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1 ORIGINAL

Lesiones condrales de rodilla tratadas con trasplante de condrocitos aut6logos en
una matriz tridimensional: Evaluacion clinica a un ano de evolucion

Chondral knee lesions treated with autologous chondrocyte transplant in a three-dimension
matrix: Clinical assessment at one year of evolution
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Resumen

Objetivos: evaluar la evolucion clinica de pacientes tratados con Implante de Condrocitos Autdlogos (ICA) en
una matriz tridimensional, creada en nuestro Banco de Hueso y Tejidos.

Pacientes y metodologia: 22 pacientes, 15 fueron evaluados a un afio de la cirugia, 6 hombres y 9 mujeres, con una
media de edad de 42 arios. Siete fueron rodillas izquierdas y ocho derechas y la localizacion fue en nueve casos en el
condilo lateral, cuatro en el condilo medial, uno en la rétula y otro en ambos condilos. Se obtuvieron artroscopica-
mente condrocitos autdlogos que, una vez procesados, se colocaron en la matriz (Condrograft®).

Resultados: con el WOMAC antes de la cirugia se obtuvo un promedio de 56,4, y de 16,2 después de la ciru-
gia (<0,002) y con el de Oxford el promedio fue de 18,8. El promedio de la valoracién con el KOOS fue de
83,6. Los hombres presentaron una media de 88,1 mientras que las mujeres de 80,5. Los pacientes con lesion
en el condilo lateral presentaron una media de 86,7 puntos, y los afectados del condilo medial 88,2.
Conclusion: el ICA en una matriz tridimensional es efectiva para el tratamiento de pacientes con lesiones osteo-
condrales, al menos, a corto plazo.
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Abstract

Objective: To establish clinical outcome in patients treated with an autologous chondrocyte implant (ACI) in
a three-dimension matrix created at our Bone and Tissue Bank.

Patients and methods: Twenty-two patients were operated, 15 of whom were evaluated at one year of surgery.
The patients included 6 men and 9 women with a mean age of 42 years. Seven were left knees and eight right
and in nine cases the location was the lateral acetabulum, in four the medial acetabulum, in one the patella,
and the other in both acetabula. Autologous chondrocytes were obtained by arthroscopy that, once processed,
were placed in the matrix (Condrograft®).

Results: With the WOMAC prior to surgery, an average of 56.4 and 16.2 was obtained after surgery (<0.002).
With Oxford, the average was 18.8. The average assessment with KOOS was 83.6. Men had a mean of 88.1,
while women had 80.5. Patients with lesion in the lateral acetabulum had a mean of 86.7 points and those
with the medial acetabulum affected 88.2.

Conclusion: The ACI in a three-dimension matrix is effective for treating patients with osteochondral lesions,
at least in the short term.
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I Introduccion

Las lesiones del cartilago articular son una patologias
complejas de resolver, debido a la pobre capacidad de repa-
racion del mismo, que produce tejido cicatrizal con caracte-
risticas histoldgicas y biomecanicas inferiores a las del car-
tilago original. Esto trae consigo fallos en las articulaciones
lesionadas que pueden ser precursoras de artrosis [1]. Se
han propuesto diferentes técnicas quirirgicas para el trata-
miento de las lesiones del cartilago articular, como las mi-
crofracturas, mosaicoplastia e injertos osteocondrales, con
buenos resultados [2-6]. En 1994 se publicé la técnica de
trasplante de condrocitos autélogos como un método eficaz
para la reparacion de los defectos condrales en la articula-
cién de la rodilla. La técnica original requeria la inyeccion
de células en el defecto condral cubiertas por periostio que,
por su potencial condrogénico, permitian el desarrollo de
un tejido de reparacién con caracteristicas histoldgicas si-
milares al cartilago hialino [2][7][8]. Esta técnica requiere
mas tiempo de cirugia, ademds tiene riesgo de complicacio-
nes frecuentes como como la hipertrofia de la membrana de
periostio o la delaminacion [6][8-11].

Actualmente en nuestro Banco de Huesos y Tejidos trata-
mos de mejorar el método de implante de condrocitos auté-
logos (ICA), mediante una técnica en la cual las células, en
lugar de ser introducidos al defecto articular en una forma
liquida, son implantadas en una matriz tridimensional de
colageno semisdlida, simplificando la técnica: requiere me-
nor tiempo quirdrgico, evita la membrana de periostio y re-
llena por completo la totalidad de la lesion.

