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RESUMO
Mendoza GEM. Avaliacdo experimental em coelhos do posicionamento do enxerto
autdlogo osteocondral em diferentes profundidades [Dissertacdo]. Sao Paulo:

Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo; 2017.

LesBes da cartilagem articular podem ser tratadas por meio de cirurgia de transplante
osteocondral autdlogo. Esta cirurgia baseia-se na colocacdo de cilindros
osteocondrais em areas de lesdo da cartilagem articular. O objetivo principal deste
estudo foi avaliar as consequéncias histolégicas das varia¢cdes de posicionamento de
enxertos osteocondrais cilindricos: no mesmo nivel e desnivelados (salientes ou
profundos) em relacdo a superficie articular. Neste estudo, foram utilizados vinte
coelhos fémeos adultas, albinos, da raca Nova Zelandia. Defeitos cilindricos
osteocondrais de trés milimetros de didmetro e trés milimetros de profundidade foram
tratados por esta técnica cirargica. Os enxertos foram posicionados aleatoriamente
em trés formas: ao mesmo nivel da superficie articular, profundos e salientes em
relacdo a superficie articular. Realizou-se analise macroscépica e histologica apos
doze semanas de evolucdo. Como resultados, observamos que as avaliagdes
macroscopicas e histolégicas mostraram diferencas entre os trés tipos de
posicionamentos. Os enxertos posicionados ao mesmo nivel da superficie articular
obtiveram melhores resultados. Os resultados dos enxertos posicionados salientes a
superficie articular foram melhores do que os dos enxertos posicionados profundos

em relacdo ao nivel articular.

Descritores: cartilagem articular; coelhos; transplante autologo;

posicionamento/transplante; joelho/anatomia & histologia.



ABSTRACT

Mendoza GEM. Experimental evaluation of autologous osteochondral transplant
positioning at different depths in rabbits. [Dissertation]. S&o Paulo: "Faculdade de
Medicina, Universidade de Sao Paulo"; 2017.

The treatment of symptomatic chondral lesions aims to restore function similar to that
observed before the lesion. Autologous osteochondral transplantation is a surgical
procedure that consists of filling a full-thickness articular cartilage defect with normal
cartilage. The main objective of this study was to evaluate the histological
consequences of the positional incompatibilities of cylindrical osteochondral grafts
placed either flush with the articular surface or protruding/recessed. Two experimental
groups of 10 rabbits each were randomly established regarding the positioning of the
osteochondral autograft: in 1 knee, the graft was implanted either protruding or
recessed with respect to the articular surface, and the graft was implanted at the level
of the articular surface in the other graft. The protruding graft was placed 2 mm above
the level of the articular cartilage, and the recessed graft was placed 1 mm below the
level of the articular cartilage. After euthanasia, the articular cartilage was
macroscopically evaluated according to the scale published by Goebel et al. and
histologically evaluated by haematoxylin-eosin and safranin-O staining according to
the International Cartilage Repair Society (ICRS) Il classification. The evaluated
parameters did not significantly differ between the protruding and recessed groups,
whereas flush positioning resulted in better scores according to the Goebel et al. scale
and the ICRS II classification. Recessed and protruding positioning relative to the
articular surface did not produce different results.

Descriptors: cartilage, articula; rabbits; transplantation, autologous;

positioning/transplantation; knee/anatomy &histology



1. Introducao




As lesdes condrais do joelho sdo muito comuns em pacientes jovens. Trata-
se de leséo frequiente em praticantes de atividade esportiva. Tais lesdes levam a
importante incapacidade funcional. Podem limitar o trabalho, a pratica de esporte e

as atividades basicas diarias. (1)

As lesdes condrais sdo provocadas por degradacdo da cartilagem, como
resposta a estimulos metabdlicos, genéticos, vasculares e traumaticos. No caso do
trauma, muitas vezes podem ocorrer tanto devido a um Unico episodio de
sobrecarga na articulacdo ou por varios episodios ciclicos de pequena magnitude.
(2) As lesbes sao subdivididas de acordo com a espessura acometida e vao desde
a micro lesdo, lesdo condral, até a lesdo osteocondral, envolvendo todas as
camadas da cartilagem articular, atingindo o osso subcondral. (2) No caso do
individuo jovem, geralmente a lesédo osteocondral é de origem traumatica. Apesar
de algumas lesdes condrais serem assintomaticas, existe o risco de evolucéo para

degeneracéo da cartilagem e osteoartrose. (3,4).

A incidéncia das lesbes osteocondrais em humanos € desconhecida, pois
a maioria delas ¢é assintomatica. Muitos estudos foram realizados
retrospectivamente na tentativa de delimitar a epidemiologia destas lesdes. (2).
Observou que, em cirurgias artroscopicas do joelho realizadas por qualquer motivo,
em 41% dos casos nota-se a presenca de lesdo condral. Quanto ao padrdo da leséo,
lesdes profundas da cartilagem sem acometimento do osso subcondral (5) sédo as

mais frequientes, ocorrendo em 42% dos casos.

Lesbes da cartilagem envolvendo osso subcondral ocorrem em 19,2% das

7

vezes. Quanto a localizagdo, o coOndilo femoral medial € acometido mais



frequentemente (entre 20 e 36%das lesdes). (2) Lesdes nao isoladas da cartilagem

ocorrem em70% dos casos e lesdes isoladas ocorrem em 30% dos casos. (2)

O objetivo do tratamento de lesdes condrais € devolver aos individuos uma
funcdo proxima daquela anterior a leséo. (3, 4, 6) Devido ao fato de a cartilagem
hialina ser um tecido altamente especializado e de baixa capacidade para se
regenerar, o tratamento de tais lesdes é bastante desafiador. (7) Existem poucas
opc¢Bes com limitadas técnicas terapéuticas disponiveis para pacientes com defeitos

da cartilagem. (1,8)

Medidas conservadoras podem ser eficazes no controle de sintomas de dor
e derrame, mas elas ndo sdo capazes de resolver a causa subjacente. Lesdes
peguenas podem se beneficiar de tratamento conservador, incluindo perda de peso,
fisioterapia, diminuindo/limitando a carga na articulacdo, reduzindo atividades e
fortalecendo a musculatura envolvida na biomecanica do joelho. (2, 9, 10)
Atualmente ndo existem tratamentos ndo cirargicos capazes de inverter o curso de
degradacéao da cartilagem. (2) Por esse motivo, os tratamentos de defeitos condrais
sintométicos em pacientes jovens podem requer tratamento cirargico. Tais
tratamentos buscam alguma forma de cicatrizacdo da cartilagem lesada ou sua

substituicdo por uma cartilagem saudavel. (4,11)

Em relacéo ao tratamento cirlrgico, a escolha da técnica cirargica depende
de alguns fatores como: tamanho da lesédo, local da leséo, atividade e idade do
paciente. De uma forma geral, as opcbes de procedimentos cirdrgicos incluem
microfraturas, desbridamentos, abrasdo do tecido lesado (1), transferéncias
osteocondrais autblogas, transferéncias osteocondrais heterélogas e transplantes

de condrdcitos. (1, 11)



As lesbes pequenas, menores que um centimetro quadrado, podem ser
tratadas por desbridamento simples. O tratamento de lesfes maiores é mais
complexo, pois requer procedimentos mais invasivos, entre eles o transplante

autdlogo osteocondral ou mosaicoplastia. (2)

A cirurgia de transplante autélogo osteocondral é um procedimento que
consiste no preenchimento de um defeito de espessura total da cartilagem articular
com a cartilagem normal. (12) O procedimento baseia-se na transferéncia de um
enxerto osteocondral sadio para a area do defeito condral, (12) e pode resultar em
alteracdes do sitio doador. Entretanto, este € o Unico procedimento que pode
preencher o defeito, em tempo Unico, com a propria cartilagem articular do paciente.
(1) Assim, apresenta como principais limitacdes a morbidade a area doadora e o
limite em namero de areas doadoras. (1, 8) Estudos tém documentado a eficacia
desta técnica em dados de longo prazo, avaliando os resultados em modelos

animais e em estudos clinicos. (13)

Tecnicamente, recomenda-se que na cirurgia de transplante osteocondral
autologo a superficie transplantada seja colocada praticamente ao mesmo nivel da
superficie articular ao seu redor, alcancando uma cobertura da falha com uma

qualidade plastica suficiente ou o mais parecido com o normal. (4, 7,13-15)

A avaliacdo da implicacdo no resultado do reparo da cartilagem articular
decorrente da variagdo da profundidade do enxerto € o motivo desta pesquisa Para
obter adequada fixacdo do enxerto osteocondral, este deve ser colocado sob
pressao, sendo levemente impactado no leito receptor. Este processo requer cargas
sucessivas aplicadas a superficie articular. (7) Estudos na literatura demonstraram
gue a necrose dos condrocitos, apoptose e a degradacdo da cartilagem séo

induzidos apdés uma carga traumatica aguda e apés cargas de impacto repetitivas.



(7) No entanto, ndo € completamente claro se este fenbmeno ocorre in vivo, uma
vez que 0 ambiente mecanico e biologico da articulacéo do joelho pode influenciar

tais processos. (16)

Um fator que se considera estar diretamente ligado ao sucesso do
procedimento € o método de colocacao do enxerto. Enxertos salientes ou enxertos
muito profundos em relacdo ao nivel da cartilagem normal apresentam piores

resultados. (16,17)

Estudos relatam que o posicionamento dos enxertos salientes em relagcéo ao
nivel articular tende a ter uma menor integracdo da matriz 6ssea. Espera-se que a
integracdo ocorra depois de um tempo, entre 6 a 8 semanas apos a cirurgia. De
gualquer forma, este assunto ainda é controverso. (18) Apresentaram estudos em
gue afirmam haver um aumento de espessura da cartilagem e densidade celular no

longo prazo (mais de 12 semanas) em enxertos osteocondrais. (18)

Por outro lado, Nosewicz et al., afirmam que os enxertos posicionados mais
profundos do nivel articular que o nivel da cartilagem articular apresentam
densidade celular reduzida. Isto ocorre particularmente nas zonas centrais e
profundas, podendo gerar uma cartilagem de menor resisténcia ao resultado final

do procedimento. (16)

Entretanto, ndo existem trabalhos em modelos animais demonstrando os

efeitos da incompatibilidade de profundidades dos enxertos. (16)

Dessa forma, o objetivo principal deste estudo € avaliar as consequéncias
macroscopicas e histologicas das incompatibilidades de posicionamento de
enxertos osteocondrais cilindricos, no mesmo nivel e desnivelados (salientes ou

profundos) conforme a superficie articular.



2. Objetivo
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O objetivo principal deste estudo é avaliar as conseqiéncias macroscopicas
e histolégicas das incompatibilidades de posicionamento de enxertos osteocondrais
cilindricos, no mesmo nivel e desnivelados (salientes ou profundos) conforme a

superficie articular.
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3. REVISAO DALITERATURA
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Em 1743, William Hunter afirmava uma das verdades mais duradouras da
Medicina, ao alegar: “ha muito tempo € inteiramente reconhecido que a cartilagem
ulcerada vira um problema, e que uma vez destruida ndo se repara mais”. (19)
Quase cem anos depois, Paget (20) confirmou essa teoria, formulando que a
cartilagem fragmentada jamais voltava a se unir, que a cartilagem tem pouco poder
regenerativo e que a fratura intra-articular era sempre preenchida por tecido fibroso

endurecido. Essas afirmativas foram

baseadas principalmente na experiéncia clinica em observar a cartilagem
articular afetada em fraturas. (20) Paget acreditava que a cartilagem realmente ndo
possuia efeitos de reparacao e que sua cicatrizacao era proveniente do crescimento
de tecido fibroso originado no pericdndrio, “pannus”, no osso subcondral ou nas
insercoes ligamentares. Atualmente as lesdes cartilaginosas articulares
permanecem como um desafio, apesar de todas as estratégias terapéuticas

disponiveis. (20)
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Cicatrizacao da cartilagem articular

Em um estudo de 1962, Mankin et al., (21) chegaram a definir processos
sobre a resposta tecidual da cartilagem frente ao estimulo traumatico ou lesdo no

tecido estudado.

Uma resposta generalizada a lesdo dos tecidos vascularizados dos
mamiferos implica obrigatoriamente a passagem de trés fases distintas no tecido,
gue séo: necrose, inflamacéo e reparacao (granulagéo, fibrose e cicatrizacdo). (6) A
Ultima fase est4 associada a substituicdo do tecido danificado pelo mesmo tecido
original, o que significa basicamente que 0sso cicatriza com calo 6sseo, tend&o
cicatriza com tecido tendineo e assim, da mesma forma, para outros tecidos,
incluindo um longo procedimento final de remodelamento para restituir toda ou, pelo
menos, uma maior porcentagem da anatomia original normal ou préxima ao normal.

(22)

Em 1982, Mankin et al., (23) aplicando aqueles conceitos ja referidos para as
lesdes da cartilagem, evidenciaram que existem diferencas por causa da condicao
avascular do tecido cartilaginoso, no momento de pensar no processo e a evolucao
da cicatrizacdo do mesmo tecido. Como na maioria dos outros tecidos do corpo,
existe uma mesma fase de necrose no comecgo e, consequentemente, a perda da
matriz tecidual, e devido aos condrocitos serem relativamente insensiveis a falta de
oxigénio, existe um numero menor de células mortas do que comumente se

observaria em qualquer outro tecido do corpo nessas situacoes.

A segunda fase, fase de inflamagé&o, esta mediada totalmente pelo sistema
vascular, pois ndo existem vasos no local para sofrerem dilatacdo e, portanto os

processos de transudacéo, exsudacéo e formacao do hematoma séo alheios. (22)
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N&o existe producéo de fibrina e, consequentemente, aquele coagulo de fibrina que
serviria como esqueleto para o novo tecido de reparacao que fosse crescer, também
estd ausente, ndo dando continuidade a esse processo. Ja na terceira fase, que € a
de cicatrizacdo, a falta de uma etapa vascular ou inflamatéria restringe
consideravelmente o numero de células disponiveis para responder ao estimulo de
lesdo e esta capacidade de reparo fica falha nos condroécitos existentes, o que esta
de acordo com estudos experimentais e clinicos que mostram limitado potencial de

reparacao da cartilagem articular adulta. (6, 22)

Consequientemente, sabe-se que, quando a necrose é muito evidente, tanto
na cartilagem quanto no 0sso, ocorre uma fase intensa de inflamacéo e o tecido
0sseo subcondral possibilita o aporte local de células primitivas, que nesse processo
irdo se diferenciar em fibroblastos e condroblastos, fundamentais para a terceira

fase de reparacao. (24)

A resposta é caracteristica da cartilagem a leséo profunda, que atravessa a
linha que divide a arquitetura dos tecidos e chega ao osso subcondral, causando
expressivo dano aos vasos e provocando uma resposta bem mais significativa do

gue aquela vista em outros tecidos vascularizados. (25,26)

A lesdo que atravessa a cartilagem até o osso € preenchida por sangue e, 0
hematoma rapidamente fica organizado, com coagulos de fibrina que contém
glébulos brancos, hemacias e elementos da medula Gssea. (22) Células
indiferenciadas da medula e do endotélio vascular sdo moduladas em fibroblastos
primitivos e, com o aporte de capilares da base da lesdo, os coagulos de fibrina se

transformam em tecido fibroblastico vascularizado de reparo. (21)
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Seguido este processo existe uma progressiva fibroplasia do tecido de
granulacdo, o defeito é preenchido no comeco por uma rede fibrovascular que
gradativamente se torna mais celular e menos vascular. (19, 27) A neoformacao se
mostra suficiente para preencher apenas o defeito 6sseo e ndo o cartilaginoso, cujas
células marginais remanescentes mostram um aumento de atividade de sintese,
suficiente em quantidade, para repor apenas parte das células e matriz destruidas
pela lesdo inicial, o que significa uma resposta incompleta, essencialmente idéntica

aguela vista nas lesdes superficiais.

Modelos experimentais.

Quando se aborda o estudo sobre a cartilagem, € provavel que existam
poucos desenhos experimentais, estudando o dano cirdrgico experimental
(provocado) e a observacdo de seu comportamento na recuperacao do ponto de

vista macroscopico e histolégico. (28)

Sob a premissa de que a restauracao bioldgica da cartilagem articular lesada
constitui-se na melhor op¢ao de tratamento, muitos esfor¢cos foram realizados (29)

e duas estratégias podem ser logicamente consideradas.

A primeira delas é estimular a capacidade intrinseca da cartilagem e do 0sso
subcondral de cicatrizarem por si s6, (1) o que pode ser obtido através da
penetracdo do osso subcondral por técnicas como perfuracbes, abraséo,
microfraturas ou através de estimulos mecanicos, elétricos, por laser ou pelo
estimulo da mobilidade continua passiva ou ainda por agentes farmacolégicos ou
com a utilizacdo de moldes e matrizes artificiais. (17, 18, 30) Nos ultimo anos,

estudos tém sido direcionados ao uso de agentes bioativos como fatores de
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crescimento e citosinas, isolados ou muitas vezes em combinacdo com moldes e

matrizes. (30)

A segunda estratégia € a utilizacdo de transplante ou enxerto de cartilagem,

ou seja, transplantes osteocondrais. (21).

Conforme o revisado até agora, pode-se resumir 0s principais métodos de

reparacao cartilaginosa da seguinte maneira:

a) Penetracdo do osso subcondral, cuja técnica baseia-se no
desbridamento da area cartilaginosa lesada e penetracdo do 0Sso

subcondral através de perfuracfes, microfraturas ou abraséo. (21)

b) Agentes farmacoldgicos: pela aplicacdo intra-articular para estimulo de
reparacao ou protecéo cartilaginosa.(21)

c) Fatores de crescimento: aplicacdo ou implante de fatores de crescimento
que estimulam a formacédo de cartilagem em defeitos condrais ou
osteocondrais. (21)

d) Moldes e matrizes artificiais: implante de moldes e matrizes artificiais
gue ajudam ou promovem a formacéao de cartilagem em defeitos condrais
ou osteocondrais (podem ser combinadas com fatores de crescimento).
(21)

e) Enxerto pericondral: substituicdo da cartilagem lesada por enxerto
pericondral isoladamente ou pelo implante de células pericondrais. (21)

f) Enxerto periosteal: substituicdo da cartilagem lesada por enxerto

periosteal diretamente ou pelo implante de células periosteais. (9)
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g) Transplante de condrocitos: colheita de condrdcitos, multiplicagdo em
meio de cultura e implante em defeitos condrais ou osteocondrais. O
mesmo procedimento pode ser feito para células mesenquimais

indiferenciadas. (9)

Em 1961, Outerbridge (5) classificou as alteracbes macroscopicas da
cartilagem articular em quatro graus. Grau I: amolecimento da cartilagem; Grau II:
fragmentacao e fissura em area de meia polegada de diametro ou menos (1,5cm de
didmetro ou menos); grau lll: esse processo se espalha e cobre uma area superior
do que meia polegada de diametro (1,5cm de diametro ou superior); grau IV: leséo
gue compromete toda a espessura da cartlagem com exposicdo do 0Sso

subcondral. (5)

Assim, as técnicas de transplante basicamente poderiam se resumir em

duas:

a) Transplante osteocondral heterdlogo: utilizacdo de enxerto
osteocondral de doador (cadaver), de tamanho variavel e implante na
arealesada. (9)

b) Transplante osteocondral autdlogo: colheita de enxerto
osteocondral de tamanho limitado em zona de pouco ou nenhum apoio e

implante na area lesada. (27)
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Transplante osteocondral autélogo

Em 1994, Handgody et al. pesquisaram e desenvolveram uma alternativa
para a reparacao bioldgica da leséo focal da superficie articular pelo uso do enxerto
ostecondral Unico, ou, conforme o tamanho da lesédo, com o uso de pequenos
enxertos osteocondrais, técnica que ficou conhecida como mosaicoplastia. Os
enxertos séo retirados de uma regiao de pouca ou nenhuma carga no joelho e sao

transferidos para a area da lesdo osteocondral. (6,22)

Pela facilidade de execuc¢éo, quando comparada a outras técnicas também
modernas, a mosaicoplastia tornou-se rapidamente popular, com boa difusdo e

acolhida internacional. (4, 12)

No mesmo ano, Handgody et al., (27) utilizaram a técnica da mosaicoplastia

em caes pastores alemaes, em cavalos e em cadaveres humanos desde 1991.

Ambas as areas, tanto as doadoras quanto as receptoras, foram avaliadas

macroscopicamente, histologicamente observando-se:

1

Sobrevida da cartilagem hialina transplantada;

2- Formacdo de uma camada de compdsito cartilaginoso consistindo de
aproximadamente 80% de cartlagem hialina transplantada e

aproximadamente 20% de fibrocartilagem;
3- Integracdo da matriz profunda com a area receptora,

4- Preenchimento da area doadora com 0SSO esponjoso recoberto por

camada de fibrocartilagem na oitava semana.



