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Resumo Objetivo O objetivo do nosso estudo é analisar os resultados clinicos e funcionais do
tratamento de lesdes nas articulagdes do joelho com condrécitos autélogos embebidos
em arcabouco de fibrina.

Métodos O estudo foi realizado com 56 pacientes (36 homens e 20 mulheres) com
idade média de 36 anos; 6 individuos eram atletas profissionais. Os pacientes
apresentavam lesGes Gnicas, condrais ou osteocondrais (43 condrais, nove osteocon-
drais, 2 casos de osteocondrite dissecante e duas fraturas osteocondrais) no joelho,
com 2 a 10 cm? de tamanho e < 10 mm de profundidade, sem sinais de osteoartrite. As
lesoes estavam localizadas na patela (8), no condilo femoral medial (40), no céndilo
femoral lateral (7) e na troclea (1). O periodo médio de acompanhamento foi de 3 anos
(faixa de 1-6 anos). A evolucdo clinica foi avaliada pelos escores de Cincinnati e Knee
Injury and Osteoarthritis Outcome (KOOS), 6 e 12 meses apo6s a cirurgia. O teste t de
Student pareado foi utilizado para comparacao dos achados pré e pds-operatorios.

Resultados Os pacientes retomaram suas atividades diarias 6 meses apds o implante.

Palavras-chave Os escores avaliados demonstraram a melhora em comparagao ao estado pré-cirtirgico
= cartilagem (p < 0,05). Além disso, os pacientes conseguiram realizar suas atividades esportivas
~ joelho com mais facilidade do que antes da cirurgia (p < 0,05).

= 0ss0 escafoide Conclusao A cultura de condrécitos em fibrina pode proporcionar um microambiente
= condrocitos favordvel para a sintese de matriz extracelular e melhorar a condicdo clinica e a
= fibrina atividade dos pacientes 1 ano ap6s a cirurgia
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Objective The aim of our study is to analyze the clinical and functional results
obtained using autologous chondrocytes embedded in a fibrin scaffold in knee joint

Methods We included 56 patients, 36 men and 20 women, with a mean age 36 years.
Six of the patients were professional athletes, with single knee injuries that were either
chondral or osteochondral (43 chondral, 9 osteochondral, 2 cases of osteochondritis
dissecans and 2 osteochondral fractures), 2 to 10 cm? in size and < 10 mm deep, with
no signs of osteoarthritis. The location of the injury was in the patella (8), the medial
femoral condyle (40) and lateral femoral condyle (7) and one in the trochlea. The mean
follow-up was 3 (range: 1-6) years. The clinical course was assessed using the
Cincinnati and Knee Injury and Osteoarthritis Outcome (KOOS) scores, 6 and 12 months
after surgery. The paired Student t-test was used to compare pre-and postoperative

Six months after the implant, patients resumed their everyday activities. On
the assessment scores, their condition was improving in comparison with their
presurgical state (p < 0.05). They were also able to carry out their sporting activities

Conclusion The seeding of chondrocytes in fibrin may provide a favorable micro-
environment for the synthesis of extracellular matrix and improved the clinical

Abstract
injuries.
results.
Results
Keywords
= cartilage
= knee more easily than prior to surgery (p < 0.05).
= scaphoid bone
= chondrocytes
= fibrin condition and activity of the patients 1 year after surgery.
Introducao

Lesdes condrais e osteocondrais provocam degeneragao arti-
cular, o que pode exigir a colocagio de uma prétese.’ A
cartilagem é um tecido de baixa densidade celular cujo reparo
ou regeneracdo precisa de suporte.z'3 Para isso, técnicas cirdr-
gicas baseadas em métodos regenerativos utilizam bioenge-
nharia para desenvolvimento de um novo tecido de cartilagem
hialina (implante autélogo de condrécitos [IAC], células-tronco
mesenquimatosas [CTMs] ou condrécitos em diferentes arca-
bougos [CDAs]).? Essas técnicas podem ser realizadas por meio
de cirurgia aberta, miniartrotomia ou artroscopia.

O IAC foi desenvolvido a partir do implante de células
cultivadas na prépria lesdo, como uma suspensao celular,*
para inclusdo em arcaboucos biodegradaveis>® que permi-
tem a sintese de matriz extracelular e a diferenciagdo celular.
Embora o niimero de células seja homogéneo entre as
publicagdes, o tipo de matriz utilizada é bastante variavel.

