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SAMMANFATTNING

Intraartikul&r mineralisering &r ett vanligt fynd vid rontgendiagnostik av knaleder hos Katter.
Etiologin till mineraliseringen &r fortfarande okand, men ett flertal studier har pavisat ett
samband med osteoartrit. Syftet med detta arbete var att med hjalp av datortomografi av hdger
knaled fran katter och resultat fran histologisk analys av ledbrosket undersoka samband mellan
intraartikuldr mineralisering och osteoartrit. Syftet var &ven att leta efter samband mellan
intraartikular mineralisering och andra parametrar som kattens storlek, alder, kon och volym pa
sesamoidben vilka skulle kunna ge indikationer om bakomliggande etiologi. Ytterligare ett
syfte med arbetet var att utvardera rontgen med avseende pa detektion av intraartikuldra
mineraliseringar, dir datortomografi anviandes som “’gold standard”.

Detta arbete anvéande sig av kattkadaver som genomgatt réntgen och datortomografisk
undersokning av hoger knaled for att mata volym pa intraartikuldara mineraliseringar,
sesamoidben och femur. Gradering av ledbroskets morfologiska osteoartritlesioner, vilket
utférdes som del av en annan studie, anvandes i detta arbete och jamférdes med volym och
forekomst av de intraartikulara mineraliseringarna.

Intraartikuldr mineralisering detekterades i 14 av 31 knaleder varav 11 av mineraliseringarna
var sma i storlek (<2,25 mm?), men inga stora (>6,25 mm?) i jamforelse med tidigare studier.
Inga signifikanta samband kunde pavisas mellan férekomst av intraartikular mineralisering och
morfologiska osteoartritlesioner, femurvolym, lateral fabellvolym, popliteal sesamoidvolym,
patellavolym, kon eller alder av katterna. Dock kunde ett signifikant samband ses mellan den
mediala fabellens volym och férekomst av intraartikuldr mineralisering. Réntgen hade hdg
sensitivitet och specificitet for detektion av intraartikular mineralisering. Slutsatserna &r att
mineraliseringar med liten volym inte &r associerade med ledbrosklesioner och att katter med
mineraliserad medial fabell tenderar dven att ha en stérre volym av den mediala fabellen vid
forekomst av intraartikular mineralisering.



SUMMARY

Intra-articular mineralization is a common radiographic finding in cat stifles. The etiology of
the mineralization remains unknown, but several studies have shown a correlation with
osteoarthritis. The aim of this study was to investigate possible correlations between intra-
articular mineralization and osteoarthritis by examination of the right stifle joint by computed
tomography and results from histological analysis of the articular cartilage. The aim was also
to look for correlations between intra-articular mineralization and other parameters such as cat
size, age, sex and sesamoid bone volume which could give indications of the underlying
etiology. Additionally, another aim of this study was to evaluate the detection of intra-articular
mineralization with radiography, where computed tomography was used as “gold standard”.
The study material consisted of cat cadavers that underwent radiography and computed
tomography of the right stifle. The volume of intra-articular mineralizations, sesamoid bones
and femur were measured.

The morphologic osteoarthritis lesions of the articular cartilage were graded as a part of another
study, and were in the current study compared with the volume and presence of the intra-
articular mineralizations.

Intra-articular mineralizations were detected in 14 of 31 stifles and most (11) of the
mineralizations were small (<2,25 mm?), and no mineralizations were large (>6,25 mm?) when
compared to earlier studies. No significant correlation was found between intra-articular
mineralizations and morphological osteoarthritis lesions of the articular cartilage, femur
volume, lateral fabella volume, popliteal sesamoid volume, patella volume, sex or age of the
cats. A significant correlation was found between the volume of the medial fabella and the
presence of intra-articular mineralization. Radiography had a high sensitivity and specificity
for detection of intra-articular mineralizations. The study concluded that small-volume
mineralization was not associated with osteoarthritis lesions of the articular cartilage and that
cats with mineralized medial fabella tended to have larger medial fabella volume when intra-
articular mineralization was present.
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INLEDNING

De senaste tva decennierna har kattens status som vardefullt och omtyckt husdjur ckat, vilket
sannolikt &r en bidragande orsak till det allt stérre intresset for kattspecifik veterinarvard och
kunskap. Intraartikular mineralisering ar en relativt vanlig observation vid
réntgenundersokning av knaleden pa katt (Freire et al. 2010) och har lange ansetts vara ett
bifynd, oftast bedomt som utan Kklinisk relevans (Whiting & Pool 1985; Allan 2000; Mahoney
2012). Dessa mineraltitheter utgors ofta av s kallade meniskmineraliseringar och kan till
exempel besta av lokal kalciumkristallinlagring eller vél strukturerad benbildning (Freire et al.
2010; Voss et al. 2015; Ariffin 2015).

Varfor intraartikular mineralisering &r ett vanligt fynd med okand etiologi hos katter, men ett
patologiskt och ovanligt fynd hos hundar &r fortfarande oklart. Nagra studier har visat ett
potentiellt samband mellan intraartikuldr mineralisering och osteoartrit hos katt vilket indikerar
att det kan rora sig om en patologisk process (Freire et al. 2010; VVoss et al. 2015; Ariffin 2015).
En av studierna hittade signifikant samband mellan stérre mineraliseringar och osteoartrit,
medan mindre mineraliseringar som satt inuti meniskerna sannolikt inte verkade ha denna
koppling (Voss et al. 2015). Om ytterligare studier kan pavisa ett klart samband mellan
intraartikuldr mineralisering och osteoartrit kan intraartikular mineralisering eventuellt utgora
ett tidigt bilddiagnostiskt tecken pa osteoartrit hos katt. Ett flertal studier har ocksa utforts pa
vilda kattdjur dér dock inget sddant samband har kunnat pavisas (Walker et al. 2002; Ganey et
al. 1994; Rahal et al. 2013). Att hitta en potentiell tidig diagnostisk markor for osteoartrit hos
katt skulle vara vardefullt da smart- och haltundersokningar pa katt kan vara svara att utfora
och tolka (Hardie et al. 2002; Lascelles 2010; Clarke & Bennett 2006; Bennet 2010).

| dagslaget har dock ingen studie utfért noggrann histopatologisk undersokning av ledbrosket i
samband med forekomst av intraartikular mineralisering. Modaliteten som anvénts vid ovan
namnda studier har varit réntgen, men ingen studie har hittills anvént sig av datortomografi
(DT) for detektion av intraartikular mineralisering pa katt. Mojligheten att analysera leden snitt
for snitt, att anvanda tredimensionell (3D)-bildrekonstruktion samt modalitetens hdga
sensitivitet for mineralisering gor DT till en mycket fordelaktig diagnostisk metod.

Detta examensarbete syftar att forsoka besvara tre huvudfragestallningar. Det forsta ar att
undersdka om det foreligger en korrelation mellan férekomst och/eller volym av intraartikular
mineralisering och femurvolym (kattstorlek), sesamoidbensvolym (knéledsassocierade) och
alder. Hypotesen ar att intraartikular mineralisering ar en patologisk process som sker i
korrelation med

e Kkattens storlek, p.g.a. 6kad ledbelastning

e osteoartrit, vilket har hogre incidens hos aldre katter och skulle kunna resultera i 6kad

sesamoidbensvolym till foljd av osteofytbildning
e alder, p.g.a. slitage i leden

Den andra fragestallningen ar att undersoka och berékna rontgens sensitivitet och specificitet
nar DT anvands som “gold standard” med avseende pa detektion av intraartikular
mineralisering.



Den tredje fragestdllningen &r att undersoka om det finns Kkorrelation mellan
mineraliseringsvolym (matt med DT) och morfologiska osteoartritlesioner i ledbrosket. | en
studie av Freire et al. (2010) hittades bland annat en god korrelation mellan procentuell
mineraliserad meniskarea och graden av makroskopiska brosklesioner. En studie av Ariffin
(2015) har ocksa visat att forekomst av mineraliserad medial fabell korrelerar med forekomst
av kraftiga brosklesioner. Om ett signifikant samband kan konstateras &ven i denna studie
mellan intraartikuldr mineralisering och osteoartritlesioner i ledbrosket kan det leda till 6kad
bilddiagnostisk sékerhet for huruvida en intraartikuldr mineralisering bor tolkas som en
patologisk forandring eller normal anatomisk variation.



LITTERATUROVERSIKT
Mineralisering av mjukdelar

En viss blandning av begreppen mineralisering, ossifikation och kalcifikation férekommer i
litteraturen. Definitionsmassigt ar kalcifikation och ossifikation en form av mineralisering dar
den forsta avser deponering av kalciumkristaller i mjukdelar medan den senare avser
strukturerad benbildning. Mineralisering kan déarfér anvéandas som samlingsbegrepp, men kan
ocksa anvandas vid beskrivning av inlagring av kristaller som inte enbart utgors av
kalciumforeningar, aven om dessa &r vanligast. Alla ovan namnda begrepp kan syfta pa bade
patologiska och fysiologiska processer beroende pa var och hur de sker (Blood et al. 2007).

Fysiologisk ossifikation

Fysiologisk ossifikation kan delas upp i tva kategorier: endochondral och intramembrands
ossifikation. Det &r dessa processer som utgor fysiologisk benbildning. Vid endochondral
benbildning sker mineralisering av broskmatrix, vilket huvudsakligen sker i Ianga rérben under
den fetala utvecklingen men &ven i tillvéxtplattor under vaxande djurs utveckling.
Intramembrands benbildning innefattar till skillnad fran endochondral benbildning inte
bildande av en broskmall, utan innebér en mineralisering av osteoid som bildats av osteoblaster
pa en mall av fibros bindvav. Denna typ av ossifikation sker bland annat i utvecklingen av
skallbenen. Mineralerna som lagras in bestar huvudsakligen av hydroxyapatit [Caio(POa)s
(OH)2] vilket utgor den storre delen av normal skelettvavnad (Thompson 2007).

Mekanismen for hur fysiologisk ossifikation sker &r inte helt kdnd. Osteoblaster spelar dock en
stor roll i processen genom att producera vesiklar fyllda med enzym som bryter ner inhibitorer
for mineralisering och underléttar deponering av hydroxyapatitkristaller i broskmatrix och
kollagenfibrer. Dessa enzymer tros vara en del av vad som foérhindrar spontan mineralisering
av kollagenfibrer i andra vavnader (Thompson 2007).

Ektopisk mineralisering

Definitionen for ektopisk mineralisering &r deponering av kalciumfosfat- eller
hydroxyapatitkristaller utanfér normal skelettvavnad. Denna process dr, trots nomenklaturen,
inte detsamma som ektopisk ossifikation som avser bildning av trabekulér och icke neoplastisk
benvavnad. Ektopisk mineralisering kan delas in i tre typer: metastatisk, dystrofisk och
idiopatisk mineralisering (kalcifikation) (Thompson 2007; Myers et al. 2011).

Metastatisk mineralisering

Metastatisk mineralisering inneb&r en mineralinlagring i normal mjukvavnad i samband med
hyperkalcemi sekundért till en rubbning i kalcium- eller fosformetabolismen. Nagra av de
vanligaste etiologierna &r njursvikt med uremi, vitamin D-forgiftning och paraneoplastiskt
syndrom vid produktion av parathormonrelaterat protein (PTHrP).



Den typiska lokalisationen for metastatisk mineralisering &r i vdvnader med syrareglerande
funktion. Dessa vavnader, sasom magsacksvagg, lungor och njurmarg har ett mer basiskt pH
vilket underlattar mineralprecipitering inuti cellerna. Andra predisponerade vavnader &r tunica
media i artdrer, endokardie och tarmmucosa men varfor just dessa sisthdmnda vévnader
mineraliseras &r oként (Thompson 2007; Myers et al. 2011).

Dystrofisk mineralisering

Dystrofisk mineralisering sker i skadad eller nekrotisk vavnad déar doda eller doende cellers
mitokondrier och omgivande extracellulart matrix mineraliseras. Detta sker pa grund av pH-
sankning samt att cellerna inte langre kan reglera inflodet av kalcium. Till skillnad fran
metastatisk mineralisering ar kalciumnivan i blodet dock normal. Dystrofisk mineralisering kan
bland annat ses vid kasedsa tuberkulosgranulom, runtom hydatidcystor och vid nutritionell
muskeldegeneration (Myers et al. 2011; Thompson 2007).

Dystrofisk mineralisering forekommer ocksa vid traumatiska ledskador, till exempel vid ruptur
av kraniala korshandet. Detta fenomen é&r ett vanligt forekommande observandum pa hund och
katt, dar dock forkalkningen hos katt ofta ar lokaliserad pa den tibiala infastningspunkten istallet
for sjalva korsbandet (Harasen & Little 2012). Dystrofisk mineralisering ger oftast inga kliniska
problem med undantag for nar de utgdr mekaniska hinder eller att immunforsvaret reagerar pa
det som en fraimmande kropp (Harasen & Little 2012; Mahoney & Lamb 1996; Myers et al.
2011; Thompson 2007).