I Material y metodologia

Se analizaron 22 pacientes intervenidos con un ICA, cu-
yas células fueron cultivadas en nuestro Banco de Hueso y
Tejidos, entre enero 2005 y septiembre 2007.

Los criterios de inclusion fueron: defectos condrales de-
mostrados por RM y artroscopia, con lesiones entre 1,5 y 8
cm?, ausencia de inestabilidad de rodilla tanto anteroposte-

Tabla 1. Pacientes segiin género y valoracion
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rior como lateral, y ausencia de lesiones en espejo. Los crite-
rios de exclusion fueron: pacientes sometidos a cirugia pre-
via en el drea lesionada, procedimientos previos para el tra-
tamiento de lesiones condrales, pacientes con artrosis de dos
0 mds compartimentos y pacientes que no aceptaran la téc-
nica y evaluacion propuesta. Los pacientes que no completa-
ron su evaluacion o que fueron perdidos en el seguimiento
fueron eliminados. Todos los pacientes firmaron un consen-
timiento informado aceptando participar en nuestro estudio.

Fueron excluidos siete pacientes: tres fueron implantados
en el astrdgalo, y los cuatro restantes no respondieron o no
accedieron a las entrevistas. El resto, 15 pacientes, fueron 6
hombres y 9 mujeres, con una media de edad de 42 afios,
con un rango entre 29 y 54 afios. En cuanto al lado de le-
si6n siete fueron en rodillas izquierdas y ocho en la derecha
y la localizacion de la lesion fue en nueve casos en el condi-
lo lateral, cuatro en el condilo medial, uno en la rétula y
otro en ambos condilos (Tabla 1).

Los pacientes fueron sometidos a cirugia artroscopica pa-
ra obtencidon de la biopsia de condrocitos autdlogos y pos-
teriormente las células fueron procesadas mediante la técni-
ca estandar [12]. Cuando la cantidad celular se considerd
suficiente se colocaron en la matriz tridimensional (Con-
drograft ®) y se realizé la implantacion mediante una mini-
ma artrotomia, lateral o medial, segtin la localizacion de la
lesion. La matriz se fijo6 mediante suturas transoseas. El
procedimiento fue realizado con manguito de isquemia co-
locado en el tercio superior del muslo.

El protocolo postoperatorio inmediato fue semejante pa-
ra todos los pacientes, siendo dados de alta dos dias des-
pués de la cirugia y se indicé la descarga durante 4 sema-
nas. Una vez finalizado éste periodo comenzaron el
protocolo de rehabilitacion establecido. Segun este criterio
a los pacientes se les permitié avanzar a libre demanda, se-
gun su evolucion.

Todos los pacientes fueron evaluados mediante la escala de
valoracion WOMAC, antes y después de la cirugia; la escala

Hombres Mujeres Promedio

X (rango) X (rango) (rango)
Numero de pacientes 6 9
Edad 43,1 (38-53) 42,1 (29 - 54) 42,5 (29 - 54)
WOMAC previo a cirugia 52,5 (28 - 81) 59 (22 - 96) 56,4 (22 - 96)
WOMAC posterior a cirugia 11,1 (5-23) 19,7 (2 -74) 16,2 (2 -74)
KOOS 88,1 (79 - 995) 80,5 (41 - 92) 83,6 (41 - 95)
Oxford 16,8 (14 - 19) 20,1 (15 - 31) 18,8 (14 - 31)
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de Oxford y el KOOS (Score Knee Injury and Osteoarthritis
Outcome) posterior a la cirugia. La valoracion fue llevada a
cabo en cada paciente a un afio de la cirugia. El WOMAC
evalu el efecto del tratamiento en los pacientes con artrosis
de rodilla, pero no la funcidn, la capacidad de realizar depor-
te y la calidad de vida. Mientras que el KOOS —una exten-
sion del WOMAC-, que permiti6 la valoracion de pacientes
jovenes con lesion de rodilla a corto y largo plazo, esta divi-
dido en cinco subescalas: Dolor, Otros sintomas, Actividades
de vida diaria, Funcion recreacional y deportiva, y Calidad
de vida. La escala de Oxford consiste en 12 preguntas y eva-
lué la necesidad de tratamiento posterior [13-17]

Nuestro estudio fue aprobado por el comité de ética de
nuestro hospital, de acuerdo con la Declaracion de Helsinki.

