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en los defectos osteocondrales: injertos heterologos, en
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de injertos meniscales
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Resumen.— Los autores realizan un estudio experimental en conejos, con el objeto de
valorar las posibilidades reales de utilizacion de fibrocartilago meniscal en la reparacién de
defectos osteocondrales en zona de carga, empleando injertos heter6logos tanto frescos como
congelados procedentes de perros. Han sido estudiados histol6gicamente 76 animales con pe-
riodos de evolucion comprendidos entre una semanay 18 meses, comparandose los resultados
obtenidos.

Los injertos heterdlogos en fresco (44 animales), cuando no son rechazados, parecen ser
capaces de restaurar una superficie articular funcional, no modificandose la estructura fibrilar
y manteniendo su celularidad, consiguiendo un anclaje perfecto al lecho 6seo semejante al
obtenido con los injertos autélogos y homélogos. No modifica el cartilago articular vecino. El
indice de rechazos es elevado, (18 %).

Losinjertos heter6logoshan sido conservados mediante congelacion, aplicando técnicas uti-
lizadas para el cartilago articular. Se han estudiado 32 animales. Con dicha técnica, pierden
toda su poblacién celular, presentan un alto indice de rechazosy no consiguen un verdadero an-
claje al lecho 6seo, Por otra parte parece comportarse como un inductor de una buena repara-
cion de defectos osteocondrales limitados.

Descriptores: Defectos osteocondrales. Reparacion. Artroplastia. Heteroinjertos meniscales.
Heteroinjertos conservados. Estudio experimental.

Summary.—The authorscarry out an experimental study to evaluate thereal pos-
sibilities of meniscal fibrocartilage to repair osteochondral defects in the weight-
bearing area of the medial condile of the rabbit knee, employing xenografts and
cryopreservated treated xenografts from dogs. 76 animals were studied by histolo-
gical means for periods of one week and 18 months, comparingtheresults obtained
with others series.

The meniscal fibrocartilage xenografts (44 animals), when they are notrejected,
appeared capable of restoring a funtional articular surface, no modifyingits entire
histological structure and celularity throughout the experiment, obtainig a perfect
union with the underlying bone tissue, just like the obtained with meniscal
autografts and allografts. The neighbouring articular surface was conserved. The
rejection index was about 18 %.

The meniscal treated xenografts, have been cryopreservated applying techni-
ques used in the articular cartilage preservation. Thirty-two animals were been
studied in this serie. With this method, the xenografts lost their whole celularity,
showedahighrejectionindex and didn't obtainatrueunion with the thebonetissue.

However, it looks like to behave as an inducer of a good reparation of localized
articular osteochondral defects.

Key Words: Osteochondral defects. Reparation. Arthroplasty. Meniscal xenografts.
Cryopreservated treated xenografts. Experimental study.
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distintos tejidos para sustituir una zona, mas o
menos amplia, de defecto o de lesion de cartilago
articular.

En trabajos previos (1,2,3,) pudimos comprobar
la eficacia y buen comportamiento de los injertos
autélogos y homologos frescos de fibrocartilago
meniscal como sustituto del cartilago articular. Sin
embargo, sus aplicaciones clinicas son limitadas
por la dificultad de obtener tejido donante.

Con el objetivo de desarrollar una técnica de
reparacion de los defectos de cartilago articular
mediante injertos de fibrocartilago meniscal con
posibilidades reales de utilizacion clinica, se ha
realizado este trabajo experimental en conejos,
sustituyendo defectos osteocondrales con injertos
de fibrocartilago meniscal heterélogo conservado
comprobando los resultados con los obtenidos con
injertos heterdlogos frescos.

MATERIAL Y METODOS

Se ha utilizado 94 conejos de raza "California’, de
ambos sexos, con un peso de 1.300 a 1.800 gramos, de edad
entre 7y 9 semanas. Sélo 76 animales han sido incluidos
en lavaloracién de resultados, desechandose el resto por
distintas complicaciones operatorias o postoperatorias.

Los animale= fueron distribuidos en dos series:

Serie |: Previa artrotomia de rodilla, se practicaron
defectos osteocondrales en superficie articular de carga
en condilomedial de 3 mm. de didmetro, cubriéndolos con
injerto de menisco de rodilla tomado de perro, con el
mismo tamafio que el defecto creado.

Seriell: Se practicd lamismatécnicaquirargicapero
el injerto de menisco de perro utilizado habia sido previa-
mente conservado con la siguiente técnica basada en los
trabajos de Tomford y cols (1981-82)(4,5,6) de conserva-
cion de cartilago articular:

Enfriamiento del fragmento de menisco dentro de una
soluciénfisiol 6gicahastalos 0°C aunritmo de descen-
so de 1° por minuto.
Utilizacion de Dimetilsulfoxido como crioprotector a
una concentracion del 10% durante 60 minutos a
partir de 4°C hasta 0°C.
Lavado de piezas e introduccion de las mismas en
recipientes individuales estériles para su conserva-
cion en seco.

- Desde 0°C hasta-4°C, el ritmo de enfriamiento fué de
0.04°C por minuto.

- Entre los -4°C y los -10°C, el ritmo se incrementa
hasta 0.7°C por minuto.
Unavez alcanzadoslos -10°C se acelerael enfriamien-
to sin necesidad de controlar la velocidad, hasta los -
80°C.

Todos los injertos se mantuvieron 4 semanas conser-
vados antes de ser utilizados.

En todos los meniscos conservados en la serie se
realizaron estudios con microscopia épticay electrénica
en los periodos de 1,2,3 y 4 semanas postcongelacion para
observar la viabilidad celular. Los resultados fueron
comparados con los estudios microscopicos de | as porcio-
nes de los mismos meniscos sin conservar.