Idiopatisk mineralisering

Idiopatisk mineralisering sker i till synes normal vavnad och utan k&nd upphovsmekanism.
Exempel pa detta ar calcinosis cutis vid hyperkortisolism och tumoral kalcinos (calcinosis
circumscripta). Mineraliseringsmekanismerna bakom dessa sjukdomsbilder &r okénd, men
histologiskt ses lokal kalciumkristallinlagring i elastiska hudfibrer och bildning av
tumorliknande noduli i mjukvavnad och hud néra leder (Thompson 2007; Myers et al. 2011)

Ektopisk ossifikation

Ektopisk ossifikation innebéar bildning av trabekulért ben, dock inte av neoplastisk art, i andra
vavnader an skelett. Mekanismen ar inte kdnd men den mest accepterade teorin &r aktivering
av pluripotenta stamceller via tillvaxtfaktorer. De flesta fynd av ektopisk ossifikation sker vid
obduktioner och klassas oftast som ett bifynd da de sallan orsakar kliniska problem. Exempel
ar synovialt osteochondrom (endochondral ossifikation av brosknoduli utgdende fran
synovialmembranet) och subpleurala osteom hos aldre hundar samt i juvercarcinom pa hund
(Akiyoshi et al. 2004; Thompson 2007; Voss et al. 2015). Ektopisk ossifikation kan &ven ske i
vavnader dar en ektopisk mineralisering har funnits under en langre tidsperiod och kan ses vid
calcinosis cutis. Metaplasi av samma celler som initierade mineraliseringen eller lokal
produktion av tillvaxtfaktorer tros vara sannolika mekanismer for detta (Thompson 2007; Ginn
et al. 2007).



Metoder for detektion av mineralisering
Pavisande av mineralisering med bilddiagnostik

Det vanligaste sattet att upptacka ektopisk mineralisering pa levande djur & med hjalp av
bilddiagnostik sasom rontgen och datortomografi. Rontgen och DT éar de vanligaste
modaliteterna da de ger en tydlig utlinjering och god spatial upplosning av mineraltatheter.
Bada modaliteter, framforallt rontgen, ar dessutom tillgangliga i stor utstrackning pa
veterinarkliniker.

RoOntgen

Vid réntgen anvander man sig av principen att rontgenstralning alstrat fran ett rontgenror
absorberas, sprids eller slapps igenom vavnader olika mycket beroende pa vavnadens
attenuering. Attenuering ar nar stralningsintensiteten minskar medan den passerar genom
materia. Attenuering paverkas av vavnadens

e atomnummer, som ofta hanger ihop med hur tungt materialet ar

e densitet (g/cm?), som anger hur tatt ett &mne &r

o elektroner per gram (e/g), som anger hur tatt med elektroner det &r i ett &amne

Att just mineraltatheter syns sa bra pa rontgen- och DT-bilder beror pa att mineraler sdsom
skelett och kalciuminlagringar har hogre densitet, atomnummer och fler elektroner per gram
an till exempel vatten (Thrall & Widmer 2013).

Stralningen bildas i ett réntgenrcr, som bestar av en anod och en katod inneslutna i vakuum.
Genom att leda strom genom en volframtrad i katoden uppstar ett elektronmoln, vilket sedan
med hjalp av hog spénning dras mot anoden (Fig. 1). Né&r elektronerna traffar anodplattan, som
bestar av volfram och rhenium, bildas energi varav en del ar rontgenstralning som riktas mot
patienten. Olika varianter av rontgenutrustningar finns, vilka skiljer sig fran varandra med
avseende pa om mottagardelen registrerar rontgenstralningen analogt eller digitalt.

Anod (+) Katod (-)

e
i
=

Figur 1. Forenklad bild av ett rontgenrér. Nar elektronerna (rdda pilar) traffar anodplattan bildas
rontgenstralning (bla pilar) som genom lutning av plattan kan riktas in mot patienten pa bordet under
rontgenroret.



Analog rontgen

Analog rontgen ar den dldsta metoden och anvédnds i minskande omfattning. Vid analoga
réntgenundersokningar anvands ett film/kassettsystem. Rontgenfilmen omges av tva
forstarkningsskarmar som fluorescerar vid rontgenstralsexponering, vilket sensibiliserar
ljuskénslig silverbromid i filmen (Thrall & Widmer 2013). Under framkallning falls metalliskt
silver ut och fixeras, och osensibiliserad silverbromid avlagsnas. Det metalliska silvret som
finns kvar har en svart farg, och beroende pa hur mycket silverbromid som har sensibiliserats
(hogre réntgenstralningsgenomslapp) desto svartare blir bilden. Eftersom mineraliserad vavnad
har hdg attenuering av rontgenstralar, och darmed stoppar en hog andel av dem fran att na
forstarkningsskarmarna, sa blir rontgenbilden ljusgra eller vit (Thrall & Widmer 2013).
Mineraliseringar av mjukdelar syns valdigt bra pa rontgenbaserade modaliteter da kontrasten
mellan mjukdelar och mineralisering &r stor.

Digital réntgen

Digital rontgen kan delas upp i tva varianter beroende pa hur bilden produceras. Den forsta
varianten ar digital rontgen med bildplatteframkallning, dven kallad ”computed radiography”
(CR). Vid CR har réntgenfilmen ersatts av en bildkassett innehallande en platta med ett lager
av ljuskénslig fosfor inuti (Robertson & Thrall 2013). Nar fosforn tréffas av rontgenfotoner
forflyttas en elektron till ett yttre elektronskal och stannar dér tills bildplattan fors in i en
bildplatteframkallare dar fosforn utsatts for laserljus. Lasern Aastadkommer en
tillbakaforflyttning av elektronen till sitt ursprungliga lager, vilket medfér utsondring av ljus
som detekteras av avlasaren och anvands for att producera en digital bild som visas pa en
datorskérm. Plattan utsatts sedan for ultraviolett ljus for att sékerstélla att alla elektroner &ar
tillbaka i ursprungsskalet, vilket mojliggor ateranvandning av plattan (Robertson & Thrall
2013).

Den andra varianten &r direktdigital framkallning, dven kallad “digital radiography” (DR). Vid
DR anvands inga kassetter eller bildplattor. Istéllet finns en bildreceptorplatta bestdende av
manga sma elektroniska detektorer, som direkt omvandlar rontgenstralning till elektroniska
signaler. Detta producerar sedan en bild pa en dataskarm kopplad till réntgensystemet
(Robertson & Thrall 2013).

Jamforelse mellan analog och digital rontgen

Digital réntgen har fordelen att kontrastupplosningen ar betydligt hogre &n analog réntgen samt
att bilderna kan processas i dator efter att bilden ar tagen och darmed Kkorrigera svarta och
kontrast som kanske inte blev optimal vid exponering (Carrig 1997; Bansal 2006). Nar en
analog rontgenbild ar exponerad och framkallad finns inga sadana korrigeringsalternativ, vilket
kan leda till behov av omexponering vilket utsatter patienten for mer stralning.

En fordel med analog rontgen ar den hdga spatiala upplésningen som innebdr att mindre
strukturer kan urskiljas battre, konturer blir skarpare och risken att uppfatta till exempel en liten
mineraltathet som en del av nérliggande skelettstruktur & mindre. Men fordelarna hos digital
rontgen Overvager starkt da det ar mycket mer tidseffektivt (i och med digitaliseringen) samt
att den hogre kontrastupplosning ar av hogt diagnostiskt varde da man letar efter sma
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mineraltatheter (Carrig 1997; Robertson & Thrall 2013). DR har samre spatial uppldsning &n
CR pa grund av storleken av de sma elektroniska detektorerna, da de innehaller ett flertal
elektroniska komponenter som tar upp plats.

Da bildens svirta styrs av antalet fotoner som traffar kassetten/bildplattan/detektorn, sa beror
svartan inte bara pa hur tat vavnaden ar utan ocksa hur manga réntgenfotoner som skickas mot
patienten. Detta kan stallas in pa rontgenmaskinen genom att dka stromstyrkan genom
glodtraden, vilket 6kar elektronmolnets storlek. Detta resulterar i fler frigjorda rontgenfotoner
som skickas mot patienten och anges i milliamperesekunder (mAs). Bildens kontrast styrs
istallet av spanningen (kilovolt, kV) 6ver rontgenroret. Detta paverkar elektronernas hastighet
och darmed rontgenfotonernas energi, vilket styr deras penetrationsformaga (Thrall & Widmer
2013).

Datortomografi

Datortomografi eller skiktrontgen bygger pa samma fysikaliska principer som vanlig digital
rontgen. En av skillnaderna &r att rontgenrdr och rontgendetektor roterar runt patienten och tar
ett stort antal projektioner istéllet for att enbart ta en projektion i taget. Under exponeringen
forflyttas rontgenbordet langsamt sa att hela patienten passerar genom rontgenstralarna. Detta
ger ett stort antal rontgenbilder som avbildar patienten i skikt. Dessa skikt kan sedan
rekonstrueras digitalt och ge en tvadimensionell bild i flera olika plan eller en tredimensionell
(3D) rekonstruktion (Fig. 2A-D).

Med DT kan man skilja pa olika titheter med hjélp av en attenueringsskala som anges i
Hounsfield units (HU). Skalan utgar ifran lufts attenueringsgrad (-1000 HU) och vattens
attenueringsgrad (0 HU) och anger sedan i numeriska vérden om en vavnad har hogre eller lagre
attenueringsgrad an vatten (Tabell 1). DT &r ett mycket bra verktyg nar det kommer till
detektion av mindre mineraliseringar inuti leder da de manga skikten eliminerar problemet med
summationer (Hoskinson & Tucker 2001).

Tabell 1. Olika vavnaders ungefarliga attenueringsgrad angett i Hounsfield Units (HU) (Purnell et al.
2008)

Vévnad Hounsfield Units (HU)
Luft -1000

Fett -90 till -70

Vatten 0

Mijukdelar 20 till 40

Ben >350




Nar man ska titta pa en DT-bild sa innehaller den ett mycket stort antal gra nyanser (ca 4096),
men manskliga 6gon kan bara uppfatta ungeféar 30 till 90 olika (Schwarz & Saunders 2011).
Denna siffra varierar dock i litteraturen, och en ny studie havdar att manniskor kan se upp till
900 granyanser (Kimpe & Tuytschaever 2007). Bildskarmar som anvands kan visa ungeféar 256
gra nyanser. For att viktig bildinformation inte ska ga forlorad vid avlasning anvander man sig
darfor av sa kallade fonster for att begransa granyanserna inom ett spektrum dar vi kan skilja
dem battre at (Schwarz & Saunders 2011). Fonster, eller "windowing”, anvands genom att man
staller in vilken del av det stora graskalespannet som ska visas samt hur manga granyanser som
ska visas inom det valda spannet, vilket dock begrdnsas av bildskarmens uppldsning.
Fonsterniva, eller “window level” (WL), bestimmer i vilken del av graskalespektrumet man
tittar. Det man anger ar alltsd vilket mittvarde av HU som fonsterbredden kommer visa
granyanser runt.

Fonsterbredd, eller “window width” (WW), bestammer spann av HU som visas pa varje sida
av mittvardet (WL). Ju bredare fonster desto mindre kontrast eftersom fler granyanser
inkluderas (Schwarz & O’Brien 2011; Schwarz & Saunders 2011). | praktiken begrénsas dock
antalet visade granyanser av bildskarmens upplosning da de flesta bildskarmar som anvands ar
begransade till 256 granyanser. Ett valt WW pa t.ex. 3000 HU kommer inte kunna visas med
3000 granyanser pa bildskarmen, varpa graskalan maste komprimeras sa att varje synlig
granyans pa bildskarmen kommer representera 12 HU (3000/256 =~ 12). Om WW istallet
satts till 256 HU kommer varje granyans att motsvara 1 HU, vilket ger battre visualisering av
varje granyanssteg istallet for att varje bildskarmssynlig granyans “innehéller” 12 granyanser.
Dock kommer bilden pa bildskarmen innehalla lika manga granyanser som WW pa 3000 HU.

Man kan alltsa titta pa samma bild men med olika fonster beroende pa vilken vavnad eller téathet
man vill fokusera pa. Att anvinda ett “skelettfonster” for att titta pa lungvévnad fungerar till
exempel mycket daligt d& WL &r fokuserat runt skelettathet och WW visar skelettvavnadens
olika variationer i granyanser. Lungvavnad, som &r betydligt mindre attenuerande, kommer
darfor att se helt svart ut da det ligger utanfor vald WL och WW. Metalldelar eller kontrastmedel
kommer av samma princip se helt vita ut da de ligger utanfor (mycket hogre attenuering an
skelett) valt WL och WW, fast i andra &nden av spektrumet.

Vid rontgen visas bildinformationen i en tvadimensionell kvadrat, en pixel, medan den
tredimensionella motsvarigheten hos DT kallas voxel. En voxel &r inte alltid kubisk
(isotropisk), dess djup bestams av skiktens tjocklek. Ju tjockare skikt desto mer artefakter
kommer att fas vid rekonstruktion av de andra planen samt 3D-vyn (d’Anjou 2013).

