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RESUMO




Martins GC. Analise histopatolégica do ligamento cruzado posterior em
osteoartrite primaria. [tese]. Sdo Paulo: Faculdade de Medicina,
Universidade de S&o Paulo; 2015.

OBJETIVO: Avaliar o padrédo de degeneracado histologica do ligamento
cruzado posterior (LCP) em pacientes com artrose submetidos a artroplastia
total de joelho com protese com substituicdo do ligamento cruzado posterior
(LCP). A degeneracao histolégica foi classificada em leve, moderada e
grave. Os achados histolégicos foram correlacionados com dados clinicos,
radiograficos e do transoperatério (presenca ou auséncia do ligamento
cruzado anterior) com a finalidade de aferir se estes parametros seriam
capazes de predizer o grau de degeneracdo histolégica do LCP em
pacientes com gonartrose. METODOS: foram avaliados 89 ligamentos
cruzados posterior de 85 pacientes com idade média de 69,79 anos, sendo
69 do sexo feminino, 16 do masculino. O LCP foi corado em hematoxilina-
eosina e Tricromio de Gomori e classificado quanto ao comprometimento
histolégico em leve, moderado e grave. A degeneracdo histoldgica foi
correlacionada aos parametros idade, artrose radiografica classificada por
Ahlbéack (grau | ao V), eixo radiografico tibio-femoral (varo, neutro e valgo), e
estado do ligamento cruzado anterior (LCA), presenca ou auséncia.Os
achados histologicos de hipercelularidade, infiltracdo linfocitaria cronica,
proliferacdo vascular; presenca de cistos; clones de condrdcitos;
degeneracbes colagena, fibrindide, cartilaginosa ,gordurosa e mucoide
foram correlacionados com o grau de degeneracdo do LCP e ao estado de
conservacao do LCA. RESULTADO: Nao foram identificadas relacdes entre
o grau de degeneracdo histoldégica do LCP e faixa etaria (abaixo ou acima
de 70 anos), sexo, classificacdo radiografica de Ahlback e presenca ou
auséncia do LCA. Os achados histolégicos de degeneracao fibrindide,
proliferacdo vascular e presenca de cistos estiveram estatisticamente
relacionados & degeneracéo histologica grave do LCP. CONCLUSAO: Os
parametros clinicos e radiograficos ndo foram capazes de predizer o grau de
degeneracdo histoldgica do LCP .Os achados histologicos de degeneragéo
fibrindide, proliferacdo vascular e presenca de cistos caracterizaram a
degeneracéo histoldgica grave do LCP.

Descritores: Ligamento cruzado posterior/anatomia & histologia; Ligamento
cruzado anterior/anatomia & histologia; Artroplastia do joelho;
Osteoartrite/classificagao.



SUMMARY




Martins GC Histopathological analysis of the posterior cruciate ligament in
primary osteoarthritis [thesis]. Sao Paulo: “Faculdade de Medicina,
Universidade de S&o Paulo”; 2015.

OBJECTIVE: Evaluate the histologic degeneration pattern of the posterior
cruciate ligament (PCL) in osteoarthrosis patients submitted to total knee
replacement with a cruciate substituting prosthesis. The histologic
degeneration was classified in mild, moderate and severe. The histologic
pattern was related to clinical, per-operatory (presence or absence of anterior
cruciate ligament) and radiographic parameters with the aim to settle if these
parameters would be reliable to predict the PCL degeneration grade.
METHODS: 89 PCLs from 85 patients, 16 men, 69 women, mean age 69, 79
years old. PCL was stained with hematoxylin and eosin and trichromium of
Gomori. The PCL histologic degeneration was graded from normal-minimum
to severe. The histologic PCL degeneration pattern was related to age,
radiographic arthrosis classification (Ahlb&dck — grades | to V), knee
radiographic axis (varus, neutral, valgus) and to the ACL status (presence or
absence).The histologic findings of hipercellularity, chronic lymphocit
infiltration, neoangiogenesis, cysts, collagen degeneration (deg), fibrinoid
deg, mucoid deg., cartilaginous, deg., fat deg. and condrocyte clones were
related to the grade of PCL degeneration and to ACL status. RESULTS:
There was no correlation of histologic degeneration to sex or age (above or
below 70 years), arthrosis radiographic classification (Ahlback) and presence
or absence of ACL. The histological findings of fibrinoid degeneration,
vascular proliferation and cysts were statistically related to severe histologic
LCP degeneration. CONCLUSION: The parameters studied were not
capable of predicting the grade of LCP degeneration. The histological
findings of fibrinoid degeneration, vascular proliferation and cysts were
characteristic of severe PCL histologic degeneration

Descriptors: Posterior cruciate ligament/ anatomy & histology; Anterior
cruciate ligament/ anatomy & histology; Arthroplasty, Replacement, Knee;
Osteoarthritis/classification.
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1 INTRODUCAO




A artroplastia total de joelho é reconhecidamente um tratamento eficaz
nos casos de artrose avancada. No entanto, existem controvérsias em
relacdo ao implante mais adequado.

