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1. WSTEP

1.1 Cukrzyca - epidemiologia i patogeneza

Zgodnie z obowigzujaca nadal definicja Amerykanskiego Towarzystwa Diabetologicznego
z 1977 roku ,,Cukrzyca, to grupa heterogennych zaburzen metabolicznych z towarzyszaca
hiperglikemia, spowodowang niedostateczng utylizacja glukozy w wyniku defektu
wydzielania insuliny lub jej dziatania” [1]. Cukrzyca bywa nazywana globalng epidemig XXI
wieku, jej czestos¢ wystepowania w ostatnich latach dynamicznie wzrasta, na przestrzeni
minionych trzech dekad liczba chorych w $wiecie ulegla podwojeniu [2]
1 szacuje si¢, ze w roku 2030 osiggnie 552 miliony [3]. W okolo 85-90 % przypadkow
rozpoznaje si¢ cukrzyce typu 2, na co znaczgco wplywaja niekorzystne zmiany stylu zycia —
nadmierna podaz kalorii i niedostateczna aktywno$¢ fizyczna, prowadzace do powszechnego
wystepowania nadwagi 1 otylosci [4]. Jak wskazuja rejestry niepokojaco zwigksza sig
zachorowalno$¢ na cukrzyce typu 2 u dzieci 1 mtodziezy [5]. Obserwuje si¢ jednak takze
wzrost liczby zachorowan na cukrzyce typu 1, zwlaszcza wsrod dzieci w  wieku
przedszkolnym [6].

W Polsce na cukrzyce cierpi ponad 2,5 miliona pacjentdow, z czego znaczna czgS¢ pozostaje
niezdiagnozowana [7], dodatkowo wspotczesne tendencje zmian w profilu demograficznym -
szczegOlnie wydhluzenie czasu zycia 1 starzenie si¢ polskiego spoleczenstwa powoduja,
ze leczenie cukrzycy 1 jej powiklan staje si¢ coraz bardziej znaczacym problemem
dla klinicystow i dla catego systemu opieki zdrowotne;.

Patogeneza cukrzycy typu 1 nie jest w pelni poznana. Uwaza sie obecnie, ze role odgrywaja

zarbwno czynniki genetyczne (dziedziczenie jest wielogenowe), jak i S$rodowiskowe



(takie jak: infekcje wirusowe, wczesne wprowadzanie do diety produktow zbozowych,

niedobor witaminy D3 podczas cigzy) [8, 9, 10, 11].

W cukrzycy typu 2 obserwuje si¢ silne powigzania genetyczne. Ryzyko rozpoznania tego typu
cukrzycy znacznie wzrasta w przypadku gdy choruje jedno lub dwoje z rodzicow [12],
jednak do ujawnienia si¢ choroby przyczyniaja si¢ w bardzo duzym stopniu warunki
srodowiskowe a zwlaszcza otylos¢ 1 brak aktywnosci fizycznej [13]. Do czynnikoéw ryzyka

wystapienia tej choroby naleza ponadto wiek, nadci$nienie tetnicze oraz hiperlipidemia.

W patogenezie cukrzycy typu 2 istotng role odgrywa wspotistnienie insulinoopornosci,
jednak molekularne przyczyny wystepowania tego zjawiska nie zostaty dotychczas w petni
poznane. Wiadomo jednak, ze opornos$¢ na dzialanie insuliny obserwuje si¢ szczegdlnie
u 0s0b z otyloscig brzuszng. Tkanka tluszczowa zlokalizowana w tej okolicy cechuje sie¢
znaczng aktywno$cig metaboliczng 1 produkowane przez nig cytokiny przyczyniajg si¢
do powstania insulinoopornosci. Pewng role odgrywajg tez wolne kwasy tluszczowe oraz ich

zwigkszony naptyw do watroby [14].

1.2 Powiklania cukrzycy

Pomimo znaczacego postepu w leczeniu cukrzycy, zwlaszcza w zakresie terapii powiklan
ostrych ($pigczki hipo- i1 hiperglikemicznej), przewlekte nastgpstwa tej choroby stanowig
nadal powazny problem kliniczny i prowadza do zwigkszonej $miertelnosci, inwalidztwa
1 obnizonej jako$ci zycia pacjentdéw. Koszty terapii chorych obarczonych przewlektymi
powiklaniami sg wielokrotnie wyzsze niz w przypadku osob z cukrzycg bez powiktan [15].
Procesy patologiczne wynikajace z dlugotrwatych zaburzen gospodarki weglowodanowej
dotyczg uktadu sercowo-naczyniowego, nerek, narzadu wzroku, jak roéwniez uktadu
nerwowego, mi¢sniowo-szkieletowego i skory.
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Doktadny patomechanizm powstawania powiklan nie zostal jeszcze w pelni poznany.
Zgodnie z ujednolicong teorig zmiany w naczyniach w przebiegu hiperglikemii powstaja
na skutek przekierowania nadmiaru glukozy na nieprawidtowe szlaki metaboliczne -
poliolowy, heksaminozowy, kinazy biatkowej C a takze w wyniku powstawania koncowych
produktéw glikacji oraz stresu oksydacyjnego [18].

Do udokumentowanych czynnikow ryzyka powiktan cukrzycy - poza hiperglikemig - zalicza
si¢ roOwniez czas trwania choroby, palenie tytoniu, nadci$nienie tetnicze oraz zaburzenia
lipidowe. Prawdopodobnie istotng rol¢ odgrywaja réwniez predyspozycje genetyczne [19].
Wystepujace w przebiegu cukrzycy zmiany w obrebie tetnic duzego i1 Sredniego kalibru
okreslane sg mianem makroangiopatii cukrzycowej. Zmiany miazdzycowe u pacjentow
z cukrzyca pojawiaja si¢ w mlodszym wieku, sa bardziej nasilone 1 postepuja szybciej
niz w ogodlnej populacji [16], a prowadzi¢ mogg do zagrazajacych zyciu zawaléw migsnia
sercowego 1 udaréw mozgu, jak réwniez do niedokrwienia konczyn dolnych,
ktore w znacznym stopniu zwigksza ryzyko amputacji konczyny u chorego z zespotem stopy
cukrzycowe;.

Zmiany w obrebie drobnych naczyn tetniczych przedwlosowatych, naczyn wlosowatych
oraz drobnych zyl pozawlosowatych okreslane mianem mikroangiopatii rOwniez znaczaco
wpltywaja na jakos$¢ zycia 1 na $miertelno$¢ pacjentow z cukrzycg. Dotycza one przede
wszystkim nerek (nefropatia), narzagdu wzroku (retinopatia), uktadu nerwowego (neuropatia)
oraz ukladu sercowo-naczyniowego (kardiomiopatia) [17]. Powiktania cukrzycy
sg najczestszg przyczyng catkowitej utraty wzroku i1 schytkowej niedomogi nerek w §wiecie,
a neuropatia cukrzycowa jest zasadniczym czynnikiem patogenetycznym zespotu stopy

cukrzycowej, ktory w wielu przypadkach prowadzi do amputacji konczyny.

Hiperglikemia stanowi najwazniejszy element w rozwoju patologii duzych 1 matych naczyn

obserwowanej w przebiegu cukrzycy. Nadmierny wzrost st¢zenia glukozy powoduje



m.in. uszkodzenie $rédblonka, nasilenie stresu oksydacyjnego oraz stan zapalny.
Patologiczne procesy spowodowane hiperglikemig dotycza przede wszystkim komorek, ktore
nie maja mechanizméw zabezpieczajacych przed nadmiernym naptywem glukozy - takich jak

komorki §rédbtonka naczyn siatkdwki, mezangium klebkow nerkowych oraz neurony.

Przyspieszony proces miazdzycowy rozwijajacy si¢ w przebiegu cukrzycy, ktoremu czgsto
towarzyszy kalcyfikacja naczyn, przyczynia si¢ do zwigkszonej $miertelnosci pacjentow -
zwlaszcza chorujgcych na cukrzyce typu 2 [20]. Choroba niedokrwienna serca 1 udary mozgu
sg powodem przedwczesnych zgonow u ponad potowy chorych [21]. Niedokrwienie konczyn
dolnych przyczynia si¢ do zwickszonego ryzyka amputacji konczyny, ktore u pacjentow
z cukrzycg jest 20-30 krotnie wyzsze niz w og6lnej populacji [22, 23]. Obserwowane zmiany
w naczyniach wiencowych oraz zaburzenia metabolizmu kardiomiocytow wraz
ze wspotistniejaca neuropatig autonomiczng u niektorych chorych prowadza do powstania

kardiomiopatii 1 bedacej jej konsekwencja niedomogi krazenia [24].

Obecnos¢ cukrzycy 2-4 krotnie zwigksza ryzyko rozwoju schorzen ukiadu sercowo-
naczyniowego, a takze zgonu z ich powodu [25], za co czgSciowo moze odpowiadaé czeste
wspotistnienie u chorych na cukrzyce (zwiaszcza typu 2) dodatkowych czynnikow ryzyka
miazdzycy takich jak otylos¢, hiperlipidemia czy nadcisnienie tetnicze. Nadci$nienie t¢tnicze
stwierdza si¢ u ponad 80% pacjentow z cukrzyca, podobnie czesto wystepuje dyslipidemia
(pod postacig podwyzszonego stezenia cholesterolu LDL) a otytos¢ stwierdza si¢ u ponad
60% pacjentow z cukrzyca typu 2 [26].

Istniejg rOwniez doniesienia sugerujgce role innych czynnikoéw — m.in. dysfunkcji srodbtonka,
zaburzen fibrynolizy, czy tez hiperhomocysteinemii w rozwoju miazdzycy w tej grupie
chorych [27]. Obserwacje te nie zostaly jednak jeszcze ostatecznie potwierdzone.

Retinopatia (uszkodzenie siatkowki) nalezy do najwczesniej pojawiajacych si¢ powiktan
cukrzycy 1 stanowi najczegstsza w krajach rozwinietych przyczyne utraty wzroku. Zmiany
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dotycza gléwnie naczyn btony podstawnej - dochodzi do zwickszenia ich przepuszczalnosci,
pogrubienia btony podstawnej oraz miejscowej hipoksji. Uwalnianie czynnikow wzrostu
sprzyja powstawaniu 1 proliferacji nowych naczyn, ktore — jesli nie zostanie wdrozone
leczenie - sg przyczyng krwotokoéw do ciata szklistego 1 trwatej utraty wzroku. Ponadto
u niektorych pacjentow moze wystapi¢ makulopatia, a takze cz¢sciej niz w ogolnej populacji
pojawia si¢ jaskra oraz zaéma.

Podobnie jak w przypadku retinopatii cukrzycowej, ktéra odpowiada za wigkszos$¢
przypadkow utraty wzroku, rowniez nefropatia rozwijajaca si¢ w przebiegu cukrzycy stanowi
dominujacg przyczyne schylkowej niedomogi nerek i leczenia nerkozastepczego [28, 29].
Zwigkszona filtracja kltebkowa obserwowana juz we wczesnych fazach cukrzycy prowadzi
do produkcji cytokin profibrotycznych i1 przerostu oraz pogrubienia blony podstawnej
ktebkow nerkowych a w konsekwencji do spadku filtracji 1 rozwoju niedomogi nerek.
Wystepowanie nefropatii wigze si¢ rowniez z wigkszym ryzykiem zgonu chorych z przyczyn

sercowo-naczyniowych [30].

Kolejne niezwykle istotne powiktanie cukrzycy stanowi neuropatia, ktora jest réwniez
najczestszg formg uszkodzenia obwodowego uktadu nerwowego w krajach rozwinietych.
Zgodnie z definicjg ustalong podczas konferencji w San Antonio w roku 1988 neuropatia
cukrzycowa to zaburzenia czynnos$ci nerwoéw obwodowych w przebiegu cukrzycy,

ktoére nie mogg by¢ wytlumaczone innymi czynnikami przyczynowymi [31].

Zgodnie z wynikami badan epidemiologicznych problem ten dotyczy¢ moze nawet 60%
chorych na cukrzyce [32]. Do czynnikdéw ryzyka neuropatii, poza czasem trwania cukrzycy
i hiperglikemia nalezg réwniez wiek pacjenta, wystgpowanie nadcis$nienia tetniczego

i dyslipidemia [33].



Uszkodzenie obwodowego uktadu nerwowego (zarowno widkien nerwowych czuciowych,
ruchowych, jak 1 autonomicznych) oraz begdace jego konsekwencja zmiany powstajace
w obrebie stop, ktore w wielu wypadkach prowadza do amputacji konczyn, naleza
do najwazniejszych przyczyn hospitalizacji oraz inwalidztwa pacjentow. Patogeneza
neuropatii jest ztozona 1 nie zostata do konca wyjasniona. Poza wynikajacymi z hiperglikemii
zaburzeniami metabolicznymi w obrebie neuronu, w zajetych witoknach nerwowych
obserwuje si¢ zmiany o charakterze mikroangiopatii dotyczacej matych naczyn odzywczych
(vasa nervorum) [34].

Istnieje wiele klasyfikacji neuropatii cukrzycowej, Polskie Towarzystwo Diabetologiczne
w zaleceniach z roku 2014 proponuje prosty podzial na polineuropatie uogolnione
symetryczne (czuciowg, czuciowo - ruchowa i autonomiczng) oraz neuropatie ogniskowe
1 wieloogniskowe. Sposrdd nich zdecydowanie czgéciej obserwuje si¢  symetryczng
uogolniong  polineuropati¢, ktora dotyczy glownie konczyn dolnych 1  stop,
co ma prawdopodobnie zwigzek =z dlugoscia neurondow. Degeneracja matych
niezmielinizowanych witokien C oraz cienko zmielinizowanych wlokien A prowadzi
do utraty przez chorego czucia bolu, temperatury, dotyku 1 wibracji [35]. Natomiast
uszkodzenie witokien ruchowych skutkowa¢ moze znieksztatceniem stopy. U wigkszosci
pacjentoOw polineuropatia nie powoduje znaczacych dolegliwos$ci, co sprawia ze najczescie]
klinicznie jako owrzodzenie stopy lub neuroosteoartropatia Charcota. U okoto 30 % chorych
stwierdza si¢ jednak bolesng posta¢ polineuropatii, ktéra charakteryzuje si¢ wystepowaniem
nasilonych dolegliwosci bolowych pod postacia dretwienia, mrowienia, pieczenia stop
zwlaszcza w porze nocnej lub tez wystepowaniem przeczulicy [36]. Patogeneza postaci
bolesnej neuropatii, prawdopodobnie jest nieco inna (przewaga procesOw zapalnych) —

nie obserwuje si¢ tu tak $cistego zwigzku z czasem trwania cukrzycy i hiperglikemia [37].



1.2.1 Zespol stopy cukrzycowej

Zespot stopy cukrzycowej definiuje si¢ wg. WHO jako wystepowanie infekcji, owrzodzenia
1/lub destrukcji glebokich tkanek w polaczeniu z zaburzeniami neurologicznymi
1/lub chorobami naczyn obwodowych obrgbie stop u chorych na cukrzyce. Tego typu zmiany
moga w znaczacym stopniu wyplywaé na jako$¢ zycia pacjentéw, a w najbardziej
zaawansowanych przypadkach s3 powodem dtugotrwatych hospitalizacji 1 stanowig

najczestsza przyczyne nieurazowej utraty konczyny [38].

Wynikajace z uszkodzenia widkien motorycznych znieksztatcenie stopy, miedzy innymi pod
postacig tzw. palcéw mioteczkowatych i nadmiernie wydrazonego tuku stopy prowadzace
do nieprawidlowego rozktadu sit nacisku dzialajgcych na powierzchni¢ podeszwowa stop,
w potaczeniu z uposledzeniem czucia bolu sg przyczyng powstawania trudno gojacych si¢ ran
stop u chorych na cukrzyce. Wystapieniu ran 1 owrzodzen sprzyjaja rOwniez pojawiajace si¢
w przebiegu neuropatii zaburzenia motoryki chodu, a takze czeste obrzgki (zwlaszcza
u starszych pacjentow) i  wywotane retinopatig obnizenie ostrosci wzroku. Owrzodzenia
w obrebie tkanek migkkich stop wystepuja u pacjentéw z cukrzyca szczegdlnie powszechnie

— szacuje si¢, ze ryzyko ich powstania w trakcie zycia pacjenta sigga¢ moze 25 % [39].

Owrzodzenia te, niejednokro¢ przez dhugi czas nie zauwazane przez chorego, stanowia
czesto wrota infekceji tkanek miekkich, co w okoto 20 % przypadkéw prowadzi do objecia
procesem zapalnym rowniez struktur kostnych [40]. Jezeli nie zostanie natychmiast
wdrozone intensywne leczenie, w wielu wypadkach konieczna staje si¢ amputacja konczyny.
Ryzyko amputacji ro$nie 1,2- krotnie w przypadku wystepowania neuropatii, 12-krotnie
jesli wspotistnieje deformacja 1 36-krotnie u chorych, ktérzy juz byli leczeni z powodu
owrzodzenia stopy [41]. Szacuje sig, ze co ok. 20 sekund dochodzi na $wiecie do amputacji

konczyny z powodu cukrzycy. Ryzyko amputacji jest szczegdlnie wysokie, jesli oprocz
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neuropatii stwierdza si¢ niedokrwienie konczyny. Zmiany miazdzycowe u chorych
z cukrzycag pojawiajg si¢ wczesniej niz u osoéb bez cukrzycy, obejmujg wiele odcinkow
naczyn 1 najczesciej dotyczg tetnic ponizej stawu kolanowego [42].

Badania wskazuja, ze amputacj¢ w okolo 60% przypadkow poprzedza wystgpienie
owrzodzenia powiklanego zakazeniem [43]. Zgodnie z mig¢dzynarodowymi zaleceniami
zakazenie w przebiegu zespotu stopy cukrzycowej rozpoznaje si¢ w oparciu o obecnos¢
przynajmniej dwoch objawdéw Galena (wzrost ucieplenia, obrzgk, zaczerwienienie, naciek,
bol) lub obecnosci wydzieliny ropnej albo objawow ogolnych. W diagnostyce wykorzystuje
si¢ rowniez badania laboratoryjne, jednak tylko u 50% chorych na cukrzyce zakazenie
manifestuje si¢ obecnoscig leukocytozy, nawet w przebiegu powaznych infekcji, takich jak
zapalenie kosci [43]. Bardziej przydatnymi wskaznikami moze by¢ natomiast poziom OB
1 w mniejszym stopniu CRP, poniewaz poziom CRP wzrasta zarowno w przypadku infekcji
tkanek miekkich, jak i struktur kostnych. Istniejg jednak doniesienia o wartosci badania OB —
wynik przekraczajagcy 70 mm/h moze wykazywa¢ w diagnostyce osteomyelitis swoistos$¢
siegajaca 100 %, przy czutosci okoto 90 % [45]. Poniewaz identyfikacja zapalenia kosci
stanowi nierzadko znaczacy problem kliniczny, stuszna wydaje si¢ koncepcja tacznej oceny
szeregu parametrOw — w metaanalizie Dinha za najbardziej wartosciowy wskaznik kliniczny
osteomyelitis uznano obecno$¢ przewleklego owrzodzenia penetrujacego do kosci
(ang. positive probe-to-bone test)[44], a Ertugrul et al. sugerowat potaczenie analizy wielkosci
owrzodzenia oraz wartosci OB, uzyskujac (dla punktow odciecia odpowiednio 2 cm?2
165 mm/h) czulo$¢ 1 swoisto$¢ w rozpoznawaniu osteomyelitis na poziomie 83 % 1 77 % [45].
Ztotym standardem w diagnostyce zmian zapalnych w strukturach kostnych pozostaje biopsja
ko$ci z oceng mikrobiologiczng 1 histopatologiczng, niemniej jest to procedura inwazyjna,

wymagajaca znacznych umiejetnosci technicznych i nie nadaje si¢ do rutynowego stosowania,
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w zwigzku z tym do rozpoznania osteomyelitis wykorzystywana jest zazwyczaj taczna ocena
danych z wywiadu, obrazu klinicznego oraz badan dodatkowych.

Znaczacy problem diagnostyczny dla lekarzy opiekujacych si¢ pacjentami z cukrzycg stanowi
zarowno mozliwie wczesna identyfikacja zmian zapalnych w obrebie struktur kostnych stop,
jak 1 zroznicowanie ich z rzadziej wystepujaca, niemniej rowniez charakterystyczng

dla zespotu stopy cukrzycowej, neuroosteoartropatia Charcota.

