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RESUMEN SUMMARY

Las lesiones del cartilago hialino son per-
manentes, ya que no pueden repararse por
si solas. Existen tres tipos de técnicas para
su tratamiento: Paliativas, que en términos
generales consisten en desbridacion y la-
vado articular, pudiendo incluir sinovecto-
mia; las reparativas, que consisten en ha-
cer perforaciones al hueso subcondral, y
las restitutivas, representadas practica-
mente por la implantacion de condrocitos
cultivados y por los injertos osteocondra-
les. Esta ultima, por sus caracteristicas,
parece ser la méas conveniente y si se agre-
gan factores de crecimiento, los resulta-
dos pueden ser ain mejores. Estas técni-
cas estan indicadas en pérdidas de
cartilago medianas o grandes y de prefe-
rencia en pacientes jovenes.

Palabras clave: Lesiones del cartilago
hialino, condrocitos cultivados, injertos
osteocondrales, factores de crecimiento.

Hyaline cartilage injuries are permanent,
since they can be repaired by themselves.
There are three types of techniques for their
treatment: Palliative procedures, that ge-
nerally, consist in arthroscopy debridation
of the joint, and it may include sinovectomy.
Reparative techniques, which consist in a
multiple subchondral drilling performance,
and the Restitutive techniques, virtually re-
presented by the implantation of cultivated
chondrocytes and by the osteochondral
grafts application. This last one seems to
be the most convenient and if it is combined
with growth factors the effect is even bet-
ter. These techniques are indicated in me-
dium or large size cartilage defects and it is
preferable to do this procedure in young
patients.

Key words: Hyaline cartilage injuries, cul-
tivated chondrocytes, osteochondral graft,
growth factors.

INTRODUCCION

El cartilago articular es un tejido Gnico, su matriz permite el movimiento entre las
superficies articulares con el menor gradiente de friccion posible y soporta infini-
dad de ciclos a lo largo de toda la vida del individuo.* Una lesion de esta estructu-
ra que no afecta la integridad del hueso subcondral, no se reparard espontanea-
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mente y por ser asintomatica puede propiciar la degeneracion progresiva de la
articulacion hasta la artrosis severa, cuya Unica posibilidad de tratamiento seria
una sustitucién protésica.

Para evitar el avance de este proceso, se han desarrollado distintos trata-
mientos celulares con el propésito de formar un tejido de reparacion con estruc-
tura, composicién bioquimica y comportamiento funcional igual al del cartilago
articular natural.?

En 1743, Hunter sefialé que las lesiones cartilaginosas eran un problema, ya
que una vez destruido el cartilago articular no era posible su reparacion.®James
Paget, en 1850, confirmé que cualquier porcién perdida del cartilago no se lo-
graba restaurar.* Sin embargo, en 1851 Redfer evoco el potencial de curacion
del cartilago articular al observar la perfecta union del tejido fibroso por fuera de
la textura de la superficie lesionada en esta estructura.®

ESTRUCTURAY FISIOLOGIA DEL CARTILAGO

El cartilago articular se caracteriza por ser avascular, sin inervacion o riego linfa-
tico, por lo que tiene poca capacidad de reparacién, ya que no existe una res-
puesta inflamatoria que permita la invasién de macréfagos ni la migracion celular,
a menos que haya un dafio subcondral.® Se encuentra constituido por una pobla-
cion celular dispersa (condrocitos) y una matriz extracelular producida por los
condrocitos. Los componentes principales de ésta son los proteoglicanos, el co-
lagenoy el agua (60 a 80%)).*

Los condrocitos son responsables del metabolismo intracartilaginoso, el cual
responde a diferentes factores ambientales y estimulos externos. Ocupan de 1.5 a
4% del volumen intracelular. El cartilago se nutre del liquido sinovial y a diferencia
de otros tejidos conectivos, éste no tiene contacto directo con otras células.!

El colageno es el principal soluto dentro de la articulacion, presenta una es-
tructura tipica en forma de triple hélice y es el responsable directo de proporcio-
nar las caracteristicas tensiles y de resistencia dentro del cartilago articular. El
coladgeno principal en el cartilago es el tipo Il, pero también se han identificado
otros tipos, aunque en menor cantidad: los tipos V, VI, IXy XI.

