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RESUMEN

Se realiza un trabajo experimental con ratas en crecimiento a las que se inmoviliza
toda la extremidad posterior derecha en posicion funcional durante cuatro semanas. Tras
estudio histologico, histoquimico y de distribucion vascular se comprueba que, aunque de
intensidad variable, existe una desestructuracion de la cabeza femoral con invasion de
vasos desde el anillo pericondral. responsable de la osificacién precoz de ésta.

Descriptores: Inmovilizacion de la cadera en la rata en crecimiento.

SUMMARY

An experimental work involving immobilization of the right limbs of grewing rats in
functional position for a period of four weeks was performed. Histological, histochemical
and blood supply distribution studies proved disorganization at different degrees in the
femoral head inviding the vessels from the eiphyseal «perichondral ring», causing the ear-

ly ossification of the head.

Key words: Growing hip and immobilization in rats. Immobilization in joints.

Introduccion

La necesidad de mantener inmoviliza-
dos, durante periodos de tiempo a veces
considerables, miembros que padecen algu-
na entidad nosoldgica que haga imprescindi-
ble este factor como parte de tratamiento,
ha llevado a que exista una preocupacion
por parte de muchos autores en averiguar
las consecuencias que dicha actitud antifi-
siologica tendria sobre la clave de la adecua-
da funcion articular: el cartilago.

Muchos articulos se han dedicado a ex-
poner las alteraciones estructurales, bioqui-
micas, etc., que la inmovilizacidén causaria
sobre el cartilago articular, casi siempre en
posiciones forzadas y animales adultos. Por
esta razon nos planteamos estudiar las con-
secuencias que la falta de movimiento ten-
dria sobre el cartilago articular de animales
jovenes, tegricamente con mayor potenciali-
dad defensiva ante las agresiones mecanicas.
¢Existirian alteraciones estructurales?; sien-
do los mucopolisacaridos componente fun-
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damental del cartilago. ¢Habrian modifica-
ciones cualitativas en la distribucion de
éstos? «Se producirian cambios en la vascu-
larizacion subcondral, responsable de la nu-
tricion de las capas mas profundas del carti-
lago?

Para responder a estas cuestiones reali-
zamos el modelo experimental que expone-
mos en este trabajo donde previamente efec-
tuamos unas breves consideraciones de la
zona a estudiar.

Efectos de la inmovilizacion sobre el cartilago
articular

El cartilago articular parece necesitar el
movimiento de la articulacién para su nor-
mal nutricion. Dicha actividad produciria la
alternancia de compresiones y expansiones
sobre el cartilago dando lugar al mecanismo
de bombeo que facilita la imbibicion del li-
quido sinovial y la nutricion de las capas
mds profundas desde la vascularizacién sub-
condral (11).

GoOMAR (10) indica que la disminucion
del arco de movimiento conduce a una si-
tuacion de deterioro progresivo del cartilago
que termina en una artrosis. Esta misma
concepcion ha sido aprovechada por multi-
tud de autores para estudiar experimental-
mente la osteoartritis producida por inmovi-
lizacion (3, 5,6, 7,8,10, 11, 12, 13, 14, 16,
17,18, 24, 25,27, 28, 29, 33).

Las consecuencias de la inmovilizacion
sobre el cartilago articular van a depender
de diversos factores. Asi GOMAR SANCHO y
ESTREMS (11) demuestran que es fundamen-
tal la posicion de la articulacidn pues mien-
tras encuentran graves alteraciones en rodi-
llas de conejos inmovilizadas en extensién
ya a partir de la primera®semana, las modi-
ficaciones producidas en flexion, posicién
funcional, no aparecen hasta la quinta se-
mana de la experiencia y nunca llegan a
afectar todo el grosor del cartilago. Del mis-

mo modo, VIDEMAN (34) observa que los
efectos seran distintos dependiendo del
tiempo que se mantenga inmovilizada la ar-
ticulacion: periodos cortos no ocasionan
cambios importantes pero si son repetidos,
aunque existan intervalos de movilidad nor-
mal, llevardn progresivamente a la artrosis
igual que un periodo largo continuo.

