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Se ha estudiado la reparacién meniscal (a 3y 6
semanas) en lesiones longitudinales de la zona
avascular del cuerpo del menisco. En todos los
casos permanecié un espacio libre entre los bor-
des de la lesidn sin que la vascularizacion perifé-
rica progrese hasta la zona de la lesion, aunque
se aprecio la penetracion de pequefios vasos y
un aumento de la vascularizacion en la zona peri-
férica, orientdndose hacia la zona de la lesién. En
el canal de la sutura se objetivo una respuesta
celular proliferativa, con un infiltrado abundan-
te. La reparacion de una lesién meniscal en la zo-
na avascular, tratada con sutura, proporciona un
aumento de la estabilidad, y los canales de la su-
tura constituyen una via de entrada de células
pluripotenciales. Esto posibilita el desarrollo de
técnicas reparadoras .

Palabras clave: Reparacion meniscal, zona avas-
cular, histologfa, inmunohistoquimica.

Reparation phenomena in the avascular zone
of the meniscus. The repair phenomena in lon-
gitudinal lesions of the avascular zone of the me-
niscal body were studied after 3 and 6 weeks. In
all cases a free space persisted between the ed-
ges of the lesion and the periphereal vascularisa-
tion did not progress into the lesional area, al-
though small-vessel penetration and increased
vascularisation were observed in the peripheral
area with orientation towards the lesional zone. A
proliferative cell response with marked infiltration
was seen in the suture channel. The repair of a
meniscal lesion in the avascular zone with the
help of sutures provides increased stability, and
the suture channels represent an entry port for
pluripotential cells. This renders it possible to de-
velop repair techniques.

Key words: Meniscal repair, avascular zone, his-
tology, immunohistochemistry.

a funcién de los meniscos ha sido

despreciada durante varios siglos
hasta el punto de que Sutton, en 1897, los des-
cribié como “reliquias musculares de la pierna”,
lo que provocé frecuentes meniscectomias sin
remordimientos frente a las repercusiones futu-
ras. Hace poco mis de medio siglo King" y, so-
bre todo, Fairbank® resaltaron la importancia de

los meniscos en la mecinica de la rodilla y
apuntaron los cambios degenerativos inducidos
por su ausencia. Este fue el punto de partida de
numerosos estudios de laboratorio que han
cambiado profundamente nuestra filosofia sobre
estas importantes estructuras, que hoy intenta-
mos preservar por todos los medios. Hace mds
de 100 afios que Annadale reparé por primera
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vez un menisco, pero esta idea no fue seguida
por sus sucesores. En nuestro pais, Cabot® en
1951, escribe en su tratado sobre la Trawmatolo-
gia de los meniscos: “Como ha comprobado Vo-
geler en una serie de casos, la sutura del menis-
co se halla siempre condenada al fracaso. La ci-
catrizacion de la ruptura depende, fundamental-
mente, de sus condiciones vasculares, y siendo
asi que las rupturas suelen ocurrir en la zona
central o avascular, no existen probabilidades de
reparacion a pesar de la mads cuidadosa de las
suturas. El Gnico tratamiento racional y efectivo
de las rupturas de menisco es la extirpacién del
fibrocartilago”.

Ha sido en los ultimas décadas, después de
que varios trabajos experimentales demostraran
la capacidad de cicatrizacién que tiene el menis-
co en la periferia®®, cuando se han empezado a
suturar las desinserciones periféricas por cirugia
abierta® o por artroscopia” y los buenos resul-
tados obtenidos han animado a adentrarse en la
reparacién de la zona avascular, donde tradicio-
nalmente se ha aceptado la ausencia de fend-
menos reparativos.

Dada la escasez de trabajos experimentales
sobre los acontecimientos histolégicos en estas
circunstancias, hemos estudiado los fenémenos
histolégicos que ocurren en el seno del tejido
meniscal tras una lesién longitudinal en su zo-
na media avascular.

MATERIAL Y METODO

Elegimos la oveja (Ovis aries) como animal de
experimentacién empleando seis corderos de
tres a cuatro meses de edad y con un peso me-
dio de 30-35 kg. El estudio se llevé a cabo en la
rodilla izquierda del animal.

La induccién anestésica se realizé con Tiopen-
tal®, 10 mg/kg; Ketamina®, 2 mg/kg y Fenta-
nest®, 0,06 mg. Tras efectuar una artrotomia de la
rodilla izquierda se realizé una lesién longitudi-
nal completa de 0,5 cm en la zona avascular del
cuerpo del menisco interno. Seguidamente se su-
turd la lesién practicada con un punto vertical
inico de Dexon (poligluconato) 3/0 apoyando-
nos en el muro meniscal para realizar la sutura.
El cierre de la artrotomia interna se efectué con
puntos sueltos de Dexxon, suturando el ligamen-
to lateral interno y cerrando la piel con seda.