Outro aspecto a considerar nesse tipo de tratamento é
que, durante o crescimento celular, em certas condigdes, a
morfologia e o fenétipo celular podem ser alterados, com
expressdo de fatores de transcricdo, como o gene Sox9, a
producdo de col2 ou a sintese de coll, col3 ou col10 e a
geracdo de uma matriz extracelular de mas condicées bio-
mecanicas’ e sua diferenciacio em um tecido que também
tem baixa qualidade para desempenhar a func¢do da cartila-
gem hialina.® A cultura dos condrécitos em um ambiente
condrotrépico, porém, pode levar a sua diferenciacdo para
desenvolvimento de tecido cartilaginoso hialino.’

As técnicas regenerativas tém altos custos econdmicos e
alta morbidade; além disso, nem sempre estdo associadas a

melhores resultados em longo prazo.'®'! 0 objetivo do nosso
estudo é analisar os resultados clinicos em pacientes com
lesdes condrais tratadas com condrécitos autélogos cultiva-
dos em um arcabouco de fibrina.

Material e Metodologia

Estudo prospectivo com 56 pacientes, 36 homens e 20 mulhe-
res, operados entre abril de 2014 e outubro de 2017 por
apresentarem dor, bloqueio articular e limitagdes funcionais
dojoelho. Amédiade idade dos pacientes foi de 36 anos (desvio-
padrdo [DP]: 13; faixa: 16-64). O periodo médio de acompa-
nhamento foi de 27 meses (DP: 16; faixa: 12-72). Trinta e duas
lesdes eram no joelho esquerdo e 24, no joelho direito. Quanto a
localizagdo, havia 43 lesdes condrais, 9 lesdes osteocondrais, 2
casos de osteocondrite dissecante e 2 traumatismos osteocon-
drais. Oito lesdes afetavam a patela, 40 estavam no condilo
femoral medial, 7 no condilo femoral lateral e, por fim, havia 1
caso na troclea. Quarenta e trés dos pacientes eram praticantes
de atividades esportivas e 6 eram atletas profissionais.

Os critérios de inclusdo foram pacientes comidade entre 16 e
65 anos, sem sinais de osteoartrite ou doenga reumatica, sendo
operados pela primeira vez com lesGes Gnicas, condrais ou
osteocondrais, com 2 a 10 cm? de tamanho e lesio 6ssea com
< 10mm de profundidade. Os critérios de exclusdo foram a
presenca de osteoartrite de grau Il ou superior na escala de
Kellgren-Lawrence, obesidade mérbida (indice de massa corpo-
ral [IMC] > 40) e deformidade em valgo ou varo superior a 10°.

A cirurgia foi realizada de 1 a 6 anos apds o aparecimento
dos sintomas, mas, na maioria dos casos, esse periodo foide 2 a
4 anos. Em cinco ocasides, a lesdo da cartilagem foi associada a
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ruptura do menisco ou do ligamento cruzado anterior, que foi
reparada na mesma cirurgia. O eixo mecanico dos membros
inferiores foi examinado para detec¢do de deformacdo em
valgo ou varo. Osteotomias corretivas ndo foram realizadas.

Os pacientes foram avaliados pelos escores de joelho de
Cincinnati e Knee Injury and Osteoarthritis Outcome (KOOS)
antes e 6 e 12 meses ap6s a cirurgia. A amplitude de
movimento e a presenca de crepitacdo foram medidas e,
em cada avaliacdo, radiografias em incidéncia anteroposte-
rior e sagital, com o paciente em pé, e ressonancia magnética
(RM) do joelho foram obtidas. A amplitude de movimento
antes e depois da cirurgia foi avaliada separadamente pelas
duas escalas.

Procedimento de Obtencao de Cartilagem

0 espécime de cartilagem foi obtido da fossa intercondilar
por procedimento artroscépico, com uso do sistema de
transplante aut6logo osteocondral OATS (Artrex, Karisfeld,
Alemanha) de 8 mm de didmetro. A cartilagem extraida foi
armazenada em soro fisiol6gico suplementado com 0,05 mg
de gentamicina. Em nosso laboratério de engenharia de
tecidos, expandimos e mantivemos os condrdcitos in vitro
de acordo com os procedimentos do banco de ossos e tecidos.