En la Serie | se incluyeron 44 animales, que fueron
sacrificados después de 1, 2, 3, 5, 7,y 9 semanasy 3, 6, 9,
12y 18 meses de la intervencién.

En la Serie Il se incluyeron 36 animales que fueron
sacrificados 1,2,3,45,6 y 8 semanasy 3,6,9 y 12 meses.

Tras el sacrificio se disecé las rodillas extrayendo el
extremo distal del fémur fijandolo en formaldehido para
posteriormente decalcificarloy procesarlo hasta su inclu-
sion en parafina. Se practicaron secciones histoldgicas de
5 micras tifiendolas con Hematoxilina-Eosinay Tricromi-
co de Masson.

RESULTADOS

ESTUDIO MORFOLOGICO
DE LOS MENISCOS CONSERVADOS

ESTRUCTURA FIBRILAR

Laestructurafibrilar presentaba, en cualquiera
de los meniscos congelados, una morfologia muy
bien conservada en comparacion con los meniscos
no congelados independientemente del tiempo de
congelacion.

El estudio con microscopia Optica mostraba un
aumento de la cohesion entre los grupos fibrilares,
gue se repetia en todos los meniscos estudiados, de
formamas o menos evidente, eindependientemente
del tiempo de su congelacion, presentando tanto a
nivel de la superficie como en la profundidad, una
estructura fibrilar précticamente intacta.

La microscopia electronica confirmé que la es-
tructura fibrilar estaba intacta, mostrando las fi-
bras de coldgeno su formay periodicidad habitual
(Figura n° 1).

MORFOLOGIA CELULAR

La microscopia Optica mostré en las preparacio-
nes estudiadas de los cuatro grupos de meniscos,
una alteracién de los componentes celulares, con
destruccion més o menos amplia, observando inclu-
so lagunas celularesvacias, mantenidaspor lamatriz
pericelular. Estas imagenes de desestructuracion
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Figura n°® 1: Microfotografia de fibrocartilago menisca 4 semanas
conservado. (Figura superior): Desestructuracion celular. Picnocitosis y
fragmentacion nuclear. Organelas intracitoplasméticas acumuladas alre-
dedor del ntcleo, lamayoria de ellas irreconocibles. Area celular conser-
vada por la matriz pericelular. (Microscopia electronica, 11.300-X).
(Figuraiinferior): Lamatriz muestra una estructura perfectamente conser-
vada. Las fibras de colagena presentan su periodicidad habitual. (M-E,
60.000-X).

han sido constantes en todos |os grupos de meniscos
conservados, no existiendo tampoco variaciones
entre las células de la superficiey del cuerpo o parte
central de los meniscos.

Pensamos que la alteracion se produce en el
momento de la congelacién. Aunque la mayoria de
los nlcleos estaban claramente alterados y defor-
mados, en alguna ocasion, la microscopia Optica
parecia mostrar algunas células con buen aspecto,
nucleo no deformado ni picnético y bien centrado,
pudiéndose considerar teéricamente viables. El
estudio mediante microscopia electronica demostré
en todos los cortes estudiados que los nlcleos se
encontraban picnoéticos, retraidos y fragmentados,
incluso estallados.

En cuanto al contenido citoplasmatico, las orga-
nelas no eran reconocibles o mostraban alteracio-
nesy desestructuracion importantes, existiendo en
general gran retraccién del citoplasma, con acumu-
lo de restos de los elementos celulares, junto con
fragmentos nucleares (Figura n° 1).
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Figura n® 2: Congcjo sacrificado a los tres meses (Hematoxilina-Eosina,
20-X). Injerto rechazado, parcialmente digerido, rodeado de una gruesa
capa de tejido blando con rico infiltrado linfocitario.

Figuran®3: Congjo sacrificado alos 3 meses. Vision macroscopicade la
figuran® 2. El injerto ha sido rechazado y en su lugar solo hay unaUlcera
umbilicada con un lecho granulomatoso.

Nosotros decidimos utilizar meniscos conserva-
dos durante un mes puesto que ello no representaba
inicialmente ninguna diferencia significativa de
viabilidad celular con los periodos mas cortos. No
consideramos entonces necesario realizar injertos
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con diferentes tiempos de conservacion, por el con-
trario ello hubiese afiadido variables al estudio.

RESULTADOS DE LA SERIE |
INDICE DE DESPRENDIMIENTO

Delos44 animales de esta serie tan sdlo hubo dos
desprendimientos precoces del injerto, en uno delos
animales de 2 semanas de seguimiento y en uno de
4 meses y medio.

Se consider6 como desprendimiento verdadero
cuando no existia resto alguno del menisco y tan
s6lo un regenerado, mientras que cuando existian
restos del injerto meniscal, se consideré una reac-
cion de rechazo inicial. En el animal de 4 mesesy
medio de seguimiento la superficie del regenerado
era prominente y con fibrilacién amplia.

INDICE DE RECHAZOS

En 8 animales la reaccién de rechazo fué muy
evidente, quedando el injerto rodeado de una grue-
sa capa de tejido de granulacion con abundantisi-
mos linfocitosy formacién de quistes degenerativos
(Figuran®2). Losrestos del injerto estaban deshi-
lacliados y con intensa reabsorcion tanto en super-
ficie como en profundidad, dando unagrave ulcera-
cion osteocondral bien evidente tanto macroscopi-
camente como bajo lavisién del microscopio 6ptico
(Figuran® 2y 3).

Este bajo indice de rechazo no lo consideramos
como real, dado el porcentaje de animales de tiempo
de seguimiento corto, por debgjo de 3 semanas,
cuando la reaccion de rechazo puede no haber

Figuran® 4: Congjo sacrificado alas 2 semanas, (Hematoxilina-Eosina,
50-X). Detalle del lecho dseo profundo del injerto donde se observa,
abundante y denso tejido de granulacién que ocupa los espacios 0seos
intertrabeculares, en continuidad con € injerto.

