0.106 0.28 0.569 1.048 1.839 3.15

21: Tensioni all'equilibrio SFP
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Da un primo confronto le tensioni hanno valori molto simili, i soggetti presentavano
tutti il medesimo grado osteoartritico (livello 3) quindi si pud dedurre che la

malattia abbia colpito allo stesso modo i cuscinetti adiposi dei soggetti analizzati.

Sappiamo, infatti, dalle conoscenze medico-scientifiche che 1 detriti rilasciati dalla
degradazione della cartilagine articolare generano una risposta infiammatoria che
attraversa tutti i1 tessuti, compresi i1 cuscinetti adiposi che rilasciano a loro volta
citochine pro-infiammatorie che generano un’alterazione della struttura interna del
tessuto. Tale modifica induce un cambiamento della risposta meccanica, il tessuto
risulta piu molle e quindi la rigidezza sviluppata dal collagene e dall’elastina ¢

minore rispetto a quella mostrata da un tessuto sano.

Nella Figura65 ¢ riportata la curva sforzo-deformazione media dei soggetti
analizzati, per ottenerla ¢ stato utilizzato il medisimo fit esponenziale con
I’obiettivo di interpolare i valori medi delle tensioni all’equilibrio. La bonta
dell’approssimazione ¢ ottima e si pud evincere sia dal grafico riportato nella
Figura66, sia dagli indici calcolati durante [’elaborazione: SSE=0.0306,
RSQUARE=0.9969 e adjRSQUARE=0.9962.
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65: Curva SFP medio
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7.2 Tessuto adiposo infrapatellare

Diversi sono gli studi incentrati sul ruolo che il cuscinetto adiposo infrapatellare

gioca nella malattia di osteoartrosi.

Per questa tipologia di tessuto si aveva a disposizione anche un campione sano da
utilizzare, eventualmente, come confronto anche se un solo soggetto non ¢

rappresentativo dell’intera popolazione sana.

Nella Tabella22 sono riportati gli stress all’equilibrio che 1 campioni mostrano,
sono valori approssimativi calcolati mediante fit esponenziale ma tale

interpolazione risulta ottima e ben rappresentativa.

10% 20% 30% 40% 50% 60%
MGB1405_1958 0.0326 | 0.197 | 0.771 3.342 | 14.367 //
0.0453 = 0.172 | 0.708 | 2.425 8.196 /1
DMFB22051958 | 0.0633 | 0.182 | 0.405 | 0.823 1.601 3.081
0.014 | 0.066 | 0.256 0.96 3.547 33
0.033 | 0.107 | 0.272 | 0.642 1.469 | 13.084
MGA17051943 | 0.019 | 0.0727 | 0.224 | 0.653 1.862 | 5.277
BAB31031942 | 0.0663 | 0.254 | 0.783 | 2278 | 6.502 | 18.434
0.0435 | 0.152 | 0.425 1.109 | 2.822 | 7.114
CEB12071949 | 0.0385 | 0.127 = 0.328 | 0.788 1.842 | 4.252
0.0129 | 0.0621 @ 0.249 | 0.957 | 3.649 | 13.869
CFB01081938 0.491 1.414 | 3.149 | 6.408 | 12.532 | 24.04
0.343 1.287 | 3.891 11.07 | 30.864 | 85.435
0.0359 | 0.15 0.515 1.68 5396 | 17.249

22: Tensioni all'equilibrio IFP
Come possiamo notare quando la deformazione ¢ bassa, tra il 10% e il 30%, le
tensioni hanno valori molto simili tra loro. Durante questa fase I’andamento delle
curve ¢ lineare e rappresenta la rigidezza delle camere adipose. Quando la

eformazione aumenta entrano in gioco il collagene e ’elastina che mostrano
defi t t 1 coll I’elast h t
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rigidezze maggiori, I’osteoartrosi agisce su queste strutture rigide degradandole e,
per questo motivo, quando i valori di deformazione aumentano abbiamo tensioni

che non sono piu simili tra 1 vari soggetti.

Quindji, i cuscinetti adiposi dei vari soggetti mostrano valori di tensione differenti a
seconda di quanto la malattia osteoartritica ha degradato i setti di tessuto connettivo

interni.

E importante sottolineare che durante 1’operazione chirurgica di TKA e durante la
preparazione dei campioni sono stati impiegati dei bisturi che potrebbero,
involontariamente, aver danneggiato e rovinato a loro volta le strutture del tessuto

adiposo andando a modificarne la risposta meccanica.

In Figura67 ¢ riportata la curva sforzo-deformazione media dei soggetti analizzati,
per ottenerla si € impiegato il fit esponenziale utilizzato in precedenza per 1’analisi
dei singoli campioni. L’approssimazione risulta ottima e i valori di tensione
calcolati interpretano correttamente il comportamento medio del tessuto adiposo
infrapatellare. La bonta si puo evincere sia dal grafico riportato nella Figura68, sia
dagli indici calcolati durante 1’elaborazione: SSE=0.1615, RSQUARE=0.9994 ¢
adjRSQUARE=0.992.
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67: Curva IFP medio
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68: Interpolazione IFP medio

Di seguito ¢ riportata la tabella rappresentativa la risposta meccanica all’equilibrio
del tessuto sano, le tensioni non risultano confrontabili con quelle del tessuto malato
probabilmente perché 1’utilizzo del bisturi o le fasi di congelamento-scongelamento
hanno rovinato il tessuto adiposo. Il soggetto, inoltre, presentava un leggero
sovrappeso al momento dell’amputazione e questo potrebbe aver compromesso 1

tessuti articolari.