Cultura de Condrocitos

A cultura de condrécitos foi realizada de acordo com uma
versio modificada da técnica desenvolvida por Visna et al.® A
cartilagem articular foi seccionada em pequenos cubosde 1 a
3mm? sob fluxo laminar de classe II. Os fragmentos de
cartilagem foram tratados com tripsina (GIBCO-BRL Life
Technologies, Grand Island, NY, Estados Unidos) e, para
digestdao da matriz condral, com colagenase tipo II (GIBCO-
BRL Life Technologies). Os condrécitos obtidos foram inocu-
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lados em frascos de cultura de 75 cm? (NUNC™ Creek Drive,
Rochester, NY, Estados Unidos) para crescimento in vitro com
meio Opti-MEM (GIBCO-BRL Life Technologies), suplemen-
tado com soro humano autélogo (SHA) a 10% e gentamicina.
As culturas foram mantidas em uma atmosfera controlada
com 5% de CO, e umidade relativa de 100%. Quando as
culturas em monocamada atingiram 70 a 80% de confluéncia,
as células foram destacadas e incubadas em tripsina-EDTA
(GIBCO-BRL Life Technologies).

Uma cola a base de fibrina foi utilizada para semear os
condrdcitos em um arcabouco tridimensional. Seguimos as
instrucdes do fabricante e, antes de misturar o fibrinogénio e
a trombina fornecidos no recipiente, adicionamos os con-
drécitos para que ficassem em suspensdo de fibrina. Ao
estimar a confluéncia de 80%, as células foram suspensas
com tripsina-EDTA a 0,25%, contadas em uma camara de
Neubauer com trypan blue e subcultivadas em trés fra¢ées
para estimular a propagacdo celular e permitir o estabeleci-
mento de novas culturas até a obten¢ao de 15 milhdes de
células. Testes microbiol6gicos foram realizados para asse-
gurar a auséncia de contaminacgao das culturas. Esse nimero
de condrécitos foi obtido em 26 dias e em frascos de cultura
de 15 x 75cm?. A seguir, as células foram semeadas no
arcabougo tridimensional de fibrina, que foi colocado em
um molde e mantido por 5 minutos.

Técnica Cirdargica (~Fig. 1)

A cirurgia foi realizada no dia seguinte a semeadura das
células. Uma artrotomia foi realizada e a area de lesdo foi
exposta. Em seguida, os fragmentos osteocondrais soltos
foram removidos e o tecido cicatricial no leito da lesdo foi
submetido a curetagem. Um milimetro das bordas da carti-
lagem articular ao redor da lesdo foi removido e pequenas

Fig.1 (a) Radiografia pré-operatoéria, (b) Uma artrotomia foi realizada e a 4rea lesada foi exposta. (c) Os fragmentos osteocondrais soltos foram
removidos e o tecido cicatricial no leito da lesdo foi submetido a curetagem; pequenas perfuragdes foram feitas na placa éssea subcondral, sem
remové-la, para que a cola bioldgica facilitasse aancoragem do implante ésseo. (d) Gabarito de aluminio para constru¢do do molde com a mesma
morfologia dalesdo; (e) Suturas reabsorviveis. (f) Ap6s a colocacao do implante, as suturas transos6seas foram removidas e uma camada de cola
de fibrina foi colocada na superficie articular do enxerto; (g) Radiografia de controle obtida 12 meses apds o procedimento.
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perfuracoes foram feitas na placa éssea subcondral, sem
remové-la, para que a cola biolégica facilitasse a ancoragem
do implante 6sseo.

Um gabarito de aluminio foi utilizado para constru¢do de um
molde com a mesma morfologia da lesdo e o tamanho e a forma
doimplante foram projetados de forma a assegurar o contato das
bordas com o defeito 6sseo receptor. Ancoras cirtirgicas de
titinio de 2,4 mm (MiniFasTak®, Arthrex, Naples, Flo, US.A)
foram introduzidas nas bordas da lesdo, com mudanga das
suturas para suturas PDS Il (polidioxanona) de fios reabsorviveis
(Ethicon, Inc., Sommerville, NJ, USA). Ao inserir as ancoras nas
bordas do defeito, o fio de sutura atravessou o implante em si
(Condrograft®, Banco de Huesos, UANL, Monterrey Mexico) que
estd em contato com o 0sso subcondral e, a seguir, atravessou
novamente o implante por seu aspecto superior, assegurando
sua proximidade com o outro lado do orificio. Um ttinel trans-
6sseo foi preparado em direc¢do ao lado livre do condilo. Por esse
ttnel, o fio usado para sutura do implante foi introduzido. Apés o
posicionamento das ancoras e a inser¢do do fio pelo tdnel
transésseo, as suturas foram identificadas e os nés foram dados
sem exercer pressao até o término da préxima etapa de fixacao.