El cartilago articular se encuentra dividido en cuatro zonas (Figura 1):

< La zona superficial es la mas externa y constituye la superficie de desliza-
miento de la articulacion.

e La zona intermedia (transicion) contiene fibras de coladgeno con un diametro
mayor y organizacién menor que en la zona superficial.

e Lazona profunda, con mayor concentracion de proteoglicanos y menor con-
centracion de agua.

e LadUltima zona es la del cartilago calcificado, siendo la responsable de separar
el cartilago hialino del hueso subcondral.

La organizacién del colageno en las zonas intermedia y profunda contribuye
a las propiedades de resistencia del tejido.!
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Figura 1. Zonas del cartilago articular.

RESPUESTA DEL CARTILAGO ARTICULAR A LAS LESIONES

Después de una lesion del cartilago articular, los condrocitos inician una respuesta
reparadora con proliferacion celular, lo que presenta un incremento de la sintesis de
proteoglicanos. La reparacion obtenida estimula el colageno tipo I, que genera fibro-
cartilago y no el tipo Il que propicia la produccion de cartilago hialino, lo cual es
importante mencionar porque el fibrocartilago no presenta las mismas caracteristi-
cas biomecanicas que el cartilago hialino y por lo tanto aumenta la friccion e induce
un mayor desgaste.” La pérdida del contenido de proteoglicanos y la disrupcion de
las capas superficiales de colageno producen fibrilacion y rupturas a través de la
orientacion de las fibrillas de colageno en las capas profundas.®

ELECCION DEL TRATAMIENTO

La eleccion del tratamiento depende de la evaluacién que determinen las caracteris-

ticas de la lesion: diametro, profundidad, localizacion y cronicidad. Otros factores

gue se deben considerar para decidir el tratamiento son: edad del paciente, obesidad,

demanda fisica, expectativas del paciente y, por dltimo, problemas agregados, como

mala alineacion, lesiones ligamentarias, lesiones meniscales, etcétera.’
Actualmente se cuenta con tres alternativas de tratamiento:®°

e Técnicas paliativas: Desbridamiento y lavado articular, incluyendo la utiliza-
cion de laser o radiofrecuencia.

e Teécnicas reparativas: Se incluyen procedimientos de estimulacion osteocon-
dral, artroplastia por abrasion y perforaciones de Pridie.
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e Técnicas restitutivas: Procedimientos de sustitucion osteocondral, como el
implante de cultivo de condrocitos autélogos y la mosaicoplastia osteocondral
con aloinjerto.

Técnicas paliativas. A la fecha es el tratamiento més utilizado para las le-
siones condrales, aunque los resultados obtenidos dependen mucho de la com-
plejidad de la lesién, la que se determina de acuerdo a la clasificacion propues-
ta por Outerbridge que las estatifica en cuatro grados.!

El lavado articular tiene como funcion arrastrar cuerpos libres interarticulares,
mientras que el desbridamiento agrega la remocién mecanica de éstos, asi
como de cartilago degenerado, pudiendo realizar también sinovectomia. Este
método terapéutico proporciona un 100% de éxito en el primer afio postquirdrgi-
co, aunque con el paso del tiempo sus resultados son mas pobres.*? Con el
uso del laser o radiofrecuencia se ha logrado regularizar los bordes de las lesio-
nes condrales con la finalidad de evitar su extension.**14

El principal objetivo de este procedimiento es regularizar la superficie articu-
lar, con lo que se logra eliminar el dolor, disminuir la incapacidad funcional y
prevenir cambios articulares degenerativos a largo plazo.