Os proponentes das proteses que retém o ligamento cruzado posterior
(LCP) alegam que este sistema promove uma melhor propriocepcdo do
joelho, mantém o nivel da superficie articular, arco de movimento
aumentado e melhor desempenho em subir escadas™?.

Trabalhos sobre artroplastia com sacrificio do LCP referem que haveria
resultados similares ou superiores aos apresentados pelas préteses com
retencéo do LCP*>.

As proteses com preservacdo do LCP necessitam da perfeita
preservacdo funcional deste ligamento®®. J& foram descritos casos de
ruptura do LCP com faléncia funcional da prétese®.

Em 1989, Alexiades et al. (1989)°, em trabalho pioneiro, evidenciaram
alteracdes histologicas degenerativas do LCP em pacientes submetidos a
artroplastia de joelho. Estes autores questionaram a capacidade funcional
deste ligamento em casos de osteoartrose, especulando quanto ao risco de
ruptura em casos de proteses com manutencéo LCP.

Kleinbart et al. (1996)° referem que na gonartrose grave o LCP
apresentaria desorganizacdo dos feixes paralelos das fibras colagenas,o
que tornaria este ligamento menos resistente e com forca de tensao
diminuida, o que alteraria suas funcdes biomecénicas. Citam trabalho de

Dorr et al. (1985) em laboratério, no qual se teria demonstrado rompimento



do LCP em joelhos artrosicos com apenas 37% da forca final esperada para
idade.

Nos trabalhos previamente citados®®, o padrdo de degeneracéo das
fibras colagenas do LCP seria uma forma indireta de avaliar a perda de
funcdo biomecanica do ligamento alterado. Estes autores se basearam em
estudos experimentais e em animais que demonstraram que as
propriedades biomecanicas dos ligamentos dependeriam da integridade da
distribuicdo e diametro das fibras colagenas®®**.

Com base nessas observacfes, 0 estudo do grau de degeneracédo do
LCP por meio da avaliacdo histoldgica do padréo de suas fibras colagenas a
microscopia Optica em pacientes submetidos a artroplastia de joelho e sua
correlagcdo com parametros clinicos e radiograficos adquire importancia.

A possibilidade de predizer o grau de degeneracdo do LCP utilizando-
se parametros clinicos, radiograficos e inclusive do transoperatorio, poderia
ser teoricamente um subsidio Util para a escolha da prétese mais adequada,
preservando ou ndo o LCP, em um determinado paciente.

Os objetivos do presente trabalho foram:

1. Avaliar o padrdo de degeneracdo histolégica do ligamento cruzado
posterior (LCP) em pacientes com artrose submetidos a ATJ com
protese com substituicdo do ligamento cruzado posterior;

2. Correlacionar os achados histolégicos com dados clinicos (idade.
sexo), radiograficos (eixo tibio-femoral , classificacdo de artrose de
Ahlback *?) e do transoperatério (presenca ou auséncia do ligamento

cruzado anterior) com a finalidade de aferir se estes parametros



seriam capazes de predizer o grau de degeneracao histologica do

LCP em pacientes com gonartrose.



2 REVISAO DA LITERATURA




2.1 Estudos clinicos e radiograficos em gonartrose

Em 1991, Barret et al.> estudaram 81 joelhos sem alteracdes
artrésicas em 45 joelhos com osteoartrose. Foi evidenciado que com
aumento da idade o senso de posicdo da articulacdo do joelho apresenta
declinio gradual. O senso de posicdo do joelho esta comprometido nos
joelhos com artrose. Os autores sugeriram que a reducdo da propriocepcao
em idosos e individuos com gonartrose poderia estar relacionada ao inicio e
ou agravamento da degeneracéao do joelho.

Keyes et al.'?