La compresion a la que se ve sometido
el cartilago mientras estd impedida la movi-
lidad juega asi mismo su papel. Su impor-
tancia es tal que incluso en articulaciones en
movimiento sometidas a compresion se pro-
ducen importantes cambios degenerativos
(12, 23). La alteracion producida por el
exceso de presidn en articulaciones inmovi-
lizadas es de tal magnitud que no llega a re-
cuperarse ni cuando se ponen éstas de nue-
vo en movimiento si han estado en exten-
sion (34) y tan sélo se detienen los procesos
degenerativos si han permanecido en posi-
cion funcional (17).

En el espectro contrario, la ausencia de
carga da lugar igualmente a destruccion del
cartilago (14) hallazgo comprobado en clini-
ca humana (6). La traccién, como han de-
mostrado VIDEMAN y VANHARANTA (35) se-
ria también incapaz de hacer involucionar
los cambios destructivos logrados por la
compresion. o

Las alteraciones estructurales que tienen
lugar bajo la ausencia de movilidad articu-
lar fueron muy bien estudiadas por SALTER.
(24), quien las clasifico en tres grados de-
pendiendo del estadio evolutivo, en intima
relacidon con el tiempo de inmovilizacion.
De este modo, se produciria un adelgaza-
miento progresivo del cartilago con afecta-
cién inicialmente de las capas mas superfi-
ciales para afectar posteriormente grandes
zonas de todo el espesor condral y finalmen-
te al hueso subyacente. La lesion mds pre-
coz corresponde, como indica THOMPSON
(28) a las zonas de carga. Recientemente
GOMAR SANCHO y ESTREMS (11) sefialan la
existencia de un importante extasis vascular,
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ya planteado por TRUETA (30) y CANDOLIN y
VIDEMAN (2) demuestran por microscopia
electronica el incremento de material fibri-
lar en las primeras fases, incluso antes de
que la microscopia optica detecte alteraciones.

Del mismo modo que se producen alte-
raciones morfologicas importantes. se detec-
tan modificaciones bioquimicas de intereés.
A partir de los trabajos de BOLLET (1) ¥
MANKIN (21) indicando la disminucién de

la concentracion de glicosaminoglicanos en
cartilagos artrosicos, se han evidenciado di-
ferencias de ésta en cartilagos inmovilizados
dependiendo del tiempo de evolucion (32) y
de la zona considerada (4). Estos cambios
son de tal magnitud que incluso se produce
un incremento en la concentracion plasma-
tica de los mismos (9).

A la vista de estos antecedentes y con el
fin de comprobar {as modificaciones morfo-

FiG. 1= Seccion de las cabezas femorates. En a) control. se conserva la mortologia con perfecta distribu-
¢ién de las capas mientras que en b) inmovilizada, la cabeza es mas pequena y presenta signos de
necrosis. Hematoxilina-eosina, 25 X.
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logicas que se producirian en el cartilago ar-
ticular de ratas en crecimiento, sometido a
inmovilizacion en posicién funcional, he-
mos disenado el siguiente modelo experi-
mental:

Material y método

Hemos utilizado dieciseis ratas machos de 30
dias de edad. Tras ser anestesiados con éter se les

inmovilizé la extremidad posterior derecha en po-
sicion funcional mediante un yeso que incluia la
region lumbar y toda la extremidad (similar al
yeso pelvipédico utilizado en humanos). El miem-
bro contralateral hbre sirvié como control.

Semanalmente los animales eran anestesiados
nuevamente y se les cambiaba el yeso para ir
adaptando éste al crecimiento del miembro. La
colocacion del yeso fue siempre efectuada por cl
mismo operador. Tras cuatro semanas de inmovi-
lizacidn fueron sacrificados procediéndose segiin
el estudio a realizar:

FiG. 2.- A mayor aumento se comprueba que en a) control, las capas estan perfectamente distribuidas
mientras en b) inmovilizada, las capas superficiales estain muy desgastadas y existe gran cantidad de
ulceraciones. Hematoxilina-eostna, 63 X.
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Histologia