Skiktens tjocklek spelar stor roll for den spatiala upplosningen, da tjocka skikt innebar att fler
variationer i attenuering ryms inuti voxelns volym (d’Anjou 2013; Schwarz & O’Brien 2011).
En voxel kan bara visa det genomsnittliga vardet for de manga olika attenueringarna inuti
voxeln, vilket gor att strukturer som &r mindre &n voxelns volym inte kommer att kunna
urskiljas vél, eller inte alls (Fig. 3). En starkt hyperattenuerande struktur som ar mindre &n en
voxels volym avbildas darfor som en lagt-mattligt hyperattenuerande struktur med samma matt
som voxeln. Om samma struktur istéllet & delad mellan tva voxlar sa kommer attenueringen
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att upplevas annu lagre da den fordelats jamnt dver tva voxlarnas volym. Denna artefakt kallas
’partial volume averaging” och utgor problem nar till exempel sma mineraliseringar ska
detekteras da mineraliseringarna antingen inte syns eller upplevs som stérre och med lagre
attenuering an vad de har i verkligheten (d’Anjou 2013; Schwarz & O’Brien 2011). Skikten
kan dock inte heller goras for tunna da signalerna fran vavnaden blir alltfor svag i kontrast till
bakgrundsbruset, vilket forsdmrar den spatiala upplosningen (d’Anjou 2013; Schwarz &
O’Brien 2011).

lateralt mediait | 1ateralt

m medialt

Figur 2. Multiplanar datortomografisk rekonstruktion av hoger knédled pd en katt. Datan har
sammanfogats digitalt sa att knaleden kan observeras fran tre plan: sagittalplansbild av det mediala
knaledsomradet (A), transversalplansbild i niva med fabellerna (B) och dorsalplansbild av det kraniala
knaledsomradet (C). En intraartikular mineralisering kan ses medialt och kranialt, vilket ar markerat
med en pil. Datortomografisk 3D-rekonstruktion av samma led visas i (D), mineralisering markerad
med pil.

Liten struktur inuti voxel Samma struktur visat som pixel

» ~

B

N\

Figur 3. lllustrering av ’partial volume averaging ”. En tydlig men liten struktur som &r mindre &n en
voxel kommer vid visning som pixel (men &ven som voxel) ge intrycket av en stérre struktur med lagre
attenueringsgrad. Samma struktur placerad mellan tva voxlar kommer istéllet ge intrycket av en struktur
av lag attenuering och upplevs betydligt langre &n vad den &r i verkligheten.
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Fordelar och nackdelar med rontgen och DT

Rontgen ar an sa lange den billigaste bilddiagnostiska metoden och ger i hdg utstrackning
mycket bra bilder av mineralisering. De tydligaste bilderna av mjukdelsmineralisering uppnas
nar mineraliseringen ligger omgiven av vavnad med lagre réntgentéthet och inte blir summerad
dver nagot annat. Summationseffekter &r en av faktorerna som kan forsvara diagnostik av
mjukdelsmineralisering, da det inte &r ovanligt att dessa ligger intill eller i nara anslutning till
andra mineraltatheter sasom skelettdelar. Detta kan gora mineralisering osynlig i vissa
projektioner eller medfora svarigheter att avgéra huruvida det ar en separat struktur eller en del
av narliggande skelett. Om strukturen pa grund av summation bara kan identifieras pa en av tva
projektioner forsvarar detta dessutom beddmningen av mineraliseringens position avsevart

(Fig. 4).

Figur 4. Rontgenbilder av knaled pa katt. Pa den mediolaterala projektionen(A) kan ingen
mineralisering ses, men i den kaudolateral-kraniomedial oblikprojektionen (B) kan en tydlig rund
mineraltathet ses. Nar mineraliseringen enbart ar synlig pa en projektion, i detta fall den sneda, ar det
omojligt att uttala sig om den ligger kranialt eller kaudalt i leden. Det gar inte heller att avgéra om
strukturen ligger mellan femurkondylerna eller mer abaxialt da den mediolaterala projektionen inte
bidrar med mer information om placeringen.

Rontgen och DT ansags i en knaledsstudie pa manniska vara likvardiga i att detektera
forekomsten av intraartikuldra mineraliseringar, men DT mdjliggjorde detektion av fler
mineraliseringar i de djupare strukturerna av leden. Detta pa grund av 3D-rekonstruktionen som
bidrog till battre visualisering av korsband och ledkapsel samt dess infastningar (Misra et al.
2015).

En fordel med DT jamfort med rontgen ar att man kan skilja pa olika mjukdelstatheter med
hjalp av HU samt att summationsproblematiken elimineras (Fig. 5). Genom att kunna skilja pa
till exempel cellfattig vatska och mjukdelstathet, vilket inte ar majligt pa rontgen, kan en
tydligare bild med fler urskiljbara strukturer ses vilket underlattar diagnostiken (Saunders &
Ohlerth 2011). Dock liknar vatsketatheter mer och mer mjukdelstéthet ju hdgre celltal vatskan
har. | jamforelse med rontgen, i situationer nar summationseffekter inte uppstar, har DT dock
samre spatial upplosning men Overlagsen kontrastupplosning (Carrig 1997).
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Figur 5. Datortomografibild av kattkna i mittsagittalt plan. Omradet
for kraniala och kaudala korsbandet (pil) kan definieras mot det
omgivande fettet pa grund av att summationer inte férekommer pa
datortomografibilder, jamfort med rontgenbilden i (Fig. 4).

Pavisande av mineralisering i histologiska preparat

Vid histologisk preparering av mineraliserad vévnad eller vdvnad med misstankt mineralisering
finns ett flertal metoder och fargningar att tillga. Oftast gors en urkalkning av preparatet for att
underlétta snittning i mikrotom, men en liten mangd kalcium ska finnas kvar for att
kalciumspecifik fargning ska fasta in. Urkalkning gors genom att preparatet far ligga i en
urkalkningslosning, till exempel myrsyra eller etylendiamintetraacetat (EDTA). Denna process
kan ta allt fran 24 timmar till flera manader beroende pa hur tjockt preparatet ar, hur forsiktigt
man vill urkalka samt vilket medel man anvander. Det finns dven metoder for att sektionera
preparat utan att urkalka, men da kravs speciell inbaddning i plast éver flera dagar och en
kraftfull mikrotom (Voss et al. 2015).

For att visa morfologiska forandringar i vdvnaden ar hematoxylin och eosin-fargning (H&E) en
bra fargning dar kalciuminlagringar blir fargade blalila-lilarosa (Thompson 2007; Orchard
2013). Alizarin red S fargar kalciuminlagringar tydligt réd-orange medan omgivande vavnad
gronfargas. Fargen passar bra till sma kalciuminlagringar till exempel njurkalcifikationer vid
hyperkalcinos, men den absolut vanligast fargningen for kalcium &r von Kossa (Orchard 2013).
Von Kossa-fargning anvénder silvernitrat som svart- eller brunfargar kalcium vilket gor
mineraliseringar latta att upptdcka, men nackdelen ar att de celluléra detaljerna syns samre
(Thompson 2007; Orchard 2013).
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Knaleden hos katt

Knéleden &r en av de storsta lederna vars huvudsakliga rorelse innefattar flexion, extension
samt rotation (Kowaleski et al. 2012). Knéaleden bestar av flera olika strukturer som tillsammans
optimerar ledens funktion, sasom korshanden, kollateralligamenten och sesamoidbenen. Femur
och tibia har i utformningen av sina kondyler inte en optimal passform mot varandra, men detta
jamnas ut av meniskerna som skapar en god och friktionsfri artikulation. Skillnaderna mellan
katters och hundars knan ar anatomiskt fa. Bland annat &r patellas form annorlunda da apex ar
mer utdragen samt att katters knaled, jamfort med hund, har storre rérelseomfang och kan
hyperextenderas (Chandler & Beale 2002).

Sesamoidben

Ett sesamoidben &r ett litet ben som bildas inuti en sena och har funktionen att forstarka senan,
oka havstangseffekten hos intilliggande led samt minska friktion pa senan nar den passerar en
led (Dyce et al. 2010). Férutom patella, som &r kroppens storsta sesamoidben, finns ytterligare
tre sesamoidben i anslutning till knaleden. Tva av dem ar fabellerna som ligger i senorna for m.
gastrocnemius mediala och laterala infastning och har varsin artikulerande yta mot leden (Prosé
1984). Det tredje sesamoidbenet (ibland kallat cyamella) ligger i infastningssenan for m.
popliteus, och har dven den en artikulerande yta (Prosé 1984, McCarthy & Wood 1989). Den
mediala fabellen &r inte alltid mineraliserad och blir darfor inte synlig pa rontgen- och DT-
bilder. DA fabellen inte & mineraliserad bestar den av fibrost brosk med centralt riktade
kollagenstrak (Arnbjerg & Heje 1993). Arnbjerg och Heje (1993) rontgade 275 katter
(kraniokaudala réntgenbilder med pronerade knaleder) med avseende pa mineralisering av
sesamoidben, varav 247 katter hade en mineraliserad medial fabell. Resultatet visade att
avsaknad av mineralisering av den mediala fabellen ar nagot vanligare hos huskatter (18/129)
jamfort med hos raskatter (10/146), men ocksa att rontgentita mediala fabeller var vanligare
inom vissa raskattsfamiljer (Arnbjerg & Heje 1993). En studie av Ariffin (2015) beskrev
prevalensen av mineraliserad medial fabell till 65,5 %, vilket dock enbart bedomdes pa
mediolaterala rontgenbilder.

Storleken pa kattdjur verkar inte paverka mineralisering av andra sesamoida strukturer runt
knéleden da bland annat tigrar kan sakna mineraliserade fabeller helt (Walker et al. 2002). I en
studie av Rahal et al. (2013) undersoktes dvargtigerkatter med rontgen, varav ingen uppvisade
mineraliserad medial fabell.
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Menisker

Meniskens anatomi och funktion

En knaleds menisker utgors av tva C-formade skivor av fibrokartilaginds vavnad som &r
placerade mellan femurs och tibias kondyler, en medialt och en lateralt (Fig. 6A). Meniskerna
ar tunnare och mjukare axialt samt tjockare och mer fibrésa abaxialt vilket ger dem ett kilformat
utseende i genomskarning. Meniskerna ar fasta till olika punkter pa tibias interkondylara
eminens via ligament fran sina kraniala respektive kaudala poler (Fig. 6A). Hundar kan sakna
den kaudala infastningen pa den laterala menisken, men om den férekommer kan infastningen
finnas antigen kranialt eller kaudalt om det bakre korsbandets infastning pa tibia (Pozzi & Cook
2010; Griffith et al. 2007). Denna variation omnamns inte i en artikel om kattknaets anatomi
(Prosé 1984), men forekom hos tva katter (Fig. 6A & D) som genomgick leddissektion i bérjan
av detta examensarbete. Ett litet intermeniskalt ligament finns dven mellan de kraniala polerna
(Fig. 6A). Den mediala menisken har ocksa, enligt anekdotisk erfarenhet fran detta
examensarbete, en axialt riktad flik fran sin kraniala pol vilket inte setts beskrivet i litteraturen
(Fig. 6E)

Abaxialt & meniskerna fasta till den fibrosa ledkapseln (Prosé 1984). Denna infastning ar
kontinuerlig pa den mediala menisken jamfort med den laterala, vars kapselinfastning avbryts
av poplitealsenan och senan till m. extensor digitorum longus (Fig. 6C). Pa grund av detta ar
den laterala menisken mer rorlig, vilket ar konstaterat pa hund (Pozzi & Cook 2010) men inte
pa katt som dock har samma anatomiska strukturer i omradet. Den laterala menisken har utéver
dessa infastningar ett ytterligare ligament mellan sin kaudala pol och femurs interkondylara
fossa, kallad det meniskofemorala ligamentet (Fig. 6D).

Meniskernas funktion ar bland annat att fordela vikt, skapa battre artikulering mellan femurs
och tibias kondyler och agera stétdampare (Pozzi & Cook 2010). De fyller &ven en funktion for
knaledens proprioception och stabilitet samt minimerar friktion mellan de tva ledytorna
(Kowaleski et al. 2012).
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Figur 6. Meniskens och ligamentens anatomi hos
katt, hoger knaled. (A) Proximal vy av
tibialplatan. C-formad medial(a) och lateral(b)
menisk. Framre (c) och bakre korsbandet(d),
varav den senare ar bakatvikt. Bada meniskernas
kraniala infastningsligament (e) och (g) samt
kaudala infastningsligament (f) och (h).
Meniskofemorala ligamentet (i) och en
approximation av var det intermeniskala
ligamentet ar lokaliserat (j), da detta &r mycket

litet. (B) Medialt kollateralligament (k) och medial menisk (a). (C) Knéaledens laterala ligament. Sena
till m. extensor digitorum longus (I). Poplitealsena (m). Lateralt kollateralligament (n). (D) Kaudal vy
av knaleden. Laterala meniskens kaudala ligament (h) har pa detta exemplar en annan infastningspunkt
an i bilden 6A. (E) Uttagna menisker med den mediala meniskens axiala flik (méarkt med pil).
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Histologisk uppbyggnad

Meniskernas histologiska uppbyggnad varierar beroende péa vilken del av menisken man
analyserar. Ingen histologisk analys av kattmeniskens sammansattning finns specifikt beskrivet
i litteraturen. Dock utforde Ariffin (2015) ett forsok att utféra immunohistokemiféargning for att
utvardera kollagensammansattningen, vilket tyvarr misslyckades. Strukturen av hundmenisker
visar att de abaxiala delarna innehaller celler som liknar fibroblaster i senor och ligament medan
de axialt placerade cellerna har vissa likheter med hyalina broskceller (Fig. 7) (Pozzi & Cook
2010; Kowaleski et al. 2012).

