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Samenvatting

Als de botziekte artrose pas in een laat stadium ontdekt wordt, is deze zeer moeilijk te behandelen. Meestal komt deze ziekte pas aan het licht als de patiënt last begint te krijgen van zijn of haar gewrichten, dit is een veel te laat stadium om de ziekte nog enigszins te kunnen behandelen. Vaak is dan de enige oplossing het plaatsen van een prothese. Vandaar dat er in dit onderzoek onderzocht is in hoeverre het mogelijk is om artrose al in een vroeg stadium te detecteren. Dit is onder andere gedaan door gebruik te maken van een DXA (Dual X-ray Absorptiomatry)-scanner waarmee de botdichtheid gemeten kan worden. Een kleine toename van de botdichtheid onder het kraakbeen kan wijzen op een mogelijke kans op artrose in een later stadium. 

Inleiding

Artrose is een vorm van gewrichtsslijtage. Door veranderingen in de kop van het bot, ontstaan er oneffenheden aan het oppervlak, waardoor het kraakbeen niet meer perfect glad is. Hierdoor wordt bij elke beweging het kraakbeen aangetast. Dit heeft als gevolg dat patiënten met artrose vaak pijnklachten hebben bij het bewegen.

Het blijkt dat er dichtheidsveranderingen in het bot optreden. Deze verandering zijn waar te nemen op plaatsen in het bot net onder de laag kraakbeen. 

Het is van belang om deze verandering in botdichtheid in een vroeg stadium te detecteren, aangezien het kraakbeen dan nog niet beschadigd is. Als de diagnose vroeg gesteld wordt is een  behandeling nog mogelijk die het slijtageproces kan remmen, wat ervoor kan zorgen dat het plaatsen van een prothese uitgesteld of misschien zelfs voorkomen kan worden. 

Door middel van de data die geproduceerd wordt met een DXA (Dual X-ray Absorptiometry)-scanner is te bepalen wat de BMD(Bone Mineral Density) van het gescande stuk is. Het probleem bij een DXA-scanner is, is dat deze alleen gebruikt wordt voor het bepalen van globale BMD waardes, en niet voor lokale BMD’s (uitgedrukt in gram Ca/cm2). Vandaar dat de vraag is hoe klein de verschillen kunnen zijn, willen ze nog wel waarneembaar zijn. Bij patiënten die nog niet in een vergevorderd stadium zijn, zijn de veranderingen klein en dus moeilijker te detecteren. Het is dus zaak een methode te ontwikkelen om de data die de scanner geeft nauwkeurig te analyseren. 

Vraagstelling
Ontwikkel een methode om gewrichtsslijtage (artrose) in een vroeg stadium te detecteren door het analyseren van botdichtheidveranderingen bij patiënten. 

Hypothese
Een Lunar DXA-scanner meet lokaal kleine BMD variaties (0,04 gram Ca/cm2) waardoor in een vroeg stadium de diagnose artrose te stellen is.
Methode
Om de lokale BMD variaties te kunnen meten, oftewel om de nauwkeurigheid van het gehele systeem te bepalen, wordt gebruik gemaakt van een referentie fantoom en een aantal zelf gemaakte fantomen, die een vooraf bekende BMD hebben. Fantomen zijn kleine stukjes gesimuleerd bot, die worden gemaakt door hydroxyl apatite te mengen met agarose (soort gel). Hydroxyl apatite is een calcium houdende stof die het meest lijkt op het mineraal dat in bot voorkomt.