No ano de 1992, em Budapeste, Hungria, Handgody et al. estudaram a
aplicacdo clinica. Durante os dez anos subseqientes a utilizacdo clinica
comprovou eficazmente o experimento animal e, desde 1995, o procedimento tem
sido realizado em alguns paises do mundo com resultados similares aos obtidos

por Hangody. (22)

Pearce et al. em 2001 compararam duas técnicas de auto enxerto

osteocondral no joelho, criando um defeito de espessura total em céndilos

femorais de ovelhas, preenchendo o defeito com enxertos cilindricos mantidos no
lugar por atrito da parede lateral. Um grupo dos enxertos foi posicionado ao nivel
da superficie articular, o outro grupo foi deixado dois milimetros acima da
superficie. Os enxertos que ficaram salientes foram reposicionados por rolamento
de peso e os resultados foram fissuras, fibroplasia e cavitacdo subcondral em
relacdo aos resultados do outro grupo, em que o enxerto ficou ao nivel da
cartilagem, suspeitando que essas complicacdes foram causadas pelo micro

movimento entre o enxerto e o leito dele. (14)

Conclui-se que o enxerto deve ser colocado ao nivel da superficie articular
para evitar o dito micromovimento e a consequente interferéncia com a integracao

da funcéo do enxerto. (14)

Observaram melhora funcional em 92% dos pacientes e concluiram que se
trata de uma boa opcdo para o tratamento dessas lesdes, havendo limitacdo
apenas em relacdo ao tamanho do defeito e ao numero de cilindros a serem

retirados da area doadora. (14)
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Em 2003, Handgody et al. (27), relataram que, de fevereiro de 1992 a
fevereiro de 2000 foram realizadas 652 mosaicoplastias em sua Instituicio em

Budapeste, Hungria: 461 no condilo femoral, 93 na articulacédo patelofemoral,

63 no talus, 24 no planalto tibial, seis no capitulo umeral, trés na cabeca umeral e
dois na cabeca femoral. Em 86% desses pacientes havia lesdes concomitantes como
lesdes de LCA, lesBes meniscais, mau alinhamento patelar e femorotibial, que foram
corrigidas no mesmo tempo cirargico, porém que influenciaram nos resultados.
Obtiveram bons ou excelentes resultados em 94% dos procedimentos no talus, 92%
no coéndilo femoral, 88% na tibia, 81% na articulacdo patelofemoral. Obtiveram
apenas 3% de queixas em relacdo a area doadora, que até entdo era o ponto

criticavel da técnica. (22)

Em 2003, Handgody et al. chegaram a afirmar que na pratica clinica os
meétodos mais utilizados e com resultados mais promissores sdo o transplante de
condrdcitos autélogos e o transplante osteocondral autélogo. O primeiro

vemsendoempregadoclinicamentedesde1987eosegundo,desde1992.

(27) Publicaram trabalho no qual descrevem resultados ap6s dez anos de
experiéncia clinica com mosaicoplastia. Foi realizada a avaliacdo dos resultados
clinicos e da qualidade da cartilagem transplantada em 831 pacientes. De acordo
com essas investigagdes, foram obtidos 92% de bons a excelentes resultados para
condilos femorais, 87% para superficie tibial, 79% para superficie patelar e troclear
e 94% dos procedimentos para superficie talar. Os estudos dos disturbios da area

doadora mostraram ainda apenas 3% de morbidade pds-mosaicoplastia. (27)



Pearce et al., em 2003, investigaram a viabilidade da técnica de resurfacing
na articulacao, utilizando enxertos osteocondrais cilindricos de 6,5 mm de diametro
em modelos animais. As analises incluiram avaliacdo macroscopica, radiografia,
microscopia de luz e bioquimica da cartilagem. Apos 25 semanas a maioria dos
enxertos tinha mais do que 90% de cobertura de cartilagem articular, e a histolégica
e a analise microrradiografica revelou boa incorporacdo do enxerto e sobrevivéncia
da cartilagem articular; a concentracdo de glicosaminoglicano sulfatado foi
diminuida no tecido enxertado,atribuindo-se a viabilidade dos enxertos

osteocondrais a uma adequada congruéncia e fixacao estavel do enxerto.(14)

Hui et al., em 2004, investigaram a eficacia do enxerto periosteal, auto
enxerto osteocondral, condrécitos autdlogos e transplantes de células
mesenquimais no tratamento de lesdes condrais em 56 joelhos de modelos animais
divididos aleatoriamente em quatro grupos: grupo 1, a transferéncia de condrécitos
cultivados; grupo 2, a transferéncia de células-tronco mesenquimais em cultura;
grupo 3, reparacao por enxerto periosteal; e grupo 4, mosaicoplastia. Todos o0s

joelhos contralaterais serviram comocontrole. (10)

Apbs 36 semanas da operacao observou se que os condroécitos de cultura e
células-tronco mesenquimais tiveram efeitos de aumento comparaveis sobre a
reparacao de defeitos condrais em osteocondrite dissecante avancados, enquanto
gue a mosaicoplastia fez bem inicialmente e o enxerto periosteal foi menos

favoravel. (10)

Luring et al., em 2004, recolheram dados sobre o tratamento atual de
defeitos da cartilagem locais do joelho na Alemanha, mediante uma pesquisa, em
gue 250 servicos do trauma e 220 cirurgias de um departamento ortopédico foram

guestionados sobre seus procedimentos de diagndstico e suas estratégias de
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tratamento ao abordar um defeito da cartilagem local do joelho. 48,9% dos
guestionarios foram devolvidos e avaliados e encontraram-se diferencas entre as
duas especialidades: os departamentos ortopédicos sdo mais progressivos na
aplicacao de transplante autélogo de condrécitos (ACT) (28,3% versus 13,6%) e
transplante osteocondral (OCT) (69,1% versus 56,3%). Apenas 5,2% dos
cirurgides realizam enxerto periosteal, para defeitos de cartilagem locais. Chega-
se assim a um ponto em que se pode afirmar que ainda ha discrepancias sobre a

terapia de defeitos da cartilagem do joelho de locais. (31)

Koh et al., em 2004, (45) estudaram as pressfes de contato aplicadas nos
condilos femorais em 10 joelhos de animais, porcos, com uma carga de 80 N durante
120 segundos, apds enxerto osteocondral. Foram testadas sete condicdes: (1)
superficie articular intacta; (2) defeito de 4,5 mm de diametro; (3) defeito enxertado
com cilindro osteocondral de 4,5 mm de didametro elevado 1 mm acima da
cartilagem adjacente; (4) enxerto com cilindro osteocondral elevado 0,5 mm; (5)
enxerto osteocondral cilindrico ao mesmo nivel; (6) enxerto com cilindro
osteocondral 0,5 mm abaixo da superficie; E (7)enxertos com cilindro osteocondral

afundado 1,0mm.(45)

O estudo demonstrou que pressdes e padrdes de contato normais podem
ser duplicados com enxertos de superficie articular nivelados. No entanto, pequenas
incongruéncias, particularmente quando o enxerto com cilindro osteocondral esta

elevado, pode levar a uma presséo significativamente aumentada. (45)

Concluindo desta forma que as pressdes de contato significativamente
elevadas em cerca de 20% ap0s a criacdo do defeito e foram reduzidas ao normal
quando os enxertos cilindricos estavam nivelados. Houve grande e significativo

aumento na presséo dos enxertos com cilindro osteocondral elevados 1 e 0,5 mm.
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PressGes de contato com enxertos afundados 0,5 e 1 mm foram maiores que

cartilagens intactas, mas significativamente menores do que um defeito vazio.(45)

Os mesmos autores, Koh et al., em 2006,(47) fizeram um estudo
laboratorial controlado aplicando uma carga de 80 N em céndilos femorais durante

120 segundos em animais, porcos neste caso, testando cinco condicdes:

(1) superficie articular intacta; (2) superficie com defeito circular de 4,5 mm de
diametro; (3) defeito enxertado com um cilindro osteocondral de 4,5 mm de diametro
do condilo contralateral; (4) defeito enxertado com um cilindro osteocondral de 4,5
mm de diametro com 30 ° de angulo, com a borda inferior nivelada (ponta elevada
em relacdo a superficie adjacente) deixando uma incongruéncia de 1mm de
afundamento em relacdo a superficie articular; E (5) defeito enxertado com um
cilindro osteocondral de 30 °, com a ponta nivelada para a superficie adjacente

(borda inferior afundada).

Os enxertos angulares foram obtidos usando um torno de rotacéo alinhado com uma

pista de angulo fixo de 30 °. (47)

O resultado do estudo demonstrou que as pressbes de pico médio da
cartilagem intacta foram (8,57 kg / cm2), enxerto posicionado ao mesmo nivel (9,81
kg / cm2) e enxerto afundado e angulado (9,15 kg / cm2) n&o foram
significativamente diferentes. As pressdes meédias para defeitos (12,01 kg / cm2) e
o enxerto angular elevado (14,50 kg / cm2) foram significativamente superiores a da

cartilagem intacta. (47)

Deixando uma relevante que os enxertos ligeiramente afundados ainda
eram capazes de reduzir as pressdes de contato elevadas para niveis normais.

Contudo, os enxertos elevados pressionam a presséo de contato, sugerindo que €
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preferivel deixar o enxerto ligeiramente afundado em vez de elevado. Concluindo
gue a borda elevada de um enxerto osteocondral pode levar a pressdes de contato
significativamente maiores do que aqueles posicionados ao mesmo nivel,
reforcando a importancia da congruéncia da superficie articular no estado

biomecanico iniciais apos a implantacdo osteocondral. (47)

Kock et al., em 2007,(48) investigaram a eficacia biomecanica do transplante
osteocondral.Mais especificamente, 0os picos de estresse nos limites do defeito da
cartilagem articular original e se as tensdes articulares dependessem da colocacgao
do enxerto cilindrico osteocondral, e como isso é afetado por for¢cas que

representam a carga precoce. (48)

Durante o estudo foi realizado um transplante osteocondral padronizado em
oito joelhos de cadaveres humanos intactos, utilizando trés cilindros de enxerto
osteocondral com espessura total do defeito da cartilagem para preencher
a falha criada intencionalmente, e foram orientados da forma, mais congruente com

a superficie articular, sob cinco condi¢fes: (A) cartilagem intacta,

(B) defeito da cartilagem sem qualquer reconstrucao, (C) ap6s mosaicoplastia, (D)
apos mosaicoplastia e subseqliente movimento da articulagdo sem carga
associada, e (E) Apés mosaicoplastia com movimento de suporte de carga. Todas
as medidas de superficie foram realizadas com o joelho em 0 graus: e submetidos

a uma carga axial de 350 N.(48)

Os resultados demonstraram a pressao na superficie de contato da borda foi
significativamente maior em todas as amostras a exceg¢do da amostra onde a
cartilagem ficou intacta, e apds 0 movimento com e sem peso a pressao de contato
da borda permaneceu estavel. Na area de todos os enxertos a pressédo da superficie

de contato foi recuperada em certa medida. E a pressdo de contato permaneceu
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relativamente Constante apds a carga. Dois em cada oito cilindros osteocondrais
mostraram diminuicdo da pressdo na mosaicoplastia e aumento do estresse da
borda ap6s o0 movimento, indicando que o nivel dos enxertos cedeu, descendo seu
nivel de posicionamento. E em cinco de oito cilindros osteocondrais posicionados
profundos ndo foram encontradas diferencas significativas na pressdao ou no

estresse da borda. (48)

Nakagawa et al., em 2007, (49) estudaram cinco joelhos em cinco pacientes
apos ter enxertado cilindros osteocondrais no momento da mosaicoplastia. A média
de idade na cirurgia foi de 36,6 anos (intervalo, 15-65 anos), e o seguimento médio
foi de 32,9 meses (intervalo, 24-49 meses). Todos os pacientes foram submetidos a
artroscopia ap0s um periodo pdés-cirdrgico médio de 14,8 meses (intervalo, 3-18
meses). Dividiu os casos em dois grupos, um deles com dois enxertos protuberantes
ou salientes em relacao a superficie articular e trés no grupo deprimido. No grupo
aonde o enxertos foi posicionado protuberante, todos os pacientes tiveram uma
sensacao de bloqueio cerca de quatro meses ap6s a cirurgia, e as vezes dor
na articulacdo do joelho.A artroscopia de segundo aspecto revelou fissuracdo dos
cilindros enxertados e fibrose ao redor do local do receptor. Em aqueles do segundo
grupo, onde o enxerto ficou inferior ou profundo em relacdo a superficie articular,
nao houve sintomas devido a que os cilindros enxertados encontravam se profundos
em relacdo da superficie articular. A artroscopia de mostrou que as areas
deprimidas estavam cobertas com tecido tipo fibrocartilagem e que a superficie da
articulacéo era lisa. Em concluséo, os resultados clinicos e a avaliagdo artroscopica

sugeriram que depressoes isoladas do cilindro osteocondral ndo superiores a 1 mm
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podem ainda promover uma cicatrizacao aceitavel da cartilagem, conduzindo a bons

resultados clinicos.(49)

Brucker et al.,, em 2008, fizeram um estudo utilizando mega enxertos
osteocondrais com diametro entre 20 e 35 mm, em defeitos grandes de
aproximadamente mais 5 cm de diametro, colocados sob pressdo nos condilos
femorais. Os resultados foram bons em mais de 90% dos pacientes, uma alta taxa
de satisfacao foi subjetiva. As imagens de ressonancia magnética do acaso

revelaram uma boa viabilidade do enxerto mega enxertos. (13)

Haklar et al., em 2008, estudaram o efeito de sobreposicdo de enxertos
osteocondrais de 10 mm de didametro transplantados da tréclea para a area do
cobndilo femoral lateral, com zero, 15 e 30% de sobreposicdo. Os resultados
sugerem que, com maior sobreposi¢cédo do enxerto, a estabilidade fica ainda mais

reduzida, levando a complicacGes na reparacdo da cartilagem. (32)

Osman et al., em 2008, realizaram enxertos osteocondrais em falhas da
cartilagem criadas em 18 joelhos de modelos animais divididos em trés grupos.
Cada grupo de seis joelhos foi tratado de forma diferente: um grupo controle em
gue néo foi colocado nenhum tipo de enxerto, um grupo que recebeu enxertos de
areas sadias que nao recebem carga do mesmo joelho e outro grupo que recebeu

enxertos da crista iliaca. (33)

Os defeitos preenchidos pelos enxertos eram lisos e brilhantes. A cartilagem
hialina lisa como o tecido que se formou. O defeito no grupo néo tratado foi
incompletamente cheio com tecido de reparacédo e abaixo da superficie articular.

(33)



27

Largey et al., em 2009, aplicaram a técnica de posicionamento do enxerto
por via artroscépica em cinco pacientes, demonstrando que pode ser utilizada com

bons resultados quando aplicada corretamente. (34)

Balash et al., em 2010,(51) estudaram o efeito da magnitude do impulso
durante a impactacéo de enxertos osteocondrais tem um efeito direto sobre a perda
de viabilidade celular. Neste estudo a for¢ca de impactacdo foi mantida constante
enquanto o impulso foi variado. Noventa e seis enxertos cilindricos osteocondrais
foram extraidos da troclea de articulacbes de joelho bovino e foram distribuidas
aleatoriamente em trés grupos de controle experimental e um (ndo impactado). O
impulso transferido dos grupos experimentais foram distribuidos em escala
gradativa, de 25 N, 50 N e 75 N. Os dados foram obtidos no dia 0, dia 4 e dia 8; Em
cada ponto, a viabilidade celular foi avaliada utilizando o kit de coloracao vivo / morto
e foram realizadas avaliagdes histolégicas para visualizar as alteracdes estruturais

da matriz. (51)

Os resultados mostraram que apds a impactacdo, as amostras de cartilagem
permaneceram intactas e ndo apresentaram sinais histolégicos de ruptura da matriz.
Como esperado, maiores magnitudes de impulso introduziram mais morte celular;
No entanto, esta relacéo foi perdida no dia 8 apdés impactacao. Concluindo desta
forma que a magnitude do impulso tem um efeito direto na viabilidade celular do
enxerto. Como a magnitude do impulso é, maiormente governada pelas
caracteristicas de encaixe do local receptor, este estudo auxilia na definicdo de

condi¢cbes otimas de insercéo para enxertos osteocondrais. (51)

Kang et al., em 2010, (50) concluiram que os parametros de carga de
impactagéo tém efeito direto sobre o tempo de viabilidade da cartilagem no enxerto,

mediante um estudo controlado com 23 enxertos osteocondrais, cilindricos,
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extraidos de 6 trécleas de bovinos. Esses enxertos foram expostos a uma série de
cargas de impacto consistentes por um dispositivo pneumatico. Cada ficha recebeu
o mesmo impulso global de 7 N, refletindo a média de 23 fichas clinicamente
inseridas. As cargas de impactacdo de 37,5 N, 75 N, 150 N e 300 N foram

combinadas com 74, 37, 21 e 11 impactos, respectivamente. (50)

ApoOs a impactacéo, os enxertos foram colhidos e a cartilagem foi analisada
guanto a viabilidade celular, histologia pela coloracédo de safranina-O e picrosirius e
libertacao de glicosaminoglicanos sulfatados (GAGS) e 6xido nitrico. Os dados foram

comparados com aqueles do grupo controle ndo impactados. (50)

Resultando que aqueles enxertos impactados apresentavam viabilidade
celular significativamente menor do que os nao impactados. Uma relacdo dose-
resposta na perda de viabilidade celular em relacdo a magnitude da carga foi
observada imediatamente e apos 4 dias, mas perdeu-se apés 8 dias. A analise
histoldgica revelou superficie de cartilagem intacta em todas as amostras, com
amostras apresentando alteracdes na birrefringéncia. (50) Enquanto a libertacdo de
GAG sulfatada foi semelhante em diferentes cargas de impactacao, a libertagéo de
oxido nitrico aumentou com 0 aumento das magnitudes de impactacédo. Concluindo
assim gque os parametros de carga da impactacéo tém efeito direto sobre o tempo

de viabilidade da cartilagem no enxerto. (50)

Robert et al., em 2011, realizaram mosaicoplastias com bons resultados,
concluindo que enxertos da troclea femoral medial e lateral e a area acima do sulco
terminal podem ser adaptados dentro de certo limites, e bem inseridos sob pressao
(press-fit) garantem uma integracao 0ssea viavel.Os riscos de infeccao e rejeicao

sdo muito baixos. A colheita e implantacdo com esta técnica tém de ser realizada
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com muito cuidado para se obter o maximo de cobertura (280%) com enxertos

estaveis e bem integrados. (8)

Harris et al., em 2011,(52) realizaram um estudo biomecanico de joelhos de
cadaveres humanos para determinar se existem diferencas na presséao de contato
do enxerto osteocondral, colocados sobre salientes em relacéo a superficie articular,
versus plugues sintéticos colocados da mesma forma. Foram utilizados dez joelhos
cadaveéricos humanos (20 condilos). (52) A presséo de contato foi estudada com
cargas estaticas e ciclicas (de 250 e 500 ciclos) nas seguintes condicfes: cartilagem
articular intacta, e outra aonde foram criado cirurgicamente um defeito (7 mm de
diametro). Os plugues salientes resultaram em um aumento de 21,4% na pressao
de contato maxima sobre a cartilagem articular circundante versus um aumento de
4,9% nos enxertos sintéticos. Os enxertos sintéticos comprimiram sua estrutura e

diminuiram o colapso 6sseo subcondral com a carga compressiva. (52)

Os enxertos osteocondrais chegaram a ter pressdes de contato de pico
significativamente maiores do que o0s enxertos sintéticos salientes quando
colocados para tratamento de defeitos condrais e osteocondrais no joelho. Ambos
ao final do estudo estavam ao nivel da cartilagem articular circundante com carga
ciclica, os enxertos sintéticos conformados através da compressao do cilindro,
enguanto os enxertos osteocondrais naturais, estavam conformados pelo colapso
do osso subcondral. (52) Clinicamente, isto pode traduzir-se numa maior
probabilidade de ruptura e inicio ou progressao do enxerto osteocondral, e da

alteracdo degenerativa conjunta em comparacao com a de enxertos sintéticos. (52)

Sekiya et al., em 2014, transplantaram células-tronco mesenquimais para

restaurar a cartilagem articular, descobrindo que a colocacdo de uma suspenséao
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sinovial para um defeito de cartilagem promove a reparacdo em modelos animais.

No entanto, in vivo, a eficacia desta abordagem néo foi testada clinicamente. (35)

Lynch et al., em 2014, (1) fizeram uma revisao sistematica apresentando as
melhores evidéncias atuais para os desfechos clinicos de transplante de auto-
enxerto osteocondral para elucidar a eficacia deste procedimento. Os principais
desfechos estudados foram resultados relatados e funcionais, com resultados
secundarios, incluindo o efeito do tamanho da leséo, o retorno a funcéo esportiva e
desportiva, os resultados radiograficos e as taxas de re operacdo. Obtendo como
resultado que os pacientes submetidos a mosaicoplastia tiveram melhores
resultados clinicos, com maior taxa de retorno ao esporte e manutencao de sua
funcdo esportiva antes da cirurgia. Sugeriu que a mosaicoplastia poderia ser mais
apropriada para lesdes menores que dois centimetros quadrados, com 0 risco
conhecido de falha entre dois e quatro anos. No entanto, a maneira mais adequada
de abordar a questdo seria um grande estudo multicéntrico comparando outras

técnicas. (1)

Weigelt et al., em 2015, avaliaram a evolugdo clinica e radiol6gica no
seguimento de médio prazo de um grande grupo de pacientes apés o transplante
osteocondral no cotovelo, em18 pacientes com lesdo osteocondrais avancadas,

tratados por um auto enxerto autélogo de cilindros osteocondrais.