, em 1992, avaliaram radiologicamente 200 joelhos
artrésicos de individuos que posteriormente foram submetidos a
procedimentos cirdrgicos de osteotomia ou prétese nos joelhos estudados.
Demonstraram que nos graus artrose inicial (classificacdo de Ahlback | a Ill)
a lesdo Ossea ficaria restrita as porcdes anterior e média do plateau tibial.
Nos casos avancados (classificacdo de Ahlback IV e V) o platé posterior
também estaria comprometido e esta alteracéo radiografica evidenciada na
radiografia de perfil diferenciaria os grupos | a Ill e IV a V de Ahlback. Os
graus | a lll da classificacdo de Ahlback estariam relacionados a LCA
funcionante enquanto que nos graus IV e V o LCA seria disfuncional.

Em 1998, Waslewski et al.**, em 202 artroplastias com manutenc&o
do LCP evidenciaram 16 casos que evoluiram com faléncia deste ligamento.

Estes autores citam como vantagens tedricas da manutencdo do LCP

diminuicdo do cisalhamento na interface cimento 0sso e cimento protese,



estimulo ao “rollback” do fémur, aumento do brago de alavanca do
quadriceps pela translacao anterior relativa da tuberosidade anterior da tibia.
Os casos de faléncia funcional do LCP apresentariam trés queixas
principais: sinovite persistente, dor anterior do joelho e sensacdo de
instabilidade. Os pesquisadores ressaltam que a ocorréncia de faléncia
funcional do LCP deva passar despercebida em muitos casos por se tratar
de quadro em que ha limitacdo funcional do joelho, porém, com radiografia
da protese sem alteracdes de imagem.

Lattanzio et al.'*, em 1998, realizaram estudo comparando a
propriocepcdo apOs a realizacdo de artroplastia de joelho mantendo ou
sacrificando o LCP. Avaliaram a propriocepcdo por meio da afericdo da
reprodutibilidade de angulos estaticos do joelho. Os critérios de dor, rigidez e
funcdo de membros inferiores foram avaliados pela classificacio WOMAC.
N&o foram identificadas diferencas entre os grupos estudados em relacao
aos parametros avaliados. Concluem que a preservacdo do LCP nao
melhoraria a propriocep¢cdo nem a performance funcional em relacdo ao
grupo postero-estabilizado.

Em 1998, Pagnano et al.> descreveram 25 casos de instabilidade em
flexdo em pacientes submetidos a artroplastia mantendo LCP (pdstero-
estabilizada). O quadro clinico consistia de sensacgéo de instabilidade sem
falseio franco, sinovite de repeticdo, dor em retinaculo medial e pata de
ganso, gaveta posterior e amplitude de flexdo elevada (média de 114 graus).
Em todos estes casos no ato cirdrgico o LCP se apresentava incompetente e

rompido. Ao exame radiografico as proteses se apresentavam bem



alinhadas e sem sinais de afrouxamento. Os autores ressaltam que muitos
casos de pacientes com artroplastia com manutencédo do LCP devam passar
sem diagndstico, pois ndo haveria alteracbes radioldgicas significativas.
Ressaltam que o principal fator para o diagndstico seria a suspeita clinica.

Straw et al.*®

, em 2003, realizaram estudo comparativo dos resultados
funcionais de pacientes submetidos a trés procedimentos distintos de
artroplastia de joelho: manutencdo do LCP; prétese pdéstero-estabilizada
sacrificando o LCP; e protese projetada para manutencdo do LCP em que
este foi deliberadamente retirado. N&do foram encontradas diferencas
funcionais significativas entre os grupos. Os autores concluiram que mesmo
que o LCP seja ressecado ndo seria essencial o uso de componente de
polietileno postero-estabilizado com poste central estabilizante, desde que
se utilizem componente femoral e de polietleno com conformidade
adequada.

Galli et al.*®

, em 2003, realizaram estudo avaliando a reprodutibilidade
da classificacdo radiografica de artrose de joelho por Ahlback, a mais
utilizada entre os ortopedistas. Foram avaliadas 96 radiografias em
ortostatismo de pacientes com quadro clinico de artrose de joelho
examinadores com graus distintos de experiéncia e formacdo ortopédica.
Como resultados foram detectados: baixa correlagédo entre examinadores
com experiéncias ortopédicas distintas. Segundo estes autores a

classificagdo de Ahlback ndo seria adequada para diferenciar entre graus

baixos e moderados (I a Ill), pois os coeficientes de correlagdo caem quando



o grau V é excluido das analises. Os autores concluem que a classificacao e
confiavel quando empregada por especialistas experientes.