Técnicas reparativas. Las lesiones osteocondrales en las que existe pene-
tracion a hueso subcondral causan una respuesta inflamatoria reparativa que
las rellena con fibrocartilago producido por células mesenquimales o fibroblas-
tos.” Con este principio se han ideado técnicas que afectan la integridad del
hueso subcondral para estimular su cicatrizacion con fibrocartilago; entre ellas
se encuentran: la abrasion, la realizacion de varias perforaciones y la produc-
cion de multiples microfracturas.®

El procedimiento de abrasién consiste en la reseccion del cartilago lesiona-
do, la produccion de sangrado para propiciar la migracion de fibroblastos y por
ende la formacién de fibrocartilago. Con este procedimiento, cuando se involu-
cra la superficie del hueso subcondral y se retiran de 1 a 2 mm de la superficie
del hueso, se ha observado un éxito de 77% a dos afios.*>1®

En 1974, Insall realiz6 la técnica de multiples perforaciones éseas, con la que
obtuvo un éxito de 40 por ciento.” Por medio de ésta se busca alterar las propie-
dades elasticas del cartilago, tales como la absorcién de choque y otras. El prin-
cipio basico es llevar fibroblastos al area lesionada, los cuales acarrearan facto-
res de crecimiento para producir fibrocartilago en el area de la lesién.*81°

En cuanto a las microfracturas multiples, sélo debe penetrarse al hueso sub-
condral con una distancia de 3 a 4 mm entre cada microfractura, con lo que se
intenta lesionar el hueso subcondral para provocar la llegada de fibroblastos,
los cuales inician la reparacién de la lesion bajo el mismo mecanismo que la
técnica de multiples perforaciones. 75% de los casos mostraron buenos resul-
tados a tres afios, disminuyendo el dolor significativamente. La supervivencia
del neocartilago llega al 95% a cuatro afios y al 92% a los siete.?0?!

Técnicas restitutivas. El implante de condrocitos autélogos y la mosaico-
plastia aut6loga aportan un tejido de reparacion de mayor calidad, pero ambas
técnicas implican la escisién de cartilago sano que se obtiene de las zonas de
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menor carga para obtener una elevada cantidad de condrocitos o para extraer
cilindros osteocondrales que se implantan en el defecto.®

El alotrasplante puede ser la solucion a este problema, ya que se evita la le-
sién en la zona de poca carga de cartilago y permite obtener un nimero eleva-
do de cilindros osteocondrales que pueden tomarse de la misma zona de car-
ga.2Cuando estos injertos son colocados en la base del hueso subcondral son
bafiados por la circulacién sanguinea, la cual lleva un alto contenido de facto-
res de crecimiento que permiten una facil integracion del injerto.??

» Trasplante de aloinjertos osteocondrales.

Lexery col. fueron los primeros en utilizar un aloinjerto osteocondral en 1908.
En un principio eran utilizados como tratamiento de alteraciones oncoldgicas,
por lo que se colocaban aloinjertos masivos.?32*

Los aloinjertos osteocondrales presentan la ventaja de la viabilidad en cual-
quier tamafio y medida por obtenerse en un banco de hueso. Ademas, pue-
den ser utilizados para lesiones grandes, sin morbilidad en el sitio donador.
Se observan condrocitos viables remanentes después de afios de trasplante,
siendo los injertos frescos los que ofrecen la méxima viabilidad de condroci-
tos, mientras que los congelados presentan menor indice de enfermedades
transmisibles.®

El cartilago es considerado un tejido inmunol6égicamente privilegiado, ya que la
respuesta inmunolégica del huésped es menor con tejidos cartilaginosos debi-
do a sus propiedades avasculares.?

Pefia y col. realizaron un estudio en modelos animales para valorar la res-
puesta inmunoldgica del tejido cartilaginoso, para lo que utilizaron 24 conejos
con la finalidad de determinar la utilidad del uso de la mosaicoplastia con
aloinjertos mas el uso de factores de crecimiento derivados de plaquetas
(PDGF). Realizaron tres grupos de estudio: uno de control, del cual tomaron
el injerto osteocondral, un segundo grupo en el que se realiz6 la mosaico-
plastia con aloinjerto osteocondral y un tercer grupo en el que se efectud la
mosaicoplastia mas la aplicacion de PDGF. Con este estudio pudieron deter-
minar que la mosaicoplastia continda siendo una buena alternativa para la
reparacién condral de espesor total, ya que encontraron el cartilago hialino
trasplantado integro, el cual, a pesar de la criopreservacion, contenia condro-
citos viables que formaron cartilago hialino. Sin embargo, éste no era de
caracteristicas normales, ya que se estaba desorganizando y con gran can-
tidad de colageno, que impide su funcionamiento en la misma forma que el
cartilago articular puro.