1.2.2 Neuroosteoartropatia Charcota

Nazwa ,,neuroosteoartropatia Charcota” wywodzi si¢ od nazwiska wybitnego francuskiego
neurologa Jean Martin Charcota, ktory opisal w roku 1868 zmiany destrukcyjne w obrebie
uktadu miesniowo-szkieletowego w przebiegu kity osrodkowego uktadu nerwowego [46].
Dopiero w roku 1936 Amerykanin William Riely Jordan powigzat podobne zmiany w obrebie
narzagdu ruchu z cukrzyca [47]. Na przestrzeni XX wieku powszechne zastosowanie
antybiotykow w leczeniu kity oraz insuliny w leczeniu cukrzycy zmienito radykalnie histori¢
naturalng tych jednostek chorobowych i spowodowato, ze obecnie najczestszg postacia
artropatii Charcota jest destrukcja struktur kostno-stawowych stop rozwijajaca si¢ na podtozu
neuropatii cukrzycowej [48, 49]. W literaturze opisywane sg jednak réwniez zmiany
o podobnym charakterze w przebiegu roznorodnych choréb osrodkowego i obwodowego
uktadu nerwowego — m.in. jamisto$ci rdzenia, tradu, alkoholizmu, zatrucia metalami
ciezkimi i w nastepstwie urazow [48]. Dotyczy¢ one mogg stawow konczyn dolnych, konczyn

gornych, jak i dolnego odcinka kregostupa.
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W rozwazaniach dotyczacych ich nie do konca wyjasnionej patogenezy bierze si¢ pod uwage
teori¢ neurotraumatyczng — zaburzenia czucia bolu skutkujace powtarzajagcymi si¢
mikrourazami prowadzacymi do uszkodzen stawow 1 koSci oraz teori¢ neuronaczyniowg —
zgodnie z ktorg wynikajace z neuropatii autonomicznej przekrwienie powoduje osteopeni¢
1 podatno$¢ na urazy. Prawdopodobnie najblizsze prawdy jest polaczenie obu tych koncepcji
[51-55].

Nie przeprowadzono dotychczas populacyjnych badan epidemiologicznych, jednak wsrod
chorych na cukrzyce czegsto$¢ wystgpowania osteoartropatii neurogennej ocenia si¢ na okoto
0.1-0.5% [56 - 58].W grupie pacjentdw z neuropatia obwodowg nawet u okoto 16% dojs¢
moze do rozwoju artropatii [59]. Obserwacje kliniczne poczynione w ostatnim czasie
sugeruja, ze czestos¢ wystepowania tego powiktania wzrasta [60]. W wigkszos$ci przypadkow
dotyczy ono pacjentow z dtugoletnia, zle kontrolowang cukrzyca, opisywano jednak roéwniez
przypadki, kiedy artropatia neurogenna byla pierwszym objawem tej choroby [61].
U pacjentéw chorujacych na cukrzyce od dziecinstwa zmiany tego typu moga si¢ pojawic

juz w trzeciej lub czwartej dekadzie zycia.

Neuroosteoartropatia cukrzycowa zazwyczaj dotyczy jednej konczyny, cho¢ wedhug
niektorych autor6w nawet w 75 % zmiany moga by¢ obustronne [60, 62, 63]. W przebiegu
artropatii Charcota wyr6zni¢ mozna fazg aktywna, kiedy to pojawiaja si¢ nieswoiste objawy
mogace sugerowac infekcje — obrzek, zaczerwienienie skory (Ryc. 1) oraz jej wzmozone

ucieplenie (roznica temperatur pomiedzy obiema stopami wynosi zwykle powyzej 2°C).
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Ryc. 1. Pacjent z zespolem stopy cukrzycowej, widoczny nasilony obrzek i zaczerwienienie
lewej  stopy w  przebiegu  fazy  aktywnej  neuroosteoartropatii  Charcota.

( Zdjecie ze zbiorow dr hab.n.med. Anny Korzon-Burakowskiej)

Taki obraz kliniczny moze prowadzi¢ do biednego rozpoznania zakrzepicy zylnej, dny
moczanowe] lub zakazenia w obregbie tkanek migkkich 1 kosSci stopy [64]. W czeSci
przypadkéw pacjent podaje w wywiadzie drobny uraz (skrecenie stawu skokowego,
potknigcie) lub zabieg chirurgiczny w obrebie stopy, ktdre uznawane sg za czynniki mogace
inicjowaé proces destrukcyjny [65]. W zwigzku z zaawansowang neuropatia cukrzycowa,
charakterystyczng dla tej grupy chorych, zazwyczaj obserwuje si¢ zaskakujaco niewielkie
nasilenie dolegliwos$ci boélowych, co bywa mylace zaréwno dla pacjentéw, jak i dla lekarzy
nie specjalizujacych si¢ w diagnostyce zespotlu stopy cukrzycowej. Typowy réwniez jest

brak cech niedokrwienia - t¢tno na naczyniach obwodowych jest wyraznie wyczuwalne.
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Podstawowa metoda wykorzystywang w leczeniu fazy ostrej neuroosteoartropatii Charcota
jest zastosowanie opatrunku gipsowego (TCC-total contact cast) i odcigzenie zajetej
konczyny, poniewaz brak unieruchomienia i poddanie stopy obcigzeniom prowadzi¢ moze do
nicodwracalnej destrukcji kostnej ( powstania ,,rumowiska kostnego”) 1 jej znacznego
znieksztatcenia, czesto ze zniesieniem tuku podtuznego stopy (znieksztatcenie typu “kotyski’)

lub wytworzeniem uwypuklenia na jej przysrodkowym zarysie (Rycina 2) [49].

Ryc. 2. Pacjent z zespotem stopy cukrzycowej, widoczne charakterystyczne znieksztalcenie
prawej stopy z wytworzeniem uwypuklenia na jej przysrodkowym (ang. medial convexity)
wynikajgce z destrukcji kostnej i przemieszczen w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota.

(Zdjecie ze zbiorow dr hab.n.med. Anny Korzon-Burakowskiej)
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W pdzniejszym okresie obrzek, wzmozone ucieplenie i zaczerwienienie ustgpuja, a pacjent
moze stopniowo powrdci¢ do obcigzania konczyny. Dokonane jednak, w przypadku
niewlasciwego leczenia fazy ostrej, zniszczenia struktur kostnych i stawowych nie cofajg si¢.
Moga one prowadzi¢ do znacznej deformacji stopy, niefizjologicznego rozktadu sit nacisku

1 zwigkszonego ryzyka powstania katastrofalnych w skutkach owrzodzen.

W takiej sytuacji pacjent moze wymagac leczenia chirurgicznego majacego na celu korekte
powstalych znieksztatcen, a w skrajnych przypadkach konieczna bywa amputacja stopy,
jesli przestaje ona spetnia¢ swojg funkcje podporowa, badz tez zostanie objeta infekcja

zagrazajaca zyciu chorego.

Obraz kliniczny neuroosteoartropatii Charcota, zwlaszcza w fazie ostrej, nie jest swoisty
1 nawet w 25 % przypadkéw dochodzi do znaczacego opdznienia w postawieniu wiasciwej
diagnozy, co w istotnym stopniu wplywa na ostateczne efekty leczenia [50]. Zrdéznicowanie
natury zmian wymaga lacznej interpretacji obrazu klinicznego i1 wynikow badan
dodatkowych. Jak dotad nie zidentyfikowano specyficznych markeré6w ani parametréw
laboratoryjnych pozwalajacych potwierdzi¢ rozpoznanie artropatii neurogennej —
zazwyczaj zaleca si¢ oznaczanie leukocytozy, poziomu CRP, OB, kwasu moczowego oraz
wykonanie badania dopplerowskiego zyt konczyn dolnych w celu wykluczenia innej etiologii
objawow. Dla precyzyjnej oceny struktur kostno-stawowych niezastgpione pozostaja metody
diagnostyki obrazowej, ktore w wielu przypadkach pelni¢ moga bardzo istotng role

w réznicowaniu zmian w obrebie stop u pacjentow z cukrzyca.
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1.3 Diagnostyka obrazowa w zespole stopy cukrzycowej

Do metod diagnostycznych wykorzystywanych w obrazowaniu zmian kostnych w przebiegu
zespolu stopy cukrzycowej naleza klasyczne zdjgcia rentgenowskie, tomografia rezonansu

magnetycznego, tomografia komputerowa, ultrasonografia oraz metody izotopowe.

1.3.1 Klasvezne zdjecia rentgenowskie

Pomimo dynamicznego rozwoju diagnostyki obrazowej w ciggu ostatniego stulecia
w przypadku podejrzenia zmian w obrebie struktur kostnych stop badaniem pierwszego rzutu
pozostaje radiografia klasyczna w projekcjach zaleznych od lokalizacji zmian,
poniewaz jest to metoda fatwo dostepna i pomimo ograniczonej czutosci 1 swoistosci w wielu
sytuacjach pozwalajgca na zawezenie diagnostyki roznicowe;.

W przypadku zapalenia ko$ci na zdjeciach rentgenowskich spodziewac si¢ mozna obszardéw
rozrzedzenia struktury kostnej, przerwania zaryséw warstwy korowej, odczynow
okostnowych, a w fazie przewlektej rowniez zageszczenia utkania kostnego i1 obecnosci
martwakéw [44, 66]. Objawy zmian zapalnych pojawiajg si¢ jednak na zdjg¢ciach
rentgenowskich dopiero w przypadku utraty ok. 30-50 9% masy Kkostnej,
nawet po 2-4 tygodniach trwania procesu. Wczesniej zaobserwowa¢ mozna cechy
nieswoistego pogrubienia cienia tkanek migkkich, a w niektérych przypadkach obecnos¢
ubytku — owrzodzenia lub pecherzykow gazu. Obecnos¢ jednoznacznych zmian kostnych,
takich jak przerwanie zarysow warstwy korowej, wyrazne rozrzedzenie struktury kostne;j,
odczyny okostnowe, widocznych na zdjgciach RTG w bezposrednim sgsiedztwie owrzodzenia

uznaje si¢ zazwyczaj za objaw osteomyelitis, chyba ze potwierdzona zostanie inna etiologia.
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Ryc. 3 Zdjecie RTG stopy prawej w projekcji grzbietowo-podeszwowej i skosnej. Rumowisko
kostne w obrebie kosci stepu w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota. Osteoliza struktur
kostnych przodostopia w przebiegu osteomyelitis. Pogrubienie cienia tkanek migkkich.
Przykiad wspélistniejqcego zapalenia kosci w obregbie przodostopia oraz neuroosteoartropatii

Charcota w obrebie kosci stepu.

Niestety w fazie poczatkowej zapalenia kosci warto$¢ radiografii klasycznej jest ograniczona
- w metaanalizie przeprowadzonej przed Dinh i wsp. wykazano czulo$¢ tej metody
w diagnostyce osteomyelitis na poziomie 54 %, a swoisto$¢ 68 % [44].

Glownym ograniczeniem zdje¢ RTG jest opdznienie w pojawianiu si¢ zmian , dlatego zaleca
si¢ ich powtarzanie i dopiero brak identyfikowalnych zmian kostnych na przestrzeni kilku
tygodni z duzym prawdopodobienstwem wyklucza osteomyelitis.

Roéwniez w przypadku neuroosteoartropatii Charcota identyfikacja nieprawidtowosci
w obrebie struktur kostnych w fazie wczesnej, kiedy mozliwe jest wdrozenie najbardziej

skutecznego leczenia, czesto przekracza mozliwosci klasycznej radiografii.
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Zmiany na zdjeciach rentgenowskich pojawiaja si¢ pdzno, wraz z progresja choroby

1 $wiadcza o postepujacej destrukcji kosci 1 stawoOw stopy, ktorej nie udato si¢ zapobiec.

Stopniowo rozwija si¢ obraz przypominajacy szybko nasilajace si¢ zmiany zwyrodnieniowe,
potaczone z martwica aseptyczng lub zmianami zapalnymi, na ktéry sktada si¢ postepujace
zniszczenie struktur kostnych, z podwichnigciami i zwichnigciami oraz patologicznymi
ztamaniami prowadzacymi do pojawienia si¢ licznych fragmentéw kostnych, rozrzedzenie
struktury kostnej, a nastepnie sklerotyzacja, zwezenie szpar stawowych oraz powstawanie
odczyndéw okostnowych, groteskowych osteofitow, jak  rowniez ankylozy kostne;j.
Przy niekorzystnym przebiegu 1 niewtasciwym leczeniu progresja zmian moze doprowadzic¢
do olbrzymiego znieksztatcenia stopy 1 obrazu radiologicznego tzw. ,,rumowiska kostnego”

[67, 68, 69, 70].

W pismiennictwie wyrdznia si¢ dwa wzorce zmian w przebiegu neuroartropatii — atroficzny
(z przewaga resorpcji kostnej, co imituje nierzadko septyczne zapalenie stawow lub zmiang
rozrostowg) oraz hipertroficzny (z dominacjg procesow ko$ciotworczych, sugerujacych
nasilone zmiany zwyrodnieniowe) [48]. Nierzadko jednak zmiany atroficzne i hipertroficzne
wspotistnieja, lub tez po poczatkowej fazie resorpcyjnej, zaczyna dominowaé proces
ko$ciotworzenia, w zwigzku z tym dzielenie pacjentow na dwie grupy w zaleznosci od typu

zmian nie wydaje si¢ mie¢ duzego znaczenia klinicznego.

Wsrod pieciu lokalizacji typowych dla artropatii Charcota ( Tabela 1 ) najczesciej spotyka si¢
zmiany dotyczace stawow stepowo-$rodstopnych oraz stawdw pomigdzy kosémi stepu
(typ 2 1 typ 3) rzadziej zmiany obejmuja przodostopie i w mniejszym jeszcze odsetku

przypadkéw staw skokowo-goleniowy 1 kos$¢ pietowa [65].

19



Tabela 1. Klasyfikacja artropatii Charcota ze wzgledu na lokalizacje wg. Saunders’a
i Mrdjencovich’a [71]

(1 Typ 1.Zmiany w obrebie przodostopia — stawow miedzypaliczkowych, paliczkow i

stawow Srodstopno-paliczkowych

(1 Typ 2.Zmiany w stawach stepowo-$rodstopnych

(] Typ3.Zmiany w stawie klinowato-todkowatym, skokowo-tddkowatym i pigtowo-

szesciennym

(] Typ 4.Zmiany w stawie skokowo-goleniowym

2] Typ 5. Zmiany w obrebie guza pigtowego

W przypadku dokonanych zmian destrukcyjnych na zdjgciach rentgenowskich wyrdznié
mozna obrazy szczegélnie charakterystyczne dla osteoartropatii neurogennej w obrebie stop,

takie jak.:

- podwichnigcie lub zwichniecie w stawach stepowo — $rodstopnych, poczatkowo
dyskretne, wymagajace wnikliwej oceny odlegltosci pomigdzy nasadami blizszymi
I i II kosci $rodstopia, a w przypadkach zaawansowanych powodujace powstanie

wypuktosci na przysrodkowym zarysie stopy (ang. medial convexity)

- destrukcja w obrebie struktur kostno-stawowych stepu ze zniesieniem tuku podtuznego

stopy 1 znieksztatceniem typu kotyski ( ang. rocker bottom deformity)

-osteoliza poprzeczna — oddzielenie nasady dalszej kosci $rddstopia z niezmieniong

powierzchnig stawowa
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- paliczki w ksztalcie ,,zaostrzonych otéwkow”

- znieksztalcenie stawow na ksztatt ,,thuczka w mozdzierzu” — ( ang. mortar in pestle)

- ztamanie awulsyjne tylnej czesci guza pigtowego [48].

Na podstawie analizy zmian radiologicznych w przebiegu neuroartropatii tradycyjnie

wyrozniano trzy fazy :

1. Faze rozwoju zmian (development) , kiedy dochodzi do ztaman, powstawania licznych

fragmentéw kostnych oraz zwichnieé

2. Faze taczenia/fuzji (coalescence), ktora charakteryzuje si¢ postepujaca fuzja

fragmentoéw kostnych 1 sklerotyzacja

3. Faz¢ stabilizacji/rekonstrukcji  (reconstitution), kiedy proces destrukcji ulega

zahamowaniu, a ztamania ulegaja ostatecznemu wygojeniu i stabilizacji [72].

Wraz z postgpem w diagnostyce i leczeniu najwczesniejszych objawow neuroosteoeartropatii
Charcota zaproponowano dotaczenie do klasyfikacji tzw. fazy 0, kiedy nie obserwuje si¢
jeszcze zmian na zdjeciach rentgenowskich, jednak widoczne sa one w badaniach o wyzszej

czuto$ci —w tomografii rezonansu magnetycznego oraz w badaniach scyntygraficznych [73].
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1.3.2 Tomografia rezonansu magnetycznego

Ryc. 4 Badanie MR stopy - obrazy TI- i T2-zalezne w plaszczyznie strzatkowej.

Neuroosteoartropatia Charcota — faza nieaktywna — niski sygnatl struktur kostnych
na obrazach TI- i T2-zaleznych odpowiadajgcy sklerotyzacji widocznej na zdjeciach

rentgenowskich, nieco nieregularne zarysy oraz nieznaczne przemieszczenie kosci stepu.

Tomografia rezonansu magnetycznego (MRI — magnetic resonance imaging) charakteryzuje
si¢ wysoka czulo$cig oraz rozdzielczoscig kontrastowa, dzigki czemu umozliwia doktadng
lokalizacje¢ nieprawidtowosci zard6wno w obrebie tkanek miegkkich, jak 1 w strukturach
kostnych. Pozwala na identyfikacje zmian aktywnych, z cechami obrzgku objawiajacego si¢
podwyzszonym sygnalem w obrazach T2-zaleznych z saturacjg sygnatlu tkanki thuszczowe;j
(STIR), obnizeniem sygnatu w obrazach Tl-zaleznych oraz wzmocnieniem po dozylnym
podaniu $rodka kontrastujgcego. Obraz obrzgku tkanek migkkich 1 szpiku kostnego nie jest
jednak swoisty 1 w przebiegu zespotu stopy cukrzycowej widoczny moze by¢ zaréwno
w przypadku aktywnych zmian zapalnych, jak i neuroosteoartropatii, dlatego sprecyzowanie
diagnozy jest niejednokro¢ znaczacym wyzwaniem 1 wymaga oceny rowniez innych cech

obecnych w badaniach obrazowych w tacznosci z obrazem klinicznym [74].
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U wigkszosci pacjentow z podejrzeniem infekcji w przebiegu zespolu stopy cukrzycowe;j
wykonanie MRI nie jest konieczne, jednak w przypadkach problematycznych bywa wysoce
przydatne — poza oceng rozleglosci zajecia struktur kostnych umozliwia rowniez precyzyjne
zobrazowanie istotnych zmian w tkankach migkkich np. przetok, martwicy, ropni i moze by¢
bardzo pomocne w podejmowaniu decyzji o potrzebie 1 zakresie interwencji chirurgiczne;.
W piSmiennictwie podaje si¢, ze w poréwnaniu z innymi metodami diagnostyki obrazowe;j
MRI cechuje si¢ najwieksza doktadno$cia w rozpoznawaniu zmian zapalnych w strukturach
kostnych u chorych z zespotem stopy cukrzycowej z czulo$cig siegajaca 77 -100 %
1 swoistoscig 79-100 % [44, 75].

MRI odgrywa¢ moze rowniez istotng role w diagnostyce neuroosteoartropatii Charcota,
zwlaszcza w fazie najwczesniejszej — tzw. fazie 0, kiedy zaobserwowac¢ mozna obrzgk szpiku
kostnego, a nie doszto jeszcze do destrukcji identyfikowalnej w badaniu RTG.
Trafne rozpoznanie i radykalne odcigzenie stopy na tym etapie daje szans¢ na uniknigcie
zniszczen, co powoduje, ze chory leczony skutecznie w ,,fazie 0” ma szanse nie rozwina¢
nigdy zmian kostnych opisywanych w klasycznej klasyfikacji Eichenholtza. W roku 2014
Chantelau zaproponowat podzial neuroosteoartropatii Charcota w oparciu o wyniki badania
MRI na dwie fazy zmian - aktywng i nieaktywng oraz dwa stopnie zaawansowania zmian -
z obecnymi cechami destrukcji kostnej oraz bez jednoznacznych cech destrukcji [76].
Podziat ten obejmuje réwniez potencjalnie coraz liczniejsza grupge pacjentéw, u ktorych
w wyniku skutecznego leczenia wyjatkowo wczesnie rozpoznanej neuroosteoartropatii
Charcota nie obserwuje si¢ trwatych zniszczen 1 deformacji, jako skutkow przebytego
procesu. Klasyfikacja ta, jakkolwiek interesujaca i potencjalnie wartosciowa z klinicznego
punktu widzenia, nie jest jednak jak dotad powszechnie wykorzystywana.

Szczegolnie trudne wyzwanie stanowi¢ moze zréznicowanie ostrej fazy artropatii neurogenne;j

od osteomyelitis, poniewaz zaréwno obraz kliniczny, jak i radiologiczny bywa bardzo
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podobny, a podjecie wlasciwych decyzji terapeutycznych na tym etapie moze by¢ kluczowe
dla dalszych losow pacjenta. W przypadku fazy aktywnej obu procesow w badaniu MR
widoczne s3 cechy obrzeku szpiku - podwyzszenie intensywnosci sygnatu w obrazach
T2-aleznych z saturacjg tkanki tluszczowej (STIR), obnizenie intensywnosci sygnatu
w obrazach T1-zaleznych oraz wzmocnienie po dozylnym podaniu $rodka kontrastujgcego.
Zréznicowanie ostrej fazy neuroosteoartropatii Charcota i zapalenia ko$ci wymaga w zwigzku
z tym przeanalizowania licznych objawow widocznych w tomografii rezonansu

magnetycznego w tagcznosci z obrazem klinicznym i1 wynikami innych badan dodatkowych.