De meting wordt gedaan door het originele fantoom met daarop een eigen fantoom te scannen met de DXA-scanner. De DXA-scanner zendt bij het scannen twee typen röntgenstraling uit, en meet nadat de straling door het fantoom is geweest hoeveel er nog over is, oftewel hoeveel straling er geabsorbeerd is door het fantoom. Hoe meer straling er geabsorbeerd wordt, des te groter is de BMD van het gescande fantoom. Er wordt dus per oppervlakte eenheid gemeten welke hoeveelheid calcium aanwezig is. De dikte van het fantoom heeft geen invloed op de gemeten waarde.
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figuur 1: Scan van referentie- plus eigen fantoom

In figuur 1 is een output plaatje weergegeven van de scan van het referentiefantoom. Hierbij is het vierkant in het midden het gedeelte van het referentie fantoom waarop het eigen fantoom ligt. De zelf gemaakte fantomen hebben vooraf bekende BMD’s die bij oplopen van 0,02 tot 0,20 gram Ca/cm2, wat overeenkomt met variaties die optreden in de botten van een patiënt met artrose. Van elk type fantoom zijn er een aantal gemaakt en gescand.
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figuur 2: Plot van fantoom scan

De DXA-scanner scant het oppervlak en geeft de output door middel van het geven van een bepaalde waarde aan elk meetpunt, oftewel een matrix aan data. In figuur 2 is één rij van die matrix in grafiekvorm weergegeven. Hierbij staat op de horizontale as de meetpunten van de scanner, en verticaal de gemeten waarde. Het middelste gedeelte geeft dus het fantoom weer, en links en rechts hetgeen naast het fantoom (water). 

Door de totale gemiddelde waarde te bepalen van de submatrix die het oppervlak van het eigen fantoom bestrijkt, krijg je een eindwaarde. Door van deze eindwaarde de eindwaarde van alléén het originele fantoom af te trekken blijft er de waarde van het zelfgemaakte fantoom over.

Deze waarde is te koppelen aan de juiste BMD van het fantoom, door te delen door een factor 100.

Om deze manier toe te passen bij patiënten scans, moeten exact dezelfde stappen van de dataverwerking worden uitgevoerd. 
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figuur 3: DXA-scan van heupbot

In figuur 3 is een scan plaatje weergegeven van de kop van het bovenbeen. Hier moet een submatrix gemaakt worden van het subchondraal, het vlak net onder het kraakbeen in de heupkop. Dit is de plek waar de BMD verschillen het eerst zullen optreden, doordat dit de plek is waar de krachten op het heupbot het grootst zijn.

Resultaten

Door de resultaten van meerdere metingen met verschillende fantomen in grafiekvorm weer te geven, blijkt dat kleine verschillen in BMD zeker te detecteren zijn. Deze verschillen zijn bepaald t.o.v. het referentie fantoom. Dichtheidsveranderingen vanaf 0.04 gram Ca/cm2 zijn nauwkeurig waar te nemen. Uit figuur 4 blijkt dat de spreiding tussen de meetpunten met dezelfde dichtheid rechts van 0.04 gram Ca/cm2 niet al te groot is. Tevens is uit de grafiek af te leiden dat het verband tussen de BMD en het aantal gram Ca/cm2 lineair is. [image: image4.png]referentiewaarde
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figuur 4: Gemeten verschil t.o.v. referentiewaarde

Discussie en conclusies

Bij de proefopstelling wordt uitgegaan van de meest ideale situatie, terwijl dit bij de analyse van patiënten scans niet altijd zo is. Een van de problemen die zou kunnen optreden is het exact vastleggen van de gewenste scanlocatie. Deze locatie moet zeer nauwkeurig vastgelegd zijn, zodat bij een vervolg scan de data goed met elkaar kan worden vergeleken. 

Als er bijvoorbeeld elke 5 jaar een scan van risicopatiënten  gemaakt wordt, en er een kleine (vanaf 0,04 gram Ca/cm2) lokale BMD verandering gemeten wordt, kan dit al vroegtijdig wijzen op artrose.

Referenties

1) http://www.monash.edu.au/APJCN/Vol4/Num1/41p167.htm
2) http://www.schoolscience.co.uk/content/5/biology/mrc/osteopor/page6.html

3) Measurement of the Bone Mineral Density, BMD (A medical application of the interaction process of electromagnetic radiation.)

07-176











4
1