Figur 7. H&E-fargat meniskpreparat fran katt. Den abaxiala vavnaden (F) pdminner om fibrést brosk
med rader av celler och ordnade kollagenfibrer. De mer axialt placerade cellerna (H) paminner mer
om hyalint brosk.
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Meniskernas extracelluldara matrix bestar huvudsakligen av vatten, proteoglykaner och
kollagen. Av den totala mangden kollagen bestar ca 90 % av kollagen typ I, men i de axiala
delarna utgor kollagen typ 11 lokalt den stérre andelen (Pozzi & Cook 2010). Detta har sannolikt
att géra med meniskens biomekaniska funktion, vilket ocksa kan ses i struktureringen av
kollagenet i olika lager. | det ytliga lagret som &r i kontakt med femur och tibia ligger
kollagenfibrillerna i olika riktningar och bildar ett tatt nat med rikligt med aggrekaner invavt
vilket paminner om extracellulart matrix (ECM) hos hyalint brosk. Denna uppbyggnad fyller
troligen en funktion i att minska friktionen mellan meniskens yta och kondylerna vid rérelse. |
de djupare (centrala) lagren inuti menisken kan en uppdelning i fibrillriktning ses mellan den
axiala tredjedelen av menisken och de yttre tva tredjedelarna. Innerst ligger fibrerna ordnade
lite mer radiellt medan den yttre delen har kollagenfibrerna ordnade parallellt med meniskens
C-form (Fig. 8). Denna kombination utgér en mycket effektiv tryckutjamnare som sprider ut
trycket gradvis mot de mer fibrosa och taliga perifera delarna (Pozzi & Cook 2010; Kowaleski
et al. 2012; Sweigart et al. 2004).

100
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Figur 8. H&E-fargat meniskpreparat fran katt dar den ifylida pilen visar de parallellt ordnade
kollagenfibrerna langs med meniskens C-form. Det axiala omradet som visas av den ihaliga pilen, visar
kollagenfibrer som &r mer radiellt ordnade.
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Intraartikular mineralisering

Intraartikulédr mineralisering forekommer hos flera djurarter men etiologin har &nnu inte
identifierats med sékerhet. Huvudsakligen beror detta pa att de olika observationer och analyser
som gjorts har varierat mycket i histologisk uppbyggnad, forekomst i olika aldersgrupper och
paverkan pa omkringliggande vavnader. Formen av intraartikular mineralisering som namns
oftast & meniskmineralisering, men manga studier anvander ofta termen utan att ha konfirmerat
histologiskt att mineraliseringen sitter i meniskvavnaden. Meniskmineralisering férekommer
bade som primara och sekundara, dér de priméara har okand etiologi och de sekundéra beror pa
ledskador sasom patellaluxation och kranial korsbandsruptur (Reinke & Mughannam 1994;
Whiting & Pool 1985). Voss et al. (2015) observerade att de stOrsta intraartikuléra
mineraliseringarna i sin studie tenderade att aven ha storre skador pa sitt kraniala korsband,
samt att mineralisering da ofta lag i den infrapatellara fettkudden istéllet for menisken.

Likt tidigare namnda mineraliseringstyper rader en viss begreppsblandning avseende
beskrivningar av forédndringen. Det &r inte ovanligt att bland annat “mineralisering”,
“kalcifikation”, ossifikation”, “synovialt osteochondrom” och ”ossikel” anvidnds med
avseende pa histologiskt likartade forandringar. Det omvanda problemet ar ocksa
forekommande, da histologiskt olika strukturer benamns med samma ord, vilket kan bidra till
missforstand vid genomgang av befintlig litteratur. En ytterligare problematik med rontgen ar
att da menisker har mjukdelstéthet och inte kan definieras tydligt fran andra mjukdelstétheter i
leden sa ar det omdjligt att veta sakert om en mineralisering sitter i menisken om man inte
Oppnat leden eller gjort en histologisk undersékning. Om katten dessutom har samtidig synovit
eller annan mjukdelsfortjockning i leden forsvaras meniskdefinieringen ytterligare.

Den huvudsakliga lokaliseringen av histologiskt konfirmerade meniskmineraliseringar hos katt
ar den mediala meniskens kraniala pol, och dessa syns ofta pa rontgen (Freire et al. 2010;
Lascelles et al. 2010; Beale 2009) (Fig. 9). Hos katter & medial meniskmineralisering ett
relativt vanligt fynd, men har &ven rapporterats hos bland annat vilda kattdjur, hundar, gnagare
och manniska (Freire et al. 2011; Reinke & Mughannam 1994; Weber 1998; Pedersen 1949;
Kato et al. 2007).
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Figur 9. Mediolateral rontgenbild pa en knaled med sannolik meniskmineralisering (pil) hos katt. Den
absolut vanligaste lokalisationen ar i den mediala meniskens kraniala pol vilket ofta ses pa
mediolaterala projektioner, dock kan placering inte utronas baserat pa en ensam projektion. Bilden
illustrerar &ven en viss summation av mineraliseringen éver kondylen, vilket kan forsvara
storleksbeddmning. Aven om lokalisationen &r typisk s& kan det inte helt sakert bendamnas
meniskmineralisering om det inte konfirmerats via t ex histopatologi eller separat
rontgenundersokning av uttagna menisker.

Forekomst hos olika djurarter

| dagslaget ar asikterna delade huruvida mineraliseringen &r en patologisk process som svar pa
ledsjukdom och slitage (Freire et al. 2010; Ariffin 2015; Reinke & Mughannam 1994), eller en
fysiologisk struktur eller vestigial rest av ett sesamoidben (Ganey et al. 1994; Walker et al.
2002; Whiting & Pool 1985; Clarke et al. 2005).

Ett flertal studier som gjorts pa vilda kattdjur sdsom lejon, tiger och puma har visat att dessa
kattdjur ofta har en vél strukturerad trabekul&r benbildning i den mediala meniskens kraniala
pol. Inga radiologiska, makroskopiska eller mikroskopiska fynd av osteoartrit eller annan
ledpatologi beskrevs hos djuren. Forfattarna drog slutsatsen att denna benbildning sannolikt var
ett fysiologisk sesamoidben eller en vestigial struktur som skulle kunna ha en funktion for
meniskrorelse och stabilitet vid hog knaledsbelastning (Ganey et al. 1994; Walker et al. 2002;
Cerveny & Paral 1995). Hos ett tigerexemplar fanns dessutom en tydlig langsgaende fara i
femurkondylen 6ver mineraliseringen, men utan tydlig broskskada, vilket tolkades som en
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fysiologisk artikulering (Ganey et al. 1994; Walker et al. 2002). Att mineralisering i form av
benvavnad kan utgtra en normal anatomisk struktur inuti menisken har dven rapporterats hos
andra djurslag sasom rattor, marsvin, hamster och dvargtigerkatt (Leopardus tigrinus).
Mineraliseringarna har da benamnts lunula, ossikel eller os meniscus (Pedersen 1949; Walker
et al. 2002; Cerveny & Paral 1995; Rahal et al. 2013).

| flera studier om meniskmineralisering hos tamkatter har majoriteten av mineraliseringar
beskrivits som en mojlig foljd eller orsak till en degenerativ ledprocess sdsom osteoartrit (Freire
et al. 2010; Ariffin 2015; Freire et al. 2011). Detta ar en relativt ny observation da intraartikular
mineralisering som meniskmineralisering hos katter lange ansetts vara ett bifynd utan klinisk
betydelse (Whiting & Pool 1985; Allan 2000; Mahoney 2012). Meniskmineralisering har dock
tidigare beskrivits som patologisk process hos hundar och méanniskor (Reinke & Mughannam
1994; Weber 1998; Kato et al. 2007; Ogden et al. 1994).

Vid histologisk undersdkning av mineralisering i menisken har de varierat i storlek och de
minsta bestar oftast av lokala foci av broskmetaplasi med lokal mineralinlagring utan nagon
tydlig strukturering (Freire et al. 2010). Storre mineraliseringar har oftare ett mer ordnat
utseende déar de strukturerats till lamellart ben med trabekler och benmérg centralt. Dessa foci
har i en studie beskrivits som omgivna av broskmetaplasi och mineralinlagringar i olika stadier,
vilket indikerar en omvandlingsprocess som sker gradvis (Freire et al. 2010). Hur denna
mineralisering eller ossifikation gar till ar dock fortfarande okant.

Forekomst av meniskmineralisering hos katter har dven visats 6ka med aldern. Betydelsen av
detta samband i en eventuell korrelation med ledpatologi ar dock oséker da osteoartrit ar
vanligare hos &ldre djur (Freire et al. 2010; Ariffin 2015).

Osteoartrit hos katt

Osteoartrit &r en vanlig kronisk ledakomma hos aldre katter som vanligtvis yttrar sig som
stelhet, motvillighet att hoppa, minskad leklust samt personlighets- och beteendeférandringar
(Klinck et al. 2012; Slingerland et al. 2011; Bennett & Morton 2009). Histologiskt ses i
ledbrosket extracelluldara matrix fibrillering och férlust, hypocellularitet och hypertrofi av
broskcellerna. Samtidig ledinflammation med synovit kan ses, vilket anses forvarra
brosknedbrytningen och leder till smarta och svullnad. Vid rdéntgenundersokning av
osteoartritdrabbade leder kan olika grad av osteofyter, entesiofyter och subchondral skleros ses,
samt en Okad volym av mjukdelstéthet i leden p.g.a. ledeffusion och svullnad (Klinck et al.
2012; Slingerland et al. 2011; Clarke & Bennett 2006; Bennett & Morton 2009).

Prevalensen av osteoartrit i extremitetsleder rapporterades i en studie med 292 katter i
varierande aldrar ligga pa 22 % (Godfrey 2005), en annan studie pa katter ver 12 ar visade pa
en prevalens pa 64 % (Hardie et al. 2002) och Slingerland et al. (2011) pavisade 61 % hos katter
dver 6 ar. Studier har dven gjorts pa prevalensen av radiologisk osteoartrit i knaleden, vilket har
funnits variera mellan 63 % (Lascelles et al. 2010), 65 % (Freire et al. 2011) och 86,2 % (Ariffin
2015). Dessa prevalenser kommer fran relativt nya studier vars resultat indikerar att osteoartrit
ar mycket vanligare pa katt an vad man tidigare trott. En trolig anledning till att osteoartrit inte
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uppmarksammats &r att katter inte alltid uppvisar halta vid osteoartrit, nagot som raknats som
ett primart kliniskt tecken vid diagnostik pa hundar (Hardie et al. 2002; Lascelles 2010; Clarke
& Bennett 2006; Bennet 2010). En orsak till detta kan vara att katter, som ar latta och rorliga,
lattare kan kompensera for ortopedisk smérta och stelhet an vad hundar kan vilket forsvarar
detektion (Slingerland et al. 2011; Harasen & Little 2012). Crepitus, ledfyllnad och
ledkapselfortjockning har inte heller visat sig vara tillforlitliga tecken pa osteoartrit hos katt
(Clarke & Bennett 2006; Allan 2000; Bennet 2010).

Koppling mellan intraartikular mineralisering och osteoartrit

| dagslaget finns flera teorier om vad som orsakar primar mineralisering av menisker. Nagot
som diskuteras &r att katter kan visa en storre bendgenhet att bilda mineralisering (ej osteofyter)
I anslutning till leder &n andra arter, speciellt efter kroniska inflammatoriska reaktioner
(Harasen & Little 2012; Allan 2000). Ett flertal studier har hittat samband med utveckling av
degenerativ ledsjukdom sasom osteoartrit vilket har vackt fragestallningen om mineralisering
av menisken skulle kunna vara en tidig diagnostisk markaor for osteoartrit pa katt (Freire et al.
2010; Ariffin 2015; Bennet 2010; Lascelles 2010).

En svarighet med att bevisa koppling till osteoartrit ar bland annat att intraartikular
mineralisering och osteoartrit inte alltid ger tydlig smérta i lederna (Lascelles et al. 2007; Freire
et al. 2010). Graden av meniskmineralisering har visat sig inte vara signifikant kopplad till
graden av Kkliniskt bedémd smarta i leden vid palpation (Freire et al. 2010). Dock &r aven detta
svart att uttala sig sakert om da katters smarttecken kan vara mycket svartolkade eller sa diskreta
att de inte upptécks (Lascelles 2010; Freire et al. 2010; Bennett & Morton 2009). Utéver detta
saknas vanligen histologiska studier av ledbrosk i samband med férekomst av intraartikular
mineralisering, vilket skulle bidra med utokad kunskap av hur leden paverkas av
mineraliseringar av olika storlek.

Freire et al (2010) och Ariffin (2015) rapporterade fall av makroskopiska brosklesioner dér det
enda radiologiska fyndet var intraartikular mineralisering och att férekomst av strukturen 6kade
med aldern. | samma studie hittades dven en god korrelation mellan procentuell mineraliserad
meniskarea och graden av brosklesioner pa de mediala femur- och tibiakondylerna.

Ny forskning inom humanmedicinen har pavisat ett mycket intressant samband mellan
osteoartrit i multipla fingerleder och medial meniskskada. Trots att lokalisationen av de olika
lesionerna ar val skild sa visade sig sambandet vara starkt. Detta talar for en genetisk
predisponering eller en vanligt forekommande riskfaktor i miljon for utveckling av dessa
ledlesioner, vilket potentiellt dven skulle kunna appliceras pa djur (Englund et al. 2015). Ett
intressant samband hittades &ven i en studie av Ariffin (2015) dar forekomst av mineraliserad
medial fabell hos tamkatter korrelerade med forekomst av kraftiga brosklesioner och bedémdes
som en indikator pa osteoartrit. Liknande samband har dven funnits hos méanniska, da med
avseende pa mineraliserad lateral fabell (Pritchett 1984).
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MATERIAL OCH METODER
Understékningsmaterial

Studiematerialet utgjordes av befintligt material fran 29 avlivade katter som deltog i en
osteoartritstudie, dar merparten inkommit fér obduktion till foljd av sjukdom. Dessa 29 katter hade
vid examensarbetets borjan redan genomgatt réntgen- och DT-undersékning samt histologisk
analys av ledbrosket. Aldersspannet for osteoartrit-och rontgendelen av studien var 2 till 23 &r. Av
de 29 katterna var 16 kastrerade hanar, 10 kastrerade honor och 3 intakta honor. Inga intakta hanar
fanns med i materialet.