Paraintegracdo total do enxerto de fibrina, a cola biolégica
de fibrina Tissucol (Baxter Biosciences, Viena, Austria) foi
utilizada para formacgao de um coagulo estavel, sem afetar as
células semeadas, e incentivar sua integracdo ao tecido
cartilaginoso saudavel e a migracdo celular para o enxerto.

A cola Tissucol foi aplicada em uma camada sobre o defeito
e, imediatamente depois, o enxerto foi inserido e mantido em
posicdo usando as suturas transésseas; o enxerto foi abaixado
e colocado manualmente por tragdao dessas suturas para que
suas bordas entrassem em contato com os lados do defeito.
Apbs a colocagdo de Condrograft em sua posicdo definitiva no
interior da lesdo, as suturas transésseas foram removidas, sem
forca excessiva, na dire¢do do aspecto livre do condilo femoral.
Por fim, uma camada de cola foi aplicada na superficie articular
do enxerto e no ponto de unido a cartilagem normal.

Ap6s o fechamento da ferida por planos, a articulacdo do
joelho foi colocada em extensdo por 8 horas para permitir a
secagem completa de Tissucol.

Cuidado poés-operatorio

A movimentacgdo passiva foi permitida 8 horas apés a cirurgia
e movimentacdo ativa, em 48 horas. A deambulagdo parcial
foi permitida depois de 10 dias, com muletas e carga pro-
gressiva. Ap6s 6 semanas, permitimos a locomocdo planti-

Interface osso-cartilagem
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grada com 75% do peso corporal. O protocolo de fisioterapia
foi concluido 18 semanas apds a cirurgia, quando as muletas
foram removidas e o suporte de carga passou a ser total.

Aquisicao de dados de ressondncia magnética

As imagens de RM foram adquiridas com equipamento GE de
1,5 Tesla (General Electric Healthcare, Milwaukee, WI, Estados
Unidos). Trés sequéncias clinicamente apropriadas (FS FGRE
tridimensional [3D], FSE [dual echo spin echo] bidimensional
[2D] e FSE [fast spin echo] 2D) foram adquiridas de cada
participante do estudo. Todas as imagens foram revistas por
um radiologista experiente para confirmacdo da auséncia de
patologia.

Duas sequéncias de imagens foram usadas. Imagens 2D de
FSE com eco duplo foram adquiridas para calculo, em pixels,
da densidade de prétons (PD) em mapas de relaxamento T2.
As imagens 3D de FS FGRE foram segmentadas com um
método semiautomatizado baseado em atlas (QMetrics, Inc.,
Rochester, NY, Estados Unidos). As imagens foram segmen-
tadas, como ja descrito, em sub-regides 6sseas e cartilagi-
nosas usando oito atlas. Essa abordagem produziu oito
segmentacdes separadas que foram comparadas voxel por
voxel para criacdo de um mapa de segmentagdo. As segmen-
tacdes de cartilagem foram obtidas das regides medial e
lateral de sustentacdo do peso do fémur e da cartilagem
medial e lateral da tibia. Mapas de segmentacdo da cartila-
gem foram utilizados para determinacio do volume (mm?>) e
da espessura média (mm) de cada regido de interesse. Esse
método produziu valores de precisdo em teste-reteste da
espessura da cartilagem femoral de 0,014 mm (0,6%) em
imagens obtidas a ressonancia magnética de 1,5T'? (~Fig. 2).

Analise estatistica

Uma anadlise estatistica descritiva foi realizada, com uso do
teste t de Student pareado para comparacdo dos escores
antes e depois da cirurgia.