Za rozpoznaniem zmian zapalnych w przemawia uwidocznienie w badaniu MR przetok,
duzych zbiornikéw plynowych, rozleglejszych zmian sygnalu szpiku, dominujacych
w obrebie jednej ze struktur kostnych tworzacych staw, taczno$¢ pomigdzy zmianami
zapalnymi w obrebie tkanek miekkich 1 obszarami zmian kostnych oraz ich umiejscowienie
w lokalizacji najbardziej narazonej na owrzodzenia — gléwnie w obrebie przodostopia.
Tymczasem w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota czesciej stwierdza si¢ zajecie wigkszej
liczby struktur kostnych, lokalizacj¢ zmian w warstwie podchrzestnej po obu stronach stawu,
obecno$¢ torbieli podchrzestnych oraz wolnych cial $rodstawowych, jak réwniez
umiejscowienie zmian w $rodkowej czeSci stopy — najczeSciej w  stawach

stepowo-$rodstopnych lub stawach stepu (Tabela 2) [74, 75, 77-80].
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Tabela 2. Cechy roznicujgce osteomyelitis i neuroosteoartropatie Charcota wg. Tan et al.

[74]
Osteomyelitis Neuroosteortropatia Charcot’a
Sygnat szpiku | Wysoki w T2 1 STIR, niski w T1, | Faza ostra: jak w osteomyelitis
wzmocnienie po CM Faza przewlekta: sygnat prawidtowy
lub niski w T1,T2 1 STIR
Charakter Rozlane zajecie szpiku, raczej | Obrzek okotostawowy, podchrzestny
obrzeku szpiku | dotyczy pojedynczej kosci
Dystrybucja Zmiany ogniskowe Zajete liczne stawy/kosci
Typowa Miejsca  zwigkszonego nacisku: | Najczesciej srodkowa czesé stopy
lokalizacja palce, glowy k. $rdédstopia, k.
pictowa
Znieksztalcenie | Zazwyczaj nie wystgpuje, chyba ze | Znieksztalcenie czgste, az do postaci
wspotistnienie artropatia Charcota ,rumowiska kostnego”
Zmiany w | Silny zwigzek z  obecnoscig | Cigglo$§¢ skory raczej zachowana,
tkankach owrzodzenia, ropnia lub przetoki moze wystepowac obrzek
miekkich
Wraz z uplywem czasu zaobserwowa¢ mozna w badaniach MR pacjentow

z neuroosteoartropatia Charcota spadek intensywnosci obrzeku szpiku w obregbie struktur

kostnych stopy, ktory koreluje z ustgpowaniem objawoéw klinicznych fazy aktywnej

na przestrzeni kolejnych miesiecy.
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W grupie opisywanej przez Zampa et al. $redni czas ustepowania obrzeku szpiku wynosit
8,3 miesigca (+/- 2,9 miesigca), natomiast zmiany kliniczne cofaty si¢ w niektorych

przypadkach nawet 3-6 miesiecy wczesniej [81].

Niestety opracowanie powtarzalnej wystandaryzowanej metody precyzyjnej oceny nasilenia
obrzeku szpiku jak dotychczas stwarza trudnosci techniczne [81], a obszary obrzgku szpiku
0 mniejszym nasileniu widoczne moga by¢ rowniez w pozniejszych etapach zmian [82].
W fazie przewlektej CN pojawiaja si¢ obszary niskiego sygnatu w obrazach T1-zaleznych
1 w sekwencji STIR w obrebie struktur kostnych stopy korelujace z widoczng na zdjeciach
rentgenowskich sklerotyzacja, jednak cho¢ niektore prace sugeruja, ze taki obraz uznaé
mozna za typowy dla fazy przewlektej CN [74, 80], to moga one réwniez by¢ widoczne

w przebiegu przewleklego zapalenia kosci [79].

Wigkszo$¢ autorow nie uznaje stosowania pochodnych gadolinu za postgpowanie rutynowe
w roéznicowaniu zmian kostnych w przebiegu zespolu stopy cukrzycowej, poniewaz
wzmocnienie pokontrastowe struktur kostnych wystepuje zarowno w przebiegu fazy aktywne;j
neuroosteoartropatii Charcota, jak i osteomyelitis. Niemniej jednak w przypadku zmian
zapalnych zastosowanie $rodka kontrastujacego moze by¢ przydatne, poniewaz umozliwia
bardziej precyzyjng ocen¢ obecnosci zmian w tkankach migkkich - ropni, przetok i obszarow
martwiczych [74,75]. Niekiedy mozna zaobserwowa¢ w przypadku osteomyelitis tzw. objaw
ducha (ang. ,,ghost sign”), ktory polega na wyraznym uwidocznieniu na obrazach
T1-zaleznych po podaniu $rodka kontrastujacego oraz w sekwencji STIR objetych infekcja
fragmentow kostnych, ktore byly trudne do identyfikacji na obrazach bez podania CM

(ang. contrast medium — $rodek kontrastujacy) [78, 79].

W pracy Zampa et al. wykazano rowniez przydatnos¢ pomiardw intensywnosci wzmocnienia

po dozylnym podaniu $rodka kontrastowego w monitorowaniu regresji zmian w przebiegu
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neuroosteoartropatii Charcota i w prognozowaniu czasu trwania terapii, jednak badanie

dynamiczne po CM nie stato si¢ jak dotad metoda wykorzystywana powszechnie [81].

Natomiast Bolacchi et at analizowal przydatnos¢ spektroskopii MR w monitorowaniu
dynamiki zmian w przebiegu CN 1 potwierdzil wyzsze warto$ci PUI — poliunsaturated index
(wskaznika lipidow wielonienasyconych) w obrgbie zmienionych struktur kostnych
u pacjentdw z fazg wczesng neuroosteoartropatii Charcota oraz zwigzek pomig¢dzy spadkiem
PUIL, a czasem niezbednym do ustgpienia obrzgku szpiku [83]. Spektroskopia MR
jest metoda czasochtonng, kosztowng 1 aktualnie nie jest wykorzystywana w rutynowej
diagnostyce, jednak w przysziosci moze znalez¢ zastosowanie w nieinwazyjnej ocenie

ilosciowej aktywnosci neuroosteoartropatii Charcota.

1.3.3 Medycyna nuklearna

W przypadku podejrzenia zapalenia kosci lub neuroosteoartropatii Charcota, gdy istnieje
konieczno$¢ poszerzenia diagnostyki obrazowej, a badanie MR jest niedostepne
lub przeciwwskazane, zalecang alternatywng $ciezke stanowig metody izotopowe [49, 75].

Charakteryzuja si¢ one wysoka czuloscig 1 pozwalajg na wczesne potwierdzenie obecnosci
cech wzmozonej przebudowy kostnej. NajczeSciej wykorzystywana jest trojfazowa
scyntygrafia kosci z uzyciem radiofarmaceutykéw osteotropowych. W pierwszej fazie tego
badania (w ciggu kilkudziesieciu sekund po dozylnym podaniu radiofarmaceutyku) oceniane
jest unaczynienie badanej okolicy. Faza druga, tzw. faza ,,puli krwi” ( w ciagu pierwszych
minut po iniekcji) pozwala oceni¢ ukrwienie w obrgbie tkanek migkkich. Faza trzecia

( po kilku godzinach) méwi o intensywnos$ci przemiany kostnej.
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PATIENT ID : 1948.10.03.AE PROTOCOL : THREE PHASE BONE
BIRTH DATE : 03-0CT-1948 ACQ. DATE : 13-0CT-2009
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Ryc. 5 Scyntygrafia trojfazowa kosci — zapalenie kosci przodostopia lewego (strzatka).
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Ryc. 6 Wykres intensywnosci wychwytu znacznika w obrebie przodostopia — cechy zapalenia

kosci przodostopia lewego.

Brak cech wzmozonego wychwytu w trzeciej fazie pozwala na wykluczenie aktywnych
zmian chorobowych w strukturach kostnych — zaréwno ostrej fazy artropatii Charcota,
jak 1 infekcji bakteryjnej (cho¢ problematyczne moga by¢ przypadki, w ktorych
niedokrwienie utrudnia penetracj¢ radiofarmaceutyku do obszaru zmienionego) [49, 80 ].
Stwierdzenie intensywnego gromadzenia we wszystkich trzech fazach potwierdza wzmozong
przebudowe kostna, nie jest to jednak obraz swoisty i odpowiada¢ moze zaré6wno fazie ostrej
artropatii Charcota jak i osteomyelitis. W takich przypadkach mozliwe jest zastosowanie

znakowanych izotopowo leukocytow ( z In-111) lub przeciwcial przeciwleukocytarnych —
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uznawanych za swoiste dla stanu zapalnego, niemniej jednak trudno$ci techniczne,
koszt badania, potencjalne ryzyko wprowadzenia infekcji w przypadku znakowania in vitro
leukocytow podawanych nastepnie pacjentowi oraz gorsza rozdzielczo$¢ przestrzenna
obrazow skutkujg ograniczonym wykorzystaniem tych metod w praktyce [84].

W ostatnim czasie podjeto réwniez proby wykorzystania w diagnostyce zespotu stopy
cukrzycowej nowych zdobyczy medycyny nuklearnej — pozytonowej tomografii emisyjnej,
ktora dzigki fuzji z obrazami tomografii komputerowej (PET-CT) pozwala na precyzyjne
zlokalizowanie = zmian. Obszary zwiekszonego  wychwytu radiofarmaceutyku
(najpowszechniej  stosowana  jestl8-Fluorodeoxyglukoza)  odpowiadaja  tkankom
o podwyzszonym metabolizmie, co mozna oceni¢ iloSciowo porownujgc wartos¢ SUV
(standardized uptake value). W badaniu Hopfner et al. porownywano czuto$¢ réznych metod
w diagnozowaniu zmian w przebiegu artropatii Charcota, ktéra dla badania PET 1 MRI
byla podobnie wysoka 1 wynosita odpowiednio 97 %b 1 94 %. Jednoczesnie podkresla si¢
przewage pozytronowej tomografii emisyjnej w przypadku pacjentow z metalowymi
implantami po przebytych zabiegach ortopedycznych, u ktorych w badaniu MRI obserwuje
si¢ nasilone artefakty [85]. Rowniez w badaniu Basu et al. potwierdzono wysoka czutos¢
oraz dokladnos¢ FDG PET w diagnostyce artropatii Charcota na poziomie 100% 1 93,8%,
podczas gdy dla badania MRI wartosci te byly nizsze i wynosity odpowiednio 76,9% 1 75%

[84].

Natomiast w pracy Schwegler et al.,, gdzie poréwnywano metody scyntygraficzne
z tomografig rezonansu magnetycznego stwierdzono, ze zaréwno PET/CT jak 1 scyntygrafia
z wykorzystaniem znakowanych Technetem99m przeciwcial przeciwgranulocytarnych
w grupie niejednoznacznych klinicznie pacjentow diagnozowaly osteomyelitis z czulo$cig
1 swoistos$cig odpowiednio 29% i 92% oraz 29% i 85 % i znacznie ustepowaly w tym

przypadku MRI, ktore w tej pracy wykazato czutos$¢ 1 swoisto$¢ na poziomie 86% 1 92% [86].
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Rowniez w wyniku metaanalizy autorstwa Dinh potwierdzono przewage tomografii
rezonansu magnetycznego w diagnostyce zmian zapalanych w obrgbie struktur kostnych stop
potwierdzajac czulo$¢ 1 swoistos¢ tej] metody odpowiednio 90 % 1 79 %, podczas gdy
dla scyntygrafii trojfazowej uzyskano wartosci 81 % 1 28 %, a dla scyntygrafii

z wykorzystaniem znakowanych izotopowo leukocytow odpowiednio 74 % 1 68 % [44].

Potencjalnie bardzo obiecujace wydaje si¢ wykorzystanie PET/MRI [75], taczacego zalety
dwoch nowoczesnych metod, jednak w zwigzku z ograniczong dostgpnoscig 1 wysokim
kosztem technik hybrydowych szanse na powszechne wykorzystanie PET/CT, a zwlaszcza
PET/MRI w diagnostyce pacjentdow z zespotem stopy cukrzycowe] wydajg si¢ byc

w obecnych warunkach niewielkie.

1.3.4 Tomografia komputerowa

Tomografia komputerowa (CT — ang. computed tomography) z wykorzystaniem rekonstrukcji
wieloptaszczyznowych 1 trojwymiarowych pozwala na precyzyjne zobrazowanie struktur
kostnych, co moze by¢ istotne w ocenie dokonanej destrukcji zwlaszcza przed planowanymi
zabiegami operacyjnymi majagcymi na celu korekte ksztaltu stopy 1 przy obecnych
przeciwwskazaniach do badania MR. Po dozylnym podaniu $rodka kontrastujacego mozliwa
jest identyfikacja rozlegltosci naciekoOw zapalnych i1 ropni [87], niemniej w diagnostyce zmian
w tkankach migkkich tomografia komputerowa zdecydowanie ustgpuje tomografii rezonansu
magnetycznego[75].

W porownaniu z radiografiag klasyczng TK umozliwia bardziej precyzyjne zobrazowanie
przerwania zarysow warstwy korowej, odczynow okostnowych oraz martwakow w przebiegu

infekcji, jak rowniez cech destrukcji kostnej w przypadku neuroosteoartropatii Charcota
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1 moze mie¢ zastosowanie, jako badanie uzupeilniajace w wybranych przypadkach,
jednak  w przeciwienstwie do MRI nie umozliwia identyfikacji obszaréw obrzgku szpiku
1 dlatego wigksza wartos¢ dla potwierdzenia aktywnosci zmian w kluczowej dla losow
pacjenta fazie poczatkowej zmian kostnych wykazuje tomografia rezonansu magnetycznego

[75, 78].

Ryc. 7 Tomografia komputerowa stopy — rekonstrukcja w plaszczyznie strzatkowej.
Rumowisko kostne w obrebie kosci stgpu — fragmentacja struktur kostnych, podwichniecia
i zwichnigcia w obrebie stawow stegpu i stawow stgpowo-Srodstopnych z odwroceniem tuku
podtuznego stopy (ang. rocker bottom deformity). Owrzodzenie na zarysie tkanek miekkich
stopy od strony podeszwowej. Liczne pecherzyki gazu pomiedzy koscmi stepu. Obrzek tkanek
miekkich, podwyzszenie gestosci tkanki tluszczowej podskornej. Zmiany w przebiegu

neuroosteoartropatii Charcota z naktadajqcq sie infekcjqg.
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1.3.5 Ultrasonografia

Ryc. 8 Badanie ultrasonograficzne stopy pacjenta z neuroosteoartropatiq Charcota w fazie
aktywnej — widoczne znaczne nieregularnosci na zarysach kosci stepu, wysiek i pogrubienie

blony maziowej w stawach stepu oraz cechy wzmozonego przeptywu w opcji Power Doppler.

Ultrasonografia jest metoda powszechnie dostepng 1 szeroko wykorzystywang
w nieinwazyjnej diagnostyce zmian w obrebie naczyn te¢tniczych 1 zylnych u pacjentow
z cukrzycg, niemniej jej zastosowanie w obrazowaniu ukladu miesniowo-szkieletowego
w przebiegu zespotu stopy cukrzycowej jest ograniczone i peini raczej role uzupetniajaca.
Moze by¢ przydatna do oceny zmian zapalnych w obrebie tkanek migkkich, lokalizowania
ciat obcych oraz przestrzeni ptynowych, jak rowniez do aspiracji ptynu pod kontrolg obrazu
USG w celach diagnostycznych [88]. W wynikach analizy Enderle et al. oceniono czutos¢
ultrasonografii w diagnostyce osteomyelitis na poziomie 79 % , a swoistos¢ 80 %, wykazujac
jej przewage nad klasycznymi zdjeciami rentgenowskimi, poréwnujac jej trafnos¢
ze scyntygrafig trojfazowa kosci, jednoczesnie uznajac wyzszg wartos¢ badania MRI [89].

Niekiedy badanie ultrasonograficzne moze uwidoczni¢ réwniez zmiany w obrebie struktur
kostnych w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota , jednak w takich sytuacjach przydatne

jest potwierdzenie zmian kostnych i ich bardziej precyzyjna ocena przy wykorzystaniu innych
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metod diagnostyki obrazowej [90, 91]. W piSmiennictwie opisywano rowniez proby
wykorzystania ultrasonografii w identyfikacji cech neuropatii na podstawie zaniku migsni
stopy [92] oraz wykorzystania elastografii w ocenie tkanek migkkich stopy [93] , jednak

jak dotad metody te nie znalazty jeszcze szerszego zastosowania.

1.4 Podsumowanie problematvki roznicowania zmian kostnych w przebiegu zespolu

stopy cukrzycowej

Jednym z istotnych problemow, z ktérymi borykaja si¢ diabetolodzy, chirurdzy i ortopedzi
zajmujacy si¢ leczeniem pacjentoéw z zespolem stopy cukrzycowej jest mozliwie wczesna
identyfikacja oraz zrdznicowanie zmian w strukturach kostnych typowych dla tej grupy
chorych. Dotyczy to szczegélnie roznicowania procesu zapalenia kosci oraz wczesnej,
aktywnej fazy neuroosteoartropatii Charcota. Metoda pierwszego rzutu w zakresie
diagnostyki obrazowej jest w tych przypadkach radiografia klasyczna w projekcjach
zaleznych od lokalizacji zmian, a w sytuacji, gdy taczna ocena obrazu klinicznego, wynikow
badan laboratoryjnych oraz zdje¢ RTG nie pozwala na postawienie rozpoznania i podjecie
decyzji terapeutycznych zaleca si¢ zazwyczaj poszerzenie diagnostyki o tomografi¢
magnetyczno-rezonansowa (MRI).

Symptomatologia zmian kostnych charakterystycznych dla zespotu stopy cukrzycowej —
osteomyelitis, neuroosteoartropatii Charcota oraz przypadkow, gdy procesy te wspotistniejg —
zard6wno w obrazie klinicznym, jak i w badaniach obrazowych nie jest w petni swoista i cho¢
opisuje si¢ cechy charakterystyczne dla tych jednostek chorobowych, warto§ciowa wydaje si¢
préba analizy statystycznej przydatnosci poszczegdlnych objawow  opisywanych
na klasycznych zdjeciach RTG i w badaniach MR w procesie diagnostycznym tej grupy

chorych.
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2. CEL PRACY

1. Ocena zmian widocznych w obrebie struktur kostnych stop w przebiegu zespolu stopy
cukrzycowej w obrazach uzyskanych za pomoca klasycznej radiografii oraz tomografii

magnetyczno-rezonansowej (MRI).

2. Analiza kryteriow pozwalajacych na zréznicowanie zmian w obrebie struktur kostnych

stop w przebiegu zapalenia kosci oraz neuroosteoartropatii Charcota.

34



3. MATERIAL

Do opracowania wilaczono kolejnych 57 badan  rezonansu magnetycznego (MR)
oraz 43 badania rentgenowskie (RTG) wykonane w Zaktadzie Radiologii u 41 pacjentow
ze zmianami w obregbie ukladu mig$niowo-szkieletowego w przebiegu zespotu stopy
cukrzycowej leczonych w Poradni Stopy Cukrzycowej Regionalnego Centrum Diabetologii
Kliniki Nadci$nienia Tetniczego i1 Diabetologii Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego.
W przypadku pigciu pacjentoéw wykonano 2 badania MR, u dwoch 3 badania MR, a u jednego
8 badan MR stopy, u pozostalych pacjentéw oceniano jedno badanie MR. W przypadku
14 badan MR nie udato si¢ uzyskac¢ dostepu do wykonanych w innych osrodkach zdje¢ RTG.
Wsréd analizowanych pacjentow u 11 stwierdzano cukrzyce typu 1, cukrzyce typu 2
u 29 pacjentow, a u jednego chorego cukrzyca zwigzana byta z powiklaniami po przebytym
zapaleniu trzustki. Cukrzyce rozpoznawano zgodnie z zaleceniami Polskiego Towarzystwa
Diabetologicznego [94]. U 40 pacjentdw pacjentdw stwierdzano cechy nasilonej neuropatii
cukrzycowej, rozpoznawanej na postawie badania klinicznego oraz oceny parametrow czucia
(wibracji, nacisku, temperatury) i1 odruchow $ciegnistych ze $ciggna Achillesa [ 95].

Na podstawie obrazu klinicznego oraz wynikow badan dodatkowych u badanych chorych
rozpoznano zmiany kostne w przebiegu artropatii Charcota, w przebiegu zapalenia kosSci
(ostitis), a u czgsci pacjentow naktadajagce si¢ zmiany w przebiegu wspodtistniejacych
obu procesow.