Under examensarbetes gang dissekerades och réntgades hoger och vanster knaled fran fem andra
katter. Syftet med dissektionen var att fotografera och illustrera anatomiska och histologiska
strukturer relevanta for detta arbete (bade normala och patologiska strukturer) samt att komplettera
det befintliga materialet avseende antalet kndleder med intraartikul&ra mineraliseringar. Tre katter
hade intraartikulara mineraliseringar och genomgick DT-undersokning av bada knélederna.
Samtliga var kastrerade hanar. Resultaten fran hoger knaled for tva av de tre katterna inkluderades
for de statistiska analyser som gjordes for DT vilket utokade materialet till 31 katter for den delen
av studien.

Osteoartrit- och réntgenstudien

Inklusionskriterierna i osteoartritstudien utgjordes av
e > 1arsalder
e Djurdgargodkannande for kattens deltagande i forskning
e Fyra extremiteter

Exklusionskriterierna i osteoartritstudien utgjordes av
e Ddd/avlivad dver 48 timmar sedan
e Scottish fold-ras
e Misstéankt eller konfirmerad autoimmun sjukdom
e Akut ledtrauma
e Neoplastiska forandringar i leder

Kon och alder registrerades. Katterna genomgick rontgenundersokning av hoger knaled (29 st)
och helkropps-DT. Resultat fran en annan studies (osteoartritstudie) histologiska bedémning av
ledbroskskador (H&E-fargade preparat) frdn femurkondylerna, tibias laterala och mediala
kondy! (bade hyalint och fibrast brosk) och patellas ledbrosk (men ej menisker) anvandes i detta
examensarbete. Dessa histologiska forandringar hade i osteoartritstudien graderats med en 7-
gradig skala (Pritzker et al. 2006). Denna skala kan forenklat beskrivas som:

e Grad 0 — normalt och intakt ledbrosk

e Grad 1 — intakt ledbroskyta men med t ex 6dem i matrix och cellhypertrofi

e Grad 2 — diskontinuitet i ledbroskytan med t ex djupare matrixfibrillering

e Grad 3 — vertikala fissurer i ledbrosket

e Grad 4 — broskerosion

e Grad 5 — broskulceration (denudation/avskalning)

e Grad 6 — broskulceration med deformation och benremodellering
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| detta examensarbete lades graderingarna for de olika broskomradena ihop for varje knaled till
en total knaledsgradering for histologisk osteoartrit. Detta gjordes genom att ledens
sammanlagda gradering av de olika broskomradena dividerades med antal analyserade
broskomraden for att fa ut ett graderingsmedelvarde for varje led. Graderingsmedelvardet
avrundades sedan till heltal (0 — 6) som sedan delades upp enligt:

e Grad 0 => Normal

e Grad 1-2 => Lindrig osteoartitférandring
e Grad 3-4 => Mattlig osteoartitforandring
e Grad 5-6 => Kraftig osteoartitforandring

Bilddiagnostiska metoder

Denna studie utfordes genom utvardering av réntgen- och DT-bilder av hoger knaled fran 31
katter for att detektera och mata intraartikular mineralisering, sesamoidben och femurvolym.
Femurvolym anvandes som ett matt pa katternas storlek. P& rontgenbildernas
mediolateralprojektioner mattes aven mineraliseringarnas storsta linjara matt samt area for att
kunna jamfora storleken med andra studiers storleksméatning av mineraliseringarna (Ariffin
2015; Voss et al. 2015).

Avlasning och insamling av data fran bilderna utfordes av forfattaren (AC) och erfaren
veterinarbilddiagnostiker (ChL) (Tabell 2). DT-bilderna avlastes fore réntgenbilderna.

Tabell 2. Oversikt insamlad data fran datortomografi (DT)- och rontgenbilder
Modalitet
DT

Insamlad data

Femurvolym (hdger knéled)*
Sesamoidben (hoger knaled)®

Langd (proximalt till distalt)®

Bredd (medialt till lateralt)*

Djup (kranialt till kaudalt)®

Volym*

Forekomst av mineraliserad medial fabell

Intraartikuldr mineralisering

Forekomst (hoger knaled)

Storsta linjara matt (mediolateral projektion)
Langd (proximalt till distalt)

Bredd (medialt till lateralt)

Djup (kranialt till kaudalt)

Volym*

Area (mediolateral projektion & sagittal vy)
Hogsta registrerade Hounsfield Unit (HU)
Lokalisering

DT och rontgen
DT
DT och rontgen
DT
DT

DT och réntgen
Rontgen

DT och rontgen
DT och réntgen
DT och rontgen
DT

Rontgen

DT

DT och rontgen

* volym beraknad genom multiplicering av langd, bredd och djup

“ medial och lateral fabell, poplitealt sesamoidben samt patella

7 €j patella

" volym berdiknad genom handmarkerade “regions of interest” (ROI) i OsiriX
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Datortomografi

Datortomografibilderna togs med 64-snitts DT (Definition, Siemens Medical Systems,
Erlangen, Tyskland) med installningarna 250 kV, 160 mAs, skivtjocklek 600 pm, slice
increment 0,3 mm, focal spot 1,2 mm, high resolution kernel (B70s), field of view (FOV) 156-
249 mm. Vid DT-undersokningen placerades katterna liggande pa sternum med bakben
utstrackta kaudalt och framben utstrackta kranialt. Minsta tillforlitliga métning pa DT var
begrinsad till 0,6 mm pa grund av voxelstorlek och ”partial volume averaging”.
Mineraliseringar under en voxels storlek réknades som likstora med voxelns volym
(0,45x0,45x0,6 mm).

Avlasarna (AC och ChL) var blindade med avseende pa katternas identitet. Vid avlasning
anvandes fonsterniva (WL) 700 HU och fonsterbredd (WW) 4000 HU. Bilderna avlastes med
hjalp av tredimensionell multiplanar rekonstruktion (3D-MPR) vilket konstruerades utifran
“maximal intensity projection" (MIP). Volymen av béade intraartikulér mineralisering (Fig.
10A-C) och sesamoidben (Fig. 11A-C) beréknades forst uppskattningsvis genom multiplicering
av langd, bredd och djup. Femurlangden mattes pa DT i dorsalplanbilden fran den mest
proximala punkten pa trochanter major till den mest distala punkten péa femurs laterala kondyl
(Fig. 12A-C).

kranialt

medialt
kranialt
lateralt

medialt \ lateralt

Figur 10. Tredimensionell multiplanar rekonstruktion (3D-MPR) av hoger knéled fran en katt med
intraartikular mineralisering i det kraniomediala omradet inuti knaleden. (A) och (B) visar hur
matningarna av mineraliseringen utfordes i sagittal- respektive transversalplansbilder av det
kraniomediala omradet. (C) visar en dorsalplansbild av det kraniala omradet i knéleden dar inga
matningar utfordes.
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Figur 11. Tredimensionell multiplanar rekonstruktion (3D-MPR) av héger knaled fran en katt vid
matning av laterala fabellen. (A) visar sagittalplans-, (B) transversalplans- och (C) dorsalplansbilder
av den laterala fabellen.

Under arbetets gang uppkom en fragestidllning om huruvida den approximativa
volymberakningsmetoden gick att anvanda i de statistiska analyserna da multiplikation av
linjara matt i tre plan ger volymen av ett ratblock. Da de flesta mineraliseringar och
sesamoidben som mattes mer liknade sfdarer uppkom ett behov av att verifiera den
approximativa volymberékningen. Beslut togs darfor att &ven utféra en mer exakt
volymberékning med hjélp av den manuella “’regions of interest” (ROI)-markeringsfunktionen
i OsiriX och sedan jamfora metoderna statistiskt.

Volymen berdknades sedan aterigen med hjalp av den manuella ROI-metoden genom att
markera utefter kanten pa mineraliseringarna i varje transversalplan (Fig. 13A & B). Genom att
anvénda funktionen "compute ROI volume" i OsiriX kunde ett mer exakt beréknat volymvérde
erhallas. Vid den senare matningen anvandes WL 450 HU och WW 200 HU for att utlinjera
mineraliseringens begrénsning, vilket utfordes av erfaren veterinérbilddiagnostiker (ChL). Vid
forekomst av multipel mineralisering raknades total volym ihop.
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Length: 12.686 cm (497.363 pix)

-

lateralt

Length: 1.084 cm (44.595 pix)
lateralt

medialt

distalt

Figur 12. Tredimensionell multiplanar rekonstruktion (3D-MPR) av hoger femur fran katt. (A)
mittsagittalplan, (B) transversalplan pa mitten av diafysen med tva méatningar tvarséver femur och (C)
mittdorsalplan dar femurlangden mats fran den mest proximala punkten pa trochanter major till den mest
distala punkten pa den laterala femurkondylen.

kranialt

G kranialt

laterala lateralt

® <~
femur-

. . kondylen

medialt

Figur 13. Datortomografibilder i transversalplan av hoger knaled fran katt, visat med fonsterniva (WL) 450
HU och fonsterbredd (WW) 200 HU. (A) visar intraartikular mineralisering som utlinjerats med den
manuella ROI-metoden (rod utlinjering). (B) visar den laterala fabellen som utlinjerats pa samma sétt.
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Rdntgen

For rontgenbilderna anvandes ett digitalt rontgensystem (Adora RF, Nordisk Rgntgen Teknik
A/S, Hasselager, Danmark). Bilderna togs i 50 kV, 2,5-5 mAs, pa en bildplatta 18 x 24 cm
(FCR XG-1, IP-cassette type C, Fujifilm Europe, Disseldorf, Tyskland) och framkallade med
en digital bildplatteframkallare (FCR XG-1, Fujifilm Europe, Ddusseldorf, Tyskland).
Projektionerna som togs var kaudokranial samt mediolateral.

Méatningarna utfordes av tre personer (AC, ChL och LL), dar alla var blindade med avseende
pa katternas identitet. Bedomningen om intraartikular mineralisering forekom eller inte var
subjektiv. Mediolateral och kaudokranial projektion avlastes. Avldsarna kom sedan via
konsensus Gverens om vilka rontgenbilder som hade synliga mineraliseringar genom att ga
igenom respektive knaleds bada projektioner tillsammans. Pa rontgenbilderna begransades
matningarna till mineraliseringar med storlek > 0,5 mm i diameter. Detta pa grund av att
pixelstorleken var 0,1 mm, och “partial volume averaging”-artefakter kunde pa sa stt
minimeras. Mineralisering < 0,5 mm registrerades som 0,5 mm. Mineraliseringar mattes i tva
plan som utgjordes av det langsta mattet samt ett matt i 90° vinkel mot det forsta. Medelvérdet
av avlasarnas olika matvarden anvandes sedan for att berdkna mineraliseringens area, dock bara
fran mediolateral projektions méatvarden.

Innan bildavlasningen faststalldes en anatomisk uppdelning av lederna pa bade réntgen- och
DT-bilderna for att underlatta beskrivning av mineraliseringslokalisation. Uppdelningen var
subjektiv och approximativ da bade rontgenprojektionernas rakhet och anatomiska hallpunkter
varierade fran individ till individ. | kaudokranial projektion delades leden upp i lateral, medial
och central avdelning utefter kondylernas begrénsning (Fig. 14A). Mineralisering i den centrala
avdelningen raknades inte som mineralisering i menisken da omradet framst bestar av korsband,
ligament och deras infastningar. Mineralisering lokaliserad utanfoér kondylernas laterala och
mediala begrénsning raknades inte heller som mineralisering i menisken.

I mediolateral projektion delades leden upp i en kranial och kaudal region genom att en linje
drogs fran mitten av femurs kondyl till mitten av tibias kondyl (Fig 14B). En kranial
begransning for normal meniskstorlek drogs mellan tibialplatans kraniala kant och
femurkondylens kraniala begréansning. Den kaudala begransningen utgjordes av en linje dragen
mellan tibiaplatans kaudala kant och femurkondylernas kaudala begréansning. For detektion av
mineralisering pa DT sattes 350 HU som nedre grans baserat pa trabekulart bens nedre
attenueringsgrans (Preston et al. 2015).

For bildanalys, linjara matningar och volymmatningar anvandes mjukvara for DICOM-
bildavlasning (OsiriX v 4.1.1, Pixmeo, Geneve, Schweiz).
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@l begrinsning

Figur 14. (A) visar de approximativt utritande begransningarna for kaudokraniala projektioner och,
(B) for mediolaterala projektioner.

Statistiska analyser

For statistiska berakningar av korrelationer mellan volym och férekomst av intraartikular
mineralisering och volym av femur, lateral fabell, medial fabell, poplitealsesamoid och patella
anvandes olika metoder (Tabell 3). Vid analys av linjart samband mellan volymdata och icke-
tredimensionella parametrar anvéndes kubikroten av volymvérdet for att kompensera for
varierande tillvéxtgrad i olika plan. Statistikprogrammet som anvéandes var Minitab (v 17,
Minitab Inc., Coventry, Storbritannien). Signifikansniva pa 0,05 anvandes.