Apés anos de acompanhamento, os resultados foram excelentes, com
indices de dor muito baixos. A amplitude de movimento do cotovelo ferido era livre
e igual ao lado contralateral. Sinais de osteoartrite foram encontrados em
radiografias simples de trés pacientes. A ressonancia magnética mostrou a
viabilidade do enxerto em todos os pacientes. No entanto, uma pequena

incongruéncia da superficie condral pode ser detectada em dois pacientes. (36)



Anthonissen et al., em 2016,relataram uma série de cinco casos de
pacientes jovens com lesdes traumaticas osteocondrais de 5cm na cabeca
dofémur tratados com mosaicoplastia.Os enxertos foram retirados a partir do
joelho ipsilateral. Ap6s dois anos, o resultado foi satisfatério, com retorno

parcial ao nivel de atividade anterior. (4)

Avaliacdo Microscoépica de Cirurgias para a Cartilagem Articular

Em 2001, Makino et al. investigaram a histologia dos transplantes
osteocondrais utilizados para reparar defeitos de cartilagem articular em modelo
animal, 16 coelhos no total. A regido do sulco femoral foi selecionada como o local
para o defeito osteocondral. Criou-se um defeito cilindrico de espessura completa
(7 mm de didmetro e 7 mm de espessura) atraveés da cartilagem articular e no 0sso
subcondral. O fragmento osteocondral inteiro foi removido e, em seguida, devolvido

ao seu local original no condilo femoral.

Assim, o defeito foi reparado com um transplante osteocondral autégeno

de exatamente o mesmo tamanho e configuracdo que o defeito. (37)

ApoOs 24 semanas, havia continuidade leve da superficie articular, e a
integracdo do enxerto com a cartilagem normal do hospedeiro. No entanto, o
exame histolégico mostrou que a camada de cartilagem enxertada era mais
espessa do que a da cartilagem normal do hospedeiro, e a matriz extracelular da
cartilagem implantada exibiu um padrao de coloracdo mais forte com safranina-O
do que na cartlagem normal. A densidade celular foi maior na cartilagem

enxertada, particularmente no meio e nas zonas profundas. Aglomerados de
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condrécitos hipertréficos poligonais foram observados na zona média e profunda

da cartilagem enxertada. (37)

Oshima et al., em 2002, apOs experimentos com ratos, observaram que trés
semanas apos a transplantacdo houve uma invasao das células da medula 6ssea
do local receptor do enxerto. Assim, as células da medula 6ssea no hospedeiro,
bem como ambas as células da medula 6ssea e ostedcitos no enxerto, poderiam
participar na remodelacdo do osso subcondral subjacente. Além disso, a interface

entre o enxerto e 0 hospedeiro consistiu em um tecido

de ambos, enxerto e células hospedeiras derivadas. Formacdo de osso foi
encontrada neste espaco, as duas células do enxerto e do local receptor poderiam
ter o potencial para contribuir para a remodelacdo do osso subcondral subjacente.

(38)

Pearce et al., em 2003, investigaram a viabilidade da técnica de resurfacing
na articulacdo, utilizando enxertos osteocondrais cilindricos de 6,5 mm de

diametro em modelos animais. As andlises incluiram avaliacdo

macroscopica, micro radiografia, coloracdo com microscopia de luz e bioquimica
da cartilagem. ApGs 25 semanas, a maioria dos enxertos tinha mais de 90% de
cobertura da cartilagem articular e histolégicas e a analise micro radiogréafica
revelou boa incorporacdo do enxerto e sobrevivéncia da cartilagem articular; a
concentragdo de glicosaminoglicano sulfatado foi diminuida em tecido enxertado.
Atribui-se a viabilidade dos enxertos osteocondrais a uma adequada congruéncia,

fixacdo estavel do enxerto. (7)

Von Rechenberg et al., em 2003,estudaram a integridade do 0sso

subcondral em pacientes néo tratados e em pacientes tratados com técnicas de
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resurfacing, comparando enxertos a fresco, enxerto osteocondral foto-oxidado e
xenotransplantes. Foto-oxidacdo era esperada para melhorar a estabilidade
mecanica dos enxertos osteocondrais através de uma melhor ligacao das fibras de

colageno dentro da matriz 6ssea. (15)

Observou-se que a reabsorcdo 0ssea subcondral foi mais rapida em néo
tratados, auto enxertos frescos, seguidos de aloenxertos foto-oxidados, xeno
enxertos e Uultimos xeno enxertos foto-oxidados. As lesbes cisticas foram
observadas em todos os tipos de enxertos, mas foram mais pronunciadas em
pacientes com auto enxertos e menos em enxertos foto-oxidados. Lesbes
cisticas diminuidas substancialmente no autoenxerto e foto-oxidados, xeno
transplantes. As células multinucleadas foram observadas a dois meses,
principalmente em autoenxertos nao tratados, seguido por foto-oxidadas halo e

xenoenxertos. Eles foram muito mais elevados em comparacdo com nimeros

de enxertos foto-oxidados, pelo menos no inicio dos anos nas amostras a dois

meses.

A estabilidade do enxerto foi ligada a velocidade de reabsorcédo éssea.
Conclui-se, entdo, que a reabsor¢céo substancial do osso subcondral, envolvendo
o desenvolvimento de lesGes de cistos semelhantes, leva ao deslocamento e,
finalmente, a degradacdo da matriz da cartilagem dos enxertos. O processo de
foto-oxidagdo diminuiu a velocidade de reabsorgdo Ossea em enxertos

osteocondrais e, assim, uma melhor estabilidade e sobrevivéncia do enxerto. (15)

Makino et al., em 2004, (12) estudaram o efeito do dimensionamento do
enxerto na propriedade histolégica da cartilagem articular em transplante aut6logo
osteocondral. Dividiram dois grupos de nove coelhos, criando uma falha de 5 mm

de profundidade em ambos os grupos e diferenca de 1mm no didmetro entre um
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grupo e outro, transplantando assim o enxerto obtido no grupol para os joelhos do
grupo 2, e 0s enxertos do grupo 2 para o grupo 1, ficando um grupo com maior

diametro e o outro de menor diametro.(12)

No grupo 1,em que o enxerto ficou maior do que a falha, revelou-se um
aumento na espessura da cartilagem e densidade celular durante o periodo de
implantacdo. Em contraste, no grupo 2, a espessura da cartilagem articular foi
guase a mesma que a da cartilagem normal adjacente, sem qualquer alteracéo
significativa observada, (12) sugerindo assim que o dimensionamento do
fragmento osteocondral implantado desempenha um papel importante na

preservacao das propriedades histologicas de cartilagem. (12)

Nakaji et al., em 2006,investigaram as alteracbes nas propriedades
estruturais de um cilindro osteocondral receptor do enxerto apdés o transplante
autélogo osteocondral, num defeito osteocondral cilindrico (5 mm de diametro e 3
mm de profundidade) no condilo femoral de um coelho. O defeito foi reparado com
um enxerto osteocondral (6 mm de didametro e 3 mm de espessura) retirado do
cbndilo femoral contralateral. A rigidez da cartilagem do enxerto imediatamente ap06s
a cirurgia era estatisticamente diferente da rigidez normal de cartilagem. A rigidez
no pos-operatorio foi significativamente menor do que a rigidez da cartilagem
normal, e a rigidez no pos-operatério na semana 12 eram 0 a mesma de uma

cartilagem normal.

A formacao de 0sso novo com aumento de trabéculas 6sseas entre 0 enxerto
osteocondral cilindrico e o receptor foi observada no pés-operatério nas semanas
1, 3 e 8. Depois da semana 12 pds-operatoria, trabéculas ésseas diminuiram para
0 mesmo nivel que o observado em um modelo normal devido ao progresso da

remodelacdo 0ssea. A rigidez de a cartilagem articular osteocondral do enxerto era
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normal no momento em que o enxerto foi inicialmente colocado e na semana poés-
operatoria 12. No entanto, a rigidez no pos-operatorio nas semanas 1, 3 e 8 era

menor do que a rigidez da cartilagem normal. (18)

Baumbach et al., , em 2008, estudaram as alteracdes histolégicas da AOT
durante um ano apos a cirurgia em 12 mini porcos, que foram submetidos a um AOT
sobre os condilos femorais mediais de ambos os joelhos, usando trefinas com
didametro dos enxertos de 4,6 mm. Trés animais foram sacrificados a cada 2, 8, 26
e 52 semanas apos a operacao. Os condilos foram analisadas histolégica e imuno-

histoquimicamente para colageno tipos | e 11. (39)

O transplante demonstrou uma integracdo cada vez mais estavel da matriz
na cartilagem do condilo femoral circundante. Na semana 52 depois das operacgdes,

cinco de seis cOndilos mostraram uma integragcdo condral, pelo

menos, hum dos lados do enxerto. (39)

Imuno-histologicamente todos 0s espécimes apresentaram caracteristicas de

coloracéo fisioldgicas 52 semanas ap0s a operacao.

A qualidade da parte condral do enxerto mostrou uma ampla gama de
variacdes, que vao desde o tecido vital semelhante a cartilagem nativa ap6s 52
semanas, com sinais degenerativos graves, comec¢ando duas semanas apos a
operagdo e terminando na semana 52, com fissuras profundas fragmentando a

cartilagem e a perda completa de células vitais.

Conclui-se assim que a técnica sob pressdo (pressfit) permite uma
incorporacao 0ssea estavel. A integracao condral do enxerto parece ocorrer, desde

gue um contato estreito entre as interfaces possa ser alcancado. Apresentando os



36

resultados como um transplante cartilaginoso vital, no entanto, alguns espécimes

mostraram, em parte, sinais degenerativos graves. (39)

Gulotta et al., em 2009, submeteram 20 modelos animais a transplante
osteocondral para avaliar se o impacto da pressdo pode causar morte de
condrécitos e degradacdo da matriz. Foram divididos em dois grupos, nos quais
foram sacrificados, em dias diferentes, com mais ou menos quatro dias de

diferenca.(24)

Foi encontrando desta forma um numero significativamente menor de células
viaveis e uma perda de birrefringéncia de colageno na zona superficial no grupo que
foi sacrificado quatro dias depois, (24) demonstrando-se assim que o0 impacto sob
pressao (pressfit) pode induzir necrose dos condrécitos e degradacao da matriz da

cartilagem. (24)

Bal et al., em 2010, compararam trés tipos de biomateriais em enxertos para
o preenchimento de falhas osteocondrais, sendo analisados o crescimento, a
integracdo 6ssea e a qualidade do tecido articular. Vidro bioativo e tantalo poroso
foram superiores ao enxerto 6sseo em integracdo com o 0sso hospedeiro adjacente,

na regeneracao do tecido hialino na superficie do enxerto. (40)

Bastian et al.,, em 2010,estudaram a relacdo entre a incongruéncia entre as
superficies na transferéncia osteocondral com forcas de impacto distribuidas de
forma desigual sobre a cartilagem, que pode causar uma perda de condrécitos
funcionais, utilizando para a impactacdo do enxerto instrumentos de superficie
plana e uma cbncava. A andlise ndo revelou diferencas estatisticamente

significativas. A impactacdo conduz a uma consideravel perda de condrocitos



37

funcionais que ndo pode ser evitada através da utilizacdo de um impactor plano

cbncavo, representando a carga. (26)

Raub et al., em 2013,avaliaram as alteracdes da rede de colageno e outras
anormalidades da cartilagem articular no céndilo femoral medial e locais reparados
com auto enxerto osteocondral apdés 6 e 12 meses, através de microscopia
guantitativa e luz polarizada como métodos histopatolégicos. (41) Os resultados
foram a deterioracdo estrutural e a desorganizacdo da matriz na cartilagem que
pende sobre o enxerto. Observaram uma série de alteracdes Unicas localizadas na
rede de colageno, tanto na regido adjacente quando na zona de implantacdo da
cartilagem. Os defeitos foram associados com a organizacdo anormal de

condrécitos. (41)

Oda et al.,.em 2014, estudaram a viabilidade da utilizacdo de enxertias
osteocondrais livres para o tratamento de defeitos de cartilagem e osteocondrais in
vivo.Os defeitos criados foram preenchidos por condrdcitos isolados de cartilagem
articular de coelhos, utilizando um sistema de cultura tridimensional de alta
densidade. Foram dois defeitos diferentes, um defeito condral sem gotejar sangue
e um defeito osteocondral com exsuda¢ao no sangue, de quatro mm de diametro.
Em cada um, cilindros de 4 mm de diametro foram enxertados no fundo dos defeitos.
In vitro, a avaliacdo histologica revelou que os reparos tém o carater de cartilagem
hialina com um potencial de adesividade ao tecido circundante. In vivo,
demonstrando bons resultados ao estabelecer o ambiente ideal adequado para a

reparacao da cartilagem, é justificada. (42)

Nosewicz, et al., em 2014, estudaram a influéncia da carga precoce apos 0
auto enxerto osteocondral, montados em coéndilos femorais de 24 modelos animais,

divididos em dois grupos, um grupo em que o posicionamento do enxerto foi deixado
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sobresaliente da superficie articular e o outro que ficou aprofundado da superficie
articular. Foram realizadas analises histologicas e histomorfométricas dos enxertos,
observando-se que os sobrealientes mostraram significativamente mais subsidéncia
do enxerto, com 0 0sso significativamente menos mineralizado e significativamente
com pior qualidade de cartilagem quando comparada aos enxertos que foram
deixados aprofundados. As lesdes cisticas foram observadas em ambos os grupos.
Os osteoclastos foram intimamente relacionados com o grau de remodelacéo 0ssea.

(16)



4. Metodo
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O protocolo de pesquisa foi elaborado de acordo com a Lei n° 6.638 de 8 de
maio de 1979, que estabelece as normas para a pratica didatico-cientifica da
vivissecdo de animais. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade de Sao Paulo sob o protocolo nimero 0412/10 e seguiram 0S
procedimentos de manutencdo, manejo, sedacao, analgesia, anestesia e eutanasia

para pequenos animais.

Foram utilizados vinte coelhos da raca Nova Zelandia, albinos, adultos,
fémeas, com peso entre 3.000g e 3.500g, clinicamente saudaveis, de origem
comercial, que foram mantidos no biotério do Instituto de Ortopedia e Traumatologia
do HCFMUSP. Os animais foram previamente examinados por médico veterinario
para confirmar suas perfeitas condicbes de saude e ficaram acondicionados em
gaiolas metalicas individuais de 70x70x70 cm. A alimentacdo constou de racao
industrial e 4gua. O ambiente de experimentacdo permaneceu iluminado com luz

artificial 12 horas continuas diarias, mimetizando o periododiurno.

Determinamos dois grupos experimentais com dez coelhos em cada, de
forma aleatéria quanto ao posicionamento do enxerto osteocondral autélogo: um dos
joelhos com enxerto posicionado de forma saliente ou profunda quanto a superficie
articular, e o outro joelho com enxerto posicionado ao nivel da superficie. O enxerto
saliente sera colocado dois milimetros acima do nivel da cartilagem articular e o

profundo, um milimetro abaixo do nivel da cartilagem articular.

Programou-se a eutanasia para doze semanas ap0s 0 procedimento
cirargico. Caso algum coelho nédo sobrevivesse ao procedimento ou ao tempo

necessario até a eutanasia, um novo animal seria operado e incluido no estudo.
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Procedimento anestésico

A anestesia dos animais seguiu o0 protocolo padronizado pelo Canadian
Council of Animal Care. Foi realizada aplicagéo intramuscular na regiao proximal do
membro inferior de uma solucéo contendo 40mg/kg de hidrato de dextrocetamina a
10%, associada a 5mg/kg de cloridrato de xialazina a 2%. Cada coelho, sob

anestesia, foi tatuado na orelha direita com numeros de 1 a 20 paramarcagao.

Procedimento cirdrgico

O animal era posicionado em decubito dorsal horizontal em mesa operatdria
apropriada. Realizaram-se as tricotomias, com maquina de corte elétrica, na regido
do terco médio da coxa ate o terco médio da perna e fez-se a antissepsia e
assepsia, respectivamente, com degermante de digluconato de clorexidina a 2% e
solucéo alcodlica de digluconato de clorexidina a 0,5% e a colocacdo de campos

cirdrgicos.

Foi realizada uma via de acesso de aproximadamente 5cm na face antero-
medial dos joelhos direito e esquerdo, procedeu-se a luxagéo lateral da patela e

flexdo dos joelhos para a visualizagdo adequada dos condilos femorais mediais.
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Apos a exposicao, criou-se um defeito osteocondral de 3mm de profundidade
com uma trefina de aproximadamente 3mm de diametro nas superficies articulares
dos condilos femorais de ambos os joelhos, extraindo assim o enxerto em forma de

cilindro com tecido osteocondral.

Apos aretirada dos enxertos, eles foram implantados no condilo contralateral.
Cada cilindro osteocondral era colocado de modo previamente randomizado entre

neutro, saliente ou profundo.

Terminados os procedimentos do posicionamento dos enxertos, reduziu- se
a luxacao da patela e foi realizada sutura por planos das incisées com fio cirdrgico
de poliamida (mononylon) de 0,4 mm (Nylon monofilament suture, Ethicon, EUA) de

espessura. Nao foi realizado curativo oclusivo ou imobilizacdo do membro operado.

ApOs o término da cirurgia, 0s animais receberam uma dose de antibidtico
cefazolina 50 mg/kg e uma dose de analgésico com tramadol e anti- inflamatério

meloxicam 0,9ml por via intramuscular, mantendo-se essas doses durante trés dias.

Aguardou-se a recuperacao anestésica completa e cada coelho foi levado na
gaiola individual de transporte ao biotério de manutencéo. Permitiu- se carga normal

nos membros no pds-operatdrio imediato.



Foto 1. Posicinamento do coelho para o procedimento cirdrgico, previamente
anestesiado, em que sera criada uma falha osteocondral, no céndilo medial em
cada joelho, e posicionado o enxerto osteocondral em profundidades diferentes
conforme a randomizacao.
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Foto 2. Via de acesso anetromedial em joelho direito do coelho, para o
procedimento cirdrgico, previamente anestesiado, em que sera criada uma
falha osteocondral, no condilo medial em cada joelho, e posicionado o
enxerto osteocondral em profundidades diferentes conforme a
randomizacao.
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Foto 3. Exposicdo da articulacao do joelho direito, no qual seré criada uma falha
osteocondral, no condilo medial em cada joelho, e posicionado o enxerto
osteocondral em profundidades diferentes conforme a randomizacao.



Foto 4. Criacdo da falha osteocondral, no condilo medial do joelho esquerdo
no coelho, em que sera posicionado o enxerto osteocondral conforme a
randomizacao.
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Foto 5. Medicéao do diametro de 3 cm, para o enxerto osteocondral, que foi retirado
do céndilo medial do joelho contralateral, que posteriormente sera enxertado no
cbndilo medial a uma profundidade conforme a randomizada para 0 numero € o

lado do animal.



Foto 6. Posicionamento do enxerto osteocondral cilindrico em condilo femoral
media esquerdo, em posicéo e altura equivalente a superficie articular.
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Eutanasia

ApOGs 12 semanas, a eutanasia foi realizada com anestesia intramuscular de
hidrocloridrato de dextrocetamina e cloridrato de xilazina e uma injecéao letal de
cloreto de potassio a 20% intracardiaca, como nas operacdes, respeitando- se a
resolucéo n°® 714 de 2002 do Conselho Federal de Medicina Veterinaria e a Lei n°

11.794 de 8 de outubro de2008.

Preparo das pecas

Apés a eutanasia, realizou-se a retirada de todo o joelho em bloco, com
osteotomia no terco médio do fémur e da tibia. Em ambiente limpo, foi aberta a
capsula articular e os condilos femorais foram devidamente dissecados de todas as
partes moles e acondicionadas em frascos apropriados com solu¢do tamponada de
formol a 10%. Cada céndilo foi identificado com o numero e lado do joelho respectivo

do animal.