Resultados

Antes da cirurgia, a maioria dos pacientes relatava dor e
inflamagdo, o que os impedia de realizar suas atividades
normais

No periodo pés-operatério, os pacientes realizavam ativi-
dades diarias normais cotidianas e de trabalho, além de
praticarem exercicios leves; um terco deles achava que o joelho

Fig. 2 (a,b) Incidéncia sagital pré-operatéria da cartilagem do céndilo femoral em sequéncia FS FGRE tridimensional (3D); (c, d) Renderizacao
3D da curvatura da superficie. A interface da cartilagem 6ssea mostra a extensdo da lesdo condral. A superficie articular mostra a cartilagem
integra. (e) Incidéncia sagital da cartilagem em mapeamento ponderado em T2 estimado a partir de sequéncia FSE (dual echo spin echo)
bidimensional. A ponderagdo em T2 da cartilagem normal varia de 20 a 100 milissegundos.
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Tabela 1 Evolucdo dos escores de Cincinnati e Knee Injury and
Osteoarthritis Outcome (KOOS) durante o acompanhamento

Acompanhamento Cincinnati KOOS
(meses) X (Desvio X (Desvio
Pés-operatério padrao) padrao)
faixa faixa
Pré-operatério 53,2 (16,96) 56,04 (15,29)
10-79 22,6-76,19
<6 88,69 (13,03) 86,57 (11,46)
42-100 52,38-97,6
7-14 85 (16,54) 87,47 (16,17)
55-100 40,48-98,8
15-24 82,38 (16,16) 89,85 (8,47)
46-100 66,07-98,8

estava normal e que podia realizar exercicios e tarefas mais
dificeis. Houve uma melhora na percep¢do dos sintomas ap6s a
cirurgia, embora a diferenca ndo tenha sido significativa. O
escore geral dos pacientes nas escalas de Cincinnati e KOOS
(=Tabela 1) melhorou ao longo do tempo, mas mais diferencas
nao foram detectadas apds os primeiros 6 meses (~Fig. 3a). A
mobilidade variou apdés o tratamento, sendo normal ap6s 6
meses apds a cirurgia.

A avaliagdo funcional das atividades cotidianas antes da
cirurgia mostrou que 50% dos pacientes conseguiam andar
menos de um quarteirdo e apresentavam limitag¢oes ao subir
escadas ou agachar. Seis meses depois da cirurgia, 75% dos
pacientes conseguiam realizar suas atividades diarias nor-
malmente. Uma melhora clinica ao andar, subir escadas,
sentar e ajoelhar foi observada 6 meses apés a cirurgia
(p<0,05) (~Tabela 2) (=Tabela 3). Quanto as atividades
esportivas, houve uma clara melhora na capacidade dos
pacientes ap6s a cirurgia em comparagdo aos achados pré-
operatorios (p < 0,05) (~Fig. 3b).

Ndo houve diferenga nos escores clinicos entre mulheres e
homens durante o acompanhamento (=Tabela 2) em qual-
quer uma das escalas. Os resultados das lesdes osteocondrais
foram melhores em comparagao as lesdes condrais no tltimo
exame, aos 24 meses (=Tabela 2) (~Tabela 3). Esses melho-
res resultados das lesdes osteocondrais podem se dever a
maior esclerose subcondral das lesdes condrais, causando

Acompanhamento do escore de KOOS

ol — S S
a Pré-operatério 6 meses 12 meses 24 meses
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mais deformidades no sitio de implante. Além disso, as leses
osteocondrais recebem células migrantes da medula 6ssea,
garantindo uma fixa¢do mais completa da matriz do bioim-
plante no osso.

Dos 43 pacientes que participavam de atividades esporti-
vas, 15 (34,88%) continuaram a pratica-las. Dos seis atletas
profissionais, cinco continuaram e um teve que desistir do
esporte.

Seis complicacdes (10,71%) foram detectadas, metade
delas relacionadas a artrotomia. Houve trés casos de artrofi-
brose, sendo um acompanhado por uma sindrome complexa
de dor regional. A artrofibrose foi tratada com artrélise
artroscopica e mobilizacdo sob anestesia. O paciente com
sindrome complexa de dor regional passou por uma inter-
consulta com o departamento de medicina da dor, onde foi
tratado, sem melhora. O paciente acabou por receber uma
protese unicondilar de joelho. Outros trés pacientes com
enxerto no condilo medial ainda apresentavam dor e, em um
segundo momento, dois deles apresentavam delaminagdo
total do enxerto e o outro sofreu perda completa do implante.
Como a ferida estava aberta, os trés casos receberam um
aloenxerto osteocondral fresco do banco 6sseo.