Vid bedomning av styrkan pa sambanden genom korrelationskoefficienter (r) bedomdes r = 0

—0,19 som valdigt svag korrelation, 0,2 — 0,39 svag, 0,4 — 0,59 medelstark, 0,6 — 0,79 stark och
0,8 — 1 mycket stark (Swinscow 1997).
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Tabell 3. Oversikt 6ver analyserade parametrar och anvénda statistiska analyser

Parameter 1

Parameter 2

Statistisk metod

Mineraliseringsvolym
(mm?)* ¥

Morfologisk osteoartritlesion (ja/nej)

Morfologiska osteoartritlesioner - olika
graderingsuppdelningar

Volym enskilda sesamoidben - lateral och
medial* fabell, patella, popliteal sesamoid

(mm®) §

Femurvolym (mm?)®

Alder (ar)
Mineraliseringsvolym (mm?3)*®

Bindr logistisk regression

Binér & ordinal logistisk
regression

Linjér regression

Linjér regression
Linjar regression

Spearman’s korrelation

Forekomst mineralisering
pa DT

Forekomst mineraliserad medial fabell
(1a/nej)

Volym enskilda sesamoidben - lateral och
medial* fabell, patella, popliteal sesamoid

(mm?®) ¥

Alder (ar)

Morfologiska osteoartritlesioner - olika
graderingsuppdelningar

Forekomst mineralisering pa rontgen
(1a/nej)

Kon

Fisher’s exakta test
T-test (tvasidigt)

Bindr logistisk regression
Fisher’s exakta test
Fisher’s exakta test

Bindr logistisk regression

Mineraliseringsarea
sagittalplan DT (mm?)

Mineraliseringsarea mediolateralvy rontgen
(mm?)

Parat t-test

Femurvolym (mm?)®

Volym enskilda sesamoidben - lateral och
medial* fabell, patella, popliteal sesamoid

(mm?)

Linjar regression

Volym medial fabell
(mmey §

Volym lateral fabell (mm?3) ¥

Volym popliteal sesamoid (mmd)
Volym patella (mmd)

Linjar regression

Linjar regression
Linjar regression

Volym lateral fabell (mm?3)

T

Volym popliteal sesamoid (mm?3) ¥

Volym patella (mm?)

Linjar regression

Linjar regression

Volym patella (mm?3)

Volym popliteal sesamoid (mmd)

Linjar regression

Volym enskilda
sesamoidben - lateral och
medial* fabell, popliteal
sesamoid (mm?3) ¥

Volym enskilda sesamoidben (mm?) ®

Parat t-test

Forekomst mineraliserad
medial fabell

Morfologisk osteoartritlesion (normal-
kraftig)

Binér logistisk regression

* gj normalférdelad data
* volymberakningsmetod
7 volym berdknad med manuell ROI-metod
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RESULTAT
Forekomst och lokalisation av intraartikuldr mineralisering

Intraartikular mineralisering i hoger kna kunde detekteras pa DT-bilderna hos 14 av 31 Katter.
Inget signifikant samband kunde hittas mellan forekomst av intraartikular mineralisering och
kon eller alder pa katterna. Medelaldern och aldersfordelningen var ungefar densamma oavsett
forekomst av intraartikular mineralisering (Tabell 4). Intraartikuldra mineraliseringar kunde ses
som tydliga mineraltatheter pd DT-bilderna (Fig. 15A-C), varav alla var lokaliserade kranialt
och medialt innanfér de utsatta meniskbegrénsningarna. Medelvardet for de intraartikuldra
mineraliseringars volym var 2,14 mm? och hade ett spann pa 0,12 mm?3 till 10,09 mm?3. Vid
jamforelse av mineraliseringsstorlek i detta examensarbete med storleksmatten och
kategorierna fran Ariffin (2015) och Voss et al. (2015) visade sig mineraliseringarna i
examensarbetet vara betydligt mindre. | Ariffin (2015) anvandes det storsta linjara mattet av
mineraliseringen pa mediolateral rontgenprojektion som méatmetod. Nar samma metod
anvandes i detta examensarbete hade mineraliseringarna ett spann pa 0,64 mm till 2,35 mm och
ett medelvérde pa 1,35 mm. Enbart en av mineraliseringarna hade ett linjart matt >2 mm.

Vid jamforelse av mineraliseringsstorlek med storleksmatten fran Voss et al. (2015), som métte
mineraliseringarnas area pa mediolateral réntgenprojektion, var examensarbetets
mineraliseringar mindre i storlek. Spannet var 0,32 mm? till 3,1 mm? och medelvardet var 1,2
mm?. Enbart tre katter hade mineraliseringar i spannet 2,25 — 6,25 mm?.

En av de fem senare undersokta katterna i examensarbetet uppvisade en tydlig intraartikuléar
mineralisering p& DT-bilder (2,13 mm?®), rontgenbilder samt p& de histopatologiska
meniskpreparaten. Den histologiska undersékningen konfirmerade att mineraliseringen hos
denna katt var lokaliserad inuti menisken (Fig. 15 & 16).

Tabell 4. Spridning och medelvérde av alder samt kon vid forekomst av intraartikular mineralisering
detekterad med datortomografi (DT)

Intraartikular Alder (&r) Kon
mineralisering
Spann x Honor Kastrerade honor  Kastrerade hanar
Detekterad (n=14) 3-23 10,7 2 5 7
Inte detekterad
(n=17) 2-19 11,6 1 5 11

x = medelvérde
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Kranial

Lateral

Kranial

Figur 15. Tredimensionell multiplanar rekonstruktion (3D-MPR) av hdger knaled i tre olika plan: (A)
sagittalplansbild av det mediala omradet av knéleden, (B) transversalplansbild i niva med meniskerna
och (C) dorsalplanshild av det kraniala omradet i knaleden. Pilen markerar den intraartikulara
mineraliseringen. | fig. 16 ses samma individs réntgenbilder samt histopatologiska preparat.
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Figur 16. Rontgenbild pa intraartikular mineralisering (pil) i mediolateral projektion (A).
Proximodistal projektion av uttagna menisker med medial meniskmineralisering (pil)(B). Meniskerna i
(B) ar approximativt anatomiskt placerade i forhallande till varandra. Vid histopatologisk
undersokning sags mineraliseringen i den mediala menisken som ett bla-rosa omrade pad H&E-
fargning (pil) (C), dar aven en snittartefakt kan ses mitt i preparatet. (D) preparat fran samma menisk
med mineraliseringen (pil) brunfargad med von Kossa-fargning.

En av de ytterligare katterna hade en mineralisering i vanster kna vilken lag pa gransen for den
kraniala avgransningen i mediolateralprojektionen (Fig. 17). Misstanken blev da att detta kunde
vara en mineralisering som inte var lokaliserad inuti menisken. Placeringen stdmde Gverens
med det kraniala meniskligamentet, men kunde ocksa utgéra mineralisering i knéledens
infrapatellara fettkudde eller utga ifran ledkapseln. Vid dissektion hittades senare en tvadelad
mineralisering varav en lag i anslutning till, men inte inuti meniskvavnaden (Fig. 17), och den
andra i den fibrosa vavnaden kranialt om meniskligamentet. Bilder fran kattens knéled
inkluderas som ett illustrativt exempel pa mineraliseringsplacering, trots att det rér sig om ett
vansterkna.
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Figur 17. (A) Mediolateral rontgenprojektion av véanster kna fran katt (inte inkluderad i statistiska
analyser). Pilen visar en intraartikular mineralisering i en atypisk position for meniskmineralisering.
Mineraliseringen ligger pa gransen till den kraniala anatomiska begransningen, vilket ckar
sannolikheten for att den inte befinner sig inuti menisken. (B) Uttagna mediala menisker ur distal vy
(upp och nervand) dar de ihaliga svarta pilarna visar mineraliseringen och den ihaliga vita pilen
visar var meniskens kraniala pol slutar. Den ifylida pilen visar var den avlanga mineraliseringen
ligger dold inuti fettvavnaden. (C) Réntgenbild ur distal vy av de urtagna meniskerna dar de tva
mineraliseringarna kan urskiljas tydligt. Den ihaliga pilen visar mineraliseringen som lag precis
kranialt om menisken och den ifyllda pilen visar den avlanga mineraliseringen som Iag i fettvavnaden.
(D) H&E-fargat histologipreparat av meniskens kraniala ligament och omradet framfor dar
mineraliseringen var lokaliserad. Ett nastan 2 mm langt omrade med trabekulart ben och benméarg
(pilar) kan ses.
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Intraartikular mineraliseringvolyms samband med sesamoidbenvolym,
femurvolym och alder

Inget signifikant samband kunde pavisas mellan intraartikular mineraliseringsvolym och
volymen av knéledens sesamoidben och femur. Inget signifikant samband kunde pavisas mellan
mineraliseringsvolym och katternas alder.

En signifikant skillnad (p=0,044) kunde ses pa mediala fabellens volym i de tva grupperna med
och utan intraartikular mineralisering (Tabell 5). Vid jamforelse av grupperna hittades dock
ingen signifikant skillnad i volym med avseende pa de andra sesamoidbenen eller femur.

Tabell 5. Spridning och medelvarde av femurs och sesamoidbenens volym (manuella ROI-metoden)
vid forekomst av intraartikular mineralisering detekterad med DT

Intraartikular

mineralisering Volym (mmg)
Femur Lateral fabell ~ Medial fabell* Popliteal Patella
sesamoid
Spann x Spann X  Spann x Spann ¥  Spann x
ae:tigerad fj;sz_z 9452,9 36%% 473 ;log 14,2 2845 223 a%%’%' 307,8
Inte 6357,2— 28,1- 1,19- 13,8- 192,1-
?ﬁiell(;)erad 13553,7 9 328,6 731 45,0 16,7 7,6 32,5 21,0 392.9 282,6

* signifikant resultat (t-test)
x = medelvérde

Korrelation mellan femurvolym (representativt for Kattstorlek) och volymen pa alla
sesamoidben, med undantag for den mediala fabellen, var signifikant (Tabell 6). Sambandet
mellan femurvolymen och laterala fabellen samt det popliteala sesamoidbenet var starkt, och
femurvolymens korrelation med patella var mycket starkt. Den laterala fabellens volym visade
en stark korrelation med volymen av bade patella och det popliteala sesamoidbenet.
Korrelationen mellan patellas och det popliteala sesamoidbenets volym var ocksa starkt. Den
mediala fabellens volym uppvisade dock inte signifikant korrelation med nagon av de andra
sesamoidbenens volym. Vid normalitetstest (Shapiro-Wilk) av medial fabellvolym var p-vérdet
0,045. Dock anvandes parametriskt test (t-test) da det kan anvandas med gott resultat dven pa
icke-normalfordelat och litet material, vilket ger hogre power &n om icke-parametriska test
anvants (Minitab, 2015; de Winter 2013).
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Tabell 6. Oversikt resultat korrelation mellan sesamoidbensvolym och femurvolym

Antal Korrelations  P-varde
Parameter 1 Parameter 2 katter koefficient
(n=31) (n
Femurvolym Volym lateral fabell 31 0,733 <0,001
Volym medial fabell 19 0,137 0,3
Volym poplitealt sesamoidben 31 0,625 <0,001
Volym patella 31 0,82 <0,001
]}gg'e)ﬂ” medial Volym lateral fabell 19 0,028 0,295
Volym poplitealt sesamoidben 19 0,061 0,422
Volym patella 19 0,239 0,069
;;(l;g:n lateral Volym poplitealt sesamoidben 31 0,613 <0,001
Volym patella 31 0,761 <0,001
Volym patella Volym poplitealt sesamoidben 31 0,752 <0,001

Utvardering av rontgen jamfort med DT for detektion av intraartikular
mineralisering

I 18 hogerknaleder beddmdes forekomst av intraartikular mineralisering lika av alla tre
bedomare (AC, ChL och LL) innan konsensus. Tio knaleder bedémdes olika och konsensus
gav resultatet att fem leder bedémdes ha intraartikuldr mineralisering och resterande fem
bedémdes sakna det. En led med intraartikular mineralisering exkluderades fran
réntgenbedémningen da projektionerna inte var ortogonala vilket omdjliggjorde saker
bestamning huruvida mineraliseringen lag innanfér begransningarna eller inte.

Efter konsensus beddmdes totalt 13 leder att ha intraartikuldra mineraliseringar enligt
rontgenbilderna av hoger kna, jamfort med 12 leder pa DT-bilderna. Tva knan bedémdes ha
intraartikular mineralisering pa réntgen, men bedémning av deras DT-bilder var negativ. En
knaled bedomdes ha intraartikular mineralisering pa DT-bilderna, men bedémdes som negativ
pa réntgen.

Korrelationen mellan bedémningarna av réntgen- och DT-bilder var signifikant (p=0,00005).
Med DT som “gold standard” berdknades rontgens sensitivitet vara 91,7 % och specificitet 87,6
%.

Intraartikular mineraliserings och mediala fabellens samband med
brosklesioner

Inga signifikanta samband kunde hittas mellan volym eller férekomst av intraartikuldra
mineraliseringar och graden av morfologiska osteoartritlesioner (Tabell 7 & 8). Inget
signifikant samband kunde heller pavisas mellan férekomst av mineraliserad medial fabell och
morfologiska osteoartritlesioner i ledbrosket.