El sacrificio de los animales se realizé bajo
anestesia general con pentobarbital sédico me-
diante inyeccién endovenosa de 5 mEq de clo-
ruro potisico. Tres animales se sacrificaron a las
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tres semanas (Grupo A) y otros tres a las seis se-
manas (Grupo B).

Tras la extracciéon de todos los meniscos, és-
tos se seccionaron radialmente con un bisturi,
dedicando las muestras de las lesiones para el
estudio histolégico. La microscopia 6ptica con-
vencional se llevé a cabo mediante la inclusién
en parafina de las piezas talladas obteniendo
secciones de 4 micras de grosor y realizando
tinciones con hematoxilina-eosina, tricrébmico
de Masson y safranina O. En un animal de cada
grupo se inyectd, por via arterial, azul Berlin
para el estudio vascular (técnica de diafaniza-
cién de Spaltenholz).

Para identificar antigenos relacionados con el
comportamiento de la reparacién meniscal las
muestras se sometieron a la siguiente técnica in-
munohistoquimica: tras ser desparafinadas, se
introdujeron en la estufa a 60°C (15) y se les
aplicé posterior tratamiento con xilol durante
15’. En alcohol absoluto se procedié a bloquear
la peroxidasa endégena mediante un tratamien-
to con perdxido de hidrégeno (H,0,), al 3%, en
alcohol metilico durante 30’ en oscuridad. Se hi-
drataron las muestras con alcoholes de gradua-
cién decreciente hasta llegar al agua desioniza-
da. Por tltimo, las secciones se lavaron con tam-
pdn TBS y se agregé tripsina a las preparaciones
para facilitar la exposicién de los epitopes del
antigéno durante 30’ a 37°C en TBS.

Continuamos con el bloqueo de la tincién
inespecifica de fondo mediante la incubacién
con suero normal no inmune, al 5%, en TBS du-
rante 30". Las secciones fueron incubadas con
los antisueros primarios especificos, una noche a
4°C en cdmara himeda.

Al dia siguiente, tras lavar los cortes durante
5" en TBS, se incubaron con su correspondien-
te anticuerpo secundario, aplicados durante
30, a temperatura ambiente y dilucién 1:200
en TBS. Tras un nuevo lavado en TBS durante
5’ las secciones se incubaron con complejos
avidina-biotina unidos a peroxidasa (Dako-
patts®, N. 86 ref. K355) durante 30’, con una di-
lucién de 1:100 en TBS, y a temperatura am-
biente en cdmara himeda. Estos complejos
fueron preparados media hora antes de ser uti-
lizados.

A continuacién se realizaron dos lavados de 5°,
uno en TBS y otro en tampén tris-HCI 0,05 M,
pH 7,36 (TB). El producto de la reaccién de la
peroxidasa se visualizé utilizando una solucién
de 3,3’ D-diamino-bencidina (DAB) tetrahidro-
clorada (Sigma D-5637) en TB, a una concentra-
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Figura 1. Lesion meniscal sin signos de reparacion. a) Cordero 158. Tincion safranina O, x100. b) Corde-
ro 40. Tricromico de Masson, x40. c) La misma muestra con luz polarizada, x100.

Tabla I

MICROSCOPIA OPTICA

GrupoA  Grupo B
Persistencia espacio FE R PRy
Acercamiento grupos ++ + et
iSOgénicos
Invaginacion S S
Acercamiento vasos S e + =
Infiltrado con sutura - - o
Reparacion o puentes - - + -

Tabla II

ESTUDIO INMUNOHISTOQUIMICO

Grupo A  Grupo B
S-100 - = - -
IL-1 + - + -
FGFa - - - -
FGFhb - i - -
IGF-1 - - + -
IGF-2 - - - -
Col III - - - -
Col VI + + S

cion de 0,3 mg/ml como cromdgeno, y una go-
ta de perdxido de hidrégeno, 0,005%, como sus-
trato. El lavado final se efectué con TB y agua
corriente. Se contrastaron con hematoxilina de
Harris durante 10” y se deshidrataron con alco-
holes crecientes antes de realizar el montaje de
las preparaciones. Para los controles de absor-
cién se utilizaron cortes seriados consecutivos y
especulares (cara-revés) que también sirvieron
para evidenciar la localizacién conjunta de di-
versos péptidos en el mismo tejido.

Con los controles negativos se realizaron los
mismos pasos descritos, reemplazando el anti-
cuerpo por TBS.