No escore de satisfacdo do paciente, 16 (28,6%) individuos
estavam muito satisfeitos, 30 (53,6%) estavam satisfeitos e
recomendariam a cirurgia, 8 (14,3%) estavam insatisfeitos e 2
(3,5%) ficaram decepcionados. Esses dois Gltimos pacientes
foram os que apresentaram as complicagoes mais graves: um
caso de artrofibrose e outro de delaminacdo do enxerto.

Discussao

A técnica de CDAs é bem documentada no reparo de lesées
condrais e é uma segunda indicacdo, em caso de insucesso de
outros tratamentos, em lesdes com 2 a 10 cm? em pernas
alinhadas de pacientes jovens e ativos.

Os algoritmos mais utilizados sdo baseados na localizagdo,
tamanho e profundidade da lesdo e no nivel de atividade
do paciente.''* O tamanho da lesio e o nivel de atividade
do paciente sdo os fatores mais importantes na determinagao
do tratamento correto. Os critérios que garantem bons resul-
tados sdo os seguintes: os pacientes devem ser jovens, ndo
obesos, nao fumantes, ndo terem sidon submetidos a cirurgias
prévias na area e devem apresentar defeitos no condilo femoral

Acompanhamento do escore de KOOS

ol — . - . ~
b Pré-operatério 6 meses 12 meses 24 meses

Fig. 3 (a) O escore de KOOS e (b) o escore de Cincinnati melhoraram com o passar do tempo, embora nao haja mais diferencas depois os

primeiros seis meses.
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Tabela 2 Evolucio do escore Knee Injury and Osteoarthritis Outcome (KOOS) na populacdo geral e conforme o sexo (feminino e
masculino) e o tipo de lesdo (condral ou osteocondral)

Pré-operatorio 6 meses 12 meses 24 meses
X (desvio padrao) X (desvio padrao) X (desvio padrao) X (desvio padrao)
faixa faixa faixa faixa
Geral 56,04 (15,29) 62,52 (18,62) 78,63 (14,43) 88,11 (12,23)
22,6-76,19 30,3-94,59 35,12-96,43 40,48-98,8
Sexo feminino 58,27 (15,29) 67,99 (18,09) 78,78 (15,27) 87,33 (17,13)
25-75,59 36,9-92,26 39,88-95,27 98,8-50,59
Sexo masculino 54,8 (15,37) 59,48 (18,46) 78,55 (14,17) 88,54 (12,32)
22,6-76,19 30,3-94,59 35,12-96,43 40,48-98,8
Lesdo de cartilagem
Condral 55,93 (14,36) 63,51 (17,19) 78,89 (13,12) 88,73 (9,99)
25-76,19 30,3-92,2 39,88-96,43 50,6-98,8
Osteocondral 59,97 (20,44) 63,82 (22,7) 84,22 (11,67) 93,36 (4,39)
22,6-75 36,9-94,59 59,52-94,59 85,71-98,8

Tabela 3 Evoluc¢do do escore de Cincinnati na populagao geral e conforme o sexo (feminino e masculino) e o tipo de lesdo (condral

ou osteocondral)

Pré-operatorio 6 meses 12 meses 24 meses
X (desvio padrao) X (desvio padrao) X (desvio padrao) X (desvio padrao)
faixa faixa faixa faixa

Geral 53,2 (16,96) 56,4 (19,30) 74,75 (16,85) 85,07 (15,41)
10-79 19-86 19-93 42-100

Sexo feminino 50,9 (18,9) 59 (19,5) 71,75 (21,4) 81,7 (18,55)
10-71 19-84 19-93 46-100

Sexo masculino 54,5 (15,93) 54,94 (19,33) 76,42 (13,75) 86,94 (13,27)
10-79 19-93 38-93 42-100

Lesdo de cartilagem

Condral 53,35 (16,98) 56,7 (19,36) 75,3 (16,97) 84,93 (14,35)
10-78 19-86 19-93 46-100

Osteocondral 53,11 (20,25) 59 (20,1) 78,56 (10) 92,78 (5,65)
10-79 34-80 60-93 82-100

ou na tréclea sem sinais de degeneracio.'’ A lesdo deve ter
tamanho inferior a 10 cm?.