En cambio, se ha reportado que la aplicacion de factores de crecimiento en el injerto
disminuye la reaccion inflamatoria, estimula la produccién de fibrocartilago y al dis-
minuir la cantidad de colageno favorece su integracion al huésped, generando un
cartilago hialino practicamente indistinguible del receptor (Figura 2).2%2

En el trasplante de aloinjerto osteocondral la integracién del taquete al hueso
subcondral es excelente, mientras se respete la profundidad al momento de su
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Figura 2. Mosaicoplastia con aloinjertos en presencia de factores de crecimiento derivados de
plaquetas (PDGF) en conejo. A. Toma de muestra sanguinea para obtencion de PDGF en el
conejo. B. Colocacion del aloinjerto en el conejo, con FCDP. C. Se observa integracion

excelente al hueso subcondral del aloinjerto al tejido receptor. D. Integracion histoldgica del
aloinjerto en donde no es posible diferenciar entre una zona donadora y la zona receptora.

perforacion, lo que le proporcionara estabilidad y viabilidad al injerto. Las perfo-
raciones deben hacerse a no mas de 20 mm de profundidad, y a una distancia
entre si no menor de 1.5 mm (Figura 3).?"

Los aloinjertos osteocondrales deben ser utilizados en pacientes jévenes, sanos,
con moderada demanda fisica, que presenten defectos condrales aislados y sin
lesiones ligamentarias asociadas. Esté indicado principalmente en osteocondritis
disecante y lesion condral postraumatica (Figura 4). Respecto a las lesiones con-
drales, se incluyen lesiones bipolares (lesion en espejo), lesiones de espesor total
y que presenten un area mayor de 2 cm?. El uso ideal de esta técnica es en
lesiones de 1 a4 cm?, aunque puede ser utilizada en lesiones hasta de 8 cm?, pero
en estos casos se considera como un procedimiento de salvacion.®

Los resultados de los estudios que se han realizado sobre lesiones femora-
les, tibiales y patelares han sido evaluados con las siguientes escalas: Modi-
ficada del Hospital para Cirugia Especial Cincinnati, modificada Lysholm de
la Sociedad Internacional para la Reparacién del Cartilago, y mediante és-
tas se han encontrado excelentes resultados en lesiones condrales: femo-
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Figura 3. Obtencion y colocacion del
aloinjerto osteocondral: A y B. Se obtienen
los aloinjertos de un céndilo femoral humano:
C. Se colocan en solucion tipo salina,
mientras se realizan las perforaciones con
broca en el area condral lesionada del
paciente. D. Guiados por artroscopia se
coloca cada aloinjerto con taquete 6seo en
los sitios previamente perforados. E. Lesion
condral postrasplantada a los 5 meses.

rales en 91% de los casos, tibia s6lo en 89%, en patela 84% y en astragalo
95 por ciento.?”

Se ha descubierto que el alotrasplante osteocondral en rodilla se integra bien y
ofrece una mejoria funcional con remisién del dolor a los 2 afios® y su durabi-
lidad fue hasta 10 afios en 85% de los casos.?

Garret observo la desaparicion del dolor, inflamacion, rigidez y bloqueo de la
rodilla en 16 de 17 pacientes con osteocondritis disecante, que fueron maneja-
dos con aloinjertos osteocondrales en areas de carga en fémur.*

En la Universidad de Toronto se estudiaron 126 pacientes con aloinjertos, de
los cuales 107 (84%) presentaron buenos resultados en un seguimiento pro-
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Figura 4. Tratamiento de osteocondritis
disecante con trasplante de aloinjerto
osteocondral en humano. A. Osteocondritis
disecante en condilo femoral. B. Debridacion
y preparacion del drea de lesion condral. C.
Colocacién de aloinjertos osteocondrales. D.
Area de lesién condral con trasplante de
aloinjertos osteocondrales. E. Sitio de
trasplante condral a los 5 meses.