Figuran®5: (Tricrémico de Masson, 50-X). Tres semanas de evolucion.
Injerto bien conservado, anclado al lecho por denso tejido de granulacién.
Foco condroide en el fondo del injerto que establece continuidad con el
menisco y €l hueso.

comenzado aun, o es muy dificil de valorar dada la
gran respuesta reparadora del dafio trabecular del
tallado del lecho osteocondral.

Se consideré como rechazo del injerto cuando el
tejido de granulacion con intenso infiltrado linfoci-
tario rodeabay secuestrabatodo el injerto. Pero hay
que sefialar, que en casi un 30% de los animales de
mas de 3 semanas de seguimiento, pudo observarse
nucleos de este tejido entre el hueso y el injerto; sin
embargo, no se contabilizaron como verdadero re-
chazo por existir amplias zonas de anclaje del injer-
to al lecho.

INCORPORACION DEL INJERTO
A LA SUPERCICIE ARTICULAR

Excluidos los 10 animales con desprendimiento
precoz del injerto o rechazo, en los 34 restantes, el
fibrocartilago meniscal injertado mantuvo su es-
tructura practicamente integra, consiguiendo, en
los animales de largo periodo de seguimiento, un
anclaje directo al hueso, aunque menos amplio y
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constante que en los obtenidos con injertos autélo-
gos 'y homdlogos (2,3).

Los datos obtenidos en el estudio macroscépicoy
con microscopia opticafueron muy uniformes en los
animales de cada tiempo de seguimiento, permi-
tiendo establecer una secuencia histologica del
proceso bioldgico de anclaje.

1.- En los animales de periodo de seguimiento de 1
semana llamaba la atencidn el relleno perfecto del
lecho osteocondral con el injerto, muy bien nivelado
con la superficie articular. Se podia observar una
intensay densa reaccion medular con formacion de
tejido de granulacién creciendo hasta contactar con
el injerto meniscal. No obstante, no habiaunaclara
continuidad con él, permaneciendo, interpuestos
entre ambos, detritus tisulares, restos de hemato-
may restos trabeculares.

2.- A las 2 semanas la reaccion medular con forma-
cion de tejido de granulacion era mucho mas inten-
sa que en los animales anteriores y se extendia a
gran distancia entre los espacios intertrabecul ares
0seos (Figuran® 4). La continuidad del denso tejido
de granulacion con el injerto meniscal era evidente
(Figuran®4). En la vecindad, las trabéculas dseas
presentaban un refuerzo osteogénico periférico.

3.- En los animales de 3 semanas de seguimiento,
persistia el abundante tegjido de granulacion de
origen medular en continuidad con el injerto menis-
cal, menos abundante que en el periodo de segui-
miento anterior. En numerosas zonas de |la perife-
ria del injerto habian focos condroides bastante
maduros, que establecian continuidad con las tra-
béculas subyacentes (Figura n° 5).

Figura n® 6: Conejo sacrificado a afio (ilcmatoxilina-Eosina, 20-X).
Injerto bien conservado en su estructura fibrilar y celularidad, aunque con
discretafibrilacion superficial. El anclgie a hueso esamplioy directo, con
refuerzo dseo evidente del lecho.
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Larespuestaosteogénicade las trabécul as dseas
vecinas era evidente, e iba dibujandose un refuerzo
0seo, soporte del injerto .

4.- En el periodo de seguimiento de 5 semanas, los
injertos meniscales habian conseguido un amplio
anclaje en toda su profundidad mediante una grue-

Figura n° 7: Congjo sacrificado a los 10 meses. El injerto sigue bien
nivelado, su superficie no esta alterada, pero hay una disminucién de
volumen por crecimiento de los méargenes osteocartilaginosos.

Figura n° 8: Congo sacrificado alos seis meses (Hematoxilina-Eosina,
20-X). Injerto rechazado con un gran quiste degenerativo en profundidad.
En superficie esta cubierto por un crecimiento irregular eimperfecto delos
bordes osteocartiiaginosos.
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sa capa de tejido condral interpuesto entre él y las
trabéculas éseas, muy celular, confundiéndose su
estructura con la del injerto y la del hueso a ambos
lados. Por debajo, el refuerzo 6seo trabecular era
evidente.

Lateralmente el anclaje era mucho mas fragil,
principalmente con tejido de granulacién con ten-
dencia a la separacién al cortar las piezas con el
microtomo

5.- Entrelas 7y 9 semanas, el anclaje del injerto al
lecho 6seo erafundamentalmente através de tejido
cartilaginoso, aunque en numerosas zonas habia
una continuidad directa al hueso. Era frecuente
ver, una invasion de la estructura del menisco
injertado por tejido condral desde la profundidad
haciala superficie, pero avanzando escasos milime-
tros.

El refuerzo éseo en profundidad era discreta-
mente mas intenso que en los animales de segui-
miento mas corto.

En los laterales de fibrocartilago injertado ya se
observaba un buen anclaje pero fundamental mente
através de tejido cartilaginoso.

6.- A los 3 meses el anclaje del injerto, tanto en
profundidad como lateralmente, eradirecto al hueso,
aunque presistia algin foco condral interpuesto.

En el hueso subyacente existia un refuerzo evi-
dente pero estabilizado, sin poder detectar osteogé-
nesis sustancial.

7.- A'los 6 meses de seguimiento, sélo en un animal
existia una perfecta continuidad del injerto con el
hueso subyacente, muy reforzado, con una estruc-
turamas densa que el refuerzo 6seo subcondral del
cartilago articular. Tanto en profundidad como
lateralmente podia considerarse como un anclaje
perfecto y directo al hueso.