Os joelhos serdo descartados conforme o plano de gestdo de residuos em
servicos de saude e as normas de biosseguranca da Resolucdo de 5 de agosto de

1993 do Conselho Nacional do Meio Ambiente.
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Método de avaliagdo macroscopica
A avaliacdo macroscoépica, com enfoque na restauracdo do contorno articular dos
joelhos a forma original, sera avaliada conforme a escala de Goebble. (43). A escala
de Goebble representa uma avaliacdo macroscopica para a regiao articular
transplantada. Esta escala avalia cinco pontos principais no local do enxerto

colocado no condilo femoral, a saber:

-A cor do tecido

- Presenca de vasos sanguineos no tecido reparado

-Superficie do tecido de reparacéo

- Preenchimento do defeito

-Degeneracao da cartilagem articular adjacente

Cada um dos parametros avaliados é dividido em quatro itens, que recebem
uma pontuacédo de zero a quatro.Cada item recebe um valor diferente conforme o
aspecto e a forma, resultando assim uma pontuacdo com total maximo de 20pontos.
Desta forma, a pontuacdo alcancada de cada item a ser avaliado € considerada
satisfatéria/favoravel/boa quanto mais se aproximar do zero. Assim mesmo, se a
pontuacao atingida de cada avaliacdo chega a ficar mais perto do valor 20, significa

gue o tecido avaliado nédo resulta viavel.
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Tabela 1 — Escala de classificacdo macroscépica para avaliagdo do enxerto
osteocondral de Goeble, considerando os cinco pontos para avaliagéo
da regeneracdo da cartilagem articular apos enxerto

osteocondral.

Parametro

Cor do tecido reparado

Presenca de vasos
sanguineos no tecido
Reparado

Superficie do tecido
Reparado

Preenchimento do defeito

Degeneragéo da

cartilagem adjacente

Item
Hialino ou branco
Predominantemente branco (>50%)

Predominantemente transluzente (>50%)

Transluzente

Tecido nao reparado

Sem presenca de vasos

< 25% do tecido reparado

25% - 49%

50% - 74%

>75 %

Homogeneamente liso
Heterogeneamente liso

Aspecto fibrilar

Tecido reparado incompletamente
Tecido ndo reparado

ao nivel da cartilagem adjacente
>50% de profundidade do defeito ou
hipertrofiado

<50% do defeito preenchido

0% de tecido reparado

Lesdo Condral

Normal

Falha e/ou fibrose na zona de integracdo
Osteoartrite difusa

Extensao do defeito ate a cartilagem
Adjacente a falha

Pontos

o
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Método de avaliagcdo histolégica

Para a avaliacdo da histologia das amostras, estas passaram por uma
coloracdo de hematoxilina e eosina e de safranina-O. Realizou-se também avaliacdo
pelo microscopio de luz polarizada. Utilizamos a tabela da ICRS I, na qual sé&o
considerados 14 pontos para a avaliagcdo da formacao de cartilagem no local do
enxerto. As amostras foram avaliadas por especialistas em anatomia patolégica do
Instituto de Ortopedia e Traumatologia daFMUSP. As amostras passaram por uma
etapa prévia de corte e enviadas para coloracdo com hematoxilina e eosina, e

também com safranina-O. (44)



Numer

10

11

12

13
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Tabela 2 — Escorehistologico do ICRS-II para avaliagdo da

regeneracao de tecido cartilaginoso

Item
Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada)

Coloracdo da matriz (metacromasia)
Morfoloaia cellular

Aarupamento de condrdcitos (4 ou mais arupos
Arquitetura da superficie

Integracdo basal

Formacao de bordas (tidemark)

Anormalidades do osso subcondral /fibrose da

Inflamacao

Calcificacao/ossificacdo anormal

Vascularizacdo (com o tecido reparado)
Avaliacéo da superficie
Avaliacdo da zona media/profunda

Avaliacéo geral

Valor
0%
100%
0%
100%
0%
100%
0%
100%
0%
100%
0%
100%

0%

0%
100%
0%
100%
0%
100%

0%

0%
100%
0%
100%
0%
100

Descrigao.

fibras colagenas na espessura total
cartilagem normal

sem Coloracdo

metacromacia total

sem células redondas / ovais
maioria células redondas / ovais

Presente
Ausente

delaminacéo ou arandes
superficie lisa

Semintearacdo

integracao total

sem nenhuma linhade limitante
com linhadelimitante

Anormal

medula normal

Presente
Ausente

Presente
Ausente

Presente
Ausente

perda total, ou rotura completa
semelhante a cartilagem articular

tecido fibroso
cartilagem hialina normal

Ruim(tecido fibroso)
bom (cartilagemhialina)

Tabela de avaliagdes com escore histologico do ICRS-II para
avaliacao da regeneracéo de tecido cartilaginoso em amostras

de enxertos cilindricos osteocondrais
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Analise estatistica

Para analise comparativa dos dados obtidos na avaliacdo macroscépica dos
enxertos osteocondrais foram utilizados os métodos de média, mediana, desvio

padrdo e teste t na comparacao dos valores obtidos quando comparados entre si.

Para a andlise dos resultados da histologia também foram utilizados

meétodos de média, mediana, desvio padrao e teste t.
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5.Resultados
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Utilizaram-se vinte coelhos da raca nova Zelandia, albinos, adultos, fémeas,
com peso entre 2.700g e 3.000g, clinicamente saudaveis, de origem comercial e

mantida no biotério do Instituto de Ortopedia e Traumatologia do HCFMUSP.

Para a avaliagéo dos diferentes posicionamentos dos enxertos osteocondrais
formaram-se dois grupos experimentais com dez coelhos cada. Como descrito
previamente, estes grupos foram determinados de forma aleatoria quanto ao
posicionamento do enxerto autélogo osteocondral. Em todos os animais, em um dos
joelhos o enxerto foi colocado saliente ou profundo e, no outro joelho, em posicao

neutra.

Desta forma, em cada joelho do primeiro grupo o enxerto osteocondral
ficou saliente a superficie articular e o outro joelho foi posicionado ao mesmo
nivel. Mais uma vez, o lado do posicionamento foi determinado de forma aleatoria.
Assim como o primeiro grupo, nos joelhos do segundo grupo, os enxertos de um
lado ficaram ao mesmo nivel da articulagcéo e nos joelhos contralaterais o enxerto

ficou posicionado profundo em relagéo ao nivel articular.

A eutandsia foi realizada ap0s 12 semanas da cirurgia.

O primeiro grupo de coelhos foi operado em 12 de dezembro de 2014. Os
coelhos foram mantidos sem restricdo de carga no biotério do IOT HCFMUSP
durante 12 semanas. A eutanasia foi realizada em 12 de marco de 2015. O segundo
grupo de coelhos foi operado em 6 de abril de 2015. Os coelhos foram mantidos
sem restricdo de carga no biotério do IOT HCFMUSP durante 12 semanas. A

eutanasia foi realizada no dia 6 de junho de 2015.
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Avaliamos as intercorréncias ocorridas durante as cirurgias. No primeiro
grupo de coelhos operados ndo houve intercorréncia. No segundo grupo, houve
dois ébitos. Um animal (nUmero 18) evoluiu para 6bito durante a cirurgia. O 6bito do
outro animal ocorreu no quarto dia de pos-operatério. Ambos dos coelhos foram
substituidos, apds duas semanas, por novos espécimes da mesma raga, cor e peso,
permanecendo desta forma inalterado o numero total de animais do segundo grupo

(n=10).

Na avaliacdo dos animais previamente a eutanasia ndo foram observadas
alteracbes importantes relativas a mobilidade articular, ndo sendo registrado
nenhum caso de rigidez articular. Ainda na avaliacdo realizada previamente a
eutanasia ndo se identificou infeccdo pods-operatéria ou deiscéncia de sutura,
entretanto, apos o sacrificio, observou-se que um coelho (nUmero 11) apresentou
infecgdo articular (pioartrite) no joelho esquerdo, em que foi colocado o enxerto

osteocondral ao nivel da superficie articular.
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Avaliacdo Macroscopica

Os resultados da avaliacdo macroscopica estédo descritos nas tabelas 6 a 13.
Estes resultados estdo apresentados conforme o0s cinco parametros da avaliacéo
macroscopica da escala de Goebble: cor do tecido reparado, presenca de vasos no
defeito reparado, superficie do tecido, preenchimento do defeito e degeneracéo do

tecido cartilaginoso adjacente.

As fotos mostram alguns dos condilos e as respectivas reparacoes feitas
apos as 12 semanas de transplante osteocondral, conforme a randomizacao

estabelecida, sendo possivel apreciar o grau de reparo dos tecidos.
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Foto 7. Condilo femoral direito, do coelho operado no primeiro grupo, em que foi
colocado enxerto osteocondral ao nivel da superficie articular, amostra a
cicatrizagdo do enxerto osteocondral apés 12 semanas da cirurgia de
transplanteosteocondral.
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Foto 8. Condilo femoral medial do joelho esquerdo, do coelho operado no primeiro
grupo. Mostra o cbndilo femoral ap6s 12 semanas de transplante osteocondral,
enxerto posicionado ao mesmo nivel da superficie articular, observa se o tamanho
e a regeneracéao do cilindro osteocondral enxertado.



Foto 9. Condilo femoral medial do joelho direito, coelho operado no primeiro grupo,
gue mostra o cbndilo femoral ap6s 12 semanas de transplante osteocondral,
enxerto posicionado saliente em relacdo a superficie articular, mostra o tamanho
e a regeneracéao do cilindro osteocondral enxertado.
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Foto 10. Condilo femoral medial do joelho esquerdo. Animal operado no primeiro
grupo, em que foi realizado transplante osteocondral, colocando o enxerto. Observa-
se a qualidade de regeneracédo de tecido cartilaginoso, este caso num coelho em
gue foi colocado o enxerto saliente ao nivel da superficie articular



Foto 11. Imagem de perfil do condilo femoral medial do joelho esquerdo com
transplante osteocondral ap6s 12 semanas de cirurgia. Animal que foi operado
no segundo grupo em que o enxerto osteocondral foi posicionado profundo em
relacdo a superficie articular. Observa-se a qualidade de regeneracdo de tecido
cartilaginoso, este caso num coelho em que foi colocado o enxerto ao nivel da
superficie articular.
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Foto 12. Condilo femoral medial, joelho direito de coelho apds 12 semanas do
transplante. Animal operado no segundo grupo, neste caso com o enxerto cilindrico
osteocondral posicionado saliente em relagcdo da superficie articular,mostra
regeneracao da cartilagem parecida com o normal.
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Foto 13. Condilo femoral medial do joelho direito, animal operado no segundo grupo,
em que foi posicionado o enxerto cilindrico osteocondral profundo em relagéo ao
nivel articular. Observa-se a qualidade de regeneracéo de tecido cartilaginoso, este
caso num coelho em que foi colocado o enxerto profundo em relacdo ao nivel da
superficie articular.
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As avaliacOes foram feitas por trés ortopedistas diferentes,em dias diferentes,
mediante fotografias de céamera fotografica marca Canon EOS digital, 15,1
megapixels, no Instituto de Ortopedia e Traumatologia do HCFMUSP, obtendo-se
uma qualificacdo das amostras baseadas na escala macroscopica de Goebble nas

tabelas abaixo.



Tabela 3.

Randomizacéo

Numero Posicionamento Posicionamento
1 Saliente Neutro
2 Neutro Saliente
3 Saliente Neutro
4 Saliente Neutro
5 Saliente Neutro
6 Neutro Saliente
7 Neutro Saliente
8 Profundo Neutro
9 Neutro Saliente
10 Saliente Neutro
11 Profundo Neutro
12 Profundo Neutro
13 Profundo Neutro
14 Neutro Profundo
15 Profundo Neutro
16 Profundo Neutro
17 Profundo Neutro
18 Neutro Saliente
19 Neutro Profundo
20 Neutro Profundo

Tabela de randomizagdo para o posicionamento do enxerto osteocondral dos coelhos para o

estudo
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Tabela 4

Escore de Goeble

Namer Joelho Joelho
1 8 5
2 4 7
3 11 5
4 9 5
5 7 5
6 5 6
7 4 6
8 7 6
9 4 6
10 7 5
11 Pio 12
12 14 6
13 12 8
14 6 7
15 7 5
16 11 6
17 11 8
18 7 7
19 7 9
20 7 8

Tabela de comparacéo entre os valores obtidos segundo a classificacéo
macroscopica das amostras dos joelhos ap0s eutanasia dos modelos animais
utilizados para o estudo.

(*) Excluido por pio artrite com uma semana de cirurgia
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Tabela 5

Valor macroscopico do enxerto posicionado ao mesmo nivel
articular.

N° COELHO VALOR
1 5
2 4
3 5
4 5
5 5
6 5
7 4
8 6
9 4
10 5
11 13
12 6
13 8
14 6
15 5
16 6
17 8
18 7
19 7
20 7
Valor minimo 4
Valor maximo 13
Média 6,05
Mediana 7
Desvio padrao 2,02

Tabela de resultados em que encontram os valores obtidos ap6s
classificagdo macroscopica de todos os coelhos com enxertos ao
nivel da superficie articular



Tabela 6

Tabela de valores macroscopicos comparando resultados entre o
posicionamento profundo e saliente.

SA*LI_EN PRQEUN

7 7

11 7

9 14

7 12

6 7

6 7

11 11

7 8

7 9
Média 7.9 9.11
Mediana 7 8
Desvio padrao 1,85 2,62
Valor maximo 11 14
Valor minimo 6 7
P 0,279

Tabela de valores macroscopicos comparando o escore de avaliagdo para
comparar resultados de avaliagdo macroscopicos entre 0 posicionamento
profundo e saliente.

P= teste estatistico pareado (t test)
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TABELA 7

Avaliacdo microscopica individual, sobre a avaliacdo geral, de cada amostra

individual.
Avaliacaoge 0 Ruim (tecido fibroso)
Numer 1 Bom (cartilagem
Profund Neutr Saliente

1 100% 100%

2 100% 100%
3 90% 60%

4 70% 95%

5 90% 80%

6 95% 90%

7 80% 85%

8 95% 80%

9 95% 90%
10 85% 95%
11 30% 75%

12 75% 80%

13 70% 75%

14 85% 55%

15 85% 95%

16 75% 97%

17 85% 95%

18 65% 95%

19 85% 80%

20 85% 85%
Média 0,77 0,84 0,89
EeSV' 0,18 0,001 0,12

Tabela representa os valores histoldégicos das amostras do enxerto osteocondral
apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo individual sobre a avaliacdo geral

do enxerto osteocondral.
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TABELA 8

Soma geral de todos os pontos na avaliacao histolégica de todos os coelhos,

incluindo o coelho com pioartrite.

N° de item Profundo Neutro  Saliente

1 Morfologia do tecido (visto sob luz 50 50 50

2 Coloracdo da matriz (metacromasia) 76 79 84

3 Morfologia cellular 78 86 91

4 ﬁ\q%ril;pamento de condrécitos (quatro ou 72 88 83

5 Arquitetura da superficie 77 80 83

6 Integracéo basal 89 96 100

7 Formacéao de bordas (tidemark) 46 58 61

8 }Af\irt;?(r)?glcljiades do osso subcondral 81 87 80

9 Inflamacéao 100 90 74

10 |Calcificacao/ossificacdo anormal 98 87 80

11 |Vascularizacdo (com o tecido reparado) 79 80 68

12 |Avaliacdo da superficie 77 80 84

13 |Avaliacdo da zona media/profunda 89 97 100

14 |Avaliacéo geral 77 84 89
Média 77,78 81,57 80,5
Mediana 77,5 85 83
Nacvin nadran 15 1A 12 N4 12 4

Soma geral dos pontos na avaliacdo histoldgica de todos os coelhos, incluindo o
coelho com pioartrite, segundo a tabela de avaliacdo histoldgica da ICRS Il para

regeneracao articular.



TABELA 9

Soma geral de todos os pontos na avaliacao histolégica de todos os

coelhos, excluindo o coelho com pioartrite.

N° de item Profundo Neutro Saliente

1 |Morfologia do tecido (visto sob luz 50 50 50

2 |Coloracédo da matriz (metacromasia) 81 79 85

3 | Morfologia cellular 82 86 93

+ | (auatro o mais grupos celutares) 77 8 92

5 | Arquitetura da superficie 82 80 84

6 |Integracdo basal 98 96 100

7 |Formacao de bordas (tidemark) 49 58 62

8 ?l?t?crz)nnazj“g??f?bsrggeojz?neduIa 87 87 80

9 [Inflamacéo 100 90 82

10 |Calcificacéo/ossificacdo anormal 98 87 89

11 |Vascularizacédo (com o tecido 86 80 76

12 |Avaliacao da superficie 82 80 84

13 |Avaliacao da zona media/profunda 94 97 100
Avaliacao geral 82 84 88
Média 82 81,57 83,21
Mediana 82 85 84,5
Desvio padrao 15,590 13,04 13,63

Soma geral dos pontos na avaliacao histolégica de todos os coelhos, excluindo
o coelho com pioartrite, segundo a tabela de avaliagéo histologica da ICRS I

para regeneracgao articular.
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Foto 14. Foto tomada por camera do microscopio, amostra peca histoldégica com
coloragéo de safranina O, com escala de 200 micras, do condilo femoral medial do
joelho direito, do coelho marcado com o numero 9, aonde o0 enxerto osteocondral
foi posicionado ao mesmo nivel da superficie articular. Ao microscopio observa se
a morfologia do tecido enxertado, a integracdo basal do enxertoosteocondral.
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Smm

Foto 15. Foto tomada por cadmera do microscopio, amostra pega histolégica com
coloragéo de safranina O, com escala de 5 mm, dos condilo femorais do joelho
direito, do coelho marcado com o numero 8, aonde o enxerto osteocondral foi
posicionado ao profundo em relagéo ao nivel da superficie articular. Ao microscépio
observa se as Anormalidades do 6sso subcondral

[fibrose da medula do tecido enxertado.
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Foto 16. Foto tomada por camera do microscopio, amostra peca histologica com
coloragéo de safranina O, com escala de 1 micra, dos condilo femorais do joelho
direito, do coelho marcado com o numero 10, aonde o enxerto osteocondral foi
posicionado ao saliente em relacdo ao nivel da superficie articular. Ao microscopio
esta imagem permite avaliar as zonas media e profunda do enxerto, além da
formacao das bordas (tidemark) junto com a coloracdo damatriz.
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6.DISCUSSAO
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A transferéncia osteocondral autéloga ou mosaicoplastia € um procedimento
cirdrgico, que consiste no preenchimento das éareas de lesdo condral ou
osteocondral, com cartilagem saudavel obtida de regides que envolvem menor
suporte de carga no joelho. Esta técnica tem com objetivo deixar uma superficie
articular do cilindro osteocondral no mesmo nivel da superficie articular sem lesao,
permitindo criar a cicatrizacao do cilindro (aproximadamente 6 a 8 semanas) com
uma cobertura de cartilagem de qualidade plastica proxima da cartilagem normal.
Demonstra ser uma técnica de tratamento cirargico com bons resultados, mas com

a limitacao de gerar morbidade da area doadora.(8,14,27)

Embora este procedimento possa resultar em moérbido do sitio doador, € o
unico procedimento que permite o tratamento da lesdo condral com cartilagem
articular do proéprio paciente. O numero e diametro dos enxertos sédo escolhidos de
acordo com o tamanho do defeito no intra operatério ou mediante uma coleta de

dados especificos sob imagens de alta defini¢do. (1,12)

As vantagens deste sdo que o enxerto osteocondral resulta como uma
unidade de funcionamento viavel, fornecendo cartilagem hialina num suporte 6sseo,
gue no caso viria ser o leito do enxerto. O tamanho pode ser adaptado dentro de
certos limites para o destinatario local, conforme o didmetro da lesdo.(1, 44,45)
Desta forma, para este estudo, as falhas foram representadas por um diametro de

3 mm e o enxerto para o reparo foi do mesmo didmetro, numa Unica peca.

Uma desvantagem deste procedimento é que a retirada de varios enxertos
pode resultar em dor pos-operatoria, motivo que faz necessario uma boa avaliacao
pré-operatoria. A restauracdo da curvatura do condilo é importante para a

obtencdo de uma equilibrada distribuicdo das tensdes proporcionais ao estresse
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suportado. Qualquer perda na curvatura cria um risco de o enxerto ficar saliente ou

profundo. (1,44,45)

E por esse motivo, que uma cuidadosa avaliagdo do tamanho do defeito
deve ser feita, muitas vezes um cilindro Unico resulta ser insuficiente para o reparo
da leséo, devido ao tamanho da mesma, obrigando a retirada de um maior numero
de enxertos para cobrir a area do defeito, sendo estes enxertos colocados sob

pressao para que estes possam ficar no local da falha.

Koh et al., em 2004 afirma que as pressdes e padrées de contato normais
podem ser duplicadas com enxertos de superficie articular nivelados. Contudo,
pequenas incongruéncias, particularmente quando o enxerto esta elevado, pode
levar a uma presséao significativamente aumentada. Isso refor¢ca a importancia da
congruéncia da superficie articular no estado biomecanico inicial apds implante
osteocondral. (45), sendo de alguma forma determinante para a obtencdo dos
resultados deste nosso estudo. Incongruéncia da cartilagem articular apés o
transplante osteocondral afeta a pressdo de contato da superficie articular, (47)
reforcando a importancia da congruéncia da superficie articular no estado
biomecéanico inicial apdés a implantacdo osteocondral. Se um enxerto for
inadvertidamente colhido com uma angulagdo diferente ou 0 posicionamento
resultasse com uma discrepancia na continuidade da superficie, Koh et al, (44,47)
recomenda colocar o &ngulo obtuso do enxerto em continuidade com superficie com
a borda mais alta nivelada com a cartilagem articular circundante podendo desta

forma reduzir as pressoes de contato iniciais. (44,47,48)

Para avaliar o posicionamento do enxerto autélogo osteocondral no joelho,
decidiu-se realizar um estudo prospectivo controlado em modelo experimental

para a estimulacdo de formacéo de tecido cartilaginoso nos coéndilos femorais
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provocados por uma trefina circular com um diametro de 3mm para simular o
defeito osteocondral e posteriormente enxertar o tecido sadio retirado do sitio

doador sem leséo, nas diferentes posicoes.