Za kryteria kliniczne rozpoznania artropatii Charcota przyjeto charakterystyczny dla fazy
ostrej jednostronny obrzek, zaczerwienienie oraz lokalny wzrost ucieplenia stopy (réznica
temperatury stop powyzej 2 st. Celsjusza) po wykluczeniu innych przyczyn — takich jak
dna moczanowa, zapalenie zyl gltebokich, czy zmiany pourazowe, a w fazie przewlektej cechy

nasilonej destrukcji struktur kostno-stawowych. Wsrod kryteriow rozpoznania zapalenia kosci

35



byly obecno$¢ dlugotrwatego owrzodzenia stopy zlokalizowanego w rzucie zajetej kosSci
z cechami infekcji tkanek migkkich (obrzegk, zaczerwienienie, wydzielina ropna), penetracja
owrzodzenia do kosci, destrukcja struktur kostnych w cigglosci ze zmianami zapalnymi
w tkankach migkkich, podwyzszone parametry stanu zapalnego oraz dodatni wynik posiewu.
W badanej grupie 41 os6b oceniano zmiany widoczne w tomografii rezonansu
magnetycznego (MRI) oraz na zdj¢ciach rentgenowskich (RTG) w obrebie 43 stop (u dwoch
pacjentow diagnozowano niezaleznie obie stopy) 1 w 25 przypadkach rozpoznano artropati¢
Charcota (CN), w 12 artropati¢ Charcota wspotistniejagcg z zapaleniem kosci
(grupa CN + OM), a w 6 zapalenie kosci (grupa OM). Lokalizacje¢ nieprawidlowosci
przedstawiono w Tabeli 3.

Wsrod pacjentdow z neuroosteoartropatia Charcota w 11 przypadkach zmiany dotyczytly
przodostopia (typ 1 neuroosteoartropatii wg. Saunders’a i Mdrjencovich’a), w u 26 pacjentow
stawow stepowo-srodstopnych (typ 2), u 20 pacjentéw stawow stepu (typ 3), u 3 pacjentéw
stawu skokowo-goleniowego (typ 4), a u jednego chorego kosci pigtowej (typ 5).

W wielu przypadkach stwierdzano obecno$¢ zmian w dwoch lub trzech lokalizacjach.
Najczesciej (w 13 przypadkach) dotyczyto to wspotistnienia typu 2 i typu 3. W grupach
pacjentow z zapaleniami kos$ci oraz zapaleniami kos$ci naktadajgcymi si¢ na artropati¢
Charcota zmiany zapalne byly zlokalizowane w obrgbie przodostopia w 11 przypadkach
(61%), a w obrebie kosci stepu w 7 przypadkach (39%).

Dla pacjentéw z izolowanymi zmianami zapalnymi bez neuroosteoartropatii typowa byta
lokalizacja w obrebie przodostopia — wystepowata u wszystkich pacjentéw z tej grupy,
nie stwierdzano w ich przypadku zmian zapalnych w obrgbie kosci stepu.

Natomiast w grupie pacjentow z zapaleniem ko$ci naktadajacym si¢ na neuroosteoartropatie
Charcota zmiany zapalne lokalizowaty si¢ nieco czesciej w obrebie kosci stepu (7 pacjentow

— 58 %), niz w obrgbie przodostopia (5 pacjentow — 42 %).
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Zmiany zapalne w obrebie ko$ci stepu stwierdzano wytacznie w grupie pacjentéw CN + OM
1 we wszystkich przypadkach wspotistniaty one ze zmianami w przebiegu artropatii Charcota

zlokalizowanymi w obrgbie srodkowej lub tylnej czesci stopy.

Tabela 3. Liczba przypadkow wykazujgcych zmiany w poszczegolnych lokalizacjach
w przebiegu zapalenia kosci i neuroosteoartropatii Charcota ( kolorem niebieskim oznaczono
grupe  pacjentow  z  rozpoznaniem  osteomyelitis,  kolorem  zZoftym  chorych

z neuroosteoartropatiq , a zielonym z wspotistniejgcymi obydwoma procesami)

Osteomyelitis | Osteomyelitis | Grupa CN — Ogotem
w obrebie w obrebie izolowana
przodostopia | kosci stgpu neuroosteo-
artropatia
Charcota
CNtyp 1 1 3 4
CNtypl+2 1 1 2 4
CNtypl+2+3 3 3
CN typ 2 1 4 5
CNtyp2+3 3 4 6 13
CNtyp2+3+4 1 1
CN typ 3 3 3
CNtyp4 3 3
CNtyp 5 1 1
Grupa OM — 6 6
izolowane zapalenie
kosci
Ogotem 11 7 25 43
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Ryc. 9 Zdjecie RTG stop w projekcji grzbietowo-podeszwowej. Destrukcja kostna i liczne

przemieszczenia w obrebie kosci stepu w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota (strzatki).

Ryc. 10 Zdjecie RTG stopy prawej w projekcji grzbietowo-podeszwowej i skosnej.
Stan po amputacji pierwszego promienia na poziomie dystalnego odcinka I kosci srodstopia.
Pogrubienie cienia tkanek migkkich. Destrukcja kostna oraz liczne przemieszczenia w obrebie

kosci stepu w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota (strzatki).
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Ryc. 11 Zdjecie RTG stopy w projekcji grzbietowo-podeszwowej i skosnej.
Osteoliza poprzeczna w obrebie kosci sSrodstopia w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota

(strzatki).

Ryc. 12 Zdjecie RTG kosci pietowej w projekcji bocznej. Ztamanie awulsyjne guza pigtowego.
Ubytek w obrebie tkanek migkkich, nieostre zarysy kostne odlamow kosci pietowej —

neuroosteoartropatia Charcota z wspotistniejgcym zapaleniem kosci (strzatka).
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Ryc. 13 Zdjecie RTG stop w projekcji grzbietowo-podeszwowej. Destrukcja kostna oraz
przemieszczenia w obrebie stawow stepu i stawow stepowo-srodstopnych stopy lewej —

rumowisko kostne w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota (do porownania z ryc. 14).

Ryc. 14 Badanie MR lewej stopy pacjenta z Ryc. 13 - obrazy Tl-zalezny oraz w sekwencji
STIR w plaszczyznie strzatkowej. Cechy obrzeku szpiku w obrebie kosci stepu
oraz otaczajgcych tkanek miekkich, fragmentacja struktur kostnych, podwichniecia w stawach
Stepu i stawach  stgpowo-srodstopnych —  rumowisko  kostne w  przebiegu

neuroosteoartrropatii Charcota (strzatki).
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Ryc. 15 Badanie MR stopy - obraz Tl-zaleiny oraz w sekwencji STIR w plaszczyznie
strzatkowej. Neuroosteoartropatia Charcota — faza wczesna, z cechami nasilonego obrzgku
szpiku w obrebie kosci todkowatej i klinowatej przysrodkowej, bez cech destrukcji kostnej

i przemieszczen (Do porownania z badaniami tego samego pacjenta na ryc. 16 i 17)

Ryc. 16 Zdjecie RTG stopy w projekcji grzbietowo-podeszwowej i skosnej. Pogrubienie cienia
tkanek miekkich, niewielkie zmiany zwyrodnieniowe na zarysach kostnych — jednoznacznych
zmian kostnych w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota nie wykazano.

(Do porownania z badaniami tego samego pacjenta na ryc. 151 17)
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Ryc. 17 Zdjecie RTG stopy w projekcji grzbietowo-podeszwowej i skosnej pacjenta z ryciny 15
oraz 16 wykonane 2 lata pozniej. Niewielkie znieksztalcenie, nieregularne zarysy oraz
sklerotyczna przebudowa w obrebie kosci stepu - obraz RTG odpowiada zmianom
w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota zdiagnozowanej w badaniu MRI w fazie 0,

co pozwolito na unikniecie jednoznacznej destrukcji kostnej i znieksztatcenia stopy.

Ryc. 18 Badanie MR stopy - obrazy Tl-zalezny oraz w sekwencji STIR w plaszczyznie

strzatkowej. Neuroosteoartropatia Charcota w obrebie przodostopia — osteoliza poprzeczna
(strzatki).
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Ryc. 19 Zdjecie RTG stopy w projekcji grzbietowo-podeszwowej i skosnej. Ubytek w obrebie
tkanek migkkich na poziomie stawu MTP I. Rozrzedzenie struktury kostnej oraz nieostry zarys

warstwy korowej gltowy I kosci srodstopia w przebiegu osteomyelitis (strzatki).

Ryc. 20 RTG stopy w projekcji grzbietowo-podeszwowej i skosnej. Znaczne pogrubienie
cienia tkanek migkkich palca I. Osteoliza paliczka dystalnego pierwszego promienia. Obraz

RTG odpowiada zmianom zapalnym w obrebie tkanek migekkich i struktur kostnych (strzatki).
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Ryc. 21 Zdjecie RTG kosci pietowej w projekcji bocznej i osiowej. Ubytek w obrebie tkanek
miekkich oraz nieregularnos¢ i nieostrosc¢ zarysow guza pigtowego — zmiany w przebiegu

zapalenia kosci (strzatki).

Ryc. 22 Zdjecia RTG stopy w projekcji grzbietowo-podeszwowej i skosnej. Stan po amputacji
palca V i nasad dalszych III-V kosci srodstopia. Podwichniecie w stawie MTP II.

Nieostre zarysy kostne kikutow 111 i 1V kosci srodstopia w przebiegu osteomyelitis (strzatki).
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Ryc. 23 Badanie MR stopy — obrazy w sekwencji STIR oraz Tl-zalezny w plaszczyznie

strzatkowej. Owrzodzenie w obrebie przodostopia od strony podeszwowej oraz naciek zapalny

tkanek miekkich i 111 kosci Srodstopia (strzatki).

Ryc. 24 Badanie MR stopy — obraz Tl-zalezny po dozylnym podaniu srodka kontrastujgcego
w plaszczyznie strzatkowej. Owrzodzenie w obrebie przodostopia od strony podeszwowej
oraz naciek zapalny tkanek migkkich i IIl kosci Srodstopia, niewielki zbiornik plynowy

z brzeznym wzmocnieniem, obraz MR przemawia za obecnosciq ropnia (strzatka).
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Ryc.25 Badanie MR stopy - obrazy Tl-zalezny oraz w sekwencji STIR w plaszczyZnie
strzatkowej. Owrzodzenie oraz naciek zapalny w obrebie tkanek migkkich i Il kosci

Srodstopia — obrazy w plaszczyznie strzatkowej (strzatki).

Ryc. 26 Badanie MR stopy - obrazy Tl-zalezny oraz w sekwencji STIR w plaszczyznie
poprzecznej u pacjenta z ryciny 25. Owrzodzenie oraz naciek zapalny w obrebie tkanek

miekkich oraz Il kosci srodstopia (strzatki).
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3.1 CHARAKTERYSTYKA GRUPY BADANEJ — statystyka opisowa

Wiek pacjentdow w poszczegdlnych grupach rozpoznan klinicznych nie r6znit si¢ znamiennie
1 w grupie pacjentdbw z zapaleniem ko$ci wynosil 50,79 lat, w grupie z rozpoznaniem
neuroosteoartropatii Charcota 52,05 lat, natomiast w grupie z naktadaniem si¢ obu procesow
52,64 lat (p=0,4252) (Tabela 4). We wszystkich trzech grupach pacjentow wigkszo$¢
stanowili mezczyzni - w grupie pacjentow z CN wspotistniejacym z OM 92,86 %, w grupie
pacjentow z OM 73,33 %, a w grupie z CN 64,29 %, jednak réznice pomiedzy grupami nie

byly znamienne statystycznie. (p=0.1002) (Tabela 5)

W badanej populacji przewazali chorzy z cukrzyca typu 2, pomiedzy poszczegdlnymi
grupami rozpoznan klinicznych nie zaobserwowano znamiennych statystycznie rdznic
dotyczacych typu cukrzycy (p=0,8137) (Tabela 6) oraz zastosowania insulinoterapii

(p=0,4173) (Tabela 7).

Nie stwierdzono istotnych statystycznie rdznic w zakresie czasu, jaki uptynat od rozpoznania
cukrzycy(p=0,8945) (tabela 8) oraz parametrow wyréwnania cukrzycy — w poszczegdlnych
grupach HbAlc wynosito odpowiednio: OM - 8,3, CN - 8,25, CN + OM 7,79 (p=0,7009)

(tabela 9).

Sredni wskaznik masy ciata (BMI) byt zblizony w grupie pacjentéw z neuroosteoartropatig
Charcota oraz u chorych z osteomyelitis (28,93 kg/m2 oraz 29,53 kg/m2) 1 nieco nizszy w
grupie pacjentow ze wspotistniejacymi zmianami — 27,4 kg/m2. Rdznice te nie byty

znamienne statystycznie (p=0,7764) (tabela 10).
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Tabela 4. Sredni wiek pacjentéw w poszczegdlnych grupach (p=0,4252)

goonane ;Ir(;?zz]dmw drodnia | Odeh-std | Mediana
oM 15 50,79379 | 7,55525 | 52,45479
CN 28 52,05068 | 10,76354 | 52,28767
CN+OM 14 52,64423 | 9,89000 | 56,17945
Ogotem 57 51,86571 | 9,65978 |53,13425

Tabela 5. Ple¢ pacjentow w poszczegolnych grupach (p=0.1002)

Rozpoznanie Plec Plec Razem
0zp meska zenska
kliniczne

1 4
oM (73,33%) |(26,67%) |15
CN 18 10

(64,29%) |(35,71%) |28
CN+OM 13 1

(92,86%) |(7,14%) 14
Ogotem 42 15 57

Tabela 6. Typ cukrzycy w poszczegolnych grupach (p=0,8137)

Cukrzyca | Cukrzyca Po
Rozpoznanie tvou 1y t u2y przebytym | Razem
kliniczne P yp zap. trzustki
OoM 4(26,67%) | 11(73,33%) |0(0%) 15
CN 7(25%) 20(71,43%) | 1(3,57%) 28
CN+OM 3(21,43%) | 11(78,57%) | 0(0%) 14
Ogotem 14 42 1 57

Tabela 7. Zastosowanie insulinoterapii w poszczegolnych grupach (p=0,4173)

Rozpoznanie Pacjenci leczeni | Pacjenci nie leczeni R

- . ; . . azem
kliniczne insuling insuling
OM 14(93,13%) 1(6,67%) 15
CN 26(92,86%) 2(7,14%) 28
CN+OM 14(100%) 0(0%) 14
Ogotem 54 3 57

48




Tabela 8. Czas od rozpoznania cukrzycy w poszczegolnych grupach (p=0,8945)

Rozpoznanie Liczba Czas trw.
o .| cukrzycy | Odch.std | Mediana
kliniczne przypadkow | . d

Srednia
oM 15 14,34557 | 13,11846 | 5,73699
CN 28 13,51057 | 9,77953 | 11,65890
CN+OM 14 12,86282 | 7,79739 |10,33014
Ogotem 57 13,57121|10,17532 | 10,63562

Tabela 9. Srednia wartos¢ HBalC w poszczegélnych grupach (p=0,7009)

Rozpoznanie |- p, HBalC | 5 ch std | Mediana
kliniczne .| srednia

przypadkow
oM 4 8,300000 | 1,197219 | 8,150000
CN 21 8,254762|1,591115|8,200000
CN+OM 11 7,790000 | 1,228780 | 8,040000
Ogotem 36 8,117778|1,431689 | 8,100000

Tabela 10. Srednia wartos¢ BMI w poszczegdlnych grupach (p=0,7764)

OoM 15 29,53063 | 4,022167 | 32,00097
CN 28 28,93290 | 5,266791 | 27,69745
CN+OM 14 27,40661 | 8,953445 | 28,78405
Ogotem 57 28,71532 | 6,054593 | 28,71972

Wykazano znamienne statystycznie réznice w zakresie S$redniego czasu, jaki uptynal
od wystapienia objawow do wykonania badania MR, ktéry wynosit $rednio 31,83 miesigca
w przypadku pacjentéw z zapaleniem kosci, 14,66 miesigca w grupie CN + OM oraz 10,74

miesigca u chorych z neuroosteoartropatig Charcota. (p=0,0354) (Tabela 11)
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Tabela 11. Sredni czas od wystapienia objawéw do wykonania badania w poszczegélnych

grupach (p=0,0354)

Czas od
R_oz_pozname Liczba ] wystaglenla Odch.std Mediana
kliniczne przypadkow objawow

Srednia
oM 12 31,83333 18,76086 38,00000
CN 27 10,74074 15,34875 4,00000
CN+OM 9 14,66667 17,05872 6,00000
Ogotem 48 16,75000 18,49037 6,00000

W analizowanej grupie dokonano rowniez oceny funkcji nerek na podstawie danych
z wywiadu oraz wynikéw badan laboratoryjnych i w wigkszo$ci przypadkoéw stwierdzono
prawidtowy eGFR— w 77,78 % przypadkow w grupie osteomyelitis, w 73,91 % w grupie CN
1w 83,33 % ze wspolistniejacymi obydwoma procesami, réznice nie byly znamienne

statystycznie (p=0,7341) (Tabela 12).

Cechy zaawansowane] niewydolno$ci nerek wymagajacej dializy lub przeszczepu nerki
stwierdzano u 8,33 % pacjentow w grupie OM, oraz po 15,38 % w pozostatych dwodch

grupach, réznice te nie byly znamienne statystycznie (p=0,8092) (Tabela 13).

Tabela 12. Wyniki oznaczenia eGFR w poszczegolnych grupach (p=0,7341)

Rozpoznanie eGFR eGFR Razem
kliniczne nieprawidtowy | prawidtowy

2 7
oM (22,22%) (77,78%) |9

6 17
CN (26,09%) (73,91%) |23

2 10
CN+OM (16,67%) (83,33%) |12
Ogotem 10 34 44
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Tabela 13. Zastosowanie dializy lub przeszczepu nerki w poszczegolnych grupach (p=0,8092)

Dializa lub | Brak dializy i
przeszczep przeszczepu
Rozpoznanie nerki w | nerki w Razem
kliniczne wywiadzie wywiadzie
1 11
oM (8,33%) (91,67%) 12
4 22
CN (15,38%) (84,62%) 26
2 11
CN+OM (15,38%) (84,62%) 13
Ogotem 7 44 51

Nie we wszystkich przypadkach uzyskano dostep do danych dotyczacych réznicy temperatur
stop, niemniej najwyzsza réznice odnotowano w przypadku pacjentow z osteomyelitis
(5 st. Celsjusza), nieco mniejszg w przypadku pacjentdw z neuroosteoartropatia Charcota
1 osteomyelitis (3,36 st. Celsjusza), najnizsza w grupie CN (2,48 st. Celsjusza).

Roznica byla statystycznie znamienna. (p=0,0490) (Tabela 14)

Tabela 14. Srednia warto$¢ réznicy temperatury stép w poszczegdélnych grupach (p=0,0490)

Rozpoznanie Liczba Roznica
0zp ) temperatury Odch.std Mediana
kliniczne przypadkow . ;
Srednia

OM 3 5,000000 0,916515 5,200000
CN 25 2,484000 1,704328 2,700000
CN+OM 11 3,363636 1,920559 2,800000
Ogotem 39 2,925641 1,836575 2,800000
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Nie wykazano istotnych statystycznie r6éznic w zakresie warto$ci parametrow laboratoryjnych
stanu zapalnego (leukocytozy, OB oraz CRP) w poszczegdlnych grupach pacjentow (warto$ci

p wynosity odpowiednio 0,4527, 0,5245 oraz 0,4819) (Tabele 15 - 17).

Tabela 15. Czestos¢ wystepowania nieprawidtowej leukocytozy w poszczegolnych grupach

(p=0,4527)

Rozpoznanie Prawidtowa Nieprawidtowa Razem
kliniczne leukocytoza leukocytoza

8 1
oM 88,89% 11,11% 9

23 1 o4
CN (95,83%) (4,17%)

10 0 10
CN+OM (100,00%) (0,00%)
Ogotem 41 2 43

Tabela 16. Srednia wartos¢ OB w poszczegdlnych grupach (p= 0,5245)

OoM 4 46,00000 | 38,39271 | 42,50000
CN 23 22,78261 | 11,94669 | 22,00000
CN+OM 13 29,15385 | 22,29666 | 20,00000
Ogotem 40 27,17500 | 19,89703 | 22,00000

Tabela 17. Srednia wartos¢ CRP w poszczegdlnych grupach (p= 0,4819)

Rozpoznanie

Liczba

CRP

kliniczne pacjentow | Srednia Odch.std | Mediana
oM 8 14,78750 | 17,37489 | 8,400000
CN 23 11,86174 | 28,51722 | 6,000000
CN+OM 13 18,70000 | 24,12195 | 7,500000
Ogodtem 44 14,41409 | 25,23217 | 6,550000
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4. METODY

4.1 ZDJECIA RENTGENOWSKIE

W przypadku zmian w obrgbie struktur kostnych przodostopia oraz $rodkowej czesci stopy
wykonywano zdjecia rentgenowskie objetej patologia stopy w minimum dwoch projekcjach
(AP, skosnej i/lub bocznej). W przypadku zmian dotyczacych stawu skokowo-goleniowego
lub kosci skokowej wykonywano zdjecia rtg stawu skokowo-goleniowego w projekcji AP
i bocznej. Zmiany dotyczace kosci pigetowej podlegaly ocenie na zdjeciach RTG kosci
pigtowej w projekcji bocznej 1 osiowe;.