medio de 7.5 afios, con supervivencia del injerto en 95% de los casos a los 5
afios, 91% a diez afos, y 66% a 20 afios.*

En el Hospital Christus Muguerza del Parque realizamos un estudio en 37
pacientes con lesiones llI-IV de Outbridge que fueron tratadas con tras-
plante de aloinjertos osteocondrales, cuyos resultados fueron evaluados
con la escala de Lysholm a 60, 90 y 120 dias, habiendo encontrado que su
mejoria clinica fue similar a la reportada en la literatura con el uso de tras-
plante de condrocitos autélogos, lo que respalda el uso de injertos osteo-
condrales.?”
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Figura 5. Lesion condral en area de
carga en condilo femoral en humano. A.
Lesién condral, con fragmento condral

libre interarticular. B. Colocacion de
aloinjertos osteocondrales, con taquetes
6seos. C. Area de trasplante condral a

los 5 meses post-quirtrgico.

En nuestra experiencia, el uso de aloinjertos osteocondrales ha sido excelen-
te, ya que hemos encontrado una restitucion de la superficie articular con
formacion de neocartilago que conserva la forma de la superficie articular y
promueve la cicatrizacién de las lesiones en espejo. Se ha observado una
mejoria evidente, tanto en lo clinico, como al momento de la revisién artroscoé-
pica del injerto trasplantado (Figura 5).

Trasplante de condrocitos autélogos

Esta técnica fue descrita por primera vez en 1965 por Smith, quien trabajaba
aislando y cultivando condrocitos,*? pero hasta 1994 Brittberg reporto el primer
trasplante de condrocitos con un porcentaje de formacion de tejido hialino de
80 por ciento.**Las indicaciones para utilizar esta técnica son: lesiones sinto-
maticas de espesor completo grado Il — IV Outerbridge, ubicadas en la super-
ficie articular femoral en pacientes entre 15 y 55 afios de edad y también en
osteocondritis disecante de los céndilos femorales con o sin colgajos.92434

El procedimiento consiste en obtener por artroscopia una biopsia de cartilago
articular de zonas poco comprometidas con la carga. En el laboratorio se ais-
lan condrocitos de las biopsias que proliferan in vitro hasta obtener un nimero
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Figura 6. Trasplante autélogo de condrocitos en humano. A y B. Toma de biopsia.

C. Obtencion de condrocitos a partir del cartilago y procediendo a su digestion enzimatica
(tripsina y colagenasa tipo 1V). Cultivando las células a 37 °C, utilizando medio de cultivo
DMEM/Ham F12 (GIBCO®) con gentamicina al 0.5%, con 10% de suero humano a una atmosfera
controlada de 5% de CO, y humedad relativa del 100%. Dy E. Cavidad del defecto cerrada con
una membrana (periostio, colageno tipo I/lll), donde se inyecta la suspension con condrocitos.

apropiado (10-12 millones de células) para utilizar en el implante. En una se-
gunda intervencion quirlrgica, se cierra la cavidad del defecto con periostio del
propio paciente y se inyectan los condrocitos (Figura 6).*

Las limitaciones de este procedimiento son: a) la obtencién de biopsias supo-
ne una intervencion quirdrgica adicional y un dafio afiadido al cartilago articular
gue puede originar un proceso artrésico; b) la proliferacién in vitro de los con-
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drocitos debe ser limitada, pues con las divisiones celulares disminuye su
capacidad de producir cartilago estable in vivo; c) con el envejecimiento dismi-
nuye la densidad celular del cartilago, la capacidad de proliferacién in vitro de
los condrocitos y el potencial condrogénico del periostio, y d) el proceso de
cultivo celular resulta demasiado largo (3-6 semanas) y no esta exento del
riesgo de contaminacién.®" La valoracion clinica y artroscépica a los dos
afios del implante femoral mostré buenos resultados.®® Trabajos posteriores
han demostrado la sobrevivencia del implante con resultados clinicos adecua-
dos hasta después de 5-11 afios del tratamiento.®