En otros 2 animales, el injerto estaba bien con-
servado pero sin continuidad con el lecho, como si se
tratase de una estructura solamente superpuesta.
El lecho 6seo estaba muy reforzadoy con vasculari-
zacion intensa, recordando la esclerosis 0seo reacti-
va de un proceso artrésico .

En otro animal habia una importante reabsor-
cion del injerto, quedando deprimido y rodeado por
un tejido de granulacion con abundante infiltrado
linfocitario. Sin embargo, existian algunos puntos
de anclaje directo al hueso, no pudiendo determinar

Figura n® 9: Conejo sacrificado a los 11 meses. El injerto ha sido
parcial mente cubierto por un crecimiento del cartilago delosmérgenesdel
lecho. La superficie articular vecina esta bien conservada.

Figuran® 10: Conejo sacrificado alos tres mesesy medio (Hematoxilina-
Eosina, 20-X). Gran lengiieta de cartilago invadiendo €l injerto meniscal.

si se trataba de un rechazo parcial de alguna zona
meniscal o unarespuesta tardia de rechazo cuando
el anclaje del injerto ya se habia conseguido.

8.- En los animales de mas largo periodo de segui-

miento, (9,12 y 18 meses), los hallazgos fueron
semejantes en todos ellos: anclaje perfecto al hueso
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Figuran® 11: Congjo sacrificado alos 3 meses (Hematoxilina-Eosina, 20-
X). Injerto bien conservado en su estructura fibrilar pero totalmente ace-
lular. En profundidad hay tejido fibroso de barrera entre el hueso y el

injerto sin evidentes puntos de anclgje. Nétese el crecimiento delos bordes
osteocartilaginosos en superficie.

con continuidad directa, aunque con una diferencia
notoria respecto alos injertos homologos, €l injerto
ocupaba menor profundidad, como si hubiese sido
invadido en parte por el hueso. El refuerzo éseo en
la base era muy evidente (Figura n° 6).

En uno de los animales habia solo restos de
injertos anclados al hueso y un regenerado fibrocar-
tilaginoso muy celular, periférico, que habiarecons-
truido la superficie articular, no pudiendo determi-
nar si era unarespuesta reparativa después de un
rechazo incompleto.

CAMBIOS EN EL INJERTO

Desde el punto de vista macroscépico se observo
una disminucion discreta del tamafio del injerto,
como si hubiese sido estrangulado progresivamente
con el crecimiento del animal (Figura n® 7). Su su-
perficie se mantuvo siempre lisay en muy pocos
casos habia una ligera fibrilacion de las porciones
mas prominentes, o cuando el injerto era de la
porcion fibrosa del menisco (Figura n° 6).

Microscépicamente |lamabala atencion, entrela
7 semanasy 3 meses, unainvasion en profundidad
por tejido condral. Y en los animales de mas largo
periodo de evolucion parecia tener el injerto un
menor grosor, no pudiendo determinar si setrataba
de unaextrusién progresiva o una osificacién de sus
zonas profundas en continuidad con el hueso.

La estructura coldgena grosera, vista mediante
microscopio 6éptico, no parecio modificarsealolargo
de todala experiencia. La poblacion celular tampo-
co sufrié cambios importantes, en todos los anima-
les la celularidad parecia préacticamente normal y
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Figuran® 12: Congjo sacrificado alos 8 meses (Hematoxilina-Eosina, 20-
X). El injerto meniscal hasido cubierto casi totalmente por un crecimiento
desordenado de los bordes osteocartilaginosos. En profundidad hay un
tejido fibroso que separa claramente el injerto de menisco del lecho dseo.

sdlo hasta las 5 semanas se detectaron grupos
isogénicos celulares.

CAMBIOS EN EL CARTILAGO ARTICULAR

Los cambios en el cartilago articular han estado
limitados a los margenes cartilaginosos del lecho
osteocondral .

En las primeras 3 semanas existia una zona
prominentey evertida de los margenes del cartilago
articular (artefacto del tallado del defecto osteocon-
dral) con numerosos "nidos celulares".

Entre las 3 y 5 semanas se iba redondeando la
zona de cartilago evertido y se reabsorbian los
bordes cartilaginosos libres.

A partir de las 7 semanas esos bordes cartilagi-
nosos seinvertian, creciendo en profundidad por los
margenes laterales del injerto. Hechos semejantes
alos ocurridos en los injertos homélogos (3).

En ningln caso se establecid continuidad entre
cartilago y el menisco.

RESULTADOS SERIE 11

INDICE DE DESPRENDIMIENTOS
DE INJERTO

S6lo en uno de los 32 animales de esta serie se
produjo el desprendimiento precoz del injerto. Co-
rrespondia al periodo de 4 semanas de seguimiento,
encontrando hallazgos semejantes al as series ante-
riores en los que también se habia producido el
desprendimiento del menisco injertado. El defecto



26 REVISTA ESPANOLA DE CIRUGIA OSTEOARTICULAR

osteocondral creado estaba relleno por un tejido
condroide muy celular.

INDICE DE RECHAZOS

Considerando como rechazo la falta de incorpo-
racién del injerto ala superficie articular y lafalta
de continuidad con el lecho 6seo, lagran mayoriade
animales de esta serie estarian incluidos en este
apartado. Sin embargo, siguiendo criterios simila-
res alas series anteriores, tan solo se han conside-
rado como verdaderos rechazos aquellos en los que
pudo detectarse una respuesta tisular especifica
alrededor del injerto (Figura n° 8).

AUn con este criterio selectivo el indice derecha-
zo ha sido muy alto, 10 animales de los 31 validos.
Larespuesta tisular en profundidad fué la misma
gue en la otra serie, una gruesa capa de tejido de
granulacién con abundantes linfocitos, envolviendo
los restos de injerto fragmentado y parcialmente
digerido, en estado de secuestracién (Figura n® 8).