Na zdjeciach rentgenowskich analizie poddano obecno$¢ cech odwapnienia, sklerotyzacji,
zmian wytworczych na zarysach kostnych, obecnos¢ i lokalizacj¢ podwichnig¢ 1 zwichnig¢,
osteolizy poprzecznej, jak rowniez liczbe stawow z cechami podwichni¢¢ 1 zwichnigé

oraz struktur kostnych o przerwanych zarysach warstwy korowe;j.

Kryteria oceny zdj¢¢ RTG:

Odwapnienie struktur kostnych +/-

Sklerotyzacja struktur kostnych +/-

Zmiany wytworcze na zarysach kostnych +/-

Osteoliza poprzeczna +/-

Przemieszczenie w stawach stepowo-$rodstopnych i/lub stawach stepu +/-
Przemieszczenie w stawach MTP +/-

Liczba stawow przemieszczonych 0/1/2/>2

Liczba struktur kostnych o przerwanych zarysach  0/1/2/>2
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4.2 TOMOGRAFIA REZONANSU MAGNETYCZNEGO

Badania MR wykonywano na aparatach Picker Eclipsel,5 T - 26 badan oraz Philips Achieva
3,0 T — 31 badan. Ocenie poddawano obrazy Tl-zalezne, T2-zalezne oraz w sekwencji
z wytlumieniem sygnatlu tkanki tluszczowej STIR w plaszczyznie poprzecznej, czotowej
1 strzatkowej w warstwach grubosci do 4 mm. W przypadku 11 pacjentow w trakcie badania
MR zadecydowano o dozylnym podaniu gadolinowego $rodka kontrastujgcego i uzyskano
obrazy Tl-zalezne oraz Tl-zalezne z wytlumieniem sygnatu tkanki tluszczowej w trzech
ptaszczyznach.

W badaniu MR oceniano zmiany w obrebie tkanek migkkich takie jak: cechy obrzeku tkanek
miegkkich - podwyzszenie sygnatu w sekwencji STIR 1 obnizenie w obrazach T1-zaleznych,
obecnos¢ wysieku w pochewkach $ciegien 1 stawach, zbiornikow ptynowych w tkankach

migkkich, widocznego owrzodzenia lub nacieku tkanki podskorne;.

W obrebie struktur kostno-stawowych oceniano liczbe kosci z cechami obrzgku szpiku
kostnego, obecno$¢ ztaman, torbieli podchrzestnych, nadzerek w obrebie powierzchni
stawowych, obrzeku szpiku ograniczonego do warstwy podchrzgstnej, wolnych fragmentow
kostnych, podwichnigé/zwichnig¢ w obrebie stawow oraz ciaglos¢ pomiedzy zmianami

w obrebie struktur kostnych i owrzodzeniem Ilub naciekiem w tkankach  migkkich.
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KRYTERIA OCENY BADAN MR

Zmiany w obrebie tkanek mi¢kkich

Obnizenie sygnatu tkanek migkkich w obrazach T1-zaleznych +/-
Podwyzszenie sygnatu tkanek migkkich w sekwencji STIR +/-
Wysigk w pochewkach $ciegien +/-

Zbiorniki ptynowe w tkankach migkkich +/-

Owrzodzenie/naciek zapalny tkanki podskornej +/-

Wysigk w stawach +/-

Zmiany w obrebie struktur kostnych

Ztamania +/-

Podwichnigcia 1 zwichnigcia +/-

Nadzerki na krawedziach powierzchni stawowych+/-

Torbiele podchrzestne +/-

Obecnos¢ wolnych fragmentow kostnych +/-

Obrzek szpiku kostnego ograniczony do warstwy podchrzestnej +/-
Cigglos$¢ zmian w tkankach migkkich ze zmianami kostnymi +/-

Liczba struktur kostnych z cechami obrzgku szpiku 0-28
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4.3 Analiza wlasciwos$ci dyskryminacyjnych przyjetych Kkryteriow oceny badan

obrazowvch w roznicowaniu zmian kostnych charakterystycznych dla

neuroosteoartropatii Charcota przyv pomocy Kkrzywych ROC (Receiver Operating

Characteristic)

Na podstawie analizy otrzymanych wynikow badan RTG 1 MRI opracowano skale punktowa

obejmujaca cechy, pod wzgledem ktorych badane grupy réznity si¢ znamiennie statystycznie.

Poszczegdlnym objawom ocenianym w badaniach RTG 1 MR przypisano wartos$ci liczbowe
(Tabela 18 i Tabela 19), ktorych suma obliczona dla kazdego przypadku zostata wykorzystana
do wykreslenia krzywych ROC (Receiver Operating Characteristic). Nastepnie doktadnos¢
diagnostyczng przyjetych kryteriow w réznicowaniu zmian kostnych charakterystycznych
dla neuroosteoartropatii Charcota oceniono za pomocg analizy pola pod krzywa AUC

(area under curve).

W skali ujeto nastepujace objawy wystepujace w badaniach RTG:

-przemieszczenie w stawach stepowo-$rodstopnych i/lub stawach stepu

-przemieszczenie w stawach MTP

-osteoliza poprzeczna

-liczba stawow z cechami podwichnig¢/zwichnigé

-liczba struktur kostnych o przerwanych zarysach
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oraz nastepujace objawy wystepujace w badaniach MRI:

- podwyzszenie sygnatu tkanek miekkich w sekwencji STIR

-obnizenie sygnalu tkanek migkkich w obrazach T1-zaleznych

-zbiorniki ptynowe w tkankach migkkich

-owrzodzenie/naciek zapalny tkanki podskorne;j

-taczno$¢ owrzodzenia/nacieku zapalnego w tkankach migkkich ze zmianami w strukturach

kostnych

-zlamania

-podwichnigcia 1 zwichnigcia

-liczba struktur kostnych objetych obrzekiem

Tabela 18. Skala punktowa obejmujgca cechy widoczne na zdjeciach RTG charakterystyczne

dla neuroosteoartropatii Charcota

OBJAW LICZBA PUNKTOW
PRZEMIESZCZENIA W ST. STEPOWO-SRODST. I ST. STEPU | obecne 1/ brak 0
PRZEMIESZCZENIA W STAWACH MTP obecne 0 / brak 1
OSTEOLIZA POPRZECZNA obecne 1/ brak 0
LICZBA STAWOW PRZEMIESZCZONYCH 0 0

LICZBA STAWOW PRZEMIESZCZONYCH 1 1

LICZBA STAWOW PRZEMIESZCZONYCH 2 2
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LICZBA STAWOW PRZEMIESZCZONYCH POWYZE] 2 3

LICZBA KOSCI O PRZERWANYCH ZARYSACH 0 0
LICZBA KOSCI O PRZERWANYCH ZARYSACH 1 1
LICZBA KOSCI O PRZERWANYCH ZARYSACH 2 2

LICZBA KOSCI O PRZERWANYCH ZARYSACH POWYZE] 2 3

Tabela 19. Skala punktowa obejmujgca cechy widoczne w badaniach MRI charakterystyczne

dla neuroosteoartropatii Charcota

OBJAW LICZBA PUNKTOW
PODWYZSZENIE SYGNALU TKANEK MIEKKICH w STIR obecne 0 /brak 1
OBNIZENIE SYGNALU TKANEK MIEKKICH w T1 obecne 0 / brak 1
ZBIORNIKI PLYNOWE W TK. MIEKKICH obecne 0 / brak 1
OWRZODZENIE/NACIEK ZAP. TKANKI PODSKORNE] obecne 0 / brak 1
LACZN. ZM W TK. MIEKKICH I W STR. KOSTNYCH obecna 0 / brak 1
ZLAMANIA obecne 1/ brak 0
PODWICHNIECIA 1 ZWICHNIECTA obecne 1/ brak 0
LICZBA STRUKTUR KOSTNYCH Z CECHAMI OBRZEKU 0-28

4.4 Metody statystyczne

Wszystkie obliczenia wykonano za pomocg arkusza kalkulacyjnego Microsoft Excel wersja
2007 oraz pakietu statystycznego StatSoft Inc. Statistica wersja 10. W opisie statystycznym
danych ilosciowych postuzono si¢ klasycznymi miarami potozenia jak $rednia arytmetyczna
1 mediana, oraz odchyleniem standardowym 1 rozstgpem miedzykwartylowym jako miarami
zmienno$ci. Normalno$¢ rozktadu zmiennych i rowno$¢ wariancji badanej cechy w grupach

badano odpowiednio testem W Shapiro-Wilka i testem rownos$ci wariancji. Przy poréwnaniu
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dwoch grup dla danych ilosciowych postuzono si¢ testem t-Studenta dla danych
parametrycznych o rozkladzie normalnym i jednorodnych wariancjach oraz testem U Manna-
Whitneya ~w wypadku niestwierdzenia spelnienia powyzszych zatozen. W analizie
poréwnawcze]  wigkszej ilosci grup dla danych nieparametrycznych wykorzystano
test Kruskala-Wallisa wraz z testem poréwnan wielokrotnych post hoc (test Dunna),
jako nieparametryczny odpowiednik ANOVA. W celu oceny sily, kierunku i istotno$ci
powigzania zmiennych postuzono si¢ wspolczynnikiem korelacji liniowej Pearsona, a dla
danych nieparametrycznych wspotczynnikiem korelacji rang Spearmana. Aby oceni¢
statystyczng istotno$¢ roznic danych nieparametrycznych jako$ciowych zbudowano tabele
kontyngencji dla poréwnywanych zmiennych i zastosowano testy chi-kwadrat. W zalezno$ci
od liczebnosci probek oraz liczebnosci oczekiwanych zastosowano test chi-kwadrat Pearsona,
metode najwyzszej wiarygodnosci, test z poprawka Yatesa lub doktadny test Fishera. W celu
ustalenia optymalnej warto$ci progu odcigcia cech ciaglych zastosowano analiz¢ ROC
(receiver operating characteristic) z wyznaczeniem przebiegu krzywych oraz obliczeniem
pola pod krzywa (AUC). W celu wyznaczenia optymalnej wartosci progu dodatkowo
postuzono si¢ diagramami czutosci i swoistosci jako funkcji progu odcigcia. W ogolnej
ocenie wiarygodnosci badan dodatkowych postuzono si¢ miarami czutosci, swoistosci,
warto$ci predykcji pozytywnej i negatywnej badania. We wszystkich testach statystycznych

za poziom statystycznej istotnosci roznic przyjeto p<0,05.
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5. WYNIKI

5.1_WYNIKI OCENY ZDJEC RENTGENOWSKICH

Ocenie poddano 43 badania RTG - 10 wykonanych u chorych z osteomyelitis, 21 u oséb

z neuroosteoartropatig Charcota i1 12 w przypadkach obecnosci obu typoéw zmian.

Cechy odwapnienia struktur kostnych stwierdzano zaledwie u 2 pacjentow z zapaleniem koS$ci
(20 %), u 13 z CN (61,90 %) i u 6 oséb (50 %) z naktadajacymi si¢ obydwoma procesami.
Réznice te nie byly znamienne statystycznie (p=0.0807) (Tabela 20). Cechy sklerotyzacji
struktur kostnych widoczne byty w przypadku 4 chorych z ostitis (40 %), 11 z artropatig
neurogenng (52,38 % ) oraz 7 pacjentow z grupy CN + OM (58,33 % )— réznice te nie byly
znamienne statystycznie. (p=0.6832) (Tabela 21). Nie stwierdzono réwniez istotnych réznic
w czesto$ci wystepowania zmian wytworczych na zarysach kostnych w poszczegdlnych

grupach pacjentow (p=0.9600). (Tabela 22)

Tabela 20. Czestos¢ wystegpowania odwapnienia w poszczegolnych grupach (p=0.0807)

ROZPOZNANIE | ODWAPNIENIE | ODWAPNIENIE | RAZEM
KLINICZNE OBECNE BRAK

OM 2 (20%) 8(80 %) 10

CN 13(61,90%) 8(38,10%) 21
CN+OM 6(50,00%) 6(50,00%) 12
Ogdtem 21 22 43
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Tabela 21. Czestos¢ wystgpowania sklerotyzacji struktur kostnych w poszczegolnych grupach

(p=0.6832)
ROZPOZNANIE | SKLEROTYZACJA | SKLEROTYZACJA | RAZEM
KLINICZNE BRAK OBECNA

6 4

10

oM (60,00%) (40,00%)

10 11
CN (47,62%) (52,38%) 21

5 7

12

CN+OM (41,67%) (58,33%)
Ogotem 21 22 43
Tabela 22. Czestos¢ wystegpowania zmian wytworczych
w poszczegolnych grupach (p=0.9600)

ZMIANY ZMIANY
ROZPOZNANIE | WYTWORCZE | WYTWORCZE | Razem
KLINICZNE OBECNE NIEOBECNE

7 3
oM (70,00%) (30,00%) 10

15 6
CN (71,43%) (28,57%) 21

8 4
CN+OM (66,67%) (33,33%) 12
Ogotem 30 13 43
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Wykazano znamienne statystycznie réznice w zakresie liczby przemieszczonych stawow
(p=0.0394) (Tabela 23) . W przypadku pacjentow z osteomyelitis podwichnie¢ i zwichnig¢
byto najmniej, u chorych z neuroosteoartropatia Charcota wystgpowaty one z wicksza
czestoscia, a w przypadku wspotistniejacych obu proceséw liczne podwiniecia i zwichnigcia
widoczne byly najczeséciej. Brak przemieszczen widocznych w badaniach RTG stwierdzono
u 4 chorych z grupy OM (40%), 8 z CN (38,10%) i w 2 przypadkach z grupy CN + OM
(16,67%). Przemieszczenie w jednym stawie widoczne bylo w przypadku 4 oséb
z osteomyelitis (40%) oraz u 2 pacjentow ze stopa Charcota (9,52 %), takich przypadkow
nie zaobserwowano w grupie CN + OM. Przemieszczenia w obrgbie 2 stawow stwierdzono
u jednego pacjenta z grupy CN (4,76%) 1 u jednego z grupy CN + OM (8,33%), natomiast
w grupie OM takich przypadkow nie bylo. Przemieszczenia w licznych stawach (>2)
stwierdzano u 2 pacjentow z grupy osteomyelitis (20%) , u 10 chorych ze stopg Charcota

(47,62%) oraz u 9 z grupy CN + OM (75%).

Stwierdzono réwniez istotne statystycznie roznice w zakresie lokalizacji przemieszczen
w stawach - w grupie pacjentow z osteomyelitis przemieszczenia w stawach stepu
nie wystepowaly, natomiast przemieszczenia w stawach $rodstopno-paliczkowych
wystepowaly znacznie czesciej niz w pozostalych grupach — u 6 pacjentow (60%),
w pozostaltych dwoéch grupach przemieszczenia w stawach MTP stwierdzano natomiast u
pojedynczych pacjentow, co stanowito odpowiednio 4,76 % oraz 8,33 %. Rdznica byta

znamienna statystycznie (p=0.0016) (Tabela 24).

Tymczasem przemieszczenia w stawach stepu byly widoczne u przewazajacej czesci
pacjentdw z osteomyelitis naktadajacym si¢ na artropati¢ neurogenng (83,33%) i pacjentéw
z grupy CN (61,90%) - réznice w poszczegdlnych grupach chorych byty znamienne
statystycznie (p=0,000) (Tabela 25).
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Tabela 23. Czestos¢ wystepowania przemieszczen w obrebie stawow w poszczegolnych

grupach (p= 0.0394)

LICZBA LICZBA LICZBA LICZBA Razem
STAWOW STAWOW STAWOW STAWOW
PRZEMIESZ- |PRZEMIESZ-| PRZEMIESZ- | PRZEMIESZ-
CZONYCH CZONYCH CZONYCH CZONYCH
ROZPOZNANIE
0 1 2 >2
KLINICZNE
4 4 0 2
oM (40,00%) (40,00%) (0,00%) (0,00%) 10
8 2 1 10
CN (38,10%) (9,52%) (4,76%) (47,62%) 21
2 0 1 9
CN+OM (16,67%) (0,00%) (8,33%) (75,00%) 12
Ogotem 14 6 2 21 43

63




Tabela 24. Czestos¢ wystepowania przemieszczen w stawach MTP (p=0.0016)

MTP MTP RAZEM
ROZPOZNANIE | PRZEMIESZCZENIE | PRZEMIESZCZENIE
KLINICZNE OBECNE NIEOBECNE
6 4
oM 10
(60,00%) (40,00%)
1 20
21
CN (4,76%) (95,24%)
1 11
12
CN+OM (8,33%) (91,67%)
Ogotem 8 35 43

Tabela 25. Czestos¢ wystegpowania przemieszczen w stawach stepu (p=0,000)

STAWY STEPU -|STAWY STEPU- |RAZEM
ROZPOZNANIE | PRZEMIESZCZENIE | BRAK
KLINICZNE PRZEMIESZCZEN
10 0
oM (100,00%) 0,00% 10
8 13
21
CN (38,10%) (61,90%)
2 10
12
CN+OM (16,67%) (83,33%)
Ogotem 20 23 43
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Stwierdzono istotne statystycznie rdéznice w zakresie liczby kosci o przerwanych zarysach

warstwy korowej (p=0,0105) - w grupie pacjentdow z osteomyelitis w 5 przypadkach (50 %)

nie uwidoczniono struktur kostnych o przerwanych zarysach, co w grupie chorych

z neuroosteoartropatia Charcota dotyczylo to 4 oséb (20%), natomiast w grupie CN +OM

takich przypadkow nie stwierdzono. Przerwanie zarysow jednej struktury kostnej wykazano

u 2 chorych z grupy CN (10%) 1 jednego pacjenta z grupy CN +OM (8,33%), natomiast

w grupie z osteomyelitis takich przypadkéw nie bylo. Dwie struktury kostne o przerwanych

zarysach stwierdzono u 2 pacjentdow z grupy OM (20%) oraz u 3 z grupy CN (15%),

nie zaobserwowano natomiast takich przypadkéw w grupie CN + OM. Przerwanie zaryséw

licznych struktur kostnych stwierdzano u 3 pacjentow z grupy osteomyelitis (30%),

11 z grupy CN (55%) oraz 11 z grupy CN + OM (91,67%) (Tabela 26)

Tabela 26. Liczba struktur kostnych o przerwanych zarysach warstwy korowej (p=0,0105)

LICZBA K. O

LICZBA K. O

LICZBA K. O

LICZBA K. O

PRZERWANYCH | PRZERWANYCH | PRZERWANYCH | PRZERWANYCH | Razem

ZARYSACH ZARYSACH ZARYSACH ZARYSACH
ROZPOZNANIE

0 1 2 >2
KLINICZNE

5 0 2 3
oM (50,00%) (0,00%) (20,00%) (30,00%) 10

4 2 3 11

20

CN (20,00%) (10,00%) (15,00%) (55,00%)

0 1 0 11
CN+OM (0,00%) (8,33%) (0,00%) (91,67%) 12
Ogotem 9 3 5 25 42

65




Cechy osteolizy poprzecznej stwierdzono w przypadku 8 pacjentow z grupy CN (40 %)
oraz u 3 chorych z neuroosteoartropatia Charcota i osteomyelitis (25%), nie wystepowala ona
natomiast w grupie pacjentow z izolowanym zapaleniem kosci. Réznica ta byla znamienna

statystycznie. (p=0.0194) (Tabela 27).

Tabela 27. Czestos¢ wystgpowania osteolizy poprzecznej w poszczegolnych grupach

(p=0,0194)

OSTEOLIZA |OSTEOLIZA | RAZEM
ROZPOZNANIE | POPRZECZNA | POPRZECZNA
KLINICZNE NIEOBECNA | OBECNA
10 0
10
oM (100,00%) (0,00%)
12 8
CN (60,00%) (40,00%) 20
9 3
12
CN+OM (75,00%) (25,00%)
Ogdtem 31 11 42
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5.1.1 Wyniki analizy wlasciwo$ci dyskryminacyjnych przyjetych kryteriow oceny badan

RTG w roznicowaniu zmian kostnych w przebiegu zespolu stopy cukrzycowej

przy pomocy krzywej ROC

Na podstawie analizy otrzymanych wynikow badan RTG opracowano skale punktowsg
obejmujaca cechy charakterystyczne dla neuroosteoartropatii Charcota. Laczny wskaznik
zmian w badaniach RTG uzyskano poprzez zsumowanie oceny wybranych objawow:
obecnosci przemieszczen w stawach stepowo-$rodstopnych 1 stawach stepu, przemieszczen w
stawach MTP, osteolizy poprzecznej, liczby stawdéw z cechami podwichnieé/zwichnied

oraz liczby struktur kostnych o przerwanych zarysach.