Al observar la histologia del tejido neoformado a partir de las biopsias, se encontrd
cierta heterogeneidad en la calidad del tejido de reparacion: de 41 biopsias toma-
das después de un afio de haber colocado el implante, 10% consistié en cartilago
hialino, 24% una mezcla de cartilago hialino y fibrocartilago, 61% fibrocartilago y
un 5% de tejido fibroso.*® Otros estudios similares han mostrado la coexistencia
en la misma biopsia de regiones con morfologia fibrocartilaginosa y regiones con
morfologia hialina, ambas con proteoglicanos y colageno tipo 11.*° Se considera
gue este proceso continlla mas alla de los 24 meses después del implante.*

El uso de la membrana de periostio para retener la suspension de condrocitos
ha sido cuestionada debido a la necesidad de realizar una incisién quirirgica
extensa, a la hipertrofia periférica del implante de periostio y a su potencial de
calcificacion ectépica. Como alternativa, se propone la utilizaciéon de una mem-
brana de colageno tipo I/111.4-43

Alvarez y col. fueron los primeros en realizar el cultivo y trasplante de condrocitos
autélogos en nuestro pais en un paciente con osteocondritis disecante de astraga-
lo.#445 Nuestro grupo realizé en abril del 2005, en la ciudad de Chihuahua, el primer
trasplante de condrocitos aut6logos en una cirugia de rodilla en una paciente juga-
dora de voleibol con fractura condral de condilo femoral, obteniendo una adecuada
integracién del aloinjerto osteocondral a los 5 meses de postoperada.*

Dentro del postoperatorio inmediato debe utilizarse la maquina de movimientos pasi-
VOS continuos con restriccion del apoyo durante seis semanas y de actividad de alta
demanda por seis meses. La reincorporacion a sus actividades diarias debe ha-
cerse con evidencia de integracion del injerto en segunda vista artroscoépica.®?*

CONCLUSIONES

El diagndstico y tratamiento de las lesiones osteocondrales debe realizarse de
manera temprana, debido a que el caracter asintomatico de éstas propicia la
degeneracion progresiva de la articulacion y el desarrollo de un proceso artrésico.

Se han desarrollado distintos tratamientos celulares con el propésito de for-
mar un tejido reparado con estructura, composicion bioquimica y comportamien-
to funcional, similar al del cartilago articular natural. Actualmente, los aloinjertos
ostecondrales, junto con el cultivo de condrocitos, son las mejores alternativas
de tratamiento para defectos condrales de tamafio mediano a grande. No obs-
tante que con la implantacion de condrocitos autélogos cultivados se obtienen
buenos resultados, no hay que olvidar que los aloinjertos osteocondrales tam-
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bién son una buena alternativa, tanto a corto como a largo plazo, ya que a pe-
sar de que generan un cartilago de menor calidad histoldgica, se logra la misma
funcionalidad a un costo mucho menor que con el cultivo de condrocitos. Debe
tomarse en cuenta que la obtencion de biopsias en el trasplante de condrocitos
autblogos, supone una intervencion quirdrgica adicional y un dafio afiadido al
cartilago articular que puede originar un proceso artrgsico; por tal motivo, con-
sideramos que los aloinjertos osteocondrales son la mejor alternativa, ya que
ademas se integran al hueso subcondral con una remodelacién minima.

Otras ventajas son que estan disponibles en los bancos de hueso y que para
su obtencion se genera poca o nula morbilidad en los sitios donantes. El uso
de factores de crecimiento en el aloinjerto osteocondral disminuye la reaccién
inflamatoria, observandose menor produccién de fibrocartilago y una disminu-
cion en la cantidad de colageno, por lo que presenta una mejor integracién al
huésped con la produccion de cartilago hialino practicamente indistinguible del
cartilago del receptor. En nuestra experiencia, el incluir en el trasplante de alo-
injerto osteocondral los factores de crecimiento autélogo (PDGF) ha resultado
una técnica valida y eficaz en la reparacion de lesiones osteocondrales.
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