Polimeros naturais e arcaboucos biodegradaveis sintéti-
cos tém sido utilizados; esses materiais apresentam alta
porosidade, grande superficie de contato celular, estrutura
estavel, formato tridimensional e composi¢ao biocompativel.
Diferentes tipos de materiais foram propostos, como cola-
geno 1,> acido hialurdnico,® colageno 3'> e fibrina.? Os
arcaboucos de fibrina sdo formados por dois componentes
derivados do plasma sanguineo (trombina e fibrinogénio)
que, juntos, constroem uma matriz especifica que oferece
bom ambiente para a proliferacio de condrécitos. 1617

As lesdes no condilo femoral medial tenderam a apresen-
tar resultados melhores ap6s 3 anos de acompanhamento do
que as do condilo lateral, mas ndo as da patela.’® Nosso
estudo obteve resultados semelhantes aos da literatura.
Acreditamos que esses resultados se devam as caracteristicas
de localizagdo das lesdes. O condilo femoral medial é o sitio
anatdmico com mais carga em comparacado a outros locais e,
assim, as lesdes sao um reflexo da carga. As lesdes bicondi-

lares apresentam artropatia dos dois compartimentos, o que
reduz o sucesso da evolucdo pés-operatéria. A articulagdo
femoropatelar ndo é um sitio de carga direta. A principal
funcdo dessa articulacdo é um mecanismo de polia que
facilita os movimentos de flexdo e extensdo do joelho.
Além disso, a patela estd intimamente associada ao sulco
troclear do fémur, facilitando o implante de Chondrograft.

Aidade é um fator que pode estar relacionado ao processo
degenerativo ou ter influéncia negativa sobre a articulacio.'®
Os melhores resultados sdo obtidos em pacientes com menos
de 30 anos de idade.?®?' Embora a maioria dos estudos
considere a idade dos pacientes um fator importante para
estabelecimento do prognéstico do procedimento, ndo
observamos essa relacdo. Nossos resultados mostraram
que a viabilidade dos condrécitos e as condi¢des dos pacien-
tes, mas ndo a idade, sdo os dois principais fatores para o
sucesso do tratamento.

O tempo de espera até a cirurgia também influencia o
resultado,'® 9 assim como outros fatores, como a estabilidade
da articulagdo do joelho, a condi¢do de meniscos e ligamentos,
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o peso do paciente (os resultados sdo melhores quando o IMC é
inferior a 30) e o alinhamento do membro inferior.

Nosso estudo utilizou uma modificagdo da técnica desen-
volvida por Visna et al.® com execucio de uma ou duas
passagens para obtencdo de 15 x 10° células em 26 dias e
assegurando a preservacao da capacidade de rediferenciacao
dos condrocitos ao serem semeados no arcaboucgo. Os con-
drécitos foram cultivados com o soro do préprio paciente para
reducdo do risco de hipersensibilidade aos produtos bovinos e
do desenvolvimento de infec¢do. Nosso objetivo era conseguir
aregeneracao da superficie articular por meio da regeneracao
da cartilagem hialina, que se traduz clinicamente em elimina-
¢do da dor e da inflamacdo e melhora funcional.

Em um estudo multicéntrico, Micheli et al.?? observaram
que 94% dos enxertos sobreviveram 3 anos ap6s a cirurgia em
50 pacientes com idade média de 36 anos e lesdo com tamanho
médio de 4,2 cm?. Moseley et al.23 confirmaram que, depois de
10 anos, 69% das cirurgias tiveram resultados melhores, com
17% de taxa de falha e 12,5% de casos inalterados.

Na série descrita por Marcacci et al.,> com pacientes que
receberam CDAs e foram acompanhados por artroscopia, qua-
tro individuos apresentavam fibrocartilagem e seis, cartilagem
fibro-hialina. A presenca de cartilagem hialina foi observada
em 11 pacientes. Dos 23 pacientes acompanhados por Roberts
et al,?* 7 tinham fibrocartilagem e apenas 5 individuos apre-
sentaram regeneracdo da cartilagem hialina apés um longo
periodo de acompanhamento. Nos demais casos, a lesdo era
recoberta por cartilagem fibro-hialina. Tins et al.2> obtiveram
resultados semelhantes: 12 meses ap6s a cirurgia, 25 dos 39
casos apresentavam fibrocartilagem, 10 tinham tecido hialino-
fibroso e apenas quatro exibiam cartilagem hialina.

Nao realizamos biépsias em nossos pacientes, mas sabe-
mos que os condrocitos passam por um processo prolongado
de rediferenciacdo; para evitar isso, recomendamos o arma-
zenamento dessas células em meio viscoso, para que fiquem
em suspensao, distantes entre si.