Doktadno$¢ diagnostyczna przyjetych kryteriow oceny badan RTG réznicujacych grupe
pacjentdw z rozpoznaniem artropatii Charcota (grupa CN oraz grupa CN + OM versus grupa
OM) mierzona byta za pomoca pola pod krzywa AUC ( area under curve), ktore wynosito
0,85 (p<0,0001). Punkt odcigcia na poziomie 5 pozwalal na rozpoznanie artropatii Charcota w

badanej populacji z czutoscig 76 % i swoistoscig 80 %.
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Rycina 16. Krzywa ROC przedstawiajgca doktadnosé diagnostyczng skali oceny badan RTG

w rozpoznawaniu neuroosteoartropatii Charcota. AUC = 0,85 (p<0,0001).
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5.2 WYNIKI OCENY BADAN MR

Ocenie poddano 57 badan MR - 15 wykonanych u pacjentdw z rozpoznaniem osteomyelitis,
28 u chorych z neuroosteoartropatia Charcota i 14 w przypadkach obecnosci obu typow

zmian.

5.2.1 Zmiany w obrebie tkanek miekkich

W wigkszoséci ocenionych badan MR u pacjentow ze wszystkich trzech grup rozpoznan
klinicznych wykazano objawy obrz¢ku tkanek migkkich pod postacia podwyzszenia
intensywnosci sygnatu w sekwencji STIR oraz obnizenia intensywnosci sygnatu w obrazach
T1-zaleznych, niemniej prawidtowy sygnat tkanek migkkich zaobserwowano na obrazach w
sekwencji STIR u 7 pacjentow z grupy CN (25%) oraz u jednego chorego z grupy CN +OM
(7,14 %), natomiast w grupie OM takiego przypadku nie zaobserwowano. Prawidlowy sygnat
w obrazach T1-zaleznych uwidoczniono w 9 przypadkach w grupie CN (32,14%), w dwoch
pozostalych grupach takiego obrazu nie bylo (tabela 28 i tabela 29). Roznice te byly
znamienne statystycznie (p=0,0007 dla obrazéw T1-zaleznych oraz p=0,0230 dla obrazéw w

sekwencji STIR).
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Tabela 28. Czestos¢ wystepowania podwyzszonego sygnatu w sekwencji STIR (p=0,0230)

PODW. SYGN.|PODW. SYGN.|RAZEM
ROZPOZNANIE TK. MIEKK. STIR | TK. MIEKK. STIR
KLINICZNE OBECNE NIEOBECNE

15 0
oM (100,00%) (0,00%) 15

21 7
o (75,00%) (25,00%) 28

13 1
CROM (92,86%) (7.14%) 14
Ogotem 49 8 57

Tabela 29. Czestos¢ wystegpowania obnizonego sygnatu w obrazach Tl-zaleznych (p=0,0007)

OBNIZENIE OBNIZENIE RAZEM
SYGNALU SYGNALU
ROZPOZNANIE | TK.MIEKKICHT1 | TK.MIEKKICHT1
KLINICZNE OBECNE NIEOBECNE
15 0
15
oM (100,00%) (0,00%)
19 9
CN (67,86%) (32,14%) 28
14 0
14
CN+OM (100,00%) (0,00%)
Ogotem 48 9 57
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Nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic w zakresie czesto$ci wystepowania wysieku w

obrebie pochewek Sciggien (p=0,1647) oraz wysieku w obrgbie stawow (p=0,2769)

(Tabele 301 31).

Tabela 30. Czestos¢ wystepowania wysieku w pochewkach sciegien (p=0,1647)

WYSIEK WYSIEK |RAZEM
POCH. POCH.
ROZPOZNANIE | SCIEGIEN SCIEGIEN
KLINICZNE NIEOBECNY | OBECNY
14 1
15
oM (93,33%) (6,67%)
20 8
28
CN (71,43% (28,57%)
10 4
14
CN+OM (71,43% (28,57%)
Ogotem 44 13 57
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Tabela 31. Czestos¢ wystgpowania wysieku w stawach (p=0,2769)

WYSIEK W |WYSIEK W | RAZEM
ROZPOZNANIE | STAWACH | STAWACH
KLINICZNE NIEOBECNY | OBECNY
10 5
15
oM (66,67%) (33,33%)
21 7
28
CN (75,00%) (25,00%)
7 7
14
CN+OM (50,00%) (50,00%)
Ogotem 38 19 57

Zaobserwowano istotne statystycznie rdznice w zakresie czgstos$ci wystepowania owrzodzen
/nacieku zapalnego tkanki podskornej (p=0,0000), zbiornikow ptynowych w obrgbie tkanek
migkkich (p=0.0015) oraz tgcznosci zmian w tkankach migkkich z obszarami obrzgku struktur
kostnych (p= 0,0000) — objawy te wystepowaty czesciej w przypadku pacjentdw ze zmianami
zapalnymi — owrzodzenie/naciek zapalny tkanki podskoérnej stwierdzono u 14 pacjentow
z grupy ostitis (93,33%), u 10 z grupy CN + OM (71,43 %) i jedynie u 3 z grupy CN
(10,71%). Obecnos¢ zbiornikow ptynowych w tkankach miekkich stwierdzono u 5 chorych
z zapaleniem kosci (33,33%), u 9 pacjentéw z grupy CN +OM (64,29%) i u 3 z grupy CN
(10,71%). Laczno$¢ zmian zapalnych w obrebie tkanek migkkich ze zmianami w strukturach
kostnych stwierdzono u 15 chorych z ostitis (100%), 2 z grupy CN (7,14%)

oraz u 9 z rozpoznaniem CN + OM (64,29%) (Tabele 32 - 34).
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Tabela 32. Czestos¢ wystgpowania owrzodzenia/nacieku zapalnego w tk. podskornej

(p=0,0000)
ROZPOZNANIE [OWRZ./NACIEK W TK.|OWRZ/NACIEK W TK.|RAZEM
KLINICZNE PODSK. OBECNE PODSK. NIEOBECNE
14 1
15
oM (93,33%) (6,67%)
3 25
28
CN (10,71%) (89,29%)
10 4
14
CN+OM (71,43%) (28,57%)
Ogdtem 27 30 57

Tabela 33. Czestos¢ wystepowania zbiornikow pltynowych w tkankach migkkich(p=0.0015)

ZBIORNIKI ZBIORNIKI RAZEM
PLYNOWE W |PLYNOWE W
ROZPOZNANIE | TK. MIEKKICH | TK. MIEKKICH
KLINICZNE NIEOBECNE OBECNE
10 5
15
OM (66,67%) (33,33%)
25 3
28
CN (89,29%) (10,71%)
5 9
14
CN+OM (35,71%) (64,29%)
Ogotem 40 17 57
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Tabela 34. Czestos¢ wystepowania {tgcznosci owrzodzenia/ nacieku zapalnego tkanki

podskornej ze zmianami w strukturach kostnych (p= 0,0000)

FACZN.OWRZODZENIA [LACZN.OWRZODZENIA | RAZEM
ZE ZM. W STR.|ZE zZM. W STR.
ROZPOZNANIE | KOSTNYCH KOSTNYCH
KLINICZNE OBECNA NIEOBECNA
15 0
15
oM (100,00%) (0,00%)
2 26
28
CN (7,14%) (92,86%)
9 5
14
CN+OM (64,29%) (35,71%)
Ogotem 26 31 57

5.2.2 Zmiany w obrebie struktur kostnych

Nie stwierdzono istotnych statystycznie roznic w zakresie czesto$ci wystgpowania
okotostawowych zmian sygnalu szpiku (ograniczonych do warstwy podchrzestnej kosci)
(p=0,282) , cho¢ wystepowaly one czesciej w przypadku pacjentow z izolowang

neuroosteoartropatig Charcota (Tabela 35).
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Tabela 35. Czestos¢ wystegpowania okotostawowych, podchrzestnych zmian sygnatu szpiku

(p=0,282)

ZMIANY  SYGN|ZMIANY  SYGN |RAZEM
ROZPOZNANIE | SZPIKU SZPIKU
KLINICZNE OKOLOSTAWOWE | UOGOLNIONE
2 13
oM (13,33%) (86,67%) 15
9 19
CN (32,14%) (67,86%) 28
1 13
, \ 14
CN+OM (7,14%) (92,86%)
Ogotem 12 45 57

Obecnos¢ ztaman stwierdzono u wszystkich pacjentow z artropatig Charcota wspoétistniejaca z
ostitis oraz u 17 z rozpoznaniem CN (60,71%), nie uwidoczniono ich natomiast w grupie

z izolowanym ostitis (p=0,000) (Tabela 36).

Obecnos¢ podwichnie¢ i zwichnie¢ identyfikowano najczesciej u pacjentOw z artropatig
Charcota 1 zapaleniem ko$ci — w 12 przypadkach (85,71 %), w grupie chorych z CN w 12
przypadkach (42,86 %) , a z najmniejsza czgstoscig w przypadku ostitis — w 4 badaniach, co

stanowilo 26,67% — r6znica byta znamienna statystycznie (p=0,0026) (Tabela 37).
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Tabela 36. Czestos¢ wystepowania ztaman (p=0,000)

ROZPOZNANIE [ZLAMANIA | ZLAMANIA [RAZEM
KLINICZNE NIEOBECNE | OBECNE
15 0
15
oM (100,00%) | (0,00%)
11 17
28
CN (39,29%) | (60,71%)
0 14
14
CN+OM (0,00%) (100,00%)
Ogotem 26 31 57

Tabela 37. Czestos¢ wystepowania podwichniecé i zwichnigé (p=0,0026)

PODWI PODWI RAZEM
CHNIECIA  ||[CHNIECIA |
ROZPOZNANIE  |ZWICHNIECIA |ZWICHNIECIA
KLINICZNE OBECNE NIEOBECNE
4 11
15
oM (26,67%) (73,33%)
12 16
28
CN (42,86%) (57,14%)
12 2
14
CN+OM (85,71%) (14,29%)
Ogotem 28 29 57
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Nie stwierdzono znamiennych statystycznie réznic pomiedzy poszczegdlnymi grupami
w czestosci wystepowania torbieli podchrzegstnych w obrebie struktur kostnych, nadzerek
na ich krawedziach, jak réwniez czestosci wystepowania wolnych fragmentow kostnych

(odpowiednio p =0,2250, p=0,7190, p=0,0709) (Tabele 38 — 40).

Tabela 38. Czestos¢ wystepowania torbieli podchrzestnych (p =0,2250)

ROZPOZNANIE [ TORBIELE | TORBIELE | RAZEM
KLINICZNE NIEOBECNE | OBECNE
5 10
15
OM (33,33%) | (66,67%)
15 13
28
CN (53,57%) | (46,43%)
9 5
CN+OM ©6420%) |@571%) |4
Ogol 29 28 57
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Tabela 39. Czestos¢ wystepowania nadzerek na zarysach kostnych (p=0,7190)

ROZPOZNANIE | NADZERKI | NADZERKI | RAZEM
KLINICZNE NIEOBECNE | OBECNE
5 10
15
oM (33,33%) (66,67%)
9 19
CN (32,14%) (67,86%) 28
3 11
14
CN+OM (21,43%) (78,57%)
Ogotem 17 40 57

Tabela 40. Czestos¢ wystepowania wolnych fragmentow kostnych (p=0,0709)

WOLNE WOLNE RAZEM
ROZPOZNANIE | FRAGMENTY | FRAGMENTY
KLINICZNE NIEOBECNE | OBECNE
8 7
15
oM (53,33%) (46,67%)
11 17
28
CN (39,29%) (60,71%)
2 12
14
CN+OM (14,29%) (85,71%)
Ogotem 21 36 57
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Liczba struktur kostnych objetych obrzekiem roéznita si¢ znaczaco (p=0.0103) pomigdzy
poszczegdlnymi grupami - w przypadku chorych z artropatia Charcota wspdtistniejaca
z ostitis $rednia liczba struktur kostnych objetych obrzekiem wynosita 8,07, w grupie

z artropatig Charcota 6,25, natomiast u pacjentow z izolowanym ostitis 4,13 (Tabela 41).

Tabela 41. Liczna struktur kostnych objetych obrzekiem szpiku (p=0.0103)

LICZBA KOSCI O PODWYZSZONYM

SYGNALE SZPIKU W STIR | OBNIZONYM W
ROZPOZNANIE KLINICZNE OBRAZACH T1-ZALEZNYCH

Liczba )

Srednia Odch.std

przypadkow
oM 15 4,133333 1,767430
CN 28 6,250000 3,261731
CN+OM 14 8,071429 3,540193
Ogodtem 57 6,140351 3,291974
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5.2.3 Wyniki analizy wlasciwos$ci dyskryminacyjnvch przyjetych kryteriow oceny badan

MRI w roznicowaniu zmian Kkostnych w przebiegu zespolu stopy cukrzycowej

przy pomocy krzywej ROC

Na podstawie analizy otrzymanych wynikoéw badan MRI opracowano skal¢ punktowa
obejmujaca cechy charakterystyczne dla neuroartropatii Charcota. taczny wskaznik zmian
w badaniach MRI uzyskano poprzez zsumowanie ocen wybranych objawoéw: obecnos$ci
podwyzszonego sygnatu tkanek migkkich w sekwencji STIR, obnizonego sygnatu tkanek
migkkich w obrazach Tl-zaleznych, zbiornikow ptynowych w tkankach migkkich,
owrzodzenia/nacieku tkanki podskornej w tkankach migkkich, tacznosci owrzodzenia/nacieku
zapalnego w tkankach migkkich ze zmianami w strukturach kostnych, zlaman, podwichni¢¢

1 zwichnig¢.

Doktadnos$¢ diagnostyczng przyjetych kryteriow oceny badan MRI poddano weryfikacji
za pomocg analizy pola pod krzywa AUC ( area under curve), ktére w rdéznicowaniu grupy
pacjentdw z rozpoznaniem neuroosteoartropatii Charcota (grupa CN oraz grupa CN+OM
versus grupa OM) wynosito 0,95 (p<0,0001). Punkt odcigcia na poziomie 2 pozwalat

na rozpoznanie artropatii Charcota w badanej populacji z czuto$cig 100 % 1 swoistoscig 73 %.
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Rycina 17. Krzywa ROC przedstawiajgca doktadnos¢ diagnostyczng skali oceny badan MRI
w rozpoznawaniu neuroosteoartropatii Charcota. AUC = 0,95 (p<0,0001)

Uwzglednienie w skali rowniez liczby struktur kostnych objetych obrzgkiem pozwolito na
zwiekszenie swoistosci oceny. Pole pod krzywa wynosito 0,94 (p<0,0001), a zastosowanie
punktu odcigcia na poziomie 7 pozwalato na rozpoznanie artropatii Charcota w badane;j
populacji z czutoscia 92,9 % i swoistoscig 80 %.
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Rycina 18. Krzywa ROC przedstawiajqca dokladnos¢ diagnostyczng skali oceny badan MRI z
uwzglednieniem  liczby  struktur — kostnych objetych  obrzekiem w  rozpoznawaniu

neuroosteoartropatii Charcota. AUC = 0,94 (p<0,0001)
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6. Omowienie

6.1 Wprowadzenie

Mozliwie wczesna identyfikacja oraz zréznicowanie zmian w strukturach kostnych
jest jednym z powazniejszych problemow, przed jakim staja diabetolodzy, chirurdzy
1 ortopedzi zajmujacy si¢ leczeniem pacjentow z zespotem stopy cukrzycowej. W praktyce
klinicznej trafne rozpoznanie neuroosteoartropatii Charcota oraz zapalenia kosci stanowi
najczesciej znaczace wyzwanie, a wezesne wdrozenie odpowiedniego leczenia moze skrocic¢
czas trwania terapii i zminimalizowaé ryzyko amputacji, tym samym istotnie wplywajac
na dalsze losy pacjenta [74, 80].

Obok badania podmiotowego i1 przedmiotowego wykorzystywane sg w tych przypadkach
badania dodatkowe, wsrod ktorych wazng rolg odgrywa diagnostyka obrazowa.

Metodg pierwszego rzutu w zakresie diagnostyki obrazowej jest radiografia klasyczna
w projekcjach zaleznych od lokalizacji zmian. Niestety w fazie poczatkowej, kiedy
postawienie wilasciwej diagnozy daje najwigkszg szans¢ na zminimalizowanie destrukcji
kostnej zarowno w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota, jak i osteomyelitis, zdje¢cia
rentgenowskie nie uwidaczniajg charakterystycznych zmian kostnych. Réwniez w fazie
zaawansowanej obraz radiologiczny bywa trudny do interpretacji 1 nie zawsze jednoznaczny.
Dlatego w sytuacji, gdy taczna ocena obrazu klinicznego, wynikow badan laboratoryjnych
oraz zdje¢ RTG nie pozwala na postawienie rozpoznania i podjecie decyzji terapeutycznych,
zaleca si¢ zazwyczaj poszerzenie diagnostyki o tomografie¢ magnetyczno-rezonansowsg
[44, 74, 75]. Badanie MR cechuje si¢ wysoka czulo$cig umozliwiajaca wczesng identyfikacje

zmian w obrebie struktur kostnych, pozwala réwniez na ich dokladng lokalizacje,
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jednak precyzyjne okreslenie natury procesu chorobowego sprawia¢ moze niejednokroé
znaczacg trudnoscé.

Przedmiotem niniejszej rozprawy byla analiza zmian kostnych widocznych w badaniach
obrazowych (RTG i MRI) w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota oraz zapalenia kosci
u pacjentéw z zespotem stopy cukrzycowej oraz proba opracowania kryteriow pozwalajacych

na zréznicowanie tych patologii.

6.2 Omowienie materialu

Do opracowania wlaczono 57 badan rezonansu magnetycznego (MRI) oraz 43 badania
rentgenowskie (RTG) wykonane u 41 pacjentdow z rozpoznaniem neuroosteoartropatii
Charcota, osteomyelitis lub ze zmianami w przebiegu nakladania si¢ obu procesow.
W pismiennictwie dostepne sg prace oryginalne opisujace zmiany w badaniach MR i RTG
w przebiegu zespoly stopy cukrzycowej — bardzo warto$ciowa pozycja opartag na bogatym
materiale jest praca Ahmadi et al. z roku 2006, gdzie poddano ocenie badania MR 68 stop
u 63 pacjentéw z neuroosteoartropatia Charcota oraz neuroosteoartropatia Charcota
wspolistniejacg z osteomyelitis[77]. Inne publikacje opieraja si¢ na mniejszych grupach
chorych - Chantelau et al. opisal zmiany w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota oceniane
w badaniach RTG 1 MRI w 26 stopach u 20 pacjentdw z neuroosteoartropatia Charcota[82].
Natomiast Marcus et.al porownywal zmiany widoczne w badaniach MR w przebiegu
neuroosteoartropatii Charcota oraz osteomyelitis w obrebie stop w obrebie 29 stop
u 26 pacjentow z cukrzycg[80]. W roku 2011 Zampa et al. opublikowal wyniki badan
dynamicznych MR po dozylnym podaniu $rodka kontrastujacego u 40 pacjentow
z neuroosteoartropatia Charcota [81]. Natomiast prace Cavangh i Visvanathan obejmowaty

wiekszg grupe chorych - odpowiedniol50 i 187 pacjentow, jedynie w czesci przypadkow
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wykazujacych neuropati¢ cukrzycowa 1 zmiany kostne w przebiegu zespolu stopy
cukrzycowej, jednak w tych badaniach ocenie poddawano wylacznie zdj¢cia RTG [96, 97].

W niniejszym opracowaniu we wszystkich trzech grupach pacjentéw wigkszo$¢ stanowili
mezezyzni - S$rednio 74 % przypadkow. Przewaga liczebna pici meskiej jest zauwazalna
rowniez wsrod pacjentdéw w innych pracach opisujacych zmiany w obrgbie struktur kostnych

w przebiegu zespotu stopy cukrzycowej [77, 80-82, 96].

Srednia wieku pacjentdow w niniejszej pracy wynosita 51,86 lat, podobnie, jak w pracy
Ahmadi et al., gdzie $redni wiek pacjentdow wynosit 53 lata[77], w badaniu Chantelau $rednia
wynosita 59 lat[82], a w pracach Marcus, Zampa 1 Visvanathan odpowiednio 66, 54 i 48 lat

[80,81,96].

W badanej populacji wickszos¢ stanowili pacjenci z cukrzyca typu 2, pomiedzy
poszczegblnymi grupami rozpoznan klinicznych nie zaobserwowano znamiennych
statystycznie roznic w zakresie czgstosci wystepowania typow cukrzycy. Rowniez w innych
badaniach przewazajg pacjenci z cukrzycg typu 2 — Zampa 58 %, Chantelau 70 %, natomiast
do opracowania Visvanathan et al. wigczono jedynie pacjentow z cukrzyca typu 2 [81, 82,
96]. Czg$¢ autoréw nie podaje danych o typie cukrzycy [77, 80]. Przewaga pacjentow
z cukrzyca typu 2 niewatpliwie zwigzana jest w wigksza czestoScig wystgpowania tego typu

cukrzycy w populacji, poniewaz stanowig oni okoto 85-90 % chorych .