Se usaron diez animales a los que tras el sacri-
ficio se extirpé ambas extremidades posteriores a
nivel de la cadera. Tras ser liberada de partes
blandas se tomo la extremidad superior del fémur
y las piezas se fijaron en liquido de Bouin durante
veinticuatro horas y a continuacion se efectudé un
lavado durante algunos minutos en alcohol de 50.
Posteriormente fueron decalcificadas en una ‘'mez-
cla conteniendo diez partes de agua, diez de acido
formico y una de formol (soluciéon de Schmorl)

h

hasta que estuviesen blandos. Los pasos siguientes
fueron la secuencia normalmente utilizada hasta
inclusion en parafina. Tras cortes a siete micras se
tifieron con hematoxilina-eosina. El estudio mi-
croscopico y constatacion grafica se efectud con
fotomicroscopio Zeiss y la pelicula utilizada Agfa
Chrome Profesional 50 L.

Histoquimica

Se emplearon las mismas piezas que para his-
tologia. Una vez obtenidos los cortes a siete mi-

FI. 3.— Cortes de la articulacion coxofemoral transparentado segun método de Spalieholz. En a) con-

trol. los vasos se interrumpen a nivel de la fisis superior del fémur y la cabeza es estérica. Por el contra-
rio en b) inmovilizada, la cabeza es invadida por vasos que penetran desde el anillo pericondral. 12 X
y 30 X.
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cras se utilizaron dos tipos de tinciones encamina-
das a la deteccion de los distintos componentes
bioguimicos del cartilago. Asi se efectud la tin-
cion del PAS (reaccion del acido peryddico, de
Schiff) segin técnica de SPICER. Esta permite de-
tectar coloreadas en rojo magenta las glicoprotei-
nas y mucopolisacaridos neutros aprovechando la
oxidacion de los grupos aldehidos por el dcido pe-
ryodico. )

El otro tipo de tincidn fue el Azul Alcian si-
guiendo la técnica de STEEDMAN {26) y LISON
(19). De este modo se aprovecha la reaccién del
azul alcian con los grupos sulfatados de los pro-
teoglicanos obteniéndose un color azul cuando es
positiva su presencia. Con esta técnica detectamos
los mucopolisacaridos acidos que no se tifien con
la reacci6n anterior. i

Vascularizacion

Fueron empleadas seis ratas. Unos minutos
antes del sacrificio se les inyectaba 0’1 c.c. de he-
parina intraperitoneal para evitar en lo posible la
coagulacion. Tras el sacrificio se canalizaba' la
aorta abdominal y se daba un corte a la entrada
de la cava inferior en el corazén para permitir la
salida de sangre por ahi. Mediante inyecciones re-
petidas de agua corriente se lavaba totalmente el
drbol vascular hasta que saliese el liquido total-
mente transparente. A continuacion se introdu-
cian veinte centimetros de nitrito sddico al | por
100 para lograr la maxima vasodilatacion y poste-
riormente se rellenaban los vasos con neopreno
coloreado, producto que tiene la particularidad de
solidificar cuando varia su pH.

Tras la inyeccidon del coptraste se extraian las
caderas de los animales y se introducian en for-
mol al 10 por 100 durante dos o tres dias. Luego
se decalcificaban en 4cido nitrico al 5 por 100
hasta que estuviesen blandos (entre 10 y 15 dias)
y tras deshidratacion en alcoholes progresivos se
transparentaban segin el método de Spalteholz.
Posteriormente se lavaba para retirar el fijador y
se deshidrataba de nuevo para incluirlos en celoi-
dina segun técnica descrita por LOPEZ ALONSO y
cols. (20). Tras la formacion del blogue se realiza-
ron cortes a doscientas micras y fueron estudiados
con lupa Olympus triocular X-TR y fotografiados
en pelicula Agfa Chrome Professional 50 L.

Resultados

Podemos dividirlos en cuatro apartados
atendiendo a los distintos pardmetros estu-
diados.

Histologia

La observacion de las extremidades con-
troles muestra la disposicién tipica del carti-
lago articular en tres capas no bien limita-
das con células que van adquiriendo mayor
volumen desde la superficie a la profundi-
dad, una substancia fundamental especial-
mente importante a nivel de la capa inter-
media y una orientacidon celular que varia
desde la paralelidad de la capa superficial a
la perpendicularidad de las mas profundas.