En superficie, solamente en algunos casos se vio
la misma imagen que en la serie anterior: una
ulceracién macroscopica umbilicada, rellena en su
fondo de tejido de granulacién, y microscépicamen-
te unadepresion de los restos meniscales, cubiertos
por tejido de las mismas caracteristicas que el
encontrado en profundidad. Por lo contrario, en la
mayoria de los animales, especialmente en los de
mas largo periodo de evolucion, por encima del
injerto rechazado habian crecido los bordes osteo-
cartilaginosos, reconstruyéndose, aunque de
forma muy imperfecta, |a superficie articular; ello
se traducia en una apariencia macroscépica de
superficie bastante bien conservada (Figura n° 9).

Esimportante sefialar quelos casos de rechazos
correspondian todos a conejos injertados con menis-
cos tomados de los mismos perros.

Aquellos animales en los que se produjo un
rechazo "mecanico”, considerando como tal lafalta
de anclaje e incorporacion ala superficie articular,
seran analizados en el capitulo de incorporacion del
injerto a la superficie articular.

INCORPORACION DEL INJERTO
A LA SUPERFICIE ARTICULAR

Dado el alto indice de rechazos del injerto, el
gran numero de animales en los que el anclae
verdadero del injerto al lecho no fué evidentey las
variaciones en invasion y cobertura de injerto, esta
serie por si mismano permitia construir un esque-
ma histolégico de los mecanismos de incorporacion

y anclaje, ni los mecanismos de fracaso. Sin embar-
go, un estudio comparativo con lo ocurrido con los
injertoshomologos y heterélogos en fresco, permitié
una interpretacion histopatolégica que llevé a la
consideracion de tres apartados: "rechazo bioldgi-
co", "rechazo mecanico" y "anclagje del injerto”, y
dentro de ciertos limites, los hallazgos fueron su-
perponibles en los animales de cada periodo de
seguimiento.

1.- Losanimales estudiados entrela 1y 6 sema-
na, presentaban unos hallazgos superponibles alos
encontrados en losinjertos homologos y heterélogos
en fresco. La respuesta medular asi como el aspec-
to de las trabéculas 6seas era idéntico.

Enlosanimalesde 4y 6 semanas de seguimiento
se consiguieron los mejores resultados desde el
punto de vista macroscépico, un injerto de forma
circular perfecta, al mismo nivel que el resto de
superficie articular, con una superficie perfecta-
mente lisay cubriendo totalmente el lecho.

Con microscopia 6ptica comenzaban a apreciar-
se ciertas diferencias, podia observarse el injerto
anclado al hueso por mediacion de un tejido de
granulacién denso que surgia entre las trabéculas
Oseas. SOlo en algunospuntos el anclaje eraatravés
de cartilago, destacando su caracter invasivo, ya
gue este tejido cartilaginoso, a modo de dedos de
guante, penetraba dentro del fibrocartilago menis-
cal hasta una gran distancia de su origen.

2.- El periodo de seguimiento de 8 semanas no
pudo ser valorado por rechazo del injerto en los dos
animales de este grupo.

3.- En los dos animales vélidos de 3 meses de
seguimiento, se observé un anclaje del fibrocartila-
go meniscal al lecho 6seo directamente, quedando
tan solo algunas zonas en las que existia alin una
unioén con cartilago como tejido puente. Tanto en un
caso como en otro, estos puntos de continuidad eran
aislados pues en gran parte del limite hueso-menis-
co existiatejido fibroso debarrerao tejido cartilagi-
Nnoso cuya vertiente hacia el injerto era acelular.

Lainvasién del injerto por lenglietas gruesas y
profundas de tejido cartilaginoso era un hallazgo
constante en todas las secciones histol 6gicas, mu-
cho mas evidente que en los animal es de 6 semanas
de seguimiento ( Figura n° 10).

En la zona mas superficial habia un crecimiento

delosmargenesde cartilagoy hueso subcondral con
tendencia a cubrir el injerto, quedando reducido el

TOMO 26; N°. 151; ENERO-FEBRERO, 1991



JA. MARTIN Y OTROS.- FIBROCARTILAGO MENISCAL COMO BIOMATERIAL DE SUSTITUCION... 27

orificio de superficie articular aproximadamente en
un tercio de su diametro (Figura n° 11).

El refuerzo de trabéculas éseas por debajo del
injerto era muy evidente pero de proporciones muy
inferiores a las observadas en las otras dos series
experimentales.

4.- En los 8 animales de periodo de seguimiento
entrelos 6y 12 meses los resultados fueron de dos
tipos:

- Fibrocartilago meniscal conservado de tamafio y
rodeado por hueso.

- Fibrocartilago meniscal parcialmente reabsorbido
y rodeado por un regenerado cartilaginoso que
emergia desde la profundidad hasta la superficie.

En los casos que el fibrocartilago injertado con-
servaba su tamafio, en la porcion mas superficial,
existia una estrangulacion por crecimiento de los
margenes osteocondrales teniendo como resultado
un menor tamafio macroscopico (Figura n°® 11). En
ocasiones, el crecimiento osteocartilaginoso de los
bordes llegaba a cubrir todo el injerto (Figura n® 8).
El injerto sdlo estaba anclado al hueso en algunas
zonas, estando la superficie de contacto al hueso
formada por un tejido fibroso o cartilaginoso a modo
de barrera.

En los otros casos el injerto habia disminuido
sustancialmente detamafioy en suvecindad existia
un tejido cartilaginoso muy celular e inmaduro que
rodeaba al injerto y lo tapizaba en superficie. El
aspecto microscopico del regenerado cartilaginoso
era el deun tejido de formacion mucho masreciente
que el tiempo de evolucion de los animales. La
imagen histol 6gica explicaba por qué en estos casos
macroscopicamente observdbamos una zona de
regenerado cartilaginoso sin restos de injerto me-
niscal (Figura n® 12).