Durante o processo de colocacédo dos enxertos osteocondrais deste estudo,
conseguimos aprender e entender muito mais sobre todos os procedimentos que
envolvem o transplante de cilindros osteocondrais, desde a técnica cirargica, até

os resultados obtidos depois da avaliacdo macroscépica e histolégica.

Os resultados encontrados foram favoraveis ao posicionamento do cilindro
do enxerto no mesmo nivel da cartilagem articular, assim como nos estudos

realizados por Koh et al., em 2004 e 2006. (44,47)

Quando comparados os enxertos colocados salientes em relacdo aos
colocados profundos em relacdo a superficie articular, este estudo demonstrou
melhores resultados para aqueles que ficaram salientes em relacdo a superficie
articular. Tendo uma diferenca relativa quando comparados com aqueles estudos
realizados por Nakagawa et al., (47), quem apés o estudo revelou que depressodes
isoladas do cilindro osteocondral n&o superiores a 1 mm podem ainda promover

uma cicatrizacao aceitavel da cartilagem, conduzindo a bons resultados clinicos.

Os parametros utilizados para a obtencdo de dados para as avaliagdes
macroscopicas e histoldgicas estdo de acordo com a escala macroscopica de
Goebel, (43) avaliando cinco pontos principais: a cor dos tecidos, a presenca de
vasos no tecido reparado, a superficie do enxerto, o preenchimento do defeito e a
degeneracéo dos tecidos adjacentes ao cilindro osteocondral enxertado(43); por

outro lado, a avaliacao histoldgica foi feita em base nos parametros da Sociedade
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Internacional de Reparo da Cartilagem (ICRS International Cartilage Repair
Society), (44) que tem 14 pontos de avaliacdo pelas quais as amostras passam:
a morfologia do tecido, a coloracéo do tecido, a morfologia celular, o agrupamento
de condrocitos, a arquitetura, a integracdo basal, a formacdo de bordas,
anormalidades do osso subcondral, inflamacéo, -calcificagdo anormal, a
vascularizacdo, a avaliacdo da superficie e a avaliacdo da zona média junto com

uma avaliacdo geral da amostra. (44)

Tambem é importante ressaltar sobre os métodos de coloracdo das pecas
durante a avaliacdo histoldgica, a hemtoxilina e eosina juntos com a Safranina O,
gue foram escolhidas devido ao que, a composi¢cao quimica da matriz extracelular
varia nos diversos tecidos e regifes do organismo. (53) As células cartilaginosas
convivem entre grupos de condrécitos existentes na matriz extracelular. A

matriz da cartilagem se cora em roxo pela hematoxilina

e é, portanto, devido a que a matriz da cartilagem ndo tem muito colageno, mas,
tem moléculas com muitos grupamentos acidos. Por outra arte, As safraninas sédo
compostos obtidos pela juncdo por oxidacdo de uma molécula de uma para-

diamina com duas moléculas de uma amina primaria.

(53) A safranina € um corante bioldgico usado em histologia e citologia. Usada como
corante secundario em alguns protocolos de coloragéo, a qual cora todos os nucleos
celulares de vermelho. E também utilizado para a deteccdo histologica de

cartilagem, mucinas e granulos de mastaocitos. (53)

Desde os primeiros estudos sobre a morfologia articular, realizados por
Hunter no século XVIII, questiona-se a capacidade regenerativa da cartilagem
hialina. (30) Mudangas importantes no entendimento da fisiologia articular

ocorreram no inicio da década de 1960, quando se iniciaram as investigagdes sobre



82

o0 processo de degradacdo da matriz cartilaginosa (21,23). Essas novas
informacdes mostraram que a cartilagem ndo é um tecido inerte e que sua

degradacéao esta mais relacionada a um processo quimico do que mecanico. (30)

O fendmeno do reparo envolve 0s processos de inducdo de uma resposta
inflamatoria a lesdo inicial, proliferacdo e migracdo de células teciduais
parenquimatosas e conjuntivas, formagcao de novos vasos sanguineos, sintese
de matriz extracelular e deposicdo de colageno, remodelacao tecidual,

contracao da ferida e aquisicado de resisténcia mecanica.

Nem todos esses eventos ocorrem em toda reacdo de reparacdo. Este
processo € influenciado por fatores que incluem o ambiente, a extensdo do dano

tecidual e a intensidade e duracéo do estimulo. (23)

Didaticamente, € possivel subdividir o processo de regeneracédo de um tecido
em trés fases: necrose, inflamacdo e reparo. Assim sendo, torna-se nitida a
capacidade limitada da cartilagem hialina em se restabelecer, por este tecido ser
avascular e ndo possibilitar a instalacdo do processo inflamatério no foco de leséo.

(23)

Defeitos experimentais condrais ou osteocondrais provocados
diretamente sobre a cartilagem podem reproduzir lesdes que tenham equivaléncia
clinica em humanos. Esses defeitos osteocondrais provocados sao utilizados para

entender melhor o processo de reparagao.

Uma das mais discutidas e controversas areas em estudos pré-clinicos é
justamente o modelo animal. Numerosos fatores influenciam a escolha do modelo

animal e tém que ser levados em consideracdo. Em primeiro lugar, € de consenso
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geral que € impossivel definir o melhor modelo animal, pois cada um tem suas
vantagens, assim como suas limitacdes. Tal € o caso do presente estudo, em que
foi escolhido como modelo animal o coelho, e dentro das principais limitacdes
encontramos o fato de n&o ter submetido os resultados a exame de ressonancia

magnética nuclear devido ao alto custo que implica.

De acordo com Hunziker (1999), a situacao bioldgica pertinente a uma
articulagdo em humanos é tao fundamentalmente diferente daquela existente em
animais de experimentacdo que resultados obtidos nos ultimos ndo podem ser
sempre esperados ou conseguidos nos primeiros. (29), e dessa maneira que o
presente estudo pode expressar resultados aplicaveis ao resultado de tratamento

em humanos.

O coelho foi escolhido para a realizacdo deste estudo por ser um animal

presente em modelos experimentais amplamente difundidos e utilizados no

estudo do reparo da superficie articular. (1, 10, 24)

Esse animal, pelo seu porte médio, permitiu o facil manuseio e administracao
de drogas, reduzindo o custo da pesquisa com grupos grandes. Outro motivo de
escolha é o fato de o coelho apresentar cartilagem articular do joelho de tamanho
apropriado para o estudo de variadas lesbes osteocondrais, desde que haja um

limite proporcional de tamanho dos defeitos que serdo provocados.

A articulagdo do joelho foi escolhida por ser uma articulagdo que sofre
elevada solicitagdo mecéanica e por apresentar caracteristicas anatdbmicas que

facilitam a sua abordagem cirurgica. Optou-se pelo condilo femoral por causa da
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facilidade de abordagem, tornando deste modo o procedimento cirdrgico seguro e
reprodutivel. Além disso, a regido condilar esta sujeita a solicitacbes mecanicas

repetidas durante a marcha do coelho.

Alguns autores (6, 14, 25, 39) utilizaram animais de maior porte do que o
coelho para realizacédo de experimentos similares ao presente modelo, como o cao,
o carneiro e a ovelha. Nestes animais é possivel provocar defeitos maiores, assim
como confeccionar mais de um defeito nos condilos, se necessario. No pos-
operatorio é possivel a livre deambulacdo em espacos maiores e mais adequados
do que gaiolas, onde o confinamento é maior. Mais uma vez, outra limitante para
este estudo foi o confinamento a um espaco pequeno para 0S N0SsS0s animais de

pesquisa. (6, 14, 25,39)

Esses animais de maior porte realmente se locomovem alternando a
extensdo e semi flexao de seus joelhos, diferentemente dos coelhos, que saltam e
mantém os joelhos flexionados a maior parte do tempo, pois esta € a sua forma de

locomocéo. (14, 25,39)

O estudo bilateral tem a vantagem de permitir a utilizacdo de um namero

menor de animais e ainda permitir uma comparacao direta entre 0os grupos, fato
aproveitado para a realizagéo deste estudo. Nos estudos unilaterais, o animal pode
utilizar preferencialmente o membro ndo operado, causando alteragdes na dinamica

articular.

A opcéo pelo diametro de 3 mm do defeito osteocondral para nosso estudo

levou em consideragdo o conhecimento de que diametros inferiores a esse tendem



85

a ser reparados espontaneamente por tecido fibrocartilaginoso (1).Desse modo,
procurou-se diminuir a interferéncia da capacidade de reparacéo intrinseca do

préprio animal. (14, 46)

As lesbes osteocondrais sintomaticas necessitam de tratamento cirargico, e
a escolha da técnica cirdrgica depende de alguns fatores como tamanho da leséo,

local da leséo, atividade e idade do paciente. (1,14)

Existem, na literatura, estudos comparaveis ao nosso em relacdo ao

posicionamento do enxerto osteocondral.

No estudo de Pearce et al., em 2001, em que se compararam duas técnicas
de auto enxerto osteocondral no joelho, os enxertos foram posicionados ao nivel da
superficie articular, e no outro colocados 2mm salientes em relacdo a superficie
articular, e ndo difere muito do nosso trabalho, obtendo-se como resultados fissuras,
fibroplasia e cavitacdo subcondral naqueles enxertos posicionados salientes em
relacdo ao outro grupo. Esses autores concluiram que o enxerto deve ser colocado
ao nivel da superficie articular para evitar o micro movimento e a consequente

interferéncia com a integracéo da funcéo do enxerto.(14)

Nakaji et al., em 2006, investigaram as alteracdes nas propriedades estruturais de
um cilindro osteocondral receptor do enxerto ap0s o transplante autdlogo
osteocondral, equivalente ao nosso estudo, num defeito osteocondral cilindrico (5

mm de diametro e 3 mm de profundidade). A rigidez no pés-

operatorio foi significativamente menor do que a rigidez na semana 12 de pés-
operatorio, que ndo era a mesma que a cartilagem normal. (18) Desta forma, quando

se compara este estudo com os resultados desse autor, é possivel comparar o
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resultado das nossas avaliacbes apds as 12 semanas como semelhantes aos

resultados obtidos por esses autores.

Haklaret al., em 2008, estudaram o efeito de sobreposicdo de enxertos
osteocondrais de 10 mm de diametro transplantados com 0, 15 e 30% de
sobreposicao. Os resultados sugerem que, com a maior sobreposicéo do enxerto, a
estabilidade fica ainda mais reduzida, levando a complica¢cées na reparacdao da

cartilagem. (32)

Nosewicz et al., em 2014, estudaram a influéncia da carga precoce depois do
auto enxerto osteocondral. Os enxertos deixados salientes mostraram
significativamente mais subsidéncia do enxerto, 0sso significativamente menos
mineralizado e significativamente pior qualidade de cartilagem. A presenca de
osteoclastos foi intimamente relacionada com o grau de remodelacdo 6ssea. (16)
Resultado diferente do nosso, que, apesar de ter deixado a livre deambulacdo no
pés operatério em todos os animais deste estudo, incluindo aqueles em que o
enxerto foi posicionado saliente, obtivemos uma qualidade de cartilagem similar a

normal, segundo a avaliacao histolégica realizada.

Bastian et al., em 2010, concluiram que a impactacdo conduz a uma
consideravel perda de condrécitos funcionais que ndo pode ser evitada através da
utilizacdo de um impactor plano concavo, que representaria a carga normal em
deambulacdo do animal. (26) Resultado que € evidenciado neste estudo, pela
avaliacao histolégica, demonstrando que o tecido enxertado tem um nimero menor

de agrupamento de condrocitos.

Makino et al., em 2004, sugere que o dimensionamento do fragmento
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osteocondral implantado desempenha um papel importante na preservacao das

propriedades histoldgicas de cartilagem. (12)

Muitas vezes, 0s enxertos autélogos, devido a fatores como a presséao pela
qual foram inseridos; a largura e profundidade da lesdo ou mesmo pelo
posicionamento deles, néo ficam posicionadas de uma forma ideal para conseguir
passar por um processo de cicatrizacdo adequada. Esses resultados ao nivel
histolégico foram estudados por alguns autores, (47,51) que descreveram variacfes
de formacéao de tecidos em volta do enxerto inserido apds o tempo de cicatrizacao.
Desta forma do estudo realizado em 2010 por Balash et al., (51) podemos resgatar
gue um impulso mais baixo durante a impactag¢do conduzird a uma maior viabilidade
celular dos enxertos osteocondrais. Este aumento da viabilidade celular deve
conduzir a um maior grau de funcdo biomecanica do transplante e facilitar a
incorporacdo melhorada no tecido do hospedeiro, considerando condi¢cdes para
garantir a ancoragem inicial segura do cilindro enxertado, mantendo a maior
viabilidade celular possivel. Sdo, em ultima instancia, as caracteristicas de encaixe

por pressdo que definem o impulso necessario para assentar o enxerto. (51)

No presente estudo, 0s nossos resultados ndo séao tao diferentes aos
resultados obtidos por esses autores, gerando variagcdes e quanto ao grau de

cicatrizacdo em volta do enxerto.

Makino et al., em 2001, concluiram que a densidade celular resulta ser
maior na cartilagem enxertada, particularmente no meio e nas zonas profundas.
Aglomerados de condrdcitos hipertroficos poligonais sdo observadas nas zonas

meédias e profundas da cartilagem enxertadas. (41) Neste estudo, a densidade
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celular resultou semelhante a normal, representada pelo ponto nimero 3, 9, 11 e

13 da escala ICRS II, utilizada neste estudo.

Oshima et al., em 2002, observaram que em trés semanas apos a
transplantacdo houve uma invasao das células da medula éssea do local receptor
do enxerto. Formacéo de novo osso foi encontrado neste espaco, as duas células
do enxerto e do local receptor poderiam ter o potencial para contribuir para a
remodelacdo do osso subcondral subjacente. (38) Na nossa avaliacdo histoldgica,
no ponto 8, os resultados demonstram uma alta porcentagem de regeneracdo do

0sso subcondral em todas as nossas amostras.

Robert et al., em 2011, mostrou que na quarta semana existe integracao
0ssea; na oitava semana foi achado tecido conjuntivo entre os enxertos com
fibrocartilagem; e em um ano a cartilagem cobria 60-70% da area de enxerto.(8) Na
avaliacdo sobre a integracdo basal das nossas amostras, observa-se que quase

100% delas obtiveram uma integracéo favoravel.

Nakaji et al., em 2006, investigaram as alteragbes nas propriedades
estruturais de um cilindro osteocondral receptor do enxerto. A rigidez no pés-

operatorio na semana 12 era 0 mesmo que cartilagem normal.

No entanto, a rigidez no pds-operatdrio nas semanas 1, 3, e 8 era menor do

gue a rigidez da cartilagem normal. (18)

Baumbach, em 2008, mencionou que a técnica de impacto sob pressao
permite uma incorporacdo 0ssea estavel. A integragdo condral do enxerto parece
ocorrer desde que um contato estreito entre as interfaces possa ser alcancado,

apresentando os resultados como um transplante cartilaginoso viavel. (38) Nas
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nossas avaliagbes macroscoépicas e histoldgicas, encontramos muita semelhanca

com esses resultados. (38)

Gulotta et al., em 2009,ressaltaram que o impacto sob presséo (pressfit) pode

induzir necrose dos condrdcitos e degradacao da matriz da cartilagem. (39)

Petrtyl, em 2010, concluiu que a substituicio das propriedades
biomecanicas do osso subcondral desempenha um papel importante na

morfologia e qualidade da condrogénese. (46)

A biomecanica inicial e estabilidade do osso subcondral contribuem para a
formacdo de um novo tecido de cartilagem. As capacidades de rolamento iniciais
dos tecidos implantados e posicfes verticais das substituicbes tém a principal
influéncia sobre a qualidade e a quantidade de nova cartilagem articular. (46)
Segundo o Koh em et al., (47) em 2010, Enxertos ligeiramente afundados ainda
eram capazes de reduzir as pressdes de contato elevadas para niveis normais.
Contudo, os enxertos elevados pressionam a presséao de contato. Estes resultados
sugerem que é preferivel deixar um enxerto cilindrico ligeiramente afundado em vez
de elevado. Ao mesmo tempo Nakagawa et al., (49) reforca este conceito referindo
que embora os enxertos cilindricos osteocondrais enxertados devem idealmente ter
uma superficie lisa para a mosaicplastia, a incongruéncia superficial é por vezes
evidente no momento da cirurgia. Podendo se obter resultados pouco eficazes com
a depressao dos cilindros enxertados, mas a protuberancia do enxerto pode ter um

efeito adverso. (49)

Lynch et al., em 2015, mostrou que a incorporacdo do componente 0sseo

pode chegar até um 92% a longo prazo, mostrando incorporacao do tecido ao
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0SS0 com a restauracao da superficie articular, bem como uma presenca minima
de osteoartrite. (1) Evidentemente, em nosso estudo, assim como ho mencionado
por Lynch, a restauracdo da superficie articular foi muito boa em quase todas as

nossas amostras, segundo a escala macroscopica de Goebel.

Lynch et al., em 2015 mencionou estudos de Gudas et al. (50)
demonstrando que, quando o enxerto é inserido muito profundamente, os

resultados eram ruins,existindo um grande risco de osteoartrite em longo prazo,

mantendo assim que esta técnica deve ser limitada aos casos com perda de

substancia, cuja superficie € de no maximo dois a trés cm2.(1) Esse resultado

nao é diferente do nosso, quando comparados individualmente.

No presente estudo, apdés a avaliacdo dos resultados macroscopicos e
histolégicos, temos um resultado favoravel quanto a comparagéo com os resultados
da literatura nos quais o enxerto osteocondral autologo é posicionado de uma forma

que fica ao mesmo nivel da superficie articular.

As comparacgfes dos posicionamentos do enxerto osteocondral em relagdo a
superficie articular, seja saliente ou profunda, realizados no presente estudo,
demonstram que 0s enxertos posicionados salientes ao nivel articular tém
vantagens sobre aqueles que foram colocados profundos, obtendo-se assim uma
boa reparacédo do tecido hialino e da cartilagem como um todo naqueles enxertos

posicionados salientes.

Na nossa a avaliacdo, a porcentagem dos enxertos posicionados a0 mesmo
nivel articular obtiveram melhores resultados macroscopicamente, ap0s serem

gualificados conforme a escala macroscopica de Goebel, porém, ndo demonstraram
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uma grande diferenca, estatisticamente ndo significativa, quando comparados com

0s outros dois posicionamentos segundo a escala mencionada.

Sobre o posicionamento do enxerto profundo ao nivel da articulacdo, os
resultados ndo foram muito favoraveis, demonstrando que este tipo de
posicionamento, profundo ao nivel articular, ndo € recomendavel quando se trata de

obter reparos e cicatrizacdo tecidual mais parecida ao normal.

As avaliacdes da histologia ndo demonstraram resultados diferentes aos que
a avaliacdo macroscoépica conseguiu mostrar. Isto quer dizer que, ap0s serem
avaliadas as pecas, os resultados foram similares aos resultados obtidos pela

escala de Goebel. (43)

As amostras obtidas dos posicionamentos tanto salientes, profundos e ao
nivel da superficie articular ndo demonstraram variacbes em relacdo a

morfologia do tecido visto a luz polarizada, mostrando uma uniformidade

relativa em todas as amostras. J& dentro da avaliagdo da coloracdo e a morfologia
celular, os resultados foram levemente favoraveis aos enxertos deixados ao nivel
da superficie articular, diferenca nado significativa em relacdo aos que ficaram
salientes, uma vez que os enxertos posicionados profundamente demonstraram

bom aspecto nesses pontos de avaliagdo, sem muita diferenca.

Da mesma forma, a agrupacgéo de condrdécitos no tecido reparado, apesar de
ter dado diferenca quando comparado individualmente, a favor do posicionamento
ao mesmo nivel e saliente, em relacdo ao que ficara profundo, no resultado da

avaliagéo geral, estatisticamente, ndo foram obtidas diferencas significativas.

Quanto a avaliacéo da arquitetura da superficie, a integracéo basal do tecido

e sobre as anormalidades do osso subcondral, sendo sempre fibrocartilagem, todas
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as amostras apresentaram bons resultados, todos eles integraram de forma
satisfatéria, com pontuacfes equilibradas entre as amostras deixadas salientes e
profundas e ao nivel da superficie. Foram obtidos como melhores resultados
agueles que ficaram ao mesmo nivel, e como pior naqueles posicionados profundos,
mas sem uma significAncia que possa demonstrar uma grande diferencia na

estrutura.