Realizamos la prueba de Wilcoxon y la prueba de signos,
para datos pareados con una confianza del 95%. Analiza-
mos el WOMAC antes y después de la cirugia, ademds
comparamos el lado afecto, asi como las diferencias entre
sexos. La significacion fue de p<0,05. Usamos el programa
estadistico STATA-IC-10 para nuestro andlisis.

I Resultados

EL WOMAC previo a la cirugia fue de 56,4 puntos (22-
96); por sexos encontramos en los hombres una puntuacion
de 52,5 (rango: 28-81) y en las mujeres de 59 (rango: 22-
96). En cuanto al lado afectado, los pacientes con afecta-
cion del lado izquierdo mostraron una puntuacién previa a
la cirugia de 59,8 (28-96), mientras que los del lado dere-
cho fueron de 51,5 (22-87); segtn la localizacion de la le-
sion los pacientes afectados en condilo lateral presentaron
un promedio de 46,2 (22-87), en tanto que los afectados
del condilo medial fue de 69,2 (51-96). El paciente con una
lesién en ambos condilos obtuvo una valoracién de 72,
mientras que el paciente con lesion en rétula presentd un
valor de 81.

El WOMAC posterior a la cirugia fue mejor en todos los
pacientes, menos en dos de ellos, posterior a la cirugia, con
un promedio de 16,2 (2-74). Por sexos encontramos que el
promedio en hombres fue de 11,1 (5-23) y en las mujeres
de 19,7 (2-74). Los pacientes afectados en el lado izquierdo
presentaron un promedio de 18,4 (2-74) y en el lado dere-
cho fue de 15,1 (4-37). Por localizacion de la lesion, los
afectados del condilo lateral mejoraron hasta 12,1 (4-37)
mientras que los lesionados del condilo medial presentaron
una media de 9,75 (2-14). El paciente con una lesion bi-
compartimental empeord su puntuacion después de la ciru-
gia que fue de 74; en tanto que el paciente con afeccion de
la rétula, mejord su valoracion a 23.

Encontramos diferencia significativa con la puntuacién

FCZ umad raumés

obtenida con la escala WOMAC antes (56,4) y después
(16,3) de la cirugia (p<0,002); tanto en hombres (p<0,0001)
como en mujeres (p<0,0033) y, también mejoraron las lesio-
nes tratadas localizadas en el lado derecho (p<0,0002) como
en el izquierdo (p<0,0025) (Tabla 2).

Con la escala de Oxford los pacientes presentaron un
promedio de 18,8 (14-31) que indicaba una funcién articu-
lar satisfactoria. El promedio fue en los hombres de 16,8
(14-19) mientras que en las mujeres alcanzé 20,1 (15-31).
Los pacientes con lesiones del lado izquierdo presentaron
un promedio de 18,5 (14-31) y las del lado derecho de 19
(15-28). En general, en todos los grupos de pacientes obtu-
vieron por debajo de 20 puntos. Los pacientes afectados del
condilo lateral consiguieron una valoracion media de 17,5
(14-28) puntos y cuando afectaba al medial 18,5 (17-19)
puntos. El paciente con lesion de ambos condilos mostro
una valoracién de 31, correspondiente a un grado de artro-
sis moderada grave, en tanto que el paciente con afeccion
de la rétula tuvo 19 puntos.

El promedio de la valoracion con el KOOS fue de 83,6
(41-95). Los hombres presentaron una media de 88,1 (79-
95) mientras que las mujeres de 80,5 (41-92). El lado iz-
quierdo presentd una media de 82,4 (41-95) y el lado dere-
cho de 83,9 (67-92). Los pacientes con lesion en el condilo
lateral presentaron una media de 86,7 (67-95) puntos, y los
afectados del condilo medial 88,2 (85,1-92,2). El paciente
con afeccion de ambos condilos alcanzé la puntuacion de
41,07, en tanto que el paciente con afeccion de la rétula
obtuvo 79,16.

Discusion

El tratamiento de las lesiones condrales con membranas
bicapa de colageno o con cubiertas de coldgeno tipo I/IIT de
porcino han demostrado los mismos resultados [18], tam-
bién se han analizado otras alternativas como las membra-
nas reabsorbibles tipo Chondro-Gide®, una membrana de
coldgeno tipo I/Il con resultados clinicos prometedores
[19]]20]. Ademas de los buenos resultados obtenidos a cor-
to y medio plazo con una matriz de polimero biodegrada-
ble basado en hialuronano (HYAFF-11®) [21]. Nuestra
matriz tridimensional es igual de efectiva que los implantes
utilizados ya que creamos un ambiente semisélido, que per-
mite a las células un mejor anclaje y un mantenimiento ade-
cuado en el lugar de la lesion.