CAMBIOS EN EL INJERTO MENISCAL

Considerando sdlo los animales en los que no se
produjo un rechazo biolégico del injerto, el aspecto
macroscopico de este Gltimo tan solo se conservaba
hasta las 6 semanas. A partir de este periodo de
seguimiento, la extensién de superficie articular
ocupada por el injerto iba disminuyendo por creci-
miento de los bordes del cartilago hasta llegar a
cubrirlo totalmente en algunos casos (Figuran® 11).

Desde el punto de vista de la microscopia 6ptica
la estructura fibrilar del injerto se conservo bastan-
te bien a lo largo de toda la experiencia, pero la
celularidad fué nula en todos los casos, desde las
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primeras semanas de seguimiento. Los injertos no
mostraron signos de invasion celular, tan solo focos
de invasion desde la profundidad por una metapla-
sia cartilaginosa (Figura n°® 10 ).

CAMBIOS EN EL CARTILAGO ARTICULAR

Loscambiosen el cartilago articular se limitaron
también en esta serie a los margenes del defecto.
Hasta la 6 semana fueron similares a los de los
injertos homdlogosy heterologos en fresco, es decir,
primero unos margenes redundantes con abundan-
tes "nidos celulares", para reabsorberse y redon-
dearse a partir de la tercera semana.

Pero a partir de la sexta semana, en vez de tener
un crecimiento en profundidad sobre los laterales
del injerto, en este caso crecia sobre el injerto
enterrandolo (Figurasn® 8, 10, 11y 12).

DISCUSION

Heatley (1981-82) (7,8) propuso laposibilidad de
utilizar injerto autélogo de fibrocartilago meniscal
como biomaterial de sustitucion de superficie arti-
cular. Gomar Sancho y Gastaldi (1986) (9), en un
estudio experimental en conejo, obtienen resulta-
dos igualmente satisfactorios con injertos autolo-
gos, no obstante, el injerto autélogo de menisco
tiene suslimitaciones clinicas, como eslameniscec-
tomia, asi como el limite del tamafio del injerto.

El injerto meniscal, porlotanto, debe ser tomado
de otro animal de lamisma especie, o mejor, de una
especie de mayor tamafio para disponer de injertos
lo méas grande posible segun las necesidades, pero
aceptando los problemas de histocompatibilidad.
En estalinea de investigacion, los injertos homolo-
gos han demostrado ser préacticamente igual de
eficaces que los autdlogos (3,10).

Por el contrario los injertos tratados con gluta-
raldehido no han demostrado ser tan eficaces, tanto
en los injertos homélogos como heterélogos, mostra-
ban caracteristicas distintas con una union mas
demarcada, una respuesta del huésped mediante
tgjido fibroso mas vascular y disoluto, con células
basofilas (pluripotenciales, definidas como fibro-
blastos, células cartilaginosas, macrofagos o células
gigantes), poco evidentes en los homoinjertos trata-
dos con glutaraldehido y mucho en los heterélogos,
destacando su presencia cuando la unién no era
firme y existiaun tejido conectivo pobre, y su ausen-
ciasi launion se realizaba mediante fibrocartilago
0 union Osea, atribuyendo esto a causas de tipo
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mecanico. (Heatley y Revell,1985-86; Shahgaldi y
cols.,1988) (10,11,12).

Quedabapendiente, comprobar el comportamien-
to de los injertos heterdlogos tanto en fresco como
conservados, asi como larespuestadel huesped alos
mismos.

En ninguno de los animales de las dos series
experimental es se consiguid continuidad del injerto
con el cartilago articular como ocurrieraen trabajos
previos (2,3,9,10,11), permaneciendo, alo largo de
toda la experiencia como estructuras intimamente
apuestas en el grupo de injertos heterdlogos en
fresco pero mostrando variaciones sustanciales en
los injertos conservados.

Estos hallazgos dificiles de interpretar, vienen
dados por el estrangulamiento superficial del injer-
to por crecimiento de los margenes osteocartilagi-
nosos del defecto ocupado por el injerto, bien mani-
fiesto en algunos animales, especialmente en los
injertos heterélogos conservados. Fué un hecho
evidente pero no se pudieron observar signos histo-
I6gicos de crecimiento de tejido 6seo y cartilago
articular, llevandonos a lainterpretacién de que se
trataba de la consecuencia de una remodelacion
Oseaduranteel crecimiento, al serlos animales muy
inmaduros en el momento que se les aplico el injer-
to.

El mayor o menor crecimiento de los bordes
osteocartilaginosos estaria en relacion con el tama-
fio del injerto respecto al lecho, laedad del animal en
el momento de la intervencién y en una hipotética
reduccion evolutiva del tamafio del injerto.

Esta interpretacion explicaria también el creci-
miento del cartilago articular siguiendo los marge-
nes laterales del injerto meniscal. Seria necesario
una nueva serie experimental en conejos adultos
para poder comprobar esta hipdétesis.

La reaccion del lecho 6seo al injerto tuvo una
doble vertiente, medular y trabecular. En las tres
primeras semanas, la respuesta fué idéntica a la
observada con losinjertos homdlogos (3), unahiper-
plasia intensa de la médula hematopoyética con
formacion de tejido de granulacién creciendo hacia
el injerto meniscal, con celularidad inespecifica
hasta ese momento, junto con un refuerzo éseo
trabecular por aposicion dseade superficie, afectan-
do tanto alastrabéculas muertas como alas vivas
proximas al injerto, con laimagen de un fenémeno
de "creeping sustitution", que se acentua en el
transcurso de este periodo.