O processo inflamatério esteve presente em todas as amostras, sem
excecdo. Da mesma forma, calcificacdo anormal foi encontrada em todas as
amostras de uma forma regular. Também a presenca de vascularizacao foi
observada em todas as amostras, desta vez com muito poucas diferencas, o que
significa dizer que, todas as pecas, tinham vascularizacdo presente apos as 12

semanas da cirurgia.

Sobre a avaliacdo da superficie, os resultados mostraram que 0s enxertos
posicionados salientes chegaram a ter melhores resultados em relacdo aos
que ficaram profundos. Comparando aqueles que ficaram ao mesmo nivel da
superficie e aqueles que ficaram salientes, segundo os resultados da avaliacdo da
anatomia patolégica, obtiveram-se resultados praticamente similares entre ambos,
com ligeira vantagem de porcentagem (muito pouco significativa) para aqueles que

ficaram ao mesmo nivel.

Sobre a avaliacdo das zonas média e profunda, praticamente ndo houve

diferencas significativas entre os trés tipos de posicionamento.

E dentro do ultimo ponto a ser considerado para a avaliagdo da histologia,
gue se baseia numa avaliacdo em geral da peca, os resultados demonstraram
bastante similitude entre todas as amostras quanto a porcentagens, diferenciando-

se entre os trés tipos os enxertos que foram colocados profundos por obterem
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resultados menores, quer dizer, entre os trés tipos de posicionamento, o profundo
obteve baixos resultados. Ja, comparando os dois restantes, observou-se grande
semelhanca, sem grandes diferencas entre ambos, ressaltando-se, de maneira sultil,
gue os enxertos colocados ao nivel obtiveram melhores pontuacdes em relacéo aos
gue ficaram posicionados salientes na superficie articular, dentro desse ponto de

avaliacao histologica.

Desta forma, a importancia deste trabalho para estudos futuros torna-se uma
ampla linha de pesquisa, em busca de um melhor desenvolvimento da técnica e dos
resultados que, de alguma forma, poderiam ser bem avaliados na hora de realizar
os procedimentos de mosaicoplastia e o posicionamento do enxerto osteocondral
autélogo em pacientes, para uma melhor e mais rapida reabilitacdo de ditos
pacientes, contemplando os critérios de posicionamento para a realizacdo desta

técnica.

Embora os resultados sejam satisfatorios, é importante mencionar que este
tipo de posicionamento ainda deve ser cuidadosamente realizado na hora de

proceder com a mosaicoplastia. Este tipo de técnica a ser realizada abrange

um sem-numero de cuidados e avaliacdes pré-operatorias e pos-operatérias nos

pacientes, para se obter um resultado favoravel.

Dentro das dificuldades do trabalho cabe mencionar a de se extrapolar os
resultados obtidos em modelos experimentais com uso de animais para modelos
humanos vivos. Nem sempre 0os modelos sédo fidedignos para fornecer parametros

adequados nos estudos experimentais, uma vez que existem diferencas anatdémicas



94

e biolégicas, além de pequenas diferencas de técnica cirdrgica que variam de
acordo com o tamanho de cada modelo. Porém, a compreensao exata dos fatores
gue influenciam o processo biologico da cicatrizacdo osteocondral depende de
modelos experimentais em animais, ja devidamente validados em literatura prévia e

devidamente adaptados aos objetivos da nossa pesquisa.

Confeccao manual do defeito pode gerar imperfei¢cdes e diminutas diferencas
entre as amostras estudadas, mesmo utilizando parametros semelhantes em todos

0S animais.

Dentre as limitacdes podemos citar a confec¢do da falha de maneira manual
também passam pela necessidade de aparelhos delicados, para a reproducao
adequada da profundidade e do diametro da falha osteocondral requerida, para
obter uma reproducéao uniforme quando produzidas manualmente, pelas dimensées

do animal e, as vezes, até pela falta de costume no manuseio do animal escolhido.

As lesbes osteocondrais podem ser produzidas de forma manual, mas
normalmente encontra-se uma dificuldade técnica na sua padronizacdo. Ja os
procedimentos cirdrgicos envolvendo animais de tdo pequeno tamanho sé&o

trabalhosos.

A importancia do desenvolvimento de novos modelos experimentais reside
na necessidade de se colocar a disposi¢ao dos investigadores uma variedade ampla

gue se ajuste a objetivos especificos.

Nosso estudo possui diversas limitacdes. Trata-se de um estudo experimental

em modelo animal, requerendo o cuidado, observacao rigorosa destes nos periodos
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pos-operatorio imediato e tardio, ou seja, que envolve sobre tudo a opcéao de deixar
0s animais deambulando depois da cirurgia, reproduzindo assim as forcas de carga

total que a articulacdo suporta em estados normais.

Gulotta et al., em 2009, ressaltaram que o impacto sob presséao (pressfit) pode

induzir necrose dos condrocitos e degradacdo da matriz da cartilagem.

(39) Para Bastian et al. (2010), a impactacdo conduz a uma consideravel perda de
condrécitos funcionais que ndo pode ser evitada através da utilizacdo de um

impactor plano céncavo, representando a carga. (26)

Durante o desenvolvimento do estudo, um coelho teve pio artrite que
comprometeu a avaliacdo da cartilagem, devido a que somente foi percebido no
momento em que foi levado para o 6bito, observando-se que a articulacdo envolvida

estava completamente destruida, descartando a peca para a avaliagao.

Outro fator associado as limitacdes do estudo que pode ser apontado é o
fato de ndo ter submetido as amostras ao estudo com ressonancia magnética
nuclear para uma melhor comparacéo com os resultados obtidos das avaliagdes

macroscoépica e histologica.

Outra limitacdo é o numero pequeno da amostra estudada e a
heterogeneidade da etiologia das lesGes osteocondrais as quais a cartilagem fica

exposta.

Devido a complexidade do procedimento e as diversas variacfes que podem
ser utilizadas na técnica cirdrgica, a mosaicoplastia € um procedimento a ser
realizada por uma equipe treinada e especializada em cirurgia do joelho, possuindo

uma experiéncia de meédia a longa data de aprendizado.

Novos estudos com animais de maior porte devem ser realizados para



confirmar os achados desse estudo, com maior facilidade ou semelhanca para
serem comparados de forma mais parecida ao humano.

Novos estudos sdo necessarios para a comparacdo de novos meios de

preservacao com analise de viabilidade celular.
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7. Conclusoes
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Podemos afirmar que a transferéncia osteocondral autdloga € uma
técnica de reparo articular com bons resultados macroscopicos e histolégicos em

coelhos.

Sobre o posicionamento dos enxertos, este estudo obteve melhores
resultados macroscopicos com 0s enxertos posicionados ao mesmo nivel da

superficie articular.

Quando comparados os resultados quanto aos posicionamentos profundo

e saliente a superficie articular, ndo houve diferenca entre eles.
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Anexo A (Gréficos 1 e 2)

Grafico 1
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Imagens que amostram 0s graus e porcentagens base de avaliagdo para os
pontos do score histologico segundo a ICRS I, para a avaliagdo da peca para a
avaliacdo da peca retirada dos joelhos dos animais para este estudo.

Observa-se 0s primeiros sete pontos a serem avaliados dentro da tabela de

score.



Grafico 2
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Imagens que amostram 0s graus e porcentagens base de avaliagdo para os
pontos do score histolégico segundo a ICRS I, para a avaliacdo da peca
retirada dos joelhos dos animais para este estudo.

Observa-se 0s seis pontosrestantes a serem avaliados dentro da tabela de

score.
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Anexo B

Tabela de resultados aonde encontra se os valores obtidos apds classificacao
macroscopica de todos os coelhos aonde foram posicionados 0s enxertos
salientes ao nivel da superficie articular

N° de coelho Valor macroscépico

1 8
2 7
3 11
4 9
5 7
6 6
7 6
9 6
10 7
18 7
Valor minimo 6
Valor maximo 11
Média 7.4
Médiana 7
Desvio padrao 1.57

Tabela de resultados aonde encontra se os valores obtidos apds classificacao
macroscopica de todos os coelhos aonde foram posicionados 0s enxertos
salientes ao nivel da superficie articular



Anexo C

Tabela de resultados aonde encontra se os valores obtidos apds classificacao
macroscopica de todos os coelhos aonde foram posicionados 0s enxertos

profundos ao nivel da superficie articular

N° de coelhos Valor macroscopic

8 7
11 0
12 14
13 12
14 7
15 7
16 11
17 11
19

20 8
Valor minimo S)
Valor maximo 14
Média 8,6
Médiana 8,5
desvio padréo 3,86

Tabela de resultados aonde encontra se os valores obtidos apos classificacao
macroscopica de todos os coelhos aonde foram posicionados 0s enxertos

profundos ao nivel da superficie articular
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Anexo D (Tabela 1 E 2)

Tabela 1
Neutro Saliente
5
4
5 11
5 9
5 7
5 6
4 6
4 7
5 7
7 11
Valor minimo 5
Valor maximo 14
Média 8,6
Médiana 8,5
desvio padrao 3,86
P= 0,004

Tabela de comparacao dos valores macroscopicos entre 0 posicionamento
neutro e saliente.

P= teste estatistico ndo pareado (t teste)



Tabela 2
Neutro Profundo
6 7
6 14
8 12
6 7
5 7
6 11
8 11
7 9
7 8
Média 6,55
Médiana 6
Desvio padréo 1,01
Min 5
Max 14
P 0,002

Tabela de comparacao dos valores macroscopicos entre 0 posicionamento

neutro e profundo
P= teste estatistico ndo pareado (t teste)
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Anexo E. (tabela 1 ate tabela 20)

Tabela 1

Pontuacéao histologia do enxerto osteocondral

Joelho 1 Direito Esquerdo

Saliente Neutro

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colagenas na espessura total

100 Cartilagem normal 50% 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem coloracao

100 Metacromacia total 100% 100%
Morfologia celular 0% Sem células redondas / ovais

100 Maioria células redondas / ovais 100% 100%

Agrupamento de condrdcitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100 Ausente 100% 100%
Arquitetura da superficie 0% Delaminacgéo, ou grandes

100 Superficie lisa 75% 75%
Integracédo basal 0% Sem integracdo

100 Intearacéo total 100% 50%
Formacéo de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linha delimitante

100 Com linha delimitante 50% 50%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100 Medula normal 0% 0%
Inflamacéo 0% Presente

100 Ausente 0% 0%
Calcificacao/ossificagdo anormal 0% Presente

100 Ausente 0% 0%
Vascularizagéo (com o tecido reparado) 0% Presente

100 Ausente 0% 0%
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100 Semelhante a cartilagem articular 75% 75%
Avaliacdo da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100 Cartilagem hialina normal 100% 100%
Avaliacao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100 Bom (cartilagem hialina) 100% 100%

Pontuacéao histologia segundo o ICRS Il de ambos dos joelhos, do
coelho numero 1 com enxerto osteocondral em condilo femoral
medial.



Tabela 2

Pontuacéo histoldgica do enxerto osteocondral

Joelho 2 Direito  Esquerdo
Neutro Saliente

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colagenas na espessura

100% Cartilagem normal 50% 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem coloragao

100% Metacromacia total 70% 70%
Morfologia celular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 75% 75%
Agrupamento de condrdcitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente 100% 0%
Arquitetura da superficie 0% Delaminacéo, ou grandes

100% Superficie lisa 75% 70%
Integracédo basal 0% Sem integracéo

100% Integracéo total 100% 100%
Formacéo de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linha delimitante

100% Com linha delimitante 100% 50%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 100% 75%
Inflamacéo 0% Presente

100% Ausente 0% 0%
Calcificacéo/ossificacdo anormal 0% Presente

100% Ausente 0% 0%
Vascularizagéo (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 0% 0%
Avaliacdo da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular 75% 75%
Avaliacdo da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 100% 100%
Avaliacao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartilagem hialina) 100% 100%
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Pontuacgéao histologia segundo o ICRS Il de ambos dos joelhos, do coelho numero 2

com enxerto osteocondral em condilo femoral medial.



Tabela 3

Pontuacdo histologica do enxerto osteocondral
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Joelho 3 Direito Esquerd
Saliente Neutro

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colagenas na espessura total

100% Cartilagem normal 50 50%
Coloracéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tincao

100% Metacromacia total 60 100%
Morfologia celular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 90 90%
Agrupamento de condrécitos (4 ou mais 0% Presente

100% Ausente 90 100%
Arquitetura da superficie 0% Delaminagao, ou grandes irregularidades

100% Superficie lisa 60 90%
Integracao basal 0% Sem integragao

100% Integracao total 10 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 10 50%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose 0% Anormal

100% Medula normal 60 100%
Inflamacgao 0% Presente

100% Ausente 40 100%
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente 10 100%
Vascularizacédo (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 0 100%
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular 50 90%
Avaliacdo da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 10 100%
Avaliacao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartilagem hialina) 60 90%

Pontuacgéo histologia segundo o ICRS Il de ambos dos
joelhos, do coelho numero 3 com enxerto osteocondral em

condilo femoral medial..



Tabela 4

Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral

Joellho 4 Esquierd
Neutro

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colagenas na espessura

100% Cartlagem normal 50% 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tincao

100% Metacromacia total 90% 90%
Morfologia celular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 90% 90%
Agrupamento de condrécitos (4 ou mais 0% Presente

100% Ausente 100% 90%
Arquitetura da superficie 0% Delaminagao, ou grandes

100% Superficie lisa 90% 60%
Integracao basal 0% Sem integracao

100% Integracao total 100% 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 100%  50%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose 0% Anormal

100% Medula normal 100% 100%
Inflamacao 0% Presente

100% Ausente 100% 100%
Calcificacao/ossificacao anormal 0% Presente

100% Ausente 100% 100%
Vascularizagao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 100% 100%
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular 100%  70%
Avaliacao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 100%  90%
Avaliacao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 95% 70%

Pontuacéao histologia segundo o ICRS Il de ambos dos

joelhos, do coelho numero 4 com enxerto osteocondral em

coOndilo femoral medial.
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Tabela 5

Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral
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Coelho 5 Direit Esquierdo
Salien Neutro

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colagenas na espessura total

100% Cartlagem normal 50% 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tingao

100% Metacromacia total 80% 90%
Morfologia cellular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 100% 100%
Agrupamento de condrdcitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente 90% 70%
Arquitetura da superficie 0% Delaminagao, ou grandes

100% Superficie lisa 80% 90%
Integracao basal 0% Sem integragao

100% Integracao total 100% 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 50% 70%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 100% 90%
Inflamacao 0% Presente

100% Ausente 100% 100%
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente 100% 100%
Vascularizagao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 100% 90%
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular 80% 90%
Avaliacao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 100% 100%
Avaliagao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 80% 90%

Pontuacgéo histologia segundo o ICRS Il de ambos dos
joelhos, do coelho numero 5 com enxerto osteocondral em
condilo femoral medial..



Tabelab

Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral
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Coelho 6 Direit Esquierdo
Neut Saliente

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colagenas na espessura

100% Cartlagem normal 50% 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tincao

100% Metacromacia total 95% 95%
Morfologia celular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 100%  100%
Agrupamento de condrdcitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente 100% 90%
Arquitetura da superficie 0% Delaminagao, ou grandes irregularidades

100% Superficie lisa 95% 90%
Integracao basal 0% Sem integragao

100% Intearacao total 100% 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 90% 50%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 90% 70%
Inflamacao 0% Presente

100% Ausente 100%  100%
Calcificacao/ossificacao anormal 0% Presente

100% Ausente 100% 100%
Vascularizagao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 90% 100%
Avaliagao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular 95% 90%
Avaliagcao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 100%  100%
Avaliacao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 95% 90%

Pontuacgdao histologia segundo o ICRS Il de ambos dos

joelhos, do coelho numero 6 com enxerto osteocondral em

cOndilo femoral medial.
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Tabela 7

Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral

Coelho 7 Direito Esquierdo

Neutro Saliente

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colagenas na espessura

100% Cartlagem normal 50% 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tincao

100% Metacromacia total 40% 70%
Morfologia cellular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 90% 80%
Agrupamento de condrdcitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente 90% 90%
Arquitetura da superficie 0% Delaminagao, ou grandes irregularidades

100% Superficie lisa 70% 85%
Integracao basal 0% Sem integracao

100% Intearacao total 100% 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 50% 50%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 90% 100%
Inflamacao 0% Presente

100% Ausente 100% 100%
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente 100% 100%
Vascularizagao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 90% 100%
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular 75% 85%
Avaliacao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 100% 100%
Avaliacao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 80% 85%

Pontuacgdao histologia segundo o ICRS Il de ambos dos
joelhos, do coelho numero 7 com enxerto osteocondral em
condilo femoral medial.



Tabela 8

Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral

Coelho 8 Direito Esquierd
Profundo Neutro

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colagenas na espessura total

100% Cartlagem normal 50 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tingao

100% Metacromacia total 10 75%
Morfologia cellular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 90 95%
Agrupamento de condrdcitos (4 ou mais 0% Presente

100% Ausente 80 90%
Arquitetura da superficie 0% Delaminacao, ou grandes irregularidades

100% Superficie lisa 95 80%
Integracao basal 0% Sem integracao

100% Integracao total 10 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 50 90%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 10 100%
Inflamacao 0% Presente

100% Ausente 10 100%
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente 10 100%
Vascularizagao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 10 100%
Avaliagao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular intacta 95 80%
Avaliagcao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 10 100%
Avaliacao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 95 80%

Pontuacgéo histologia segundo o ICRS Il de ambos dos
joelhos, do coelho numero 8 com enxerto osteocondral em

condilo femoral medial.
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Tabela 9
Pontuacgao hitologica do enxerto

Coelho 9 Direito Esquierdo

Neutro Saliente

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibrlas colagenas na espessura

1(20 Cartlagem normal 50% 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tingcao

1(20 Metacromacia total 95% 90%
Morfologia cellular 0% Sem células redondas / ovais

190 Maioria células redondas / ovais 100% 100%
Aglrpram\ento de condrécitos (4 ou mais grupos 0% Presente
- 100 Ausente 95% 95%
Arquitetura da superficie 0;/;1 !Delan]in_algalo, ou grandes

100 Superciesa
Integracao basal 0% Sem integracao

1QO Integracao total 100% 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100 Com linha delimitante 50% 60%

Anormalidades do osso subcondral /fibrose da medula 0% Anormal

100 Medula normal 100% 100%
Inflamacao 0% Presente

100 Ausente 100% 100%
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100 Ausente 100% 100%
Vascularizagao (com o tecido reparado) 0% Presente

100 Ausente 100% 90%
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100 _Semelhante a cartilagem articular 95% 95%
Avaliacao da zoan media/profunda 0% Tecido fibroso

100 Cartilagem hialina normal 100% 100%
Avaliacao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

lOO Bom (cartolagem hialina) 95% 90%

Pontuacgé&o histologia segundo o ICRS Il de ambos dos joelhos,
do coelho numero 9 com enxerto osteocondral em céndilo femoral
medial.



Tabela 10

Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral.

Coelho 10 Esquierdo
Saliente Neutro

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colagenas na espessura total

100% Cartlagem normal 50 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tingao

100% Metacromacia total 90 80%
Morfologia cellular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 90 80%
Agrupamento de condrdcitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente 90 90%
Arquitetura da superficie 0% Delaminacao, ou grandes

100% Superficie lisa 95 85%
Integracao basal 0% Sem integracao

100% Integragao total 100 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 40 40%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 100 100%
Inflamacao 0% Presente

100% Ausente 100 100%
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente 100 100%
Vascularizagao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 100 100%
Avaliagao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular 95 85%
Avaliacao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 100 100%
Avaliagao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 95 85%

Pontuacgdao histologia segundo o ICRS Il de ambos dos
joelhos, do coelho numero 10 com enxerto osteocondral em

cOndilo femoral medial.
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Tabela 11
Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral.

Coelho 11 Direitc Esquierdo

Profundo Neutro

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colagenas na espessura total

100 Cartlagem normal 50 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tingao

100 Metacromacia total 30 70%
Morfologia cellular 0% Sem células redondas / ovais

100 Maioria células redondas / ovais 40 75%

Agrupamento de condrdcitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100 Ausente 25 75%
Arquitetura da superficie 0% Delaminagao, ou grandes

100 Superficie lisa 30 70%
Integracao basal 0% Sem integragao

100 Integracao total 10 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100 Com linha delimitante 20 50%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100 Medula normal 20 75%
Inflamacgao 0% Presente

100 Ausente 100 100%
Calcificagao/ossificagao anormal 0% Presente

100 Ausente 100 100%
Vascularizagao (com o tecido reparado) 0% Presente

100 Ausente 20 70%
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100 Semelhante a cartilagem articular 30 70%
Avaliacao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100 Cartilagem hialina normal 35 100%
Avaliacao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100 Bom (cartolagem hialina) 30 75%

Pontuacéao histologia segundo o ICRS Il de ambos dos joelhos, do
coelho numero 11 com enxerto osteocondral em condilo femoral
medial..
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Tabela 12

Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral.