10% 20% 30% 40% 50% 60%
IFP1 0.0022 | 0.0866 | 0.278 | 0.842 | 2.506 | 7.42
IFP2 0.0095 | 0.0486 | 0.209 | 0.511 3.565 14.634
IFP3 0.009 | 0.0397 | 0.146 | 0.511 1.77 6.112

23: Tensioni all'equilibrio IFP sano
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7.3 Menisco

Nonostante il menisco non sia un tessuto adiposo puo essere utile evidenziare le
differenze nella risposta meccanica rispetto ai cuscinetti infrapatellari e

sovrapatellari.

I menisco ¢ composto da una sostanza fibro-cartilaginea, €, come il tessuto adiposo,

un tessuto connettivo ma, a differenza dell’adipe, presenta una notevole rigidezza.

Nella Tabella24 sono riportate le tensioni all’equilibrio dei menischi di due soggetti
affetti da gonoartrosi, ¢ evidente la notevole differenza nei valori di stress riportati
da queste strutture cartilaginee rispetto ai valori di sforzo riferiti ai tessuti adiposi

analizzati in precedenza.

La quantita di fibre di collagene ¢ maggiore rispetto al tessuto adiposo e maggiore

¢ la rigidezza mostrata all’aumentare della deformazione.

10% 20% 30% 40% 50% 60%
DMFB22051964 0.401 1.616 53 16.468 | 50.318 /1
MGA17051943 | 0.303 1.192 | 3.802 | 11.463 | 33.495 | 99.933

Anche per il menisco ¢ stata calcolata la tensione all’equilibrio media

rappresentativa dei tessuti analizzati e, attraverso il fit esponenziale, ¢ stata ottenuta

24: Tensioni all'equilibrio MENISCO

la tipica curva sforzo-deformazione (Figura69 e Figura70).

98




120

—h
o
o

sigma (kPa)

I
o

100

sigma-¢

co
o

(&)
o

—— MENISCO
0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6
€(-)
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70: Interpolazione MENISCO media
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8. Conclusione

Lo studio portato a termine in questo elaborato ha 1’obiettivo di valutare il
comportamento  meccanico del tessuto adiposo presente all’interno
dell’articolazione del ginocchio di soggetti osteoartritici che hanno subito

un’operazione di artroplastica totale del ginocchio.

Come riportato all’interno dei capitoli sono state effettuate prove di rilassamento
delle tensioni su tutti i campioni analizzati con 1’intenzione di ricavare le curve
tensione-deformazione all’equilibrio termodinamico ed il comportamento viscoso
del tessuto. Tali grafici sono stati ottenuti attraverso un’elaborazione dei risultati
mediante il software Matlab2022a: sono state calcolate le tensioni all’equilibrio e

la curva sigma-epsilon ¢ stata ottenuta attraverso un fit esponenziale.

L’interpolazione risulta ottima per tutti i campioni analizzati quindi, le curve
riportate nel Capitolo6, sono tutte ben rappresentative del comportamento reale del

tessuto quando sottoposto a carichi di compressione.

Tutti 1 grafici riportano 1’andamento tipico del tessuto adiposo ovvero mostrano una
bassa rigidezza iniziale dovuta alla deformazione delle camere adipose e alla
riorganizzazione della sostanza di fondo (andamento quasi lineare) e, generalmente,
superata la deformazione del 30%, la rigidezza aumenta a causa dell’irrigidimento
della matrice extracellulare composta da collagene ed elastina. Questo secondo
tratto di curva mostra un andamento non lineare e dovrebbe limitare lo
spanciamento del campione, tuttavia, tramite analisi visiva, durante le fasi finali di

carico 1 campioni spanciano molto a causa dell’eccessive deformazioni imposte.

E opportuno sottolineare e ribadire che, oltre alle sostanze pro-infiammatorie che
rovinano le proprieta meccaniche del tessuto, anche il taglio effettuato con il bisturi
porta a degradazione meccanica. Non solo durante I’operazione chirurgica, ma
anche durante la preparazione del campione in laboratorio viene utilizzato un bisturi

che comporta una perdita delle proprieta meccaniche del tessuto.

Si aveva a disposizione un campione sano utilizzato come confronto ma, tuttavia,

le tensioni sviluppate da quest’ultimo sono simili agli stress mostrati dai tessuti
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malati. Probabilmente gli effetti dei tagli del bisturi hanno alterato la risposta del
cuscinetto adiposo infrapatellare che mostra un comportamento approssimabile agli
altri IFP. Inoltre, un unico soggetto ¢ poco rappresentativo dell’intera popolazione

classificabile come sana.

Il progetto presentato ¢ soltanto un punto di partenza per il raggiungimento di
sviluppi futuri. Si stanno gia analizzando, all’interno del laboratorio, altri campioni
sani per poter avere una popolazione piu rappresentativa da confrontare con il
tessuto malato e, inoltre, per una migliore caratterizzazione del tessuto si stanno
effettuando diverse prove sperimentali meccaniche oltre alla stress relaxation come
prove di carico-scarico a differenti velocita di deformazione, prove di taglio e prove

di torsione.

Una volta che il tessuto ¢ stato completamente caratterizzato si potrebbe andare a
definire un modello costitutivo interpretativo il comportamento meccanico dei
cuscinetti adiposi, con conseguente identificazione dei parametri costitutivi. Cio
con I’obiettivo di definire modelli computazionali dell’articolazione del ginocchio
utili per lo studio dell’intervento chirurgico di artroplastica totale di ginocchio e per

la definizione di nuove, o migliori, protesi al ginocchio.
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