Como con los injertos homalogos esta respuesta
inicial puede considerarse como inespecifica, rela-
cionada mas con un fendémeno de reparaci6n comuan
en otros trabajos experimentales (2,9,13,14), que
busca reconstruir la porcion de defecto 6éseo que no
ocupaba el injertoy normalizar la situacion lesional
provocada por el tallado del lecho 6seo.

Al ser una respuesta inespecifica, hasta cierto
punto ajena ala colocacion del injerto, su estudio no
permite aclarar cual es el futuro del injerto, en el
sentido de si esta siendo o no rechazado.

A partir delas 3 semanas, en todos los casos, se
produjo un aumento de la densidad del hueso por
debajo del injerto meniscal, menos intensa que en
los injertoshomélogos. En aquellos casos en los que
se consiguié una incorporacion del injerto en la
superficie articular, mostr6 una intensidad seme-
jante. Ello hace que asociemos este refuerzo éseo
con unarespuestadel hueso alacargaque transmi-
tirfa el menisco injertado a su soporte éseo. Su
densidad era semejante al hueso subcondral situa-
do normal mente por debajo del cartilago articular.
En algunas ocasiones, era de mayor densidad, re-
cordando la respuesta esclerosa del hueso en la
artrosis.

En cuanto a la respuesta medular, junto a las
posibilidades descritas en losinjertoshomologos, de
rechazo bioldgico, e incorporacién y anclaje del in-
jerto, debemos afadir una tercera posibilidad ya
apuntada por Heatley y cols. (10), con los injertos
heterélogos tratados con glutaraldehido:

- "reaccion de rechazo bioldgico".

- "incorporacién y anclaje del injerto".

- Una transformacién fibrosa aislando el injerto,
fenémeno quehemos denominado "rechazo mecani-

co .

Reaccion  biolégica de rechazo:

La reaccion bioldgica de rechazo se presenté
como una gruesa capa de tejido de granulacién con
un abundantisimo infiltrado de linfocitos envol-
viendo los restos de menisco, parcialmente digeri-
dos tanto en profundidad como en superficie.

El momento de aparicién es dificil de determi-
nar, si bien no aparecia hasta las tres a cinco
semanas, no se puede afirmar que no fuese mas
precoz, puesto que la respuesta reparadora del
lecho 6seo era de tal intensidad que es facil que
enmascarase un rechazo temprano. Algunos datos
histol6gicos apuntaban a que la respuesta debia
tener un lapso de tiempo importante antes de po-
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nerse en marcha, concretamente el encontrar en
algunos de los animales una reaccion de rechazo
intensa con algunos puntos de anclaje del injerto al
hueso, apoyalaposibilidad de unarespuestatardia.

Cuando el injerto fué menisco fresco de perro
(heterdlogo) el indice de rechazos fué muy superior
a los injertos autdlogos y homélogos. Histoldgica-
mente el rechazo del injerto fué muy evidente en 8
casos, |0 cual representaun altisimo porcentaje, ya
que por razones expuestas no podia valorarse los
animal es de seguimiento inferior a cinco semanas;
excluidos estos el porcentaje es de 8 sobre 20. Pero
ademas hay que afiadir otros tantos animales en los
gue pudo detectarse una respuesta de rechazo loca-
lizado.

Incorporacion y anclaje del injerto:

Teniendo en cuenta la inespecificidad de lares-
puesta medular de las primeras semanas, tan solo
hablamos de incorporacién y anclaje del injerto a
partir de la quinta semana, cuando la union del
injerto con el lecho 6seoya era al menos cartilago en
zonas amplias.

En los injertos homologos la incorporacion y
anclaje eran dos aspectos parejosy cuya presencia
nosllevabaa considerar los resultados como buenos
(Martiny cols, 1990) (3). Dichos conceptos permane-
cen vigentes en la primera serie de este trabajo.
También aqui, laintegridad del injertoy su nivela-
cion con la superficie articular se acompafaba siem-
pre de un buen anclaje, en los casos de buenos
resultados. S6lo en un caso de esta serie, se nos
presentaba como estructura integra pero super-
puesta al hueso, pero con unarevision de los cortes
histol6gicos demostraba que no se tenia informa-
cion de todo el grosor del injertoy que las prepara-
ciones estudiadas correspondian a zonas margina-
les con una informacion sélo parcial de una zona
donde el injerto efectivamente no se habia anclado.

Laincorporacion y anclaje se obtuvo en todos los
animales de la primera serie (injerto heterélogo
fresco) en los que no existié reaccion de rechazo
biol6gico. Por lo contrario, en los animales de la
segunda serie (injerto heter6logo conservado) en
ninguno de ellos se consiguié una incorporacion y
anclaje simultaneo; habia injertos bien nivelados
en superficie pero no anclados en el hueso de la
profundidad o anclados muy debilmente, e injertos
anclados pero cubiertos en superificie de diversas
formas.

Considerando que los injertos de la segunda
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serie experimental permanecieran acelulares, hay
gue pensar que para que el injerto se ancley se
incorpore en la funcién articular es necesario que
esté vivo.
Reaccion mecédnica de rechazo:

En la segunda serie experimental (injerto hete-
rélogo conservado) en lamayoria deinjertos de mas
de cinco semanasde evolucién no hubo unarespues-
ta tisular especifica de rechazo bioldgico pero tam-
poco se anclaron al lecho o no se incorporaron ala
superficie articular.

Cuando no se producia el anclaje habia un tejido
fibroso maduro, o fibrocartilaginoso interpuesto
entre el menisco y el hueso, haciendo de barrera a
modo de seudoartrosis. Heatleyy cols., 1985, descri-
ben un tejido menos maduro, entre el menisco y el
lecho en los injertos tratados con glutaraldehido,
acompafiandose de gran celularidad en los heter6l o-
gos (10).