Elegimos los scores de Oxford, WOMAC y KOOS, por-
que valoran el desarrollo de la artrosis y han demostrado su
fiabilidad en la valoracion y evaluacion de éstos pacientes;
el KOOS es una extension del Western Ontario y el indice
de artrosis, de la Universidad McMaster (WOMAC) [13] y
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Tabla 2. Evolucion segiin localizacion de la lesion

WOMAC antes WOMAC después Oxford
X X
(rango) (rango) (rango)
Condilo medial 422 46,2 12,1 86,7 17,5
(29 - 53) (22 - 87) (4 -37) (67 -95) (14 - 28)
Coéndilo lateral 41,5 69,2 9,7 88,2 18,5
(29 - 56) (51-96) (2-14) (85-92) (17 -19)
Ambos condilos * 54 74 41 31
Roétula * 38 23 79 19

* En ambos casos, se muestran datos de un solo paciente.

resulta el instrumento de evaluacion mds comun para valo-
rar los efectos del tratamiento en pacientes con artrosis
[14][15]. EIl KOOS tiene ventajas sobre el WOMAC, pues
presenta una subescala de funcion deportiva y recreacion,
asi como la de calidad de vida; debido a que los pacientes
con artrosis sometidos a tratamiento, manifiestan una im-
portante mejoria en dichos parametros [14].

Al afio de evaluacion encontramos una mejoria impor-
tante de la sintomatologia pues el WOMAC pasé de 56,4
puntos a 16,2 puntos; Bentley el al [22] compararon la mo-
saicoplastia y el implante de condrocitos autdlogos viendo,
con la escala de valoracion de Cincinatti y el baremo de
Stanmore, un 88% de buenos y excelentes resultados en pa-
cientes con ICA y tan s6lo un 69% en pacientes con mosai-
coplastia al afio de su valoracion.

Mithoefer et al [23] realizaron un estudio en jugadores de
futbol a quienes les realizaron ICA, y tuvieron 72% de bue-
nos a excelentes resultados, medidos con la escala de activi-
dad de Tegner, ademas el 33% de sus pacientes regresaron
a la misma actividad deportiva previa a la intervencion.

Nuestros resultados con la escala de Oxford fue de 18,8
puntos lo que se considera dentro de los limites de normali-
dad, sin datos de artrosis, mientras que el KOOS fue de
83,6 puntos que sitia a nuestros pacientes en una muy
aceptable funcién al afio de la intervencion.

Krishnan et al [24] encontraron en pacientes, afectos de
osteocondritis disecante, tratados con ICA, recubiertos por
una membrana de colidgeno una mejoria, con la escala de
Cincinnatti, de 46,1 a 68,4, con buenos a excelentes resul-
tados en el 82% de los pacientes con inicio juvenil de la pa-
tologia, porcentaje que disminuy6 al 44% en aquellos casos
donde la enfermedad se inici6 en adultos. Bartlett et al [18]
en un estudio preliminar, valoraron la implantacién de con-
drocitos con una membrana bicapa de coldgeno doble, mo-
dificando la técnica original de sandwich, evitando el uso

de periostio. Todos los pacientes mejoraron a los 6 meses y
aun mds al afio. Se encontraron dentro de la escala bueno a
excelente desde los 6 meses postoperatorios. Por su parte,
Wood et al [25] encontraron un total de 497 efectos adver-
sos, en 294 pacientes, tratados con Carticel®; el 96% de
los cuales acontecieron en los condilos femorales; el efecto
mas reflejado fue el fallo del injerto, en el 25% de los casos,
la delaminacion en el 22% vy la hipertrofia del implante en
el 18%. Registraron, ademas, 18 infecciones, siete de teji-
dos blandos y once articulares.

Dentro de las debilidades del estudio, es necesario realizar
una valoracién con mas tiempo de evolucion, complementar
con estudios de imagen con RNM, ademas de realizar un se-
cond-look artroscdopico, siempre que sea posible, para valo-
rar la integracion de la membrana. En base a los resultados
obtenidos creemos tener una buena modalidad de tratamien-
to, y a pesar de ser un procedimiento costoso econémica-
mente, representa una buena opcion de tratamiento, que po-
driamos ver reflejada, a futuro, en una disminucion en los
reemplazos totales de rodilla, asi como una disminucion en
los tiempos de baja laboral de los pacientes. |
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