En los cartilagos sujetos a inmoviliza-
ci6n pudo comprobarse que existian altera-
ciones que variaron de unos individuos a
otros. Asi en algunos animales, los que me-
nos variaciones presentaron, se observo ero-
siones que afectaron fundamentalmente a la
zona de carga; la capa superficial se perdia y
a veces se producian grietas que fisuraban
totalmente el cartilago. La substancia funda-
mental amorfa estaba francamente dismi-
nuida. En otros animales la afectacién fue
mads severa pues también existia una dismi-
nucion de la altura de la cabeza femoral y
desestructuracion de la capa ‘superficial,
pero ademds presentaban .una gran destruc-
cion de las capas profundas con invasion
capilar y transformacién dsea, vacuoliza-
cion grasa en algunas zonas, grietas y fisura-
ciones y grandes alteraciones del contorno
capital.

Histoquimica

Los resultados obtenidos los exponemos
segun la técnica utilizada:

Azul Alcian

En las extremidades controles la capa su-
perficial presentaba una evidente negativi-
dad a captar el colorante basico. En la capa
intermedia la substancia intercelular era asi-
mismo negativa pero la mayoria de sus cé-
lulas presentaban un halo perilacunar posi-
tivo y se detectaba igualmente el color azul
en el citoplasma de muchas de ellas. En la
capa profunda la positividad perilacunar era
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muy intensa e incluso en la zona de transito
al cuello, zona germinal del cartilago fisario
aun, se tefifa también la substancia funda-
mental.

En los miembros inmovilizados la capa
superficial del cartilago es también azul al-
cian negativa asi como la substancia interce-
lular de las capas intermedia y profunda,
pero ademas muchas de las células de estas
capas no presentan el halo positivo de los
controles lo cual se hace mds evidente en
aquellos condrocitos en vias de destruccion
cercanos a la trabeculacion neoformada.

PAS

No se pudo identificar diferencias en
cuanto a la afinidad por este colorante entre
las extremidades controles y las inmoviliza-
das. En ambos casos se comprobo una posi-
tividad mds intensa en las capas superficial
y profunda que en la intermedia con espe-
cial localizacién en el anillo perilacunar.

Vascularizacion

La irrigacion a la cabeza femoral en
miembros controles le llega desde los vasos
metafisarios los cuales, una vez penetran en
el cuello, se distribuyen gradualmente en ra-
mas cada vez mas pequefas hasta llegar a la
placa fisaria que se presenta a los mismos
como una barrera impenetrable. Se eviden-
cia asimismo un importante contingente de
vasos que llegan al nucleo cefdlico por el
periostio del cuello pero interrumpiéndose
igualmente a nivel del anillo pericondral.
Otra fuente vascular la representan los vasos
que penetran por el ligamento redondo. En
estos miembros no obstante, la cabeza fe-
moral es totalmente avascular, pues los va-
sos citados no llegan a pasar nunca la empa-
lizada cartilaginosa.

En las extremidades inmovilizadas la
distribucion vascular és muy similar a la de
los controles’ pero en muchos especimenes
se evidencia como algunos vasos penetran

LA INMOVILIZACION PROLONGADA 167

dentro de la cabeza cartilaginosa. siempre
desde la periferia, sin atravesar la placa de
conjuncion, y se distribuyen dentro de zonas
delimitadas del nucleo cefalico donde el teji-
do cartilaginoso se transforma en hueso.
Existe asi mismo una importante congestion
vascular que afecta al cartilago del cotilo y
en algunas piezas la invasion capilar de la
cabeza se produce antes incluso de que exis-
tan graves alteraciones en la morfologia de
la misma.

Discusion

El efecto que la inmovilizacion tiene so-
bre el cartilago articular ha sido amplia-
mente estudiado sobre todo teniendo en
cuenta que constituye el modelo experimen-
tal en la produccion de artrosis (2. 4. 14, 16,
18, 25, 28, 34). Sin embargo. esto mismo ha
hecho que la mayor parte de los autores se
hayan centrado fundamentalmente en aquel
aspecto que lleva precozmente y con mayor
contundencia a la degeneracion articular, la
posicion forzada. y hayan dejado un poco
de lado la posicion funcional que representa
la préactica totalidad de las situaciones que
se dan en clinica humana. Los articulos en
los que se trata este factor lo han hecho casi
siempre en animales adultos (11, 18) y si te-
nemos en cuenta que, como seiala HAM
(15) a medida que aumenta la edad va dis-
minuyendo el contenido en agua y variando
la distribucion fibrilar en el cartilago, consi-
deramos que no se tiene un exacto conoci-
miento de la repercusiéon que la inmoviliza-
cion en posicidn funcional tiene sobre el
tejido cartilaginoso articular en animales en
crecimiento.