RESULTADOS

Estudios histolégicos

1. Microscopia éptica. En la Tabla I se pre-
sentan los resultados obtenidos en los distintos
grupos de animales, haciendo una valoracién
semicuantitativa con la siguiente clasificacion:
0 (ausencia), + (presencia leve), ++ (presencia
evidente) de los distintos fenémenos histolégi-
Cos.
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En todos los especimenes se observé la per-
manencia de un espacio libre entre los bordes
de la lesién. No vimos ningin tipo de tejido
que cruzara entre ambos labios de la lesién. En
todos los casos estudiados se objetivaron con-
drocitos en racimos, formando grupos isogé-
nicos, orientados hacia la lesién. Esta reaccién
fue precoz en los animales estudiados a las tres
semanas aunque no parece una respuesta muy
efectiva ya que no encontramos células acti-
vas en el borde lesional. Su contribucién a una
eventual reparacién no se aprecia en las pre-
paraciones (Figura 1). Mayor actividad se ob-
servo por la llegada de células desde las su-
perficies meniscales, superior e inferior, de ori-
gen sinovial (Figura 2).

Observamos que la sinovial se acerca a la zo-
na lesionada por ambas superficies (superior e
inferior). En ningtn caso comprobamos que la
vascularizacién periférica progrese hasta la zo-
na de la lesién, siendo dicha zona siempre
avascular. Sin embargo, observamos la pene-
tracion de pequerios vasos y una reaccion an-
giogénica con aumento de la vascularizacién
en la zona periférica, orientdndose hacia la zo-
na de la lesién (Figura 3).
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Figura 2. Invaginacion celular procedente del tejido sinovial. a) Tincion de Masson, x100. b) Inmunorre-
actividad a TGFa, x100. c) Células sinoviales adberidas al borde de la lesion. Tincion safranina O, x100.

Figura 3. Secciones radiales del menisco interno.
Técnica de Spaltenbolz. Ausencia de reparacion
meniscal con reaccion de la sinovial por ambas
superficies y penetracion de vasos desde la su-
perficie sinovial. a) x6. b) x10.

En algunas preparaciones la seccién radial
del menisco coincidié con la sutura, viendo las
fibras de la sutura en fase de degradacién (po-
ligluconato) y cémo cerca de ella, en el canal,
se objetivé una respuesta celular proliferativa
con un infiltrado abundante acercindose a la
lesién (Figura 4).

2. Estudio inmunohistoquimico. La capa de re-
vestimiento del tejido sinovial present inmuno-
rreactividad para IL-1 y S-100. La capa subsino-
vial mostré inmunorreactividad para coldgeno
Il e inmunorreactividad débil para coligeno VI
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e IGF-2. La pared muscular de los vasos menis-
cales mostraron inmunorreactividad frente a
FGFa, FGFb, IGF-2 e IL-1. Por su parte, el endo-
telio vascular presentd inmunorreactividad fren-
te a FGFa (Tabla II).

En la zona de la lesién con los diferentes an-
ticuerpos especificos no encontramos inmuno-
rreactividad frente a proteina S-100 en ningln
animal estudiado a nivel de la lesién. Compro-
bamos inmunorreactividad positiva frente a IL-1
en un animal del grupo A en la superficie articu-
lar inferior, en relacién a la invaginacidn de cé-
lulas sinoviales en dicha zona, y con caracter le-
ve en otro animal del grupo B.

La reaccién a FGFa y FGFb fue semejante, no
se aprecié inmunorreactividad y sélo en un ca-
so se*vio un leve marcaje en la invaginacién del
borde inferior con FGFb.

La inmunorreactividad frente a IGF-1 fue dé-
bil en un animal del grupo B, con mayor inten-
sidad en la matriz extracelular que en las célu-
las, marcando los nicleos de los condrocitos y
la sustancia pericelular de los mismos, pero no
hubo respuesta a la IGF-2.

La reaccién frente al colidgeno tipo III fue
muy débil, no apreciando marcaje significativo
en ninguna de las preparaciones. El marcaje del
anticuerpo contra el coligeno VI fue especifico
para la membrana de los condrocitos y sustan-
cia pericondrocitica. No observamos inmuno-
rreactividad en la zona de reparacién, ya que
marcaba los condrocitos alejados de la lesion,
por lo que no es especifico de condrocitos ac-
tivados. La cuantificacién de dicho anticuerpo
fue leve en todos los casos.

DISCUSION

Los trabajos de Arnoczky y Warren®'” demues-
tran la limitacién de la vascularizacién menis-
cal, y se ha observado que los plexos capilares
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Figura 4. Imdgenes de la infiltracion celular aprovechando la sutura meniscal. a) Tincion safranina O,
x40. b) H-E, x100. ¢) Luz polarizada.

parameniscales irrigan, dnicamente, entre el 10
y el 25% del menisco. Esto permite la cicatriza-
cién de las lesiones periféricas por via vascular,
de modo similar a como lo hacen otros tejidos.
Cabaud® y Heatley"” confirman que las roturas
meniscales que llegan hasta la periferia del me-
nisco tienen capacidad de curacién, por el apor-
te sanguineo sinovial, en perros, monos y co-
nejos, por lo que la sutura meniscal es un buen
método para el tratamiento de las roturas en la
periferia del menisco, la experiencia clinica lo
confirma desde los trabajos iniciales de suturas
abiertas realizados por DeHaven®, con un 85%
de éxitos.