34



Tabell 7. Spann och medianvarde av brosklesioner i olika broskregioner hos katter med och utan
intraartikular mineralisering

Intraartikular

mineralisering Brosklesionsgradering (0 — 6)*

Medial Medial
Femurkondyler tibialkondyl, tibialkondyl,
fibrost brosk hyalint brosk

Lateral

tibialkondyl Patella

Spann  Median  Spann  Median  Spann  Median  Spann  Median  Spann  Median

Detekterad 4 0 0-5 2 0-4 2 0-2 1 0-2 1
(n=13)

Inte

detekterad 0-3 0 0-3 2 0-3 2 0-6 2 0-2 1
(n=16)

*Grad 0 — normalt och intakt ledbrosk
Grad 1 — intakt ledbroskyta men med t ex 6dem i matrix och cellhypertrofi
Grad 2 — diskontinuitet i ledbroskytan med t ex djupare matrixfibrillering
Grad 3 — vertikala fissurer i ledbrosket
Grad 4 — broskerosion
Grad 5 — broskulceration (denudation/avskalning)
Grad 6 — broskulceration med deformation och benremodellering

Tabell 8. Antal katter per osteoartritgrad av hela knéleden hos katter med och utan intraartikular
mineralisering

Intraartikular Antal katter per osteoartritgrad
mineralisering

Normala  Lindriga Mattliga Kraftiga Medelvérde grad
(grad 0) (grad 1-2) (grad 3-4) (grad 5-6)

Detekterad (n=12)* 1 10 1 0 1,23

Inte detekterad (n=15)* 2 12 1 0 1,31

* en katt borttagen per grupp p.g.a. att patellapreparat saknades

Korrelation mellan volymmatningsmetoderna

Den approximativa volymberékningsmetoden som initialt anvandes i denna studie visade en
god korrelation med den manuella ROI-metoden (Tabell 9). Volymberakningsmetoden gav
dock konsekvent nastan dubbelt sa stora volymer som den manuella ROI-metoden.
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Tabell 9. Jamforelse mellan approximativ volymberakningsmetod och manuell ROI-metod

Medelvarde Medelvarde manuell P-varde I'Spearman
volymberéknings  ROI-metod (mm?)
metod (mm?)

Intraartikular 4,55 2,14 <0,001 0,918
mineralisering*

Lateral fabell 76,8 46,04 <0,001 -
Medial fabell 20,89 10,75 <0,001 -
Poplitealt 37,75 21,6 <0,001 -

sesamoidben

*ej normalférdelad

DISKUSSION

Intraartikular mineralisering

Samband med kattstorlek, sesamoidben och alder

Inget signifikant samband kunde hittas mellan intraartikular mineraliseringsvolym,
femurvolym (kattstorlek), sesamoidbensvolym, alder eller kon. Detta ar forvanande da starka
samband har hittats i andra studier mellan intraartikular mineralisering och alder (Freire et al.
2010; Ariffin 2015). Freire et al. (2010) hittade signifikant korrelation mellan férekomst av
meniskmineralisering och katters alder. Ariffin et al. (2015) pavisade ocksa signifikant
korrelation mellan intraartikular mineralisering och alder. En betydande skillnad som kan
paverka resultatet i denna studie jamfort med Freire et al. (2010) och Ariffin et al. (2015) ar att
de intraartikulara mineraliseringarna som hittades i detta examensarbete genomgaende var
betydligt mindre i storlek. Voss et al. (2015) gor en intressant observation i sin studie angaende
mineraliseringsstorlekar, dar de av mindre volym oftare tenderade att sitta inuti menisken
medan de storre tenderade att sitta i fettvdvnaden eller i ledkapseln.

Ingen signifikant skillnad kunde ses i volymmedelvérdet av femur eller sesamoidbenen
(undantag medial fabell) mellan katter med och utan intraartikuldr mineralisering, vilket
konfirmerar det icke signifikanta resultatet fran volymkorrelationsstudierna mellan samma
parametrar.

Ett tydligt linjart samband med mycket god signifikans (p<0,01) kunde ses mellan storleken pa
femur och sesamoidbenen (undantag medial fabell) vilket talar for att kattens storlek paverkar
mineraliseringsstorleken av sesamoidbenen. Detta ger upphov till en intressant teori om det
satts i kontrast med den mycket tydliga franvaron av signifikant korrelation med intraartikular
mineraliseringsvolym. Detta kan indikera att graden av sesamoidbensmineralisering verkar
vara en separat process som inte har nadgot med storleken av intraartikular mineralisering att
gora.

Att alder inte visade nagon signifikans (p >0,5) med vare sig volymen eller forekomsten av
intraartikular mineralisering var ovantat, da tidigare studier visat pa signifikant korrelation
(Freire et al. 2010; Ariffin 2015). Ett samband mellan dessa parametrar kan dessutom férvéntas

36



ha en nagot falskt hdg korrelation, vilket gor bristen pa samband &n mer ovantad. Detta pa grund
av att aldre katter har haft langre tid pa sig att drabbas av ledtrauma eller ledpatologi, som
korsbandsskada eller patellaluxation, vilket har visats ge hogre prevalens av intraartikuldra
dystrofiska mineraliseringar (Reinke & Mughannam 1994; Whiting & Pool 1985; Harasen &
Little 2012).

Den histologiska delen av studien inkluderade 29 katter, varav majoriteten hade liten
mineraliseringsvolym uppmatt pd DT. Detta resulterade i en noggrannare undersékning av
eventuella samband rérande mineraliseringar av mindre storlek. Det hade dock varit
fordelaktigt om katterna initialt hade screenats bilddiagnostiskt sa att ett bredare spektrum av
mineraliseringsstorlekar hade kunnat erhallas. Dock hade materialmangden da behovt utokas
nagot for att varje gruppering av mineraliseringsstorlek inte skulle innehalla ett for litet antal
katter. Det anvanda materialet i denna studie bestod dock av befintligt material fran en annan
studie, sd screening av katter var inte ndgonting som kunde paverkas under detta
examensarbetes planering eller utférande.

Den mediala fabellen

Ett intressant undantag fran de annars starka korrelationerna mellan femurvolym och
sesamoidbensvolym utgjordes av den mediala fabellen. Ett signifikant samband kunde inte
pavisas mellan den mediala fabellens volym och de Gvriga fabellerna eller femur. Detta
indikerar att a&ven mineralisering av den mediala fabellen kan utgéra en oberoende process fran
den normala mineraliseringen av Gvriga sesamoidben. Ariffin (2015) pavisade ett starkt
samband mellan férekomst av mineraliserad medial fabell och graden av broskskada och
osteoartritlesioner, vilket dock inte kunde pavisas i denna studie. Etiologin bakom detta
spekulerades bland annat kunna vara att osteoartrit i en led stimulerar mineraldeposition pa
fabellerna, vilket inkluderar mineralinlagring i det fibrosa brosket i den mediala fabellen.

Dock undersoktes samband mellan intraartikuldr mineraliseringsvolym och medial fabellvolym
i detta examensarbete utan att nagot signifikant samband kunde hittas. Detta samband hade
kunnat forvantas finnas om intraartikular mineralisering hade haft ett samband med
broskskador sasom medial fabell visades ha i Ariffin et al. (2015). En méjlig forklaring till
varfor detta samband inte kunde pavisas i denna studie ar ocksa att enbart nio katter hade bade
intraartikuldr mineralisering och mineraliserad medial fabell, vilket &r ett litet antal for att sakert
kunna dra nagra slutsatser fran.

En signifikant skillnad i medial fabellvolym kunde dock ses mellan de katter som hade
intraartikular mineralisering och de som inte hade det. Volymmedelvérdet av den mediala
fabellen for katter med intraartikular mineralisering var 14,23 mm?, och for katter utan 7,62
mm?3, vilket visar att katter med intraartikular mineralisering har signifikant stérre medial
fabellvolym. Dock bor detta resultat tolkas med forsiktighet, da regressionsanalysen avseende
samma parametrar hade ett mycket hogt p-varde. Avsaknad av normalférdelning (p=0,045)
betraffande den mediala fabellens volym kan ha bidragit till att p-vérdet inte &r helt tillforlitligt
och inga andra samband mellan medial fabell och intraartikular mineralisering var signifikanta.
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Man skulle kunna utdka materialet i denna studie genom att addera fler rontgen- och DT-bilder
fran levande katter fran en nu pagaende forskningsstudie vid Sveriges Lantbruksuniversitet
(SLU) vilket skulle mojliggora vidare undersokning av medial fabellférekomst och volym. Det
skulle vara intressant att ta reda pa om den signifikanta skillnaden i medial fabellvolym aven
gar att fa fram med ett storre material som da kanske blivit normalfordelat. Det &r aven
intressant att jamfora ett utokat material med de 6vriga sesamoidbenen for att konfirmera och
vidare utreda huruvida den mediala fabellens mineralisering korrelerar med de andra
sesamoidbenens volym.

Samband med morfologiska osteoartritlesioner

Inga signifikanta samband kunde hittas mellan volym eller férekomst av intraartikular
mineralisering och morfologiska osteoartritlesioner i ledbrosket. Detta skiljer sig fran andra
studier (Freire et al. 2010; Ariffin 2015; Voss et al. 2015) vilka pavisat signifikanta samband
mellan intraartikular mineralisering och osteoartritlesioner i knéleden. Freire et al. (2010)
hittade signifikant korrelation mellan procentuell mineraliserad meniskarea och graden av
makroskopiska broskskador i knéleden. Mineraliseringsprocent korrelerade i studien starkt med
broskskador pa den mediala femurkondylen, mattligt med mediala tibiakondylen och svagt med
de sammanlagda ledbrosklesionerna. Studien visade &ven en mycket stark korrelation mellan
meniskmineralisering och radiografisk, subjektiv beddmning av osteoartrit dér forfattaren dock
uppmanar till forsiktig tolkning da meniskmineralisering raknades in som ett radiologiskt
tecken pa osteoartrit. Detta bidrog till att h6ja ledens totala osteoartritgradering, vilket lagger
grunden for en falskt hog korrelation mellan meniskmineralisering och subjektiv radiografisk
osteoartritbeddmning.

Ariffin et al. (2015) hittade ett signifikant samband mellan kraftigare makroskopiska
brosklesioner och nérvaro av intraartikul&r mineralisering. Storleken av mineraliseringen var
ocksa starkt korrelerad till brosklesioner pa mediala femurkondylen och mediala tibiakondylen.
Forfattaren drar slutsatsen att det indikerar en linjart 6kad risk for kraftig brosklesion i
forhallande till mineraliseringsstorlek. I Ariffin et al. (2015) uppmattes det storsta mattet pa
varje intraartikular mineralisering i mediolateral projektion. 29 mineraliseringar var < 2 mm,
sju stycken var 2-3 mm och 13 stycken var > 3mm. | jamforelse sd uppmattes i detta
examensarbete enbart en intraartikular mineralisering vars storsta matt var > 2 mm.

Voss et al. (2015) hittade ett signifikant samband mellan kraftiga brosklesioner och storlek pa
intraartikuldra mineraliseringar. Sambandet visade att medelstora-stora mineraliseringar
korrelerade med kraftigare brosklesioner &n vad inga-sma mineraliseringar gjorde. Dock ingick
enbart tio katter i undersokningsgruppen for den fragestallningen, vilket gor att resultatet bor
tolkas med forsiktighet. VVoss et al. (2015) hade i sin studie totalt 69 katter varav 20 hade
medelstora (2,25 — 6,25 mm?) eller stora (>6,25 mm?) intraartikuldra mineraliseringar, medan
det i detta examensarbete enbart fanns tre katter med mineraliseringsarea >2,25 mm? dar den
storsta var 3,1 mm?.

En potentiell orsak till bristen pa signifikanta samband i detta examensarbete skulle kunna vara
pa grund av att de katter som ingick i materialet nastan uteslutande hade sma mineraliseringar
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med en medelvolym pé 2,14 mm?3. Detta gjorde att samband med stérre mineraliseringar inte
gick att undersoka pa grund av att de var sapass fa i antal. Att mineraliseringarna var sma ar latt
att se vid jamforelse av matvarden samt bilder fran de andra studierna pa omradet dér ett flertal
rontgenbilder visar betydligt mer omfattande intraartikuléara mineraliseringar.

Avsaknaden av signifikanta samband mellan intraartikuldr mineralisering och osteoartrit kan
tala for att de intraartikulara mineraliseringarna inte var stora nog for att paverka varken
meniskens biomekaniska funktion eller ledbroskets integritet. Eftersom det fortfarande ar okant
huruvida intraartikular mineralisering ar ett svar pa, eller kan ge upphov till brosklesioner sa
kan dock inga sakra slutsatser dras. Dock har bland annat Freire et al. (2010) spekulerat att
meniskmineraliseringar verkar vara sekundart till osteoartrit snarare an tvartom. Bristen pa
samband i detta examensarbete indikerar darfor att intraartikuldra mineraliseringar skulle kunna
vara en helt oberoende process, da det inte stodjer teorin att mineraliseringar orsakar
ledbroskskador.

Om man utgdr fran teorin att intraartikular mineralisering ar sekundart till osteoartrit kan man
spekulera i att det kanske kan vara mer sannolikt att hitta signifikanta samband med
osteoartritlesioner i ledbrosket om materialet innehallit kraftiga brosklesioner. Detta skulle
kunna utgora en ytterligare anledning till varfor ett signifikant samband inte kunde hittas, da
inga katter i denna studie hade kraftiga broskforandringar (grad 5-6) i knéledernas
sammanlagda gradering. Av de tva katter som hade kraftiga ledbroskforandringar i en enskild
ledbroskregion hade bara en av dem meniskmineralisering. Enbart tre katter uppvisade ledbrosk
helt utan osteoartritlesioner, vilket medfor att pastdendet att de sma intraartikulara
mineraliseringarna kan vara oberoende fran brosklesioner inte &r lika starkt.