La eleccion de la cadera en nuestro mo-
delo experimental no fue fruto de la casuali-
dad pues tuvimos en cuenta que esta es la
articulacién que con mayor frecuencia se in-
moviliza en la infancia debido no sélo a le-
siones traumdticas, luxaciones y fracturas de
fémur, sino también a entidades clinicas
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cuya «vedette» es la luxacion congénita de
la cadera, y que tiene la caracteristica espe-
cial de su particular distribucion vascular.

Lo primero que llama 'la atencién en
nuestros hallazgos es la variabilidad en las
modificaciones estructurales. Es cierto que
todos los especimenes mostraban aspectos
degenerativos del cartilago pero la intensi-
dad de éstos fue marcadamente distinta en
algunos casos. Si atendemos a la clasifica-
‘cion de SALTER (24) podriamos encuadrar
unos en el grado I y otros en el grado 1l si
bien es importante hacer notar que este au-
tor refiere cambios degenerativos en articu-
laciones inmovilizadas en posicidon forzada,
alteraciones cuya evolucion es substancial-
mente distinta a la que tiene lugar cuando la
posicion es funcional (11, 18). Sin embargo,
aunque algunos de nuestros resultados coin-
ciden con los de GOMAR y ESTREMS (11) en
la escasa afectacion, limitada sélo a las ca-
pas mas superficiales con tiempos de inmo-
vilizacidn no excesivamente prolongados,
no ocurre lo mismo con los encontrados en
otras caderas donde la degeneracidn, a pesar
de estar sometidas a las mismas condicio-
nes, era de tal magnitud que incluso gran
parte de la cabeza femoral habia sido ya
sustituida por hueso trabecular y el cartilago
se habia volatilizado en algunas zonas.

Mediante las técnicas histoquimicas pu-
dimos encontrar que no existian diferencias
entre los miembros inmovilizados y contro-
les en cuanto a su afinidad por el PAS, de-
mostrando concentraciones similares de gli-
coproteinas y mucopolisacdridos neutros.
Por el contrario con el azul alcidn compro-
bamos que mientras las extremidades con-
troles presentaban la positividad tipica de
los cartilagos jovenes (31) las otras mostra-
ban una palidez marcada en las zonas mads
superficiales, incluso en aquellas cabezas
con menor afectacion morfoldgica, indican-
do como sefiala MEACHIM (22) cambios de-
generativos precoces.

Particularmente interesantes fueron las

observaciones acerca de la irrigacioén vascu-
lar pues la invasion del nicleo cefdlico por
vasos que penetran desde e! cuello femoral
en las caderas inmovilizadas es la responsa-
ble de la transformacion cartilaginosa hacia
hueso trabecular. Aunque no tenemos cons-
tatacion de la evolucion posterior. se nos
antoja que este efecto provocara un cierre
precoz de la fisis y un menor desarrollo de
esa cabeza amén de los graves trastornos de-
generativos que condicionard a la articula-
cion. Salvo el estasis vascular subcondral.
indicado por GOMAR SANCHO y ESTREMS
(I1) y SALTER (24) no hemos encontrado
referencias sobre este aspecto y en ningun
caso se sefiala la invasion del cartilago.

En razdon de nuestros hallazgos llama-
mos la atencidn en que probablemente la
idiosincrasia particular de cada individuo
sera la que determire la evolucion del carti-
lago en articulaciones inmovilizadas aun en
condiciones mecanicas standarizadas (hecho
frecuentemente constatado en clinica huma-
na). La simple observacion de fa morfologia
externa (radiologicamente) puede no ser
dato suficiente para pronunciarse acerca de
la afectacion real de la cabeza femoral tras
inmovilizacion.
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