Webber"* ha demostrado, en cultivos celu-
lares, que los fibrocondrocitos pueden prolife-
rar y sintetizar matriz sin aporte sanguineo si se
encuentran en el medio adecuado. El codgulo
de fibrina posee las caracteristicas necesarias
para guiar esta respuesta meniscal intrinseca,
actiia como el andamio sobre el que se desa-
rrolla la cicatrizacién aportando los factores
que estimulan la respuesta celular.

Sin embargo, los estudios experimentales de
los desgarros en zona avascular son escasos y
arrojan pocas esperanzas sobre la posibilidad
de cicatrizacién. Ghadially® efectué un estudio
experimental en animales de distintas especies
(conejos, perros, cerdos y ovejas) produciendo
una lesién en asa de cubo en una zona alejada
del muro meniscal, sin encontrar evidencia de
curacién histolégica ni en los meniscos no su-
turados ni en los suturados. Sélo aprecid, en al-
gunos casos, crecimiento de tejido conectivo ha-
cia la lesién, sin hallar condrocitos “activados”
en grupos isogénicos.

En nuestro estudio se aprecia la invaginacion
de células de aspecto fibroblastico hacia el in-
terior de la lesion, y la presencia de un infiltra-
do de células pequenas alrededor de la sutura
que podria jugar algiin papel participando en
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la eventual reparacién, por lo se da una res-
puesta inicial del tejido cartilaginoso, mds
abundante a las tres que a las seis semanas de
la intervencién, pero que nunca llega a ser efi-
caz para unir los bordes en las circunstancias
estudiadas.

Los estudios inmunohistoquimicos confirman
la ausencia de condroblastos migrados al borde
de la lesién por la falta de inmunorreaccién con
S-100 y como una débil reaccién con anticuer-
pos IL-1, citoquina capaz de estimular la sinte-
sis de colageno I y III en fibroblastos sinovia-
les. El escaso marcaje con los factores de creci-
miento insulinoides IGF y FGF dan idea de Ia
baja actividad mitogénica y anabdlica.

Veth'? realiz6, en conejos, roturas longitudi-
nales en el tercio medio y roturas en cufa con
conexién amplia de la rotura con el muro me-
niscal. La curacién fue significativamente mejor
en las lesiones en cufa, regenerando un fibro-
cartilago similar al menisco normal, con mayor
celularidad. De 35 lesiones en cufla, 16 mostra-
ron signos definitivos de curacién. En las lesio-
nes longitudinales sélo 5 de las 35 presentaron
signos de reparacion.

Desde entonces se han propuesto distintas
técnicas encaminadas a estimular la respuesta
tisular para forzar la cicatrizacién. Arnoczky"”
fue el primero en ensayar esta via; colocé un
codgulo en un agujero realizado en la zona
avascular del menisco en 12 perros, aparecien-
do un fibrocartilago similar al que repara las le-
siones en zona vascularizada. En resumen, va-
lorando la respuesta tisular mediante histologia
convencional, observamos que las células de
estirpe condral se activan y parecen reconocer
la lesién, aunque no participan en la reparacion
de la misma.

Existe un infiltrado que acompana a la sutura
y una activacién a distancia de la respuesta vas-
cular en la periferia meniscal, pero todos estos
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fenémenos son ineficaces para crear un tejido
que atraviese la zona lesional.

La intensidad de la reparacion es muy débil,
con fibroblastos en estadios precoces inten-
tando rellenar la lesion. Ante la escasa adhe-
rencia del codgulo a la lesién se ha intentado
estimular la capacidad reparadora comunican-
do la lesién con la sinovial a través de cana-
les"® o incisiones"*'”. También se ha procura-
do aprovechar el potencial celular de la sino-
vial realizando colgajos o abrasiones'®, pero
no se ha encontrado un método eficaz y con

Es poco probable que se lleve a cabo con éxi-
to la reparacién de una lesién meniscal en la zo-
na avascular tratada con sutura. La sutura pro-
porciona un aumento de la estabilidad y sus
canales constituyen una via de entrada de célu-
las pluripotenciales que, unidas a las células in-
vaginadas y a la activacién de los condrocitos,
hacen pensar en la posibilidad de desarrollar
técnicas que consigan la cicatrizacién, mejoran-
do este insuficiente proceso y, quizis la inmovi-
lizacién estricta, la comunicacién con zonas vas-
cularizadas o el aporte de factores de cre-

garantias.
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