Cuando se producia el anclaje, en algunos casos
el injerto quedaba cubierto por un crecimiento
desordenado de la superficie articular, incluyendo
cartilago articular y hueso subcondral. En otros
casos quedaba cubierto por un regenerado fibrocar-
tilaginoso que emergia desde la profundidad por los
laterales del injerto.

Hablamos en todos estos casos de "rechazo
mecanico" ya que el injerto no parecia asumir las
funciones del cartilago articular. Parecia que se
aceptaba tan solo como un tejido de inclusion, como
un inquilino no molesto pero sin compartir nadacon
él, y en el crecimiento del animal parecia ser ente-
rrado en la estructura Osea.

Es de destacar que el cartilago articular vecino
no sufriaun deterioro importante visible con micro-
scopiaoptica. No se producian los efectos nocivos de
una lesién del cartilago articular mal reparada
como en el caso deunacuracién espontanea (13,14),
0 como en el caso de injertos tratados con glutaral-
dehido por otros autores (10).

El injerto heterélogo conservado da unos resul-
tados muy pobres como sustituto de la superficie
articular pero parece comportarse como un inductor
de una reparacion espontanea mas perfecta en los
animales en crecimiento. De cualquier forma esta
serie no es suficientemente amplia para sacar con-
clusiones, pero parece coincidir con los hallazgos de
otros autores Heatley y Revell, 1985-86) (10,11).

No hemos encontrado explicacién ala forma de
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reconstruccioén tardia de la superficie articular por
ese tejido fibrocartilaginoso que emergia del fondo
del lecho hacia la superficie articular.

INJERTO DE MENISCO COMO SUSTITUTO
DE LA SUPERFICIE ARTICULAR

De los resultados obtenidos cabe deducir que el
injerto vivo de menisco, si no esrechazado, es capaz
de sustituir la superficie articular y asumir su
funcion, convirtiéndose en una buena solucién qui-
rargica. Por el contrario el injerto conservado
mediante congelacion con la técnica por nosotros
empleada, no es unabuena solucién.

Los injertos acelulares no sufren una repobla-
cion celulary ésta parece ser larazon de su fracaso.
Sin embargo, los injertos vivos mantienen su viabi-
lidad y celularidad hasta que son anclados. Son las
caracteristicas nutricias del fibrocartilago menis-
cal, apartir del liquido sinovial, lo que hace que sus
células sigan viviendo; Gomar-Sancho y Gastaldi
(1987), demostraron, mediante timidina triptiada
intraarticular, como las células de los meniscos
autélogos captaban este isétopo (2).

El hecho de encontrar "nidos celulares" en zonas
de los meniscos injertados es una prueba de viabili-
dad y vitalidad de sus células.

Con este trabajo se pone de manifiesto que el
menisco esta mejor preparado para soportar las
fuerzas de compresién, de lo que hasta ahora se
pensaba. Por el grosor exigido del injerto nosvimos
obligados a recurrir a la zona mas periférica del
menisco, la zona mas fibrosa, considerada como
sometida afuerzas de traccién. Sin embargo, resis-
tio muy bien las fuerzas teéricas de compresion.

Enlosanimalesdelargo periodo de seguimiento,
el grosor del injerto parecia haber disminuido de
grosor, sin alteraciones en superficie, como si la
zona en profundidad hubiera sido invadida por el
hueso de anclaje. El hecho de encontrar, en los
animales de periodo intermedio, interdigitaciones
cartilaginosas invadiendo el fondo del injerto, nos
lleva ainterpretar que parte del material injertado
se transformaba en hueso. En este sentido no pudo
determinarse si las células del injerto tomaban
parte activa con una metaplasia cartilaginosa.

Latolerancia de los injertos meniscales frescos
homdlogos y heterélogos abre nuevos caminos de

investigacion, pero para su aplicacion clinica aun
gueda mucho terreno por estudiar y ver si injertos
de mayores superficies articulares dan mejores re-
sultados.

Asimismo, hay que profundizar en las investiga-
ciones de injertosmeniscal es conservados ya que los
injertos frescos plantean grandes limitaciones de
disponibilidad de dadores.

CONCLUSIONES

1.- El injerto heterdlogo fresco de menisco de perro
en superficie articular de congjo, tieneun alto indice
de rechazos.

2.- El injerto heterdlogo fresco de menisco de perro
en superficie articular de conejo, cuando no es
rechazado, se anclaal lecho 6seo quedando incorpo-
rado ala superficie articular, mantiene su celulari-
dad y estructura fibrilar, supliendo la funcién del
cartilago articular receptor.

3.- El anclaje del injerto heterélogo fresco de menis-
co de perro en superficie articular de conejo, se
realiza directamente al hueso por unaproliferacion
medular que acaba en una union directa menisco-
hueso con las mismas caracteristicas que en los
injertos homélogos en conejo.

4.- Losinjertos heter6logos conservados por conge-
lacién de menisco de perro pierden toda su pobla-
cion celular con el método de conservacién emplea-
do por nosotros.

5.- Losinjertos heterélogos conservados por conge-
lacién de menisco de perro en superficie articular de
congjo, no sufren invasion celular, tan solo una
invasi6n localizada de focos de metapl asia cartilagi-
nosa.

6.- Los injertos heterdlogos conservados por conge-
lacién de menisco de perro en superficie articular de
congjo tienen un alto indice de rechazos y no consi-
guen un verdadero anclaje al lecho 6seo.

7.- Los injertos heter6logos conservados por conge-
lacién de menisco de perro en superficie articular de
Conejo, provoca un crecimiento osteocartilaginoso
de los bordes del lecho, con tendencia a cubrirlo,
pareciendo comportarse como un inductor de una
buena reparacion de los defectos limitados de la
superficie articular en los conejos en crecimiento.
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