Coelho 12 Direito  Esquierdo

Profundo Neutro

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colagenas na espessura

100% Cartlagem normal 50 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tingao

100% Metacromacia total 70 75%
Morfologia celular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 80 80%
Agrupamento de condrocitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente 70 80%
Arquitetura da superficie 0% Delaminagao, ou grandes

100% Superficie lisa 70% 70%
Integracao basal 0% Sem integragao

100% Integracao total 100 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 40% 50%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 100 90%
Inflamacao 0% Presente

100% Ausente 100 100%
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente 100 100%
Vascularizagao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 90% 90%
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular 75% 75%
Avaliagao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 100 100%
Avaliagao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 75% 80%

Pontuacéao histologia segundo o ICRS Il de ambos dos
joelhos, do coelho numero 12 com enxerto osteocondral
condilo femoral medial.



Tabela 13.

Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral.

Coelho 13 Direito Esquierdo
Profundo Neutro

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colagenas na espessura total

100% Cartlagem normal 50 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tincao

100% Metacromacia total 70 75%
Morfologia cellular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 70 75%
Agrupamento de condrécitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente 80 90%
Arquitetura da superficie 0% Delaminagao, ou grandes irregularidades

100% Superficie lisa 70 75%
Integragao basal 0% Sem integracao

100% Integracao total 100 100%
Formagao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 50 50%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 90 95%
Inflamacao 0% Presente

100% Ausente lQO 100%
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente lQO 100%
Vasculariza¢ao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 95 90%
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular intacta 70 75%
Avaliacao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 100 100%
Avaliacao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 70 75%

Pontuacéao histologia segundo o ICRS Il de ambos dos
joelhos, do coelho numero 13 com enxerto osteocondral
em condilo femoral medial.
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Tabela 14

Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral.
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Coelho 14 Direito Esquierdo
Neutro Profundo

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras coldoenas na espessura total

100% Cartlagem normal 50 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tincao

100% Metacromacia total 50 80%
Morfologia cellular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 50 85%
Agrupamento de condrdécitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente 50 85%
Arquitetura da superficie 0% Delaminacao, ou grandes irregularidades

100% Superficie lisa 10 100%
Integracao basal 0% Sem integracao

100% Integracao total 10 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 50 50%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 60 85%
Inflamacao 0% Presente

100% Ausente 10 100%
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente 10 100%
Vascularizagao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 60 85%
Avaliagao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular intacta 50 85%
Avaliagao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 85 95%
Avaliagao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 55 85%

Pontuacéao histologia segundo o ICRS Il de ambos dos
joelhos, do coelho numero 14 com enxerto osteocondral
em condilo femoral medial.



Tabela 15

Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral .
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Coelho 15 Direito Esquierdo
Profundo Neutro

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colaoenas na espbessura total

100% Cartlagem normal 50 50%
Coloracao da matriz (metacromasia) 0% Sem tincao

100% Metacromacia total 80 90%
Morfologia celular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 80 95%
Agrupamento de condrdcitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente 85 95%
Arquitetura da superficie 0% Delaminacao. ou arandes irreaularidades

100% Superficie lisa 85 90%
Integracao basal 0% Sem integragao

100% Integracao total 100 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 50 65%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 95 100%
Inflamagao 0% Presente

100% Ausente 100 100%
Calcificagao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente 100 100%
Vascularizagao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 90 100%
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular intacta 85 90%
Avaliacao da zoan media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 95 100%
Avaliacao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 85 95%

Pontuacgéao histologia segundo o ICRS de ambos joelhos do coelho numero 15 com
enxerto osteocondral em céndilo femoral medial.



Tabela 16

Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral .

Coelho 16 Direitc Esquierdo
Profundo  Neutro

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras colagenas na espessura total

100% Cartlagem normal 50 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tincao

100% Metacromacia total 75 90%
Morfologia celular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 70 95%
Agrupamento de condrécitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente 70 95%
Arquitetura da superficie 0% Delaminacao. ou arandes irreqularidades

100% Superficie lisa 70 95%
Integragao basal 0% Sem intearacao

100% Integracao total 90 100%
Formagcao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 40 50%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 65 100%
Inflamagao 0% Presente

100% Ausente 100 100%
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente 100 100%
Vascularizagao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 70 100%
Avaliagao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular intacta 75 95%
Avaliagao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 90 100%
Avaliagao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 75 97%
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Pontuacéao histologia segundo o ICRS de ambos joelhos do coelho numero 16 com
enxerto osteocondral em condilo femoral medial.
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Tabela 17
Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral

Coelho 17 Direito Esquierdo

Profundo Neutro

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibr_as colagenas na espessura

100% Cartlagem normal 50% 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tingao

100% Metacromacia total 85% 85%
Morfologia celular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 80% 80%
Aqrqpamgnto de condrécitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente §0 80%
Arquitetura da superficie 0% Delaminagao, ou grandes

100% Superficie lisa §0 95%
Integracao basal 0% Sem integracao

100% Integracao total 90% 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 40% 45%
Anolrrr)alidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 100 100%
Inflamacao 0% Presente

100% Ausente 100 100%
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente 100 50%
Vascularizacao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 90% 95%
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% _Semelhante a cartilagem articular 85% 95%
Avaliacao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 85% 100%
Avaliacao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 85% 95%

Pontuacéao histologia segundo o ICRS de ambos joelhos do coelho numero 17 com
enxerto osteocondral em condilo femoral medial.
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Tabela 18
Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral.

Coelho 18 Direito Esquierdo
Neutro Saliente

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibrgs colagenas na espessura

100% Cartlagem normal 50 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tingao

100% Metacromacia total 60 90%
Morfologia celular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 65 85%
Aqrqpamgnto de condrdcitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente §5 80%
Arquitetura da superficie 0% Delaminagao, ou grandes

100% Superficie lisa 50 90%
Integragao basal 0% Sem integracao

100% Integracao total 90 100
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 40 60%
Anolrrrl1alidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 90 90%
Inflamacgao 0% Presente

100% Ausente 100 100
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente §O lOO
Vasculariza¢ao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 90 90%
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular 60 90%
Avaliacao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 90 100
Avaliacao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 65 95%

Pontuacéao histologia segundo o ICRS de ambos joelhos do coelho numero 18 com
enxerto osteocondral em condilo femoral medial.
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Tabela 19
Pontuacédo histologia do enxerto osteocondral.

Coelho 19 Direito  Esquierdo

Neutro Profundo

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibras coldgenas na espessura total

100% Cartlagem normal 50% 50%
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tincao

100% Metacromacia total 80% 80%
Morfologia celular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 85% 85%
Agrupamento de condrdcitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente 80% 80%
Arquitetura da superficie 0% Delaminacao, ou grandes

100% Superficie lisa 80% 85%
Integragao basal 0% Sem intearacao

100% Integracao total 100% 100%
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 40% 50%
Anormalidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 100% 100%
Inflamacgao 0% Presente

100% Ausente 100% 100%
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente 100% 90%
Vascularizagao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente 90% 90%
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular 80% 85%
Avaliagao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal 90% 95%
Avaliagao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 80% 85%

Pontuacgéao histologia segundo o ICRS de ambos joelhos do coelho numero 18 com
enxerto osteocondral em céndilo femoral medial.



Tabela 20

Pontuacéo histologia do enxerto osteocondral.
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Coelho 20 Direito E_squier
Neutro Profun

Morfologia do tecido (visto sob luz polarizada) 0% Fibrgs colagenas na espessura

100% Cartlagem normal 50 50
Coloragéo da matriz (metacromasia) 0% Sem tingao

100% Metacromacia total 70 85
Morfologia celular 0% Sem células redondas / ovais

100% Maioria células redondas / ovais 95 95
Aqrqpamgnto de condrdcitos (4 ou mais grupos 0% Presente

100% Ausente 95 ?5
Arquitetura da superficie 0% Delaminacao, ou grandes

100% Superficie lisa 70 85
Integragao basal 0% Sem integracao

100% Integracao total 80 100
Formacao de bordas (tidemark) 0% Sem nenhuma linea delimitante

100% Com linha delimitante 70 70
Anolrrrl1alidades do osso subcondral /fibrose da 0% Anormal

100% Medula normal 50 50
Inflamacgao 0% Presente

100% Ausente 1qo 190
Calcificacao/ossificagao anormal 0% Presente

100% Ausente 1QO ?O
Vasculariza¢ao (com o tecido reparado) 0% Presente

100% Ausente qo §O
Avaliacao da superficie 0% Perda total, ou rotura completa

100% Semelhante a cartilagem articular %%5 §5
Avaliacao da zona media/profunda 0% Tecido fibroso

100% Cartilagem hialina normal %%5 ?O
Avaliagao geral 0% Ruim (tecido fibroso)

100% Bom (cartolagem hialina) 85 85

Pontuacéo histologia segundo o ICRS de ambos joelhos do coelho numero 20 com enxerto
osteocondral em céndilo femoral medial.



Anexo F (tabelas 1 a 14)
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Avaliacdo microscopica individual, sob luz polarizada, de cada amostra.

MorCTi0|og|a do

tecido ) i

Numero (visto Fibras colagenas na

100% Cartlagem normal

Profundo Neutro Saliente

1 50% 50%

2 50% 50%

3 50% 50%

4 50% 50%

5 50% 50%

6 50% 50%

7 50% 50%

8 50% 50%

o} 50% 50%

10 50% 50%

11 50% 50%

12 50% 50%

13 50% 50%

14 50% 50%

15 50% 50%

16 50% 50%

17 50% 50%

18 50% 50% 50%

19 50% 50%

20 50% 50%

Média 0,5 0,5 0,5

Desv pad 0 0 0

Tabela representa os valores histolégicos quando as amostras do enxerto

osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo sob luz polarizada.
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Tabela 2.

Avaliacdo microscopica individual, a estudo da coloracdo da matriz, de cada

amostra.
coloragéo da
matiz .. o% Semcoloracao
100% Metacromaciatotal

Numero Profundo Neutro Saliente
1 100% 100%

2 70% 70%

3 100% 60%

4 90% 90%

5 90% 80%

6 95% 95%

7 40% 70%

8 100% 75%

9 95% 90%

10 80% 90%

11 30% 70%

12 70% 75%

13 70% 75%

14 80% 50%

15 80% 90%

16 75% 90%

17 85% 85%

18 60% 90%

19 80% 80%

20 85% 70%

Média 0,76 0,79 0,84
Desv 0,92 0,16 0,13

Tabela representa os valores histolégicos quando as amostras do enxerto
osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo da coloracdo da

matriz.
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Tabela 3.

Avaliacdo microscopica individual, da morfologia celular, de cada amostra.

Morfologia
celular 0% Sem célilas redondas / avais
100% Maioria células redondas / ovais
Profundo Neutro Saliente
1 100% 100%
2 75% 75%
3 90% 90%
4 90% 90%
5 100% 100%
6 100% 100%
7 90% 80%
8 90% 95%
9 100% 100%
10 80% 90%
11 40% 75%
12 80% 80%
13 70% 75%
14 85% 50%
15 80% 95%
16 70% 95%
17 80% 80%
18 65% 85%
19 85% 85%
20 95% 95%
Média 0,78 0,86 0,91
Desv 0,15 0,13 0,09

Tabela representa os valores histolégicos quando as amostras do enxerto
osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo individual da

morfologia celular.



Tabela 4.

Avaliacdo microscépica individual, do agrupamento de condrocitos, de cada

amostra individual.

Agrupamento de condrécitos

0%

Presente

(4 ou mais grupos celulares)

100% Ausente

Numero Profundo Saliente

1 100% 100%
2 100% 0%
3 100% 90%
4 90% 100%
5 70% 90%
6 100% 90%
7 90% 90%
8 80% 90%

9 95% 95%
10 90% 90%
11 25% 75%

12 70% 80%

13 80% 90%

14 50% 85%

15 85% 95%

16 70% 95%

17 80% 80%

18 65% 80%
19 80% 80%

20 95% 95%

Média 0,72 0,88 0,83
Desv pad 0,20 0,10 0,29
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Tabela representa os valores histolégicos quando as amostras do enxerto

osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo individual do

agrupamento de condrocitos.
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Tabela 5.

Avaliacdo microscopica individual, da arquitetura da superficie, de cada

amostra individual.

Arquitetura da Delaminacao, ou
superficie 0% grandes
100% superficie lisa

Numero Profundo Neutro Saliente

1 75% 75%

2 75% 70%

3 90% 60%

4 60% 90%

5 90% 80%

6 95% 90%

7 70% 85%

8 95% 80%

9 90% 90%

10 85% 95%

11 30% 70%

12 70% 70%

13 70% 75%

14 100% 100%

15 85% 90%

16 70% 95%

17 80% 95%

18 50% 90%

19 85% 80%

20 85% 70%

Média 0,77 0,8 0,83

Desvpad 0,19 0,13 0,11

Tabela representa os valores histolégicos quando as amostras do enxerto
osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo individual do da

arquitetura da superficie.
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Tabela 6.

Avaliacdo microscopica individual, da integracéo basal, de cada amostra

individual.
Integracao 0% Sem integracéo
100% Integracao total
Profundo Neutro Saliente

1 50% 100%

2 100% 100%

3 100% 100%

4 100% 100%

5 100% 100%

6 100% 100%

7 100% 100%

8 100% 100%

9 100% 100%
10 1009 100%
11 10% 100%

12 100% 100%

13 100% 100%

14 100% 100%

15 100% 100%

16 90% 100%

17 90% 100%

18 90% 100%
19 100% 100%

20 100% 80%

Média 0,89 0,96 1
Desvpad 0,28 0,11 0

Tabela representa os valores histologicos quando as amostras do enxerto
osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo individual da

integracao basal do enxerto osteocondral.



Tabela 7.

Avaliacdo microscopica individual, da formacédo de bordas, de cada amostra

individual.
Formacéao de
bordas Sem nenhuma
(tidemar 0% linea delimitante
100% Com linha delimitante
Numero Profundo Neutro Saliente
1 50% 50%
2 100% 50%
3 50% 100%
4 50% 100%
5 70% 50%
6 90% 50%
7 50% 50%
8 50% 90%
9 50% 60%
10 40% 40%
11 20% 50%
12 40% 50%
13 50% 50%
14 50% 50%
15 50% 65%
16 40% 50%
17 40% 45%
18 40% 60%
19 50% 40%
20 70% 70%
Média 0,45 0,57 0,61
Desvpad 0,12 0,17 0,22
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Tabela representa os valores histolégicos quando as amostras do enxerto

osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo individual da

formacao de bordas do enxerto osteocondral.



Tabela 8.

Avaliacéo

microscopica

individual,

anormalidades do

subcondral/fibrose da medula, de cada amostraindividual.

Anormalidades
do

0sso subcondral

0 Anormal
1 Medula normal

Numero Profundo Neutro Saliente

1 0 0

2 1 0,75

3 1 0,6

4 1 1

5 0,9 1

6 0,9 0,7

7 0.9 1

8 1 1

9 1 1

10 1 1

11 0,2 0,75

12 1 0,9

13 0.9 0.95

14 0,86 0,6

15 0.95 1

16 0,65 1

17 1 1

18 0,9 0,9

19 1 1

20 0,5 0,5

Média 0,81 0,87 0,8

Desvpad 0,27 0,24 0,31

0SSO
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Tabela representa os valores histolégicos quando as amostras do enxerto

osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo individual das

anormalidades do osso subcondral/fibrose da medula do enxerto osteocondral.
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Tabela 9.

Avaliacdo microscopica individual, sobre a presenca de inflamacéo, de cada

amostra individual.

Inflamacéo 0% Presente
100% Ausente
Numero Profundo Neutro Saliente
1 0% 0%
2 0% 0%
3 100% 40%
4 100% 100%
5 100% 100%
6 100% 100%
7 100% 100%
8 100% 100%
9 100% 100%
10 100% 100%
11 100% 100%
12 100% 100%
13 100% 100%
14 100% 100%
15 100% 100%
16 100% 100%
17 100% 100%
18 100% 100%
19 100% 100%
20 100% 100%
Média 1 0,9 0,74
Desv pad 0 0,30 0,43

Tabela representa os valores histolégicos quando as amostras do enxerto
osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo individual sobre a

presenca de inflamagé&o do enxerto osteocondral.
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Tabela 10.

Avaliacdo microscopica individual, sobre a calcificacdo/ossificacdo anormal,

cada amostra individual.

Calcificagao/ossificaca
- . 0% Presente
100% Ausente
Numero  Profundo Neutro Saliente
1 0% 0%
2 0% 0%
3 100% 100%
4 100% 100%
5 100% 100%
6 100% 100%
7 100% 100%
8 100% 100%
9 100% 100%
10 100% 100%
11 100% 100%
12 100% 100%
13 100% 100%
14 100% 100%
15 100% 100%
16 100% 100%
17 100% 50%
18 80% 100%
19 90% 100%
20 90% 100%
Média 0,98 0,87 0,8
Desv pad 0,04 0,31 0,42

Tabela representa os valores histolégicos quando as amostras do enxerto
osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo individual sobre a

calcificacédo/ossificagdo anormal do enxerto osteocondral.
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Tabela 11.

Avaliacdo microscopica individual, sobre a vascularizacdo (com o tecido

reparado), de cada amostra individual.

Vascularizagéo

(como 0% Presente
100% Ausente

Profundo Neutro Saliente

1 0% 0%

2 0% 0%

3 100% 0%

4 100% 100%

5 90% 100%

6 90% 100%

7 90% 100%

8 100% 100%

9 100% 90%

10 100% 100%

11 20% 70%

12 90% 90%

13 95% 90%

14 85% 60%

15 90% 100%

16 70% 100%

17 90% 95%

18 90% 90%

19 90% 90%

20 60% 50%

Média 0,79 0,80 0,68

Desv pad 0,24 0,30 0,49

Tabela representa os valores histolégicos quando as amostras do enxerto
osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo individual sobre a

vascularizagdo (com o tecido reparado) do enxerto osteocondral.



Tabela 12.

Avaliacdo microscopica individual, sobre a avaliacdo da superficie, de cada

amostra individual.

Avaliacao da 0% Perda total, ou rotura completa
100% Semelhante a cartilagem articular
Numero Profundo Neutro  Saliente
1 75% 75%
2 75% 75%
3 90% 50%
4 70% 100%
5 90% 80%
6 95% 90%
7 75% 85%
8 95% 80%
9 95% 95%
10 85% 95%
11 30% 70%
12 75% 75%
13 70% 75%
14 85% 50%
15 85% 90%
16 75% 95%
17 85% 95%
18 60% 90%
19 85% 80%
20 85% 85%
Média 77% 80% 84%
Desv 0,17 0,12 0,15
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Tabela representa os valores histolégicos quando as amostras do enxerto

osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo individual sobre a

avaliacdo da superficie do enxerto osteocondral.
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Tabela 13.

Avaliacdo microscopica individual, sobre a avaliacdo da zona media/profunda, de

cada amostra individual.

Avaliacdo da

Zona 0% Tecido fibroso
100% Cartilagem hialina normal
Numero Profundo Neutro Saliente
1 100% 100%
2 100% 100%
3 100% 100%
4 90% 100%
5 100% 100%
6 100% 100%
7 100% 100%
8 100% 100%
9 100% 100%
10 100% 100%
11 35% 100%
12 100% 100%
13 100% 100%
14 95% 85%
15 95% 100%
16 90% 100%
17 85% 100%
18 90% 100%
19 95% 90%
20 90% 85%
Média 0,89 0,97 1
Desv 0,19 0,05 0

Tabela representa os valores histolégicos quando as amostras do enxerto
osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo individual sobre a

avaliacao sobre a avaliacdo da zona media/profunda do enxerto osteocondral.



139

Tabela 14.

Avaliacdo microscopica individual, sobre a avaliacao geral, de cada amostra

individual.
Avaliacao 0 Ruim (tecido fibroso)

Numero 1 Bom (cartilagem hialina)
Profundo Neutro Saliente

1 100% 100%

2 100% 100%

3 90% 60%

4 70% 95%

5 90% 80%

6 95% 90%

7 80% 85%

8 95% 80%

9 95% 90%

10 85% 95%

11 30% 75%

12 75% 80%

13 70% 75%

14 85% 55%

15 85% 95%

16 75% 97%

17 85% 95%

18 65% 95%

19 85% 80%

20 85% 85%

Média 0,77 0,84 0,89

Desvpad 0,17 0,01 0,11

Tabela representa os valores histolégicos quando as amostras do enxerto
osteocondral apos 12 semanas de cirurgia, submetidas a estudo individual sobre a

avaliacao geral do enxerto osteocondral.
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ANEXO G (Tabelas 1 a 38)
Tabela 1.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il da avaliacdo da coloracao do tecido.

Profundo Salient

100% 100%

70% 60%

709% a0%

80% 80%

{00k Q50h

75% 70%

8594 90%

80% 90%

85% 90%

Média 81% 85%

- 0,408

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histologica dos enxertos posicionados salientes e profundos, segundo
a ICRS Il da avaliagdo da coloracdo do tecido, excluindo o coelho que

tevepioartrite.