Porownanie cech demograficznych 1 klinicznych pacjentéw z trzech wyrdznionych
W niniejszej pracy grup rozpoznan klinicznych (CN, OM, CN+OM) wykazalo, ze grupa
badana byla jednorodna pod wzgledem wieku, czasu trwania cukrzycy, $redniego BMI,
typu cukrzycy, czesto$ci insulinoterapii, wyréwnania cukrzycy ocenianego na podstawie

poziomu HbA1c oraz parametréw wydolnosci nerek.
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Stwierdzono natomiast znamienne statystycznie rdznice w zakresie czasu, jaki uptynat
od wystapienia objawow do wykonania badania MR, ktéry wynosit $rednio 31,83 miesigca
w przypadku pacjentow z zapaleniem kosci, 14,66 miesiaca u chorych ze wspolistniejaca
stopg Charcota 1 ostitis oraz 10,74 miesigca w grupie z neuroosteoartropatia Charcota

(p=0,0354).

Roéznice pomigdzy poszczegdlnymi grupami ttumaczy¢ mozna faktem, ze pacjenci z grupy
CN a zwlaszcza CN+OM czgsto stanowiag dla klinicystow wyjatkowe wyzwanie ze wzgledu
na niejednoznaczny obraz kliniczny oraz trudnosci diagnostyczne i terapeutyczne, dlatego

kierowani moga by¢ na badanie MRI cze$ciej 1 wezesniej.

Czas trwania cukrzycy w badanej populacji wynosit $rednio 13,6 roku i nie réznit si¢
znaczaco w trzech grupach rozpoznah kliniczych, podczas gdy w pracach Zampa et al.
oraz Chantelau et al., ktore dotyczyly pacjentéw wylacznie z neuroosteoartropatia, byt
dluzszy (odpowiednio 19,1 lat i 20 lat) [81, 82]. Natomiast Visvanathan et al. poddal ocenie
badania RTG pacjentdw miodszych, z krotsza historig leczenia cukrzycy (w poszczegdlnych
wyroznionych przez niego grupach wynosita ona 6,3 lat, 9,4 lat oraz 11,4 lat) i czeSciowo bez
cech neuropatii i infekcji, co skutkowalo mniejsza czgstoscig wystepowania zmian w obrebie
struktur kostnych w ocenianych badaniach RTG [96]. W piSmiennictwie opisuje si¢
zwigkszong czesto$¢ wystepowania powiklan cukrzycy wraz z czasem trwania choroby,
a neuroosteoartropati¢ Charcota diagnozowana jest zazwyczaj u pacjentoéw z dlugoletnia
cukrzyca — po 10 latach od rozpoznania [100, 101], co znalazlo potwierdzenie réwniez

W naszym materiale.
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Srednia wartoé¢ HbAlc w badanej populacji wynosita 8,12 % i byta nieco nizsza
niz w dostepnym pismiennictwie, gdzie podawane sa wartosci od 8,4% do 8,9% [77, 81, 96].
Pomiedzy poszczegdlnymi grupami rozpoznah klinicznych nie stwierdzono istotnych

statystycznie roznic w zakresie tego wskaznika wyréwnania cukrzycy.

Warto$ci parametrow stanu zapalnego (leukocytozy, OB, CRP) pomi¢dzy badanymi grupami
nie roznily si¢ znamiennie statystycznie, cho¢ zaobserwowano wyzszy poziom OB w grupie
pacjentow z izolowanym ostitis. W pismiennictwie podaje si¢, ze poziom leukocytozy
w przypadku pacjentow z cukrzyca nie jest wiarygodnym markerem wykluczenia stanu
zapalnego , poniewaz jedynie u 50% chorych na cukrzyc¢ zakazenie manifestuje si¢
obecno$cig leukocytozy i1 goraczki, nawet w przebiegu powaznych infekcji, takich jak
zapalenie kosci [43]. Niemniej w niektorych pracach potwierdzano przydatno$¢ oznaczania
CRP i OB w diagnostyce zmian zapalnych. W pracy Schwegler et al. wykazano nieznacznie
wyzszy poziom CRP w grupie pacjentéw z osteomyelitis - 35,1 mg% - w poroéwnaniu z 12,2
mg% u pacjentow bez potwierdzonego zapalenia kosci (p =0,07) [86], a Ertugrul et. al.
sugerowal wykorzystanie w diagnostyce osteomyelitis tacznej oceny poziomu OB (warto$¢
graniczna 65 mm/h) oraz wielkosci owrzodzenia przekraczajacej 2 cm2 uzyskujac czutosé

1 swoistos¢ tego testu na poziomie odpowiednio 83 % i 77 % [45].

Srednia dysproporcja temperatury obu stop w poszczegélnych grupach — roznita sie
znamiennie statystycznie (p=0.0490) - najwyzsza odnotowano w przypadku pacjentow
z ostitis (5 st. Celsjusza), nieco mniejszg w przypadku pacjentOw z neuroosteoartropatia
Charcota 1 ostitis (3,36 st. Celsjusza) , najnizszg w przypadku neuroosteoartropatii Charcota
(2,48 st. Celsjusza). W pracy Zampa et al. dotyczacej wylacznie pacjentow z ostrg faza
neuroosteoartropatii Charcota odnotowano srednig rdznicg temperatur stop 3,4 st. Celsjusza
[81].

87



Temperatura stopy objetej zmianami wzrasta zazwyczaj zardwno Ww przebiegu
neuroosteoartropatii Charcota, jak 1 osteomyelitis, dlatego parametr ten moze mie¢
zastosowanie w diagnostyce ostrej fazy obu procesow, jednak nie jest wykorzystywany w ich

réznicowaniu.

Zmiany o charakterze neuroosteoartropatii dotyczyly w wigkszosci przypadkow stawow
stepowo-$rodstopnych — typ 2 (70,2%) 1 stawdw stepu — typ 3 (54,0%), a u 45,9 % pacjentow
zmiany w tych lokalizacjach wspotistniaty, rzadziej wystepowaty w obrebie przodostopia —
typ 1 (29,7%), stawu skokowo-goleniowego — typ 4 (8,1 %) 1 kosci pigtowej- typ 5 (2,7%).
Lokalizacja zmian w badanej grupie byta zgodna z doniesieniami z piSmiennictwa — rowniez
Tan 1 Teh opisywali czesto$¢ wystgpowania CN w stawach stepowo-§rodstopnych i stawach

stepu w 60 % przypadkéw, a w stawach $srédstopno-paliczkowych w 30 % [74].

Zapalenie kosci w badanej grupie pacjentow umiejscowione byto w 61 % przypadkow
w obrebie przodostopia i lokalizacja ta byla typowa w grupie chorych z izolowanym ostitis
(100% przypadkow), natomiast objecie procesem zapalnym kosci stgpu (39 % ogodhu
pacjentdw z zapaleniem ko$ci) zaobserwowano wylacznie u pacjentdw z wspotistniejacymi
obydwoma procesami , co zgodne jest z doniesieniami z piSmiennictwa [74, 75].
Wystepowanie zmian zapalnych w §rodkowej czesci stopy powigzane jest ze zniesieniem
tuku podtuznego stopy i jej znieksztatceniem typowym w przypadku dokonanej destrukcji
w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota, skutkujacej wtérnym owrzodzeniem i infekcja

w tej lokalizacji.
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6.3 Omowienie metodyki

W niniejszym opracowaniu ocenie poddano zdjecia RTG stép w projekcjach zaleznych
od lokalizacji zmian -grzbietowo-podeszwowej, skosnej i/lub bocznej oraz w przypadku
koniecznos$ci zobrazowania kosci stgpu - RTG stawu skokowego i/lub kosci pigtowej) —
tabela 6.1, podczas gdy Chantelau et al. opierat si¢ na rutynowo wykonywanych projekcjach -
grzbietowo-podeszwowej 1 sko$nej stopy, natomiast Cavanagh et al. oraz Visvanathan et al.
wykorzystywali zdjecia w projekcjach grzbietowo-podeszwowej oraz bocznej w obcigzeniu
[82, 96, 97].

Dobor projekeji  dostosowany do konkretnej sytuacji klinicznej, danych z wywiadu
oraz wynikdéw wczesniejszych badan obrazowych wydaje si¢ by¢ postepowaniem
optymalnym, poniewaz w niektorych sytuacjach rutynowo wykorzystywane projekcje RTG
stopy nie umozliwiaja petnej oceny zaistniatej patologii w obrebie struktur kostnych, jesli jest

zlokalizowana w obrebie stawu skokowo-goleniowego lub kosci pietowej (Tabela 42).

Tabela 42. Proponowane projekcje zdje¢ RTG w zaleznosci od lokalizacji zmian

Lokalizacja zmian

Proponowane projekcje zdjec rtg

Przodostopie — kosci palcow, kosci §rodstopia

Projekcja  grzbietowo-podeszwowa  (a-p)
sko$na

i

Okolica stawdw stepowo-$rodstopnych i stawow
pomiedzy kos¢mi stepu

Projekcja a-p, skos$na i boczna

Staw  skokowo-goleniowy, bloczek kosci
skokowe;j

Projekcja a-p 1 boczna stawu skokowego

Kos¢ pietowa

Projekcja boczna 1 osiowa ko$ci pigtowe;j
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W niniejszym opracowaniu ocenie poddano badania MR w obrazach T1-zaleznych,
T2-zalezne oraz w sekwencji STIR, a w przypadku 11 pacjentow zadecydowano o dozylnym
podaniu gadolinowego $rodka kontrastujacego 1 uzyskano obrazy T1-zalezne oraz T1-zalezne
z wytlumieniem sygnatu tkanki tluszczowej po CM. W czterech przypadkach badania te
dotyczyly chorych z neuroosteoartropatia Charcota, w trzech ostitis, a w czterech
przypadkach pacjentow ze wspotistniejaca stopa Charcota i zapaleniem kosci. U wszystkich
jedenastu pacjentow zaobserwowano wzmocnienie pokontrastowe, a w przypadku dwoch
pacjentow z ostitis oraz dwoch pacjentow z naktadaniem si¢ neuroartropatii Charcota 1 ostitis

uwidoczniono obecnos¢ ropni i1 przetok.

W dostepnych pracach oryginalnych stosowano rézne protokoty badania MR - w pracy
autorstwa Marcus et al. z 1996 roku wykorzystano obrazy T1-zalezne oraz obrazy T2-zalezne
w sekwencji echa gradientowego, w czesci przypadkéw podajac dodatkowo dozylnie srodek
kontrastujacy [80]. W badaniu Chantelau et al. ocenie poddano obrazy Tl1-zalezne,
T2-zalezne oraz obrazy z wytlumieniem sygnatu tkanki thuszczowej, nie podawano dozylnie
srodka kontrastujgcego [82]. Ahmadi et al. opieral si¢ na ocenie obrazow T1-zaleznych,
T2-zaleznych z wytlumieniem sygnatu tkanki tluszczowej, T1 fatsat przed i po dozylnym
podaniu $rodka kontrastujagcego [77]. Natomiast Zampa et al. wykorzystywal obrazy
T1-zalezne oraz sekwencje FSE-IR, rozszerzone dodatkowo o ocen¢ dynamiczng w sekwencji

fast spoiled gradient-echo po dozylnym podaniu $rodka kontrastujacego [81].

W dostepnym pismiennictwie nie ma pelnej zgodnosci w kwestii wykorzystania dozylnej
iniekcji $rodka kontrastujacego w badaniach MR pacjentdw z zespotem stopy cukrzycowe;j
[74, 98]. Wzmocnienie pokontrastowe nie jest parametrem wartosciowym w réznicowaniu
neuroosteoartropatii Charcota i osteomyelitis, poniewaz w obu przypadkach zaobserwowac

mozna wzrost intensywnosci sygnatu tkanek migkkich i struktur kostnych po podaniu CM,
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co potwierdzono réwniez w niniejszej pracy. W analizowanych 11 badaniach MR, w ktorych
podano dozylnie $rodek kontrastowy, widoczne bylo wzmocnienie tkanek miekkich oraz
struktur kostnych zaré6wno w przypadku pacjentow z grupy ostitis, jak i z grupy CN oraz CN
+ OM. Niemniej powszechnie uznaje si¢, ze w przypadku zmian zapalnych obrazy
po podaniu CM moga by¢ warto$ciowe dla precyzyjnego zobrazowania przetok, ropni
oraz obszaréw martwicy, co jest przydatne zwlaszcza w procesie planowania leczenia
chirurgicznego [74, 75, 98, 99]. Réwniez ta obserwacja potwierdzita si¢ w grupie badane;,
poniewaz w przypadku dwoch pacjentow z ostitis oraz dwdch pacjentdw z naktadaniem si¢
neuroosteoartropatii Charcota 1 ostitis na obrazach po dozylnym podaniu $rodka

kontrastujacego uwidoczniono precyzyjnie obecnos¢ ropni i1 przetok.

W pracy Zampa et al. potwierdzono warto§¢ pomiarOw intensywnos$ci wzmocnienia
po dozylnym podaniu gadolinowego $rodka kontrastowego w monitorowaniu regresji zmian,
jak rdwniez w prognozowaniu czasu trwania terapii [81]. Niemniej jednak dozylne podanie
gadolinowych $rodkow kontrastowych bywa przeciwwskazane np. w przypadku alergii
lub niewydolno$ci nerek (ktora stanowi istotny problem w grupie chorych z dlugoletnig
cukrzycg), zwigcksza koszt badania, wydluza czas jego trwania, co stanowi niejednokro¢
znaczacy dyskomfort dla pacjenta. Dlatego rozsagdnym kompromisem pozostaje uzaleznienie
decyzji o dozylnym podaniu $rodka kontrastujacego od konkretnej sytuacji klinicznej
1 wykorzystanie obrazow z wzmocnieniem pokontrastowym u pacjentow z podejrzeniem
obecnosci ropni, przetok i obszarow martwicy o ile nie stwierdza si¢ w ich przypadku

przeciwwskazan do podania CM.
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6.4 Omowienie wynikow badan RTG

W analizowanych badaniach RTG wykazano zwigkszong liczb¢ przemieszczonych stawow
oraz struktur kostnych o przerwanych zarysach w przypadku pacjentow z grup CN
oraz CN + OM w pordéwnaniu z grupa pacjentow z izolowanym osteomyelitis. Tan 1 Teh
oraz Toledano et al. podkreslali w swoich opracowaniach zajecie licznych struktur kostnych
1 stawow, jako ceche roznicujaca neuroosteoartropatie Charcota od osteomyelitis [74, 79].
Chantelau et al. opisywal rosnaca liczbe =zajetych struktur widoczng na zdjeciach
rentgenowskich wraz z postgpem zmian o charakterze CN, ktéra w najbardziej
zaawansowanych przypadkach siggata $rednio 8 zajetych struktur kostnych (zakres 6-11)
oraz 5 zajetych stawoOw (zakres 4-8). Praca Chantelau et al. dotyczyla jednak wylacznie
chorych z neuroartropatia Charcota i nie obejmowata poréwnania z grupa pacjentéw z innym
rozpoznaniem [82].

Opisywane przez Chantelau objawy widoczne w badaniu RTG takie jak fragmentacja
struktur kostnych, podwichnigcia i zwichnigcia potwierdzono roéwniez w niniejszym
opracowaniu, niemniej nie jest mozliwa szczegblowa ocena poréwnawcza, poniewaz
Chantelau nie podat czgstosci wystepowania poszczegdlnych typéw zmian, ograniczajac si¢

w tej kwestii do oceny jako$ciowej[82].

W badanej grupie z rozpoznaniem neuroosteoartropatii Charcota korelowata lokalizacja
zwichnig¢ 1 podwichnig¢ w stawach stepowo-$rodstopnych i stawach stepu, podczas gdy
przemieszczenia w stawach MTP wystepowaty znamiennie czg¢$ciej w grupie pacjentow
z osteomyelitis, co jest zgodne z opisywang w piSmiennictwie najczestsza lokalizacja tych
patologii [74, 79]. Cechy osteolizy poprzecznej w obregbie kosci $rddstopia stwierdzano

wylacznie w grupie pacjentdw z neuroosteoartropatia Charcota, w czgsci przypadkow
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z towarzyszacym osteomyelitis. Osteoliza poprzeczna opisywana jest w polskim
pisSmiennictwie [69], jako objaw charakterystyczny dla neuroosteoartropatii Charcota
w obrebie przodostopia, jednak w czegsci przypadkow wspotistnie¢ moze zarowno
ze zmianami o charakterze neuroosteoartropatii Charcota w innych lokalizacjach, jak réwniez

z zapaleniem kosci.

W pracach autorstwa Visvanathan et al. 1 Cavanagh et al. opisywano zmiany kostne widoczne
w badaniach RTG stop u pacjentow z cukrzyca, jednak nacisk potozono na pordwnanie grup
pacjentOw z obecng neuropatig cukrzycowg i1 bez neuropatii oraz z obecnym owrzodzeniem
1 bez owrzodzenia [96, 97]. Wykazano, ze zdiagnozowana cukrzyca bez cech neuropatii nie
skutkowata istotnym wzrostem czgstosci wystepowania zmian kostnych w pordéwnaniu
z grupa kontrolng [97]. Wyraznie wigkszg czgstos¢ wystepowania nieprawidlowosci
na zdj¢ciach rentgenowskich wykazano w grupie pacjentdow z rozwinigta neuropatig
cukrzycowa, a najwigksza w przypadku pacjentdw z neuropatig i owrzodzeniem. W tych
grupach potwierdzono najwyzszg czesto$¢ wystepowania zlaman oraz zwichnie¢ —
odpowiednio 12 % 1 8 % w badaniu Visvanathan oraz 22,2 % 1 22,2 % w grupie pacjentow
Cavangh, a destrukcje struktur stawowych opisywano w tych grupach w 25,9 % pacjentow
w badaniu Cavangh 1 w 28 % pacjentéw badanych przez Visvanathan. W obu publikacjach
opisywano zmiany kostne w przebiegu infekcji oraz w przebiegu neuroosteoartropatii
Charcota, jednak traktowano je jako elementy z szeregu nieprawidlowosci obserwowanych
na wykonanych zdjeciach, a nie jako rozpoznania ostateczne stanowigce podstawe
do podziatu pacjentéw na grupy, jak w niniejszym opracowaniu. Co interesujace, pomimo ze
praca brytyjska [97] dotyczyta pacjentow nieco starszych, z dluzsza historig leczenia
cukrzycy 1 bardziej nasilonymi nieprawidlowo$ciami w zakresie wyrdéwnania glikemii

w porownaniu z pracg indyjska [96], to czestos¢ wystgpowania artropatii neurogennej w
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grupie z neuropatig i owrzodzeniem w populacji europejskiej oceniono na 16,7 %, podczas
gdy w populacji indyjskiej 54 % . Réwniez czestos¢ wystgpowania cech infekcji w obrebie
struktur kostnych w tych grupach roznita si¢ istotnie 1 wynosita odpowiednio 3,7 %
oraz 54 %. Roznice te tlumaczy¢ mozna trudno$ciami w opracowaniu jednoznacznych
kryteriow diagnostycznych pozwalajagcych na rozpoznanie neuroosteoartropatii Charcota
1 osteomyelitis jedynie na podstawie zdje¢ rentgenowskich, niemniej nie mozna réwniez
wykluczyé¢, ze populacje te rdznity si¢ znaczaco, a chorzy badani przez Cavanagh objeci byli
bardziej wnikliwg opieka specjalistyczng i skuteczniejszym leczeniem, co pozwolito

na zminimalizowanie zmian kostnych.

6.5 Omowienie wynikow badan MRI

6.5.1 Zmiany w obrebie tkanek miekkich

W ocenianych badaniach MRI wykazano istotne statystycznie roznice w czgstosci
wystepowania owrzodzen i zbiornikow ptynowych w tkankach miekkich oraz tgcznosci
zmian w tkankach migkkich z obszarami zmienionego sygnatu struktur kostnych - objawy te
wystepowaly czesciej w przypadku pacjentow z osteomyelitis oraz z zapaleniem kos$ci
naktadajacym si¢ na CN. Tan i Teh oraz Toledano et al. podkreslali w swoich opracowaniach
wage obecnosci zmian zapalnych takich jak owrzodzenie, ropien, przetoka i zapalenie
pochewek Sciegnistych, jako objawdéw posrednich przemawiajagcych za rozpoznaniem
osteomyelitis, sugerujac, ze brak zmian w tkankach migkkich w sasiedztwie obszaru
zmienionego sygnalu szpiku kostnego zmniejsza prawdopodobienstwo tta infekcyjnego

[74, 79 ]. Natomiast Ahmadi et al nie zaobserwowat roznic w czestosci wystgpowania
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owrzodzen miedzy grupa z zapaleniem kos$ci i bez zmian zapalnych, niemniej opisywat
czestsze wystgpowanie zbiornikow plynowych w tkankach migkkich u pacjentow
z osteomyelitis naktadajacym si¢ na CN w poréwnaniu z grupg z izolowang CN [77]. Przetoki
faczace zmiany zapalne w tkankach migkkich z obszarami zapalenia ko$ci wystgpowaty
w grupie ocenianej przez Ahmadi et al. wylacznie u pacjentow z wspdlistniejacymi

neuroosteoartropatig i osteomyelitis.