Etiologi och prevalens

Etiologin bakom sma intraartikuldra mineraliseringarna kan fortfarande inte forklaras, men
resultaten antyder att de ar en process som sker oberoende av narvaro av brosklesioner.
Mojligheten finns att dessa sma mineraliseringar utgor en vestigial struktur eller en anatomisk
variation. Freire et al. (2010) lade fram en teori om att kalcifikationerna kan vara ett tidigare
stadie av en ossifikationsprocess i menisken, medan Voss et al. (2015) observerade att vissa
knaleder kunde ha bade kalcifikationer och ossifikationer samtidigt och att ossifikationerna
tenderade att sitta utanfor meniskvavnaden. Da Voss et al. (2015) observerade att de storsta
mineraliseringarna tenderade att sitta utanfor meniskvavnaden sa skulle detta kunna styrka
argumentet att mineraliseringar av mindre volym inte har nagon koppling till osteoartrit. Detta
p.g.a. att Voss et al. (2015) hittade ett potentiellt samband mellan brosklesioner och
mineraliseringar av storre (men inte av mindre) storlek. De katter med stérre mineraliseringar i
Voss et al. (2015) tenderade dessutom att ha kraftigare skador pa det kraniala korsbandet, vilket
kan indikera att kraftigare ledpatologier sasom korsbandsskador, patellaluxationer och kanske
kraftig osteoartrit snarare tenderar att utveckla intraartikulédra mineraliseringar i ledkapseln och
fettvdvnaden snarare &n meniskerna.

Inga slutsatser kan dras i detta examensarbete angdende hur stor del av de observerade
intraartikulara mineraliseringarna som var kalcifikationer eller ossifikationer pa grund av att
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majoriteten av dem inte genomgick histopatologisk undersékning. En histologisk analys av de
detekterade mineraliseringarna skulle vara mycket intressant for att konfirmera hur manga av
dem som var meniskmineraliseringar och hur manga som satt i ledkapseln eller i fettvavnaden.

Voss et al. (2015) fann att de allra flesta sma mineraliseringar befann sig inuti meniskerna
medan de storre ossifikationerna snarare satt i ledkapseln eller i fettvdvnaden. Det &r mojligt att
materialet i detta examensarbete av en slump bara inneholl sma intraartikulara mineraliseringar,
men det skulle ocksa kunna tankas bero pa att Voss et al. (2015) hade en urvalsbias da de
fokuserade pa katter med korsbandsskador vilket aven gav hogre prevalens &n dvriga studier.
Detta skulle gett hdgre andel katter med intraartikulara mineraliseringar da korsbandsskador
kanske okar tendensen att utveckla mineraliseringar pa andra stéllen i leden an inuti menisken.
Da histopatologi inte utfordes pa alla katters menisker i detta examensarbete ar det omdjligt att
saga sakert om det ror sig om en faktisk meniskmineralisering eller om det utgar fran annan
vavnad. Dock indikerar positionen att det formodligen rér sig om meniskmineraliseringar. Den
slutsatsen kan dras med relativ sakerhet da Freire et al. (2010) jamforde radiologiska bilder
fran levande katter med bilder fran kattkadaver. | de fall dér réntgenbilderna pa intraartikular
mineralisering hos kattkadavren sag likadana ut som hos de levande katterna hittades
konsekvent mineralisering i menisken vid senare histologisk undersékning. Om
mineraliseringen var onormalt placerad, till exempel mitt pa den kraniala begransningen (Fig.
17A), indikerade detta med stor sannolikhet att strukturen inte var en meniskmineralisering.

Bilddiagnostik

Rdntgen visade sig i detta arbete ha en hog sensitivitet (91,7%) och specificitet (87.6 %) vilket
gor det till en tillforlitig men inte perfekt metod for detektion av intraartikulara
mineraliseringar. Resultatet visade inte pa nagon stérre skillnad mellan rontgen och DT i
méangden detekterade mineraliseringar, och dverensstammelsen var god. Av de tre katter som
bedémdes olika pa de tvda modaliteterna var en katt beddmd som positiv (narvaro av
mineralisering) pa DT men enhélligt negativ (3 av 3 personer) pa rontgen. Just denna
mineralisering belyser fordelen med DT da mineraliseringen detekterades relativt latt pa DT-
bilden. Mineraliseringen var mindre &n voxelstorleken (0,12 mm?) pa DT, vilket gjorde att den
bara kunde ses pa ett av bildskikten. Denna mineralisering hade varit latt att avfarda som en
artefakt eller en tatare del av menisken, men med hjalp av HU-métningsverktyget kunde det
kontrolleras att HU lag dver den satta gransen pa 350 HU vilket konfirmerade att det rorde sig
om en mineralisering.

De resterande tva katterna som bedémdes som positiva pa rontgen (Fig. 18) men negativa pa
DT, bedémdes inte enhalligt positivt vid réntgenkonsensus. Vid métning av HU-varden pa DT-
bilderna uppnadde ingen av mineraliseringarna den satta gransen pa 350 HU, vilket med DT
som “gold standard” gor dessa tva rontgenbedémningar till falskt positiva. Bada dessa bilder
hade dock HU-varden som lag pa 272 respektive 322 HU, vilket kan anvandas som ett argument
for att gransen istdllet kanske borde sattas till 300 HU vid mineraliseringsdiagnostik.
Histologisk undersokning av dessa tva menisker skulle vara mycket intressant for att ta reda pa
om det ror sig om mineralisering. Om detta vore fallet sa innebér det att rontgen var valdigt bra
pa att detektera mineralisering. Dock hade detta resultat jamnats ut om en lagre HU-grans hade
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valts vid DT-avlasningen, vilket inte &r ovanligt da satta nedre HU-granser for mineralisering
varierar i litteraturen. Misra et al. (2015) ansag i sin humanstudie att DT och rontgen var
likvardiga i att detektera intraartikulara mjukdelskalcifikationer, men podngterade att DTs stora
fordel ligger i béttre visualisering av de djupt liggande strukturerna och elimination av
summationsproblematiken.

Nagot som blev tydligt under detta examensarbete var att mineraliseringar av liten volym eller
diffus utlinjering och tathet kan ge upphov till stor tveksamhet om huruvida det som observeras
ar en mineralisering eller inte. Bedomningen forsvarades speciellt om summationsproblematik
uppstod eller om mineraliseringen bara syntes i en projektion. Alla tre personer som bedémde
och matte mineraliseringar pa rontgenbilderna upplevde bedémningen som svar. Andra
forsvarande omstandigheter var att HU-vérden inte kunde anvandas som konfirmation, samt att
vissa mineraltatheter bara kunde askadliggoras i en enda projektion vilket omojliggor god
topografisk beskrivning. Att applicera detta pa verkligheten ger en bild av att det kan vara svart
att diagnosticera sma intraartikulara mineraliseringar om rontgen anvands pa grund av
osakerheten som uppstar, vilket inte kan klargéras med HU-matning. Resultaten indikerar
darfor att det finns beldgg for att DT skulle kunna anses som ”’gold standard” med avseende pa
intraartikuldra mineraliseringar. Histologisk konfirmering av mineraliseringarna skulle stérka
pastaendet ytterligare.

En nackdel i planeringen av bildavlasningen utgjordes av att DT-bilderna beddémdes fore
rontgenbilderna. Aven om réntgenbilderna var anonymiserade sa gav fortfarande den forsta
beddmningen av DT (som var “gold standard”) en ungeférlig uppfattning om hur manga
mineraliseringar som "borde" ses vid réntgenbedémningen. Denna bias mildrades nagot av att
tre personer avléste rontgen, varav en person inte sett DT-bilderna innan, och att slutgiltig
beddmning av intraartikuldr mineraliserings narvaro avgjordes via konsensus.
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Figur 18. Mediolateral projektion av tva knéleder fran katt. (A) visar réntgenbild av hoger knaled pa
en av katterna som efter konsensus bedémdes ha en intraartikular mineralisering. 2/3 avlasare
beddmde initialt att leden innehdll en mineralisering. (B) visar den andra katten som efter konsensus
ocksa beddmdes ha en intraartikular mineralisering. 2/3 avlasare bedémde initialt att leden inte
innehdll en mineralisering, men bedémningen andrades efter konsensus till positivt.

Att ha kunskap om den detaljerade anatomin och infastningarna av de manga olika ligamenten
var en viktig del av arbetet och kom till stor nytta vid bildbedémningen. Nagra intraartikulara
mineraliseringar befann sig pa gransen for de avgransningar som satts, och vissa strackte sig
aven delvis utanfor dessa. Att da kunna bestamma vilken vavnad mineraliseringen sannolikt
befann sig i eller utgick ifran fick extra stor betydelse da majoriteten av lederna inte genomgick
histologisk undersokning med avseende pa mineraliseringens placering.

En viktig sak att podngtera &r att bildmaterialet i detta examensarbete inte var specifikt anpassat
for jamforelse av rontgen eller att rakna ut dess sensitivitet och specificitet med avseende pa
intraartikular mineralisering. Detta pa grund av att befintligt material fran en annan studie med
annan fragestallning anvandes. Rontgenbilderna var av mycket god diagnostisk kvalitet, men
en storre sékerhet i detektion, samt utrdkning av sensitivitet och specificitet hade eventuellt
kunna uppnas om extra hoga krav hade stallts pa helt raka projektioner. Detta hade minimerat
summationsproblematiken hos de mindre och diffusare mineraliseringarna samt underlattat
uppdelningen av leden pa ett mer systematiskt och likriktat sétt.

Leduppdelningen utfordes subjektivt, vilket medforde att alla leder inte fick en identisk
gransdragning vilket kan ha utgjort en felkélla. P4 grund av praktiska skal sa drogs
ledavgransningarna approximativt da inga tydliga anatomiska hallpunkter finns for att exakt
markera ledutrymmets begransning. Detta ledde till att den kraniala begrénsningen i de flesta
fall hamnade mer kranialt, och den kaudala begransningen mer kaudalt dn ledens faktiska
utstrackning. Detta kan ha bidragit till att mineraliseringar utanfér menisken kan ha misstagits
for intrameniskala strukturer. Dock sd kompenseras denna felkalla nagot av att den typiska
placeringen for meniskmineralisering 1ag val innanfér den kraniala begransningen, néra
femurkondylen, medan mer kranialt placerade mineraltitheter tenderade att sitta utanfor
meniskerna.

Matmetoder

Femurvolym bedémdes som ett mer palitligt matt av katternas storlek an vikt dd manga av
katterna som ingick i studien led av sjukdom och kunde férvéntas ha lagre vikt 4n normalt. Att
mata femurvolym med den manuella ROI-metoden hade dock varit enormt tidskravande, vilket
gjorde att den approximativa volymberékningen anvandes.

Det fanns en god korrelation mellan de tva matmetoderna som anvandes vid volymmatning av
intraartikuldr mineralisering och sesamoidben. Dock tenderade volymerna att vara betydligt
storre med den approximativa volymberékningsmetoden. Detta kan forklaras av att en sfar med
samma diameter som en kubs sidor vid volymberékning far halften sa stor volym som kuben.
Detta aterspeglas val i jamforelsen mellan de tva méatmetoderna da den approximativa
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volymberakningsmetoden konsekvent gav ungefarlig dubbel volym pa mineraliseringarna och
sesamoidbenen. Den manuella ROI-metoden ar mer tidskravande men beddms fortfarande vara
den bé&sta metoden. Den goda korrelationen visar dock att volymberékningsmetoden ar fullt
anvandbar som en approximativ volymberakning.
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KONKLUSION

| denna knéaledsstudie pa katt kunde inget signifikant samband hittas mellan férekomst av sma
intraartikulara mineraliseringar och morfologiska osteoartritlesioner i ledbrosket. Samband
kunde inte heller pavisas mellan intraartikuldara mineraliseringar och femurvolym (kattstorlek),
alder, kon eller volym pa knaledens sesamoidben vilket indikerar att sma intraartikuldra
mineraliseringar i knaleder hos Katt inte verkar vara kopplade till kroppsstorlek, alder eller
osteoartrit. Dock kunde ett mycket starkt signifikant samband ses mellan femurvolym och
volym av alla knaledens sesamoidben, med undantag for den mediala fabellen. Detta resultat,
satt i samband med den mycket tydliga franvaron av samband med intraartikular mineralisering,
bidrar ytterligare till teorin att sma intraartikulara mineraliseringar i regionen for den mediala
meniskens kraniala pol ar en process som dar oberoende av osteoartrit och volymen av
knéledsassocierade mineraliserade strukturer.

Med avseende pa rontgens detektion av intraartikulara mineraliseringar sa visades sensitivitet
och specificitet vara hog nar DT anvandes som ”gold standard”. Detta resultat indikerar att DT
och rontgen ar likvardiga, men att DT ger storre séakerhet hos bildavlasaren pa grund av den
kompletterande HU-métningen samt att summationsproblematiken elimineras. RoOntgen
beraknades anda ha en sa pass hog sensitivitet att man kan diagnosticera mineralisering utan
storre problem med falskt negativa resultat. Rontgen ar alltsa fortfarande en god modalitet for
utvéardering av forekomst av intraartikular mineralisering, men summationer kan férsvara
detektion av de minsta och diffusa mineraliseringarna. Dock visar detta examensarbete att detta
potentiellt inte har nagon praktisk betydelse da de minsta och diffusa mineraliseringarna inte
verkar vara kopplade till brosklesioner och darfor sannolikt inte har nagon klinisk betydelse.
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