P= teste estatistico pareado (Teste-T)
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Tabela 2.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il da avaliacdo da coloracao do tecido.

Neutro Salient

100% 100%

100% 60%

909% 909%

90% 80%

95% 95%

40% 70%

6094 909%

95% 90%

80% 90%

Média 83% 85%

= 0,819

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacéo histolégica dos enxertos posicionados neutros e salientes, segundo a

ICRS Il da avaliacao da coloracao do tecido, excluindo o coelho que tevepioartrite.

P= teste estatistico nao pareado (Teste-T)



Tabela 3.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacédo histologica

segundo a ICRS Il da avaliacdo da coloracao do tecido.

Profundo Neutro
100% 75%
70% 75%
70% 75%
80% 50%
80% 90%
75% 90%
85% 85%
80% 80%
85% 70%
Media 7%
P

142

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da

gualificacao histolégica dos enxertos posicionados neutros e profundos, segundo a

ICRS Il da avaliacdo da coloracéo do tecido, excluindo o coelho que tevepioartrite.

P= teste estatistico nao pareado (Teste-T)
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Tabela 4.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacdo histologica

segundo a ICRS Il da morfologia celular.

Profundo Salient
90% 100%
80% 90%
70% 90%
85% 100%
80% 100%
70% 80%
]N0A 1009
85% 90%
95% 85%
Média 0,81 0,92
P 0,008

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacéo histolégica dos enxertos posicionados salientes e profundos, segundo

a ICRS Il da avaliacdo da morfologia celular, excluindo o coelho que teve pioartrite.



Tabela 5.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il da morfologia celular.

Neutro Salient
100% 100%
90% 90%
90% 90%
100% 100%
1000 10004
90% 80%
1000A 1000
80% 90%
(5% 8504
Média 0.90 0.92
P 0,320
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Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da

qualificacdo histologica dos enxertos posicionados neutros e salientes, segundo a

ICRS Il da avaliacdo da morfologia celular, excluindo o coelho que tevepioartrite.

P= teste estatistico nao pareado (Teste-T)
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Tabela 6.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histolégica

segundo a ICRS Il da morfologia celular.

Profundo Neutro
90% 95%
80% 80%
70% 75%
85% 50%
QN0/ QR0/A
70% 95%
QN0/ QN0/
85% 85%
95% 95%
Média 82% 83%
P 0,765

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histolégica dos enxertos posicionados neutros e profundos, segundo a

ICRS Il da avaliacdo da morfologia celular, excluindo o coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico nao pareado (Teste-T)
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Tabela 7.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacao histologica segundo

a ICRS Il , do agrupamento de condrocitos (4 ou mais grupos celulares).

Profundo Salient
80% 100%
70% 90%
80% 100%
50% 90%
85% 90%
70% 90%
80% 95%
80% 90%
95% 80%
Média 77% 92%
P 0,005

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacéo histolégica dos enxertos posicionados salientes e profundos, segundo
a ICRS Il do agrupamento de condrocitos (4 ou mais grupos celulares), excluindo o

coelho que tevepioartrite.

P= teste estatistico pareado (Teste-T)
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Tabela 8.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificagéo histoldgica segundo

a ICRS Il , do agrupamento de condrocitos (4 ou mais grupos celulares).

Neutro Salient
100% 100%
100% 90%
90% 100%
70% 90%
100% 90%
90% 90%
95% 95%
90% 90%
80% 80%
Média 91% 92%
P 0,391

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histologica dos enxertos posicionados salientes e neutros, segundo a
ICRS Il do agrupamento de condrocitos (4 ou mais grupos celulares), excluindo o

coelho que tevepioartrite.

P= teste estatistico nao pareado (Teste-T)
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Tabela 9.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histolégica segundo

a ICRS Il , do agrupamento de condrocitos (4 ou mais grupos celulares).

Profundo Neutro
80% 90%
70% 80%
80% 90%
50% 85%
85% 95%
70% 95%
80% 80%
80% 80%
95% 95%
Média 77% 88%
P 0,023

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histolégica dos enxertos posicionados profundos e neutros, segundo a
ICRS Il do agrupamento de condrocitos (4 ou mais grupos celulares), excluindo o

coelho que tevepioartrite.

P= teste estatistico nao pareado (Teste-T)
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Tabela 10

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histolégica

segundo a ICRS Il , da arquitetura de superficie.

Profundo Salient
95% 75%
70% 60%
70% 90%
100% 80%
85% 90%
70% 85%
80% 90%
85% 95%
85% 90%
Média 82% 84%
P 0,749

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacao histolégica dos enxertos posicionados profundos e salientes, segundo

a ICRS Il arquitetura de superficie, excluindo o coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico pareado (Teste-T)
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Tabela 11.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , da arquitetura de superficie.

Neutro Salient
75% 75%
90% 60%
60% 90%
90% 80%
95% 90%
70% 85%
90% 90%
85% 95%
50% 90%
Média 78% 84%
P 0,196

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histologica dos enxertos posicionados neutros e salientes, segundo a

ICRS Il arquitetura de superficie, excluindo o coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T)
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Tabela 12.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , da arquitetura de superficie.

Profundo Neutro
95% 80%
70% 70%
70% 75%
100% 100%
85% 90%
70% 95%
80% 95%
85% 80%
85% 70%
Média 82% 84%
P 0,710

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacéo histoldgica dos enxertos posicionados profundos e neutros, segundo a

ICRS Il arquitetura de superficie, excluindo o coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T)



Tabela 13

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , da integracao basal.

Profundo Salient
100% 100%
100% 100%
100% 100%
100% 100%
100% 100%
90% 100%
90% 100%
100% 100%
100% 100%
Média 98% 100%
P 0,150
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Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da

gualificacao histolégica dos enxertos posicionados profundos e salientes, segundo

a ICRS Il integracdo basal, excluindo o coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico pareado (Teste-T)



153

Tabela 14.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , da integracao basal.

Neutro Saliente
50% 100%
100% 100%
1NN0/ 1NN0/
100% 100%
100% 100%
100% 100%
1NN0/ 1NN0/
100% 100%
100% 100%
Média 94% 100%
P 0,166

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histologica dos enxertos posicionados neutros e salientes, segundo a

ICRS Il integracao basal, excluindo o coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico néo pareado (Teste-T)
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Tabela 15

comparativa entre os valores resultantes da qualificacdo histolégica segundo

a ICRS Il , da formacao das bordas.

Profundo Salient
50% 50%
40% 100%
ENO0A 1NN0/
50% 50%
EN0/ EN0/
40% 50%
AN0/A ANO0/A
50% 40%
70% 60%
Média 499, 62%
P 0,116

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histologica dos enxertos posicionados profundos e salientes, segundo

a ICRS da formacgéao das bordas, excluindo o coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico pareado (Teste-T).
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Tabela 16.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , da formacéo das bordas.

Neutro Salient
50 50%
50 100%
50 100%
70 50%
90 50%
50 50%
BN ANO0/A
40 40%
40 60%
Média 54 62%
P 0,202

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histologica dos enxertos posicionados neutros e salientes, segundo a

ICRS da formacao das bordas, excluindo o coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).



Tabela 17.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histolégica

segundo a ICRS Il , da formacéo das bordas.

Profundo Neutro
50% 50%
40% 50%
50% 50%
50% 70%
50% 90%
40% 50%
AN0/ BEN0/
50% 40%
70% 40%
Média 499% 549,
P 0,416
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Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da

qualificacdo histolégica dos enxertos posicionados neutros e profundos, segundo a

ICRS da formacao das bordas, excluindo o coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).



Tabela 18.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , anormalidades do osso subcondral /fibrose da medula.

Profundo Salient

1 0

1 0,6

Nna 1

0,86 1

N QR n =7

0,65 1

1 1

1 1

ns na

Média 0.873 0.8

P 0,571

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacéo histolégica dos enxertos posicionados profundos e salientes, segundo

a ICRS das anormalidades do osso subcondral /fibrose da medula, excluindo o

coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico pareado (Teste-T).
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Tabela 19.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacdo histologica

segundo a ICRS Il , anormalidades do osso subcondral /fibrose da medula.

Neutro Salient
0 0
1 0,6
1 1
0, 1
0, 0,7
0, 1
1 1
1 1
0, 0,9
Média 0.844 0.8
P 0,388

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacéo histolégica dos enxertos posicionados salientes e neutros, segundo a
ICRS das anormalidades do osso subcondral /fibrose da medula, excluindo o coelho

gue tevepioartrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).
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Tabela 20.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , anormalidades do osso subcondral /fibrose da medula.

Neutro Profund
1 1
0,9 1
N aR N a
0,6 0,86
1 0,95
1 0,65
1 1
1 1
ns ns
Média 0.88 0.87
P 0,855

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacdo histoldgica dos enxertos posicionados profundos e neutros, segundo a
ICRS das anormalidades do osso subcondral /fibrose da medula, excluindo o coelho

que teve pioartrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).
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Tabela 21.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para a presenca de inflamacao.

Profundo Salient
1 0
1 0,4
1 1
1 1
1 1
1 1
1 1
1 1
1 1
Média 1 0.82
P 0,165

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacéo histolégica dos enxertos posicionados salientes e profundos, segundo

a ICRS para a presenca de inflamacao, excluindo o coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico pareado (Teste-T).
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Tabela 22.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacao histolégica

segundo a ICRS Il , para a presenca de inflamacao.

Neutro Salien
0 0
1 0,4
1 1
1 1
1 1
1 1
1 1
1 1
1 1
Média 0.88 0.82
P 0,345

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histologica dos enxertos posicionados salientes e neutros, segundo a

ICRS para a presenca de inflamacéo, excluindo o coelho que teve piaartrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).



162

Tabela 23.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para a presenca de inflamacao.

Neutro Profun o
d
1 1
1 1
1 1
1 1
1 1
1 1
1 1
1 1
1 1
Média 1 1

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacao histoldgica dos enxertos posicionados profundos e neutros, segundo a

ICRS para a presenca de inflamacéo, excluindo o coelho que teve pia artrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).
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Tabela 24.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para calcificacdo/ossificacdo anormal.

Profundo Saliente

L el
L e =)

—
©

=
o
Y

Média 0.977 0.888
P 0,439

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacao histolégica dos enxertos posicionados profundos e salientes, segundo
a ICRS para calcificagéo/ossificagdo anormal, excluindo o coelho que teve pia

artrite.

P= teste estatistico pareado (Teste-T).
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Tabela 25.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para calcificacdo/ossificacdo anormal.

Neutro Salie e

= O
= O

(L e =S S S
e e =S S S

-
=

Média 0.86 0.88
P 0,445

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histologica dos enxertos posicionados salientes e neutros, segundo a

ICRS para calcificagao/ossificagdo anormal, excluindo o coelho que teve piaartrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).
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Tabela 26.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para calcificacdo/ossificacdo anormal.

Neutro Profundo

1 1

1 1

1 1

1 1

1 1

1 1

nNnQ 1

1 0,9

1 N Aa

Média 0.94 0.97
P 0,594

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacao histolégica dos enxertos posicionados profundos e neutros, segundo a

ICRS para calcificagéo/ossificacdo anormal, excluindo o coelho que teve pia artrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).



166

Tabela 27.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para a vascularizacdo (com o tecido reparado).

Profundo Salieni

0,9
0,95
0,85

0,9

0,7

0,9

0,9

NA

o
O B ©O R P PR R OO

D

Média 0.85
P 0,513

o
\‘
Ul

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histologica dos enxertos posicionados profundos e salientes, segundo
a ICRS para a vascularizagéo (com o tecido reparado), excluindo o coelho que teve

pia artrite.

P= teste estatistico pareado (Teste-T).
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Tabela 28.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para a vascularizacdo (com o tecido reparado).

Neutro Salient
0 0
1 0
1
0, 1
N 1
0, 1
1 [aNe)
1 1
0, 0,9
Média 0.84 0.75
P 0,313

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacao histolégica dos enxertos posicionados neutros e salientes, segundo a
ICRS para a vascularizacao (com o tecido reparado), excluindo o coelho que teve

piaartrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).
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Tabela 29.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para a vascularizacdo (com o tecido reparado).

Neutro Profundo
1 1
0,9 0,9
N a N orR
0,6 0,85
1 N a
1 0,7
0,95 0,9
0,9 0,9
(Al = NnA
Média 0.86 0.85
P 0,913

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histologica dos enxertos posicionados neutros e profundos, segundo a
ICRS para a vascularizacdo (com o tecido reparado), excluindo o coelho que teve

pia artrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).



Tabela 30.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacdo histologica

segundo a ICRS Il , para a avaliagdo da superficie.

Profundo Saliente
0.95 0.75
0,75 0,5
0,7 1
0,85 0,8
0,85 0,9
0,75 0,85
N QR N QR
0,85 0,95
nan Nna
Média 0.82 0.84
P 0,697
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Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da

qualificacdo histologica dos enxertos posicionados salientes e profundos, segundo

a ICRS para a avaliacdo da superficie, excluindo o coelho que teve piaartrite.

P= teste estatistico pareado (Teste-T).



Tabela 31..

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para a avaliacdo da superficie.

Neutro Salient
0.75 0.75
0, 0,5
N 1
0, 0,8
lalel~ [aNe)
0,75 0,85
N oR N oR
0,85 0,95
0, 0,9
Média 0.81 0.84
P 0,336
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Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da

gualificacao histolégica dos enxertos posicionados neutros e salientes, segundo a

ICRS para a avaliagdo da superficie, excluindo o coelho que teve piaartrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).
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Tabela 32.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para a avaliacdo da superficie.

Neutro Profundo

0.8 0.95

0,75 0,75

n 7R n 7

0,5 0,85

Nnaoa N QR

0,95 0,75

0,95 0,85

0,8 0,85

Nn o n Qs

Média 0.80 0.82
P 0,759

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histolégica dos enxertos posicionados neutros e profundos, segundo a

ICRS para a avaliacédo da superficie, excluindo o coelho que teve piaartrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).
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Tabela 33.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para a avaliacdo da zona media/profunda.

Profundo Salient

0,95
0,95
0,9
0,85
0,95
0,9

L

Média 0.94 1
P 0,006

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacéo histolégica dos enxertos posicionados profundos e salientes, segundo
a ICRS para a avaliacédo da zona media/profunda, excluindo o coelho que teve pia

artrite.

P= teste estatistico pareado (Teste-T).
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Tabela 34.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para a avaliacdo da zona media/profunda.

Neutro Salient
1 1
1 1
N a 1
1 1
1 1
1 1
1 1
1
0,9
Média 0.97 1
P 0,075

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacéo histolégica dos enxertos posicionados neutros e salientes, segundo a
ICRS para a avaliacdo da zona media/profunda, excluindo o coelho que teve

piaartrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).
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Tabela 35.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para a avaliacdo da zona media/profunda.

Neutro Profund
1 1
1
1
0,85 0,95
1 [ale]™~
1 0,9
1 0,85
0,9 0,95
N on Nna
Média 0.95 094
P 0,681

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacao histolégica dos enxertos posicionados profundos e neutros, segundo a
ICRS para a avaliagcdo da zona media/profunda, excluindo o coelho que teve pia

artrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).
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Tabela 36.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para a avaliacao geral.

Profundo Salient
0.95 1
0,75 0,6
n 7 N oR
0,85 0,8
N QR N a
0,75 0,85
N QR N aa
0,85 0,95
0,85 0,95
Média 0.82 0.87
P 0,257

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
qualificacdo histologica dos enxertos posicionados profundos e salientes, segundo

a ICRS para a avaliacdo da geral, excluindo o coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico pareado (Teste-T).
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Tabela 37.

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para a avaliacao geral.

Neutro Salient
1 1
0, 0,6
0, 0,95
0, 0,8
0,95 0,9
0, 0,85
0,95 0,9
0,85 0,95
0,65 0,95
Média 0.85 0.87
P 0,3489

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacéo histolégica dos enxertos posicionados neutros e salientes, segundo a

ICRS para a avaliacéo da geral, excluindo o coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico néo pareado (Teste-T).
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Tabela 38

Tabela comparativa entre os valores resultantes da qualificacéo histologica

segundo a ICRS Il , para a avaliacao geral.

Neutro Profundo

0.8 0.95

0,8 0,75

N 7 n 7

0,55 0,85

[a e Y™~ N o

0,97 0,75

[a oY~ N o

0,8 0,85

Nn oK N oK

Média 0.82 0.82
P 0,965

Tabela que representa os valores comparativos entre os valores resultantes da
gualificacéo histolégica dos enxertos posicionados profundos e salientes, segundo

a ICRS para a avaliacdo da geral, excluindo o coelho que teve pioartrite.

P= teste estatistico ndo pareado (Teste-T).



ANEXO H (Tabelas 1 a 4)
Tabela 1.

Soma geral de todos os pontos na avaliacao histolégica de todos os

coelhos, excluindo o coelho com pioartrite.
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Parametros Profundo Neutro Saliente
1 | Morfologia do tecido (visto sob luz 50 50 50
2 | coloracdo da matriz (metacromasia) 81 79 85
3 | Morfologia celular 82 86 93
Agrupamento de condrécitos (quatro
4| ou mais grupos celulares) 77 88 92
5| Arquitetura da superficie 82 80 84
6 | Integracao basal 98 96 100
7 | Formacao de bordas (tidemark) 49 58 62
Anormalidades do osso subcondral
8 | /[fibrose da medula 87 87 80
9| Inflamacéao 100 90 82
10 | Calcificacao/ossificacdo anormal 98 87 89
11 |Vascularizacao (com o tecido reparado) 86 80 76
12| Avaliacdo da superficie 82 80 84
13| Avaliacao da zona media/profunda 94 97 100
Avaliacao geral 82 84 88
Média 82 81,57 83,21
Med 82 85 84,5
Desvio Padréo 15,59 13,036 13,62

Soma geral dos pontos na avaliagdo histologica de todos os coelhos, excluindo o

coelho com pioartrite, segundo a tabela de avaliacdo histologica da ICRS Il para

regeneracao articular.



Tabela 2.

179

Soma geral de pontos isolados com importancia (2, 3, 4,5, 7, 8,9, 10, 11, 12,13) no

nosso estudo na avaliacdo histologica de todos os coelhos, excluindo o coelho com

pioartrite.
Parametros Profundo Neutro  Saliente
2 | coloracao da matriz (metacromasia) 81 79 85
3 | Morfologia celular 82 86 93
5| Arquitetura da superficie 82 80 84
7 | Formacéo de bordas (tidemark) 49 58 62
Anormalidades do osso subcondral
8 | [fibrose da medula 87 87 80
9 | Inflamacéo 100 90 82
10 | Calcificacao/ossificacdo anormal 98 87 89
11| Vasculariza¢éo (com o tecido 86 80 76
12 | Avaliacao da superficie 82 80 84
13| Avaliacao da zona media/profunda 94 97 100
NMAAiIAa [o 3/ I | Q2 A Q2 R
Med 84 83 84
Nacvin Dadr3A 14 1Q 1N 27 1N 1E

Soma geral de pontos isolados com importancia (2, 3, 4,5, 7, 8, 9, 10, 11, 12,13) no

nosso estudo na avaliacdo histologica de todos os coelhos, excluindo o coelho com

pioartrite, segundo a tabela de avaliacéo histologica da ICRS Il para regeneracéo

articular.



Tabela 3.
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Soma geral de pontos isolados com importancia (2, 3, 5, 9, 10, 11, 12,13) no nosso

estudo na avaliacdo histologica de todos os coelhos, excluindo o coelho com

pioartrite.
Parametros Profundo Neutro Saliente
2| coloracao da matriz 81 79 85
3| Morfologia celular 82 86 93
5| Arquitetura da superficie 82 80 84
9| Inflamacéo 100 90 82
10| Calcificacao/ossificacao anormal 98 87 89
Vascularizagdo (com o
11 | tecido reparado) 86 80 76
12| Avaliacao da superficie 82 80 84
13| Avaliacdo da zona 94 97 100
Média 88,12 84,87 86,62
NMad QA Q2 QA R
Desvio Padrao 7,93 6,37 7,327

Soma geral de pontos isolados com importancia (2, 3, 4, 5, 9, 10, 11, 12,13) no

nosso estudo na avaliacdo histoldgica de todos os coelhos, excluindo o coelho com

pioartrite, segundo a tabela de avaliacao histolégica da ICRS Il para regeneracao

articular.
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Tabela 4.

Soma geral de pontos isolados com maior importancia (7,8) no nosso estudo
na avaliacao histolégica de todos os coelhos, excluindo o coelho

compioartrite.

Parametros Profundo Neutro Saliente
7 | Formacao de bordas (tidemark) 49 58 62
Anormalidades do osso subcondral
8 | /ffibrose da medula 87 87 80
Média 68 72,5 71
Med 68 72,5 71
Desvin Padran 26 ]7 20,50 12 792

Soma geral de pontos isolados com maior importancia (7,8) no nosso estudo
na avaliacdo histolégica de todos os coelhos, excluindo o coelho com
pioartrite, segundo a tabela de avaliacdo histolégica da ICRS Il para regeneracdo

articular.
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