W niniejszym materiale obrzek tkanek migkkich wystepowat u wigkszosci chorych w kazde;j
z grup, niemniej pacjenci z prawidlowym sygnatem tkanek miekkich zar6wno w obrazach
T1-zaleznych, jak 1 w sekwencji STIR wystepowali wytacznie w grupie chorych z CN, co jest
zgodne z obserwacjami Chantelau et al., ktory opisywal stopniowe ustepowanie obrzeku
tkanek miekkich w badaniu MR w okresie stabilizacji CN [82]. Natomiast Ahmadi et al.
nie zaobserwowat istotnych statystycznie rdznic w czestosci wystgpowania obrzgku tkanek
miegkkich miedzy grupami pacjentow z CN 1 CN + OM, cho¢ w przypadku pacjentow
z nadkazeniem czg$ciej stwierdzano utrate prawidlowego sygnatu thuszczu w obrebie tkanki

podskornej w sasiedztwie infekcji [77].

W naszym materiale nie wykazano istotnych statystycznie réznic w czesto$ci wystepowania
wysigku w obrgbie stawow oraz pochewek $ciggien. Obserwacje Ahmadi et al. byty podobne,
cho¢ w grupie pacjentow badanych kilkukrotnie - zarowno przed, jak i po nadkazeniu -
zaobserwowal on tendencje do czestszego wystepowania wysieku i1 obfitszego wysigku
w stawach po zainfekowaniu, niemniej réznice nie byly znamienne statystycznie [77].
Obecno$¢ wysigku opisuje si¢ zarowno w przypadku pacjentow z CN, jak i osteomyelitis
[74, 75, 78, 82], w zwigzku z czym ten objaw wydaje si¢ by¢ mato przydatny w réznicowaniu

tych procesow .
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6.5.2 Zmiany w obrebie struktur kostnych

W analizowanym materiale z rozpoznaniem neuroosteoartropatii Charcota korelowata
wigksza liczba struktur kostnych stop objetych obrzgkiem, jak réwniez wigksza czgsto$é
wystepowania przemieszczen w obrebie stawoOw oraz ztaman w obrgbie struktur kostnych.
Chantelau et al. opisywal w swojej pracy wigksza liczbg struktur kostnych oraz stawow
objetych zmianami wraz z post¢gpem neuroartropatii Charcota, niemniej nie porownywat ich
z grupa pacjentoéw bez CN. Liczba struktur kostnych z nieprawidtowos$ciami w badaniu MR
w pracy Chantelau wynosita $rednio od 4 do 8 i byla wicksza w bardziej zaawansowanych
przypadkach [82]. W naszej grupie chorych $rednia liczba objg¢tych obrzgkiem struktur
kostnych wynosita 4 w grupie pacjentow z ostitis, 6 w grupie chorych z CN i 8§ w grupie
z nakladajacymi si¢ procesami, co przemawia za przydatnoscia tego parametru
w roznicowaniu. Tymczasem Ahmadi et al. nie wykazat znamiennych statystycznie rdznic
w czestosci wystepowania zmian sygnatu szpiku w grupie CN + OM w pordéwnaniu z grupa
CN (cho¢ nie porownywal liczby struktur kostnych objetych  obrzgkiem),
jednak zaobserwowatl roéznice w dystrybucji zmian obrzgkowych w strukturach kostnych —
bardziej rozleglte zmiany sygnalu szpiku i czestsze objecie zmianami catej kosci wykazat
w grupie CN + OM [77]. Rowniez Tan, Schoots oraz Toledano podkreslali w swoich
pracach lokalizacje podchrzestng, jako objaw CN, ktory zwigzany jest z pierwotnym zajeciem
stawu w przebiegu tego procesu[74, 78,79]. W niniejszej pracy réwniez zaobserwowano
tendencje do lokalizacji zmian obrzekowych w warstwie podchrzgstnej kosci w przypadku
pacjentéw z izolowang CN, niemniej roznice te nie byly znamienne statystycznie.

W niniejszym opracowaniu nie wykazano roznic znamiennych statystycznie w zakresie
czestosci  wystepowania torbieli podchrzestnych, nadzerek na zarysach kostnych

oraz wolnych fragmentow kostnych pomiedzy poszczegdlnymi grupami pacjentow,
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tymczasem Ahmadi et al. opisywal rzadsze wystepowanie wolnych cial wewnatrzstawowych
1 torbieli podchrzgstnych w grupie CN + OM w poréwnaniu z grupg CN, a u pacjentow
badanych kilkakrotnie zaobserwowal znamienny wzrost czesto$ci wystgpowania nadzerek

po nadkazeniu [77] .

Przemieszczenia w obrgbie stawow wystepowaty najczegsciej w grupie CN + OM,
a najrzadziej w grupie OM. Roéwniez w pracy Ahmadi et al. opisywano czestsze
wystepowanie podwichnie¢ 1 zwichni¢¢ u pacjentow z naktadaniem si¢ obu procesow, cho¢

réznice te nie byly znamienne statystycznie [77].

6.6 Podsumowanie

W badanej grupie pacjentéw potwierdzono przydatno$¢ klasycznych zdje¢ rentgenowskich,
jako szeroko dostgpnej metody pierwszego rzutu pozwalajacej na rozpoznanie
nieprawidlowosci w strukturach kostnych chorych z zespotem stopy cukrzycowej. Jednak
w sytuacji gdy obraz kliniczny i radiologiczny jest niejednoznaczny, lub tez w przypadku
podejrzenia fazy poczatkowej, gdy radiografia klasyczna nie pozwala na uwidocznienie

zmian, celowe jest wykorzystanie tomografii rezonansu magnetycznego.

Przeprowadzona analiza pozwolita na wyrdznienie objawow widocznych w badaniach
obrazowych przydatnych w réznicowaniu zmian w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota
1 zapalenia kos$ci. Na zdjeciach rentgenowskich swoistymi objawami CN byty wieksza liczba
podwichnig¢ 1 zwichnie¢, wigksza liczba struktur kostnych o przerwanych zarysach warstwy
korowej, wystepowanie przemieszczen w stawach stgpu, brak przemieszczen w stawach

sroédstopno-paliczkowych oraz obecnos¢ osteolizy poprzeczne;.

97



Natomiast w obrazach MR swoistymi objawami neuroosteoartropatii Charcota okazaty si¢
wigksza liczba struktur kostnych objetych obrzgkiem szpiku, wystgpowanie ztaman,
zwichni¢¢ oraz nieobecno$¢ owrzodzen, zbiornikéw ptynowych i obrzeku w obrebie tkanek

migkkich, jak rowniez brak lgcznosci zmian w tkankach migkkich 1 kostnych.

Zaproponowano skale punktowe oceny badan RTG i1 MRI, ktore pozwolity na identyfikacje
grupy pacjentdw z rozpoznaniem neuroosteoartropatii Charcota wsréd badanych chorych
ze zmianami kostnymi w przebiegu zespotu stopy cukrzycowej. Dokladnos¢ diagnostyczna
przyjetych kryteribw mierzona za pomocag pola pod krzywa AUC ( area under curve)
wynosita w przypadku oceny badan RTG 0,85 (p<0,0001), a dla badan MRI 0,94 (p<0,0001) .
W przypadku klasycznych zdje¢ rentgenowskich optymalny punkt odcigcia
w zaproponowanej skali na poziomie 5 pozwalal na rozpoznanie neuroosteoartropatii
Charcota w badanej populacji z czutoscig 76 % 1 swoistoscig 80 %. Natomiast skala oceny
badan MRI z punktem odcigcia na poziomie 7 wykazata si¢ wyzsza czutoscia — 93 %,

przy swoistosci rowniez na poziomie 80 %.

Przewaga badan MRI nad radiografig klasyczng zauwazalna jest zwlaszcza w diagnostyce
poczatkowej fazy neuroosteoartropatii Charcota, kiedy zmiany nie s3 dostrzegalne
na zdjeciach rentgenowskich. W pismiennictwie podkresla si¢ role wczesnego rozpoznania
aktywnego procesu z wykorzystaniem tomografii rezonansu magnetycznego, zanim dojdzie
do destrukcji kostnej widocznej na zdjgciach RTG, dla podjgcia natychmiastowych decyzji
terapeutycznych, co znaczaco wptywa na rokowanie [102 - 105]. Zastosowane w tym okresie
odcigzenie stopy daje szans¢ na catkowite lub niemal calkowite uniknigcie dramatycznej
w niektorych przypadkach deformacji stopy, ktéra zwigksza ryzyko powstania owrzodzen
i amputacji konczyny.  Trudno$ci w postawieniu wlasciwej diagnozy w zwigzku
z niejednoznacznymi objawami klinicznymi i radiologicznymi w fazie poczatkowe;j
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1 opdznienie we wdrozeniu wlasciwej terapii doprowadzi¢ moze do nieodwracalnych

zniszczen w powstania tzw. ,,rumowiska kostnego™.

W niniejszym materiale znalazlo si¢ trzech pacjentow, u ktorych nie uwidoczniono
jednoznacznych zmian na zdjeciach rentgenowskich, natomiast badanie MRI potwierdzito
zajecie struktur kostnych w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota. Wczesne zastosowanie
skutecznego leczenia w tych przypadkach pozwolito na uzyskanie bardzo dobrego efektu
koncowego, bez jednoznacznych cech znieksztatcenia stopy, charakterystycznego dla fazy

poznej neuroosteoartropatii Charcota.

Niestety obecnie nadal dostgp do poradni specjalistycznych i badan MRI jest na tyle trudny,
ze grupa pacjentow zdiagnozowanych w fazie 0 CN jest niewielka. Dlatego warto$ciowa
wydaje si¢ proba opracowania algorytmu postepowania i wytycznych dla lekarzy
podstawowej opieki zdrowotnej oraz oddziatéw ratunkowych  w zakresie wczesnej
identyfikacji cech neuroosteoartropatii Charcota oraz szerszego wykorzystania badan MR
w diagnostyce zmian w przebiegu zespotu stopy cukrzycowej. W celu zmniejszenia kosztow
i poprawy dostepno$ci do tomografii rezonansu magnetycznego rozwazy¢ nalezatoby
zastosowanie uproszczonego protokotu przesiewowego badania MR w trybie pilnym
u pacjentow z podejrzeniem fazy wczesnej CN. Dla wykluczenia aktywnych zmian
w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota wystarczajace bytoby wykorzystanie obrazow
T1-zaleznych i sekwencji STIR w plaszczyznie strzatkowej i czotowej, co pozwoliloby
skroci¢ czas badania i obnizy¢ jego ceng. Poprawa skutecznos$ci diagnostyki, a co za tym idzie
rowniez terapii w tej grupie chorych mogtaby znaczaco wptynaé na efekty leczenia i jakos¢
zycia pacjentOw poprzez zmniejszenie ryzyka destrukcji kostnej, wtornych znieksztatcen,

owrzodzen, infekcji i amputacji.
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7. Wnioski

1.

2.

3.

W badaniach RTG swoistymi objawami neuroosteoartropatii Charcota byly: wigksza
liczba podwichnie¢ 1 zwichnig¢, wigksza liczba struktur kostnych o przerwanych
zarysach warstwy korowej, wystgpowanie przemieszczen w stawach stepu,
brak przemieszczen w stawach S$rodstopno-paliczkowych oraz obecno$¢ osteolizy

poprzeczne;j.

W obrazie MR swoistymi objawami neuroosteoartropatii Charcota byly: wigksza
liczba struktur kostnych objetych obrzgkiem szpiku, wystepowanie ztaman, zwichnigc
oraz nieobecnos¢ owrzodzen, zbiornikow plynowych i1 obrzgku w obrebie tkanek

migkkich, jak rowniez brak lacznosci zmian w tkankach migkkich i kostnych.

Zaproponowana skala punktowa oceny badan RTG 1 MRI wykazala wysoka
skutecznos¢ w roznicowaniu zmian kostnych typowych dla zespotu stopy

cukrzycowe;.
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8. Streszczenie

Celem pracy byla ocena zmian kostnych widocznych w badaniach obrazowych (RTG 1 MRI)
w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota i zapalenia kosci u pacjentdow z zespotem stopy
cukrzycowej oraz prdba opracowania kryteribw pozwalajacych na zrdéznicowanie tych
patologii.

Do opracowania wigczono kolejnych 57 tomografii rezonansu magnetycznego (MR) oraz 43
badania rentgenowskie (RTG) wykonane w Zaktadzie Radiologii UCK w Gdansku w grupie
41 pacjentow ze zmianami w obrebie uktadu migsniowo-szkieletowego w przebiegu zespotu
stopy cukrzycowe;.

Analizie poddano klasyczne zdjecia rentgenowskie w dwoch projekcjach dobranych zaleznie
od lokalizacji zmian oraz badania MRI w obrazach T1-, T2-zaleznych 1 w sekwencji
z wytlumieniem sygnatlu tkanki tluszczowej STIR w plaszczyznie poprzecznej, czotowe]
1 strzalkowe;.

Na zdjeciach rentgenowskich oceniano obecno$¢ osteolizy poprzecznej, cech odwapnienia,
sklerotyzacji, zmian wytworczych na zarysach kostnych, obecnosc¢ i lokalizacje, jak réwniez
liczbe stawow z cechami podwichnie¢ i zwichnig¢ oraz struktur kostnych o przerwanych
zarysach warstwy korowe;.

W badaniu MR identyfikowano cechy obrzegku w obrgbie tkanek migkkich, wysieku
w pochewkach S$ciggien i stawach, zbiornikow plynowych w tkankach migkkich
oraz widocznego owrzodzenia lub nacieku tkanki podskérnej. W obrebie struktur kostno-
stawowych oceniano liczbe kosci z cechami obrzgku szpiku kostnego, obecno$¢ ztaman,
nadzerek, torbieli podchrzestnych, wolnych fragmentéw kostnych, obrzgku szpiku

ograniczonego do warstwy podchrzgstnej, podwichnieé/zwichnie¢ w obrgbie stawow
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oraz ciaglo$¢ pomigdzy zmianami w obrebie struktur kostnych 1 obszarem
owrzodzenia/nacieku tkanki podskorne;.

Na podstawie obrazu klinicznego oraz wynikow badan dodatkowych u badanych pacjentéw
rozpoznano zmiany kostne w przebiegu neuroosteoartropatii Charcota lub zapalenia kosci,
a u czesci chorych w przebiegu wspoétistniejacych obu procesow.

W wyniku przeprowadzonej analizy wykazano, ze w badaniach RTG swoistymi objawami
neuroosteoartropatii Charcota byty wigksza liczba podwichni¢¢ 1 zwichnieé¢, wigksza liczba
struktur kostnych o przerwanych zarysach warstwy korowej, wystepowanie przemieszczen
w stawach stepu, brak przemieszczen w stawach $rdédstopno-paliczkowych oraz obecnosé
osteolizy poprzecznej.

Natomiast w obrazach MR swoistymi objawami neuroosteoartropatii Charcota okazaty si¢
wicksza liczba struktur kostnych objetych obrzgkiem szpiku, wystepowanie zlaman,
zwichnig¢ oraz nieobecno$¢ owrzodzen, zbiornikow ptynowych 1 obrzeku w obrebie tkanek

migkkich, jak rowniez brak tacznosci zmian w tkankach migkkich i kostnych.

Na podstawie analizy otrzymanych wynikow badan RTG i MRI opracowano skale punktowe,
ktére pozwolity na skuteczng identyfikacj¢ pacjentow z rozpoznaniem neuroosteoartropatii
Charcota. Doktadno$¢ diagnostyczna przyjetych kryteriow mierzona za pomocg pola pod
krzywa AUC ( area under curve) wynosita w przypadku oceny badan RTG 0,85 (p<0,0001),
a dla badan MRI 0,94 (p<0,0001) . Dla skali oceny klasycznych zdje¢ rentgenowskich punkt
odcigcia na poziomie 5 pozwalal na rozpoznanie artropatii Charcota w badanej populacji
z czulo$cia 76 % 1 swoistoscig 80 %, natomiast skala oceny badan MRI z optymalnym
punktem odciecia na poziomie 7 wykazata si¢ wyzsza czutoscig — 93 %, przy swoistosci

réwniez na poziomie 80 %.
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W  wyniku przeprowadzonej analizy potwierdzono przydatno$¢ klasycznych zdjeé
rentgenowskich, jako szeroko dostepnej metody pierwszego rzutu pozwalajacej
na rozpoznanie nieprawidtowosci w strukturach kostnych pacjentow z zespotem stopy
cukrzycowej. Natomiast w sytuacji gdy obraz kliniczny 1 radiologiczny jest niejednoznaczny,
lub tez w przypadku podejrzenia fazy poczatkowej, gdy radiografia klasyczna nie pozwala na
uwidocznienie zmian, celowe jest wykorzystanie metody o wyzsze] czulo$ci, jaka jest

tomografia rezonansu magnetycznego.

9. Summary

The aim of the study was to analyze the abnormalities visible within the bony structures
on radiographs and MRI scans of patients with diabetic foot syndrome and to determine
criteria, that would allow to differentiate Charcot neuroosteoarthropathy and osteomyelitis.
We analyzed 57 consecutive MRI scans and 43 radiographs performed at the Department
of Diagnostic Imaging of the University Clinical Center in Gdansk in a group of 41 patients
with musculoskeletal abnormalities in the course of diabetic foot syndrome. The radiographs
were taken in at least two views selected according to the location of the pathology and the
MRI scans were analyzed in T1-, T2-weighted and STIR images in sagittal, coronal
and transverse planes.

The assessment of the radiographs included identification of transverse osteolysis,
demineralization, sclerosis and proliferative changes of the bones, number of bones
with cortical fragmentation and the number and location of dislocated joints.

The assessment of MRI scans included identification of soft tissue oedema, ulceration, sinus
tracts, fluid collections, tendon sheath and joint effusion and the presence of dislocations,
fractures, bony fragments, subcortical cysts, subchondral bone marrow oedema, erosions,
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and the number of bones with bone marrow  signal abnormalities.
Based on available clinical data the patients were diagnosed with either Charcot
neuroosteoarthropathy, or osteomyelitis, or concomitant both conditions.

The analysis of the radiographs revealed that a higher number of bones with cortical
fragmentation, a higher number of dislocated joints, dislocation within the tarsal joins, lack
of dislocations of the metatarsophalangeal joints and the presence of transverse osteolysis
were the most valuable symptoms helpful in the identification of patients with Charcot
neuroosteoarthropathy. The analysis of the MRI scans revealed that the absence of ulceration,
fluid collections and oedema within the soft tissues or absence of connection between the soft
tissue and bony abnormalities, the presence of fractures and dislocations and a higher number
of bones with bone marrow edema were helpful in the differentiation of Charcot
neuroosteoarthropathy in MRI.

Based on the analysis a grading scale was suggested for each of the methods, that can be used
in identification of patients with Charcot neuroosteoarthropathy.
The diagnostics accuracy of the criteria was measured with the ROC curve analysis
and the AUC (area under curve) was 0,85 for the radiographic criteria (p<0,0001) and 0,94
for the MRI criteria (p<<0,0001). In case of the radiographic grading scale the optimal cut-off
point located at 5 allowed for the identification of Charcot feet with a sensitivity of 76 %
and specificity 80 %., whereas the MRI grading scale with the cut-off point at 7 showed 93 %
sensitivity and 80 % specificity.

The study confirmed the value of radiographs as a first choice method helpful in the
identification of bony abnormalities in patients with diabetic foot syndrome. However,
in cases when the clinical and radiological presentation is ambiguous or when the earliest,
initial phase of bony pathology is suspected and the radiographs do not show any significant

symptoms, MRI may be a valuable method of higher sensitivity.
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10. Wykaz stosowanych skrotow

AUC - pole powierzchni pod krzywa ROC (ang. area under curve)

BMI - wskaznik masy ciala (ang. body mass index)

CM - $rodek kontrastujacy (ang. contrast medium)

CN - neuroosteoartropatia Charcota (ang. Charcot neuroosteoarthropathy)
CRP - Biatko C-reaktywne (ang. C-reactive protein)

CT - tomografia komputerowa (ang. computed tomography)

eGFR - estimated glomerular filtration rate

FDG - fluorodeoksyglukoza

FSE-IR - fast spin echo inversion recovery

HbA Ic - hemoglobina glikowana

LDL - lipoproteina niskiej gestosci (ang. low density lipoprotein)

MRI — tomografia rezonansu magentycznego (ang. magnetic resonance imaging)
MTP - stawy $rodstopno-paliczkowe (ang. metatarsophalgeal joints)

OB - Odczyn Biernackiego

OM - zapalenie kosci 1 szpiku (ang. osteomyelitis)

PET - pozytonowa tomografia emisyjna (ang. positron emission tomography)
PUI - wskaznik lipidow wielonienasyconych (ang. poliunsaturated index)
ROC - receiver operating characteristic

RTG — klasyczne zdjgcia rentgenowskie

STIR - short tau inversion recovery

SUV - standardized uptake value

TCC - Total Contact Cast

USG - ultrasonografia

WHO - Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organisation)
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