Dois estudos compararam a técnica inicial, o implante
autélogo de cultura de condrdcitos (IAC), a segunda gera¢ao
de CDAS e ndo encontraram diferencgas signiﬁcativas;ze'27
assim, parece-nos que a técnica original deve estar em
desuso por ser mais agressiva e ter evolu¢do mais incerta.

Além disso, a técnica de CDAS tem menos complicagdes do
que a de IAC, embora Bartlett et al.?® tenham realizado um
estudo prospectivo e randomizado para comparacao de CDAs e
IAC em 91 pacientes. Os dois grupos apresentaram resultados
semelhantes 2 anos ap6s a cirurgia e as duas técnicas provo-
caram melhora 1 ano ap6s o procedimento. A incidéncia de
hipertrofia foi baixa, de apenas 9% (4/44) no grupo IAC e 6%
(3/47) no grupo CDAs, mas 9% dos pacientes precisaram de
uma segunda cirurgia. O uso de CDAs também foi associado a
observacdo de areas de fibrocartilagem, talvez em decorréncia
da baixa densidade celular e da baixa capacidade proliferativa.

E possivel questionar a conveniéncia de uso dessas técni-
cas baseadas em biotecnologia, que sdo mais caras e exigen-
tes do que técnicas mais simples, como microfraturas.
Knutsen et al,’’ em um estudo com 40 pacientes, nao
encontraram diferencas biolégicas ou histologicas apds 2
anos entre individuos tratados com microfraturas ou IAC. Em
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5 anos, os resultados foram semelhantes, mas 30% dos
pacientes submetidos as microfraturas apresentavam sinais
iniciais de degeneracio.'? Saris et al.’®?% também compara-
ram as microfraturas a técnica de IAC por um periodo de
acompanhamento de 36 meses em 118 pacientes randomi-
zados. O escore geral de KOOS foi semelhante nos dois
grupos, embora os resultados relativos a dor e qualidade
de vida tenham sido melhores no grupo IAC. A avaliagdo
histolégica também foi melhor no grupo ACI e a reagao 6ssea
subcondral foi pior no grupo submetido as microfraturas.
Apdbs um acompanhamento maior, o escore de KOOS foi mais
positivo no grupo IAC. Da mesma forma, Basad et al,?’ emum
estudo randomizado de 2 anos, observaram resultados
melhores com CDAs do que microfraturas.

Nossos resultados foram melhores com as lesdes osteo-
condrais do que com as condrais, que apresentam maior
esclerose subcondral e, assim, mais deformidades no sitio de
implante. Além disso, as lesdes osteocondrais recebem célu-
las em migracdo da medula 6ssea, assegurando a fixagdo
mais completa da matriz de bioimplante no osso.

Quanto as complicagdes, Vascellari et al.>® n3o as encon-
tram em 30 pacientes acompanhados por 70 meses. Nosso
estudo utilizou cola de fibrina para ancoragem adequada das
células,® distribuindo-as de maneira homogénea e man-
tendo-as no interior do enxerto em todos os niveis. Hoje,
esta técnica é classificada como de terceira geracdo e oferece
um ambiente condrogénico favoravel. Seis meses apds o
implante, a maioria dos pacientes havia retomado suas
atividades cotidianas e podia trabalhar e realizar exercicios
normais a moderados. Um terco participava de atividades
esportivas e 83% dos pacientes descreveram o joelho operado
como normal. Atualmente, 75% dos pacientes declaram
poder caminhar, subir as escadas e se ajoelhar normalmente,
sem nenhum tipo de problema.

Uma limita¢do do presente estudo é a auséncia de dados
de biépsia e ressondncia magnética. Focamos nos aspectos
clinicos da doenca e no estado dos pacientes e seu cotidiano.
Embora o periodo de acompanhamento tenha sido longo o
suficiente, seria interessante ter pesquisas em prazo ainda
mais longo para descobrir quantos desses pacientes precisa-
ram de mais cirurgias ou artroplastias.

A semeadura de condrécitos em um arcabouco de fibrina
pode gerar o microambiente favoravel para a sintese de matriz
extracelular e permite interromper o avang¢o da doenca para
restauro da mobilidade articular, reducdo da dor e retomada
mais rapida das atividades diarias do paciente.

Suporte Financeiro
Nao houve suporte financeiro de fontes ptblicas, comer-
ciais, ou sem fins lucrativos.
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