Swanick et al.l’

, em 2004, avaliaram a propriocepcdo em pacientes
submetidos a artroplastia de joelho e randomicamente alocados em grupo
de protese postero-estabilizada ou com retencdo do LCP. Foram avaliadas a
capacidade de equilibrio em plataforma instavel e avaliagdo da posicao
angular do joelho. Houve melhora da capacidade proprioceptora,
possivelmente pelo retensionamento capsuloligamentar. N&o foram
evidenciadas diferencas entre os grupos estudados.

Em 2005 Lee et al.!® avaliaram 107 artroplastias de joelho.
Descreveram 39% de ligamentos cruzados anteriores ausentes no momento
da cirurgia. Os joelhos com LCA ausente apresentaram troclea femoral mais
estreita em relacdo ao grupo com LCA presente (9,75 mm x 16 mm). O
grupo sem LCA teria maior percentagem de lesdes Outerbridge IV em platd
tibial lateral, céndilo femoral lateral e superficie patelar que o grupo de LCA
presente.Estes autores concluiram que o estreitamento acentuado da troclea
femoral na osteoartrose geraria atrito e ruptura do LCA.

Jacobs et al.’®, em 2005, realizaram meta-andlise comparando
parametros funcionais obtidos com uso de proteses mantendo o LCP e
postero-estabilizadas. Foi identificada tendéncia discreta em relacdo a maior
amplitude de movimento e a indice funcional (Hospital for Special Surgery

Score-HSS) ligeiramente maior nos casos em que o LCP foi sacrificado.

Concluiram que ndo foram encontradas diferencas significantes.
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Em 2005, Morgan et al.3, em extensa revisdo da literatura, avaliaram as
vantagens e desvantagens das proteses de joelho com ou sem a
substituicdo do LCP. A artroplastia mantendo o LCP determinaria menos
complicacBes patelares, maior forca do quadriceps, preservacdo do estoque
o0sseo femoral, manutencdo de fibras proprioceptivas do LCP, menores
forcas de cisalhamento do polietileno em relacdo ao componente tibial e em
uma série de pacientes restrita uma melhor capacidade de subir escadas. A
artroplastia de substituicio do LCP propiciaria maior facilidade no
balanceamento ligamentar, melhor correcdo de deformidades, menor
desgaste do polietileno devido superficies congruentes, melhor estabilidade
translacional. Como desvantagens desta modalidade de protese de joelho
citaram a elevacdo do nivel da articulacdo, resseccdo O0ssea aumentada
para realizar a caixa femoral e risco de instabilidade em flexdo. As grandes
séries que nao diferenciaram em subgrupos selecionados e especificos ndo
mostraram diferencas de resultados funcionais entre as técnicas com ou
sem preservacdo do LCP. Em subgrupos especificos a protese postero-
estabilizada apresentaria melhores resultados: doentes reumatoides,
patelectomizados, varo ou valgo extremos.

Em 2005, Kraus et al.?*® avaliaram 114 joelhos com osteoartrose.
Analisaram em radiografias de longo eixo e apoio ortostatico os eixos
mecanico e anatdbmico. Estes autores encontraram forte (r=0,65) correlacéo
entre os valores obtidos dos eixos anatdmico e mecanico.

Hinman et al.**, em 2006, avaliaram com radiografias de longo eixo 40

pacientes portadores de artrose em joelho e correlacionaram os valores
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angulares do eixo mecanico e do eixo anatdbmico. Concluiram que existe
excelente correlacdo entre o eixo mecéanico e o anatémico (r=0,88,p<0,001).
O eixo anatbmico responderia por 77% da variancia do eixo mecanico. Os
autores ressaltam como vantagens de se usar a radiografia simples de
joelho para analise de valores angulares em relacdo a radiografia de longo
eixo além da praticidade, o baixo custo e a menor exposicdo a
radioatividade.

Sah et al. (2010)%, em artigo de técnica cir(rgica indicam o uso de
protese postero-estabilizada com substituichio do LCP em caso de
deformidades mais avancadas, ou seja, varo acima de 15 graus e genu
valgo. Estes autores alegam que a manutencdo do LCP dificultaria o
equilibrio ligamentar do joelho, sendo, portanto, melhor resseca-lo.

Rosenberg (2012)* em extensa revisdo da literatura ndo encontrou
diferencas no arco de movimento do joelho nem do desempenho funcional
entre series estudando pacientes submetidos a artroplastia de joelho
postero-estabilizada e com manutencdo do LCP. Em estudos de pacientes
com gonartrose bilateral que foram submetidos a artroplastia mantendo o
LCP de um lado e do outro com sua substituicdo ndo foi evidenciada
preferéncia por parte dos pacientes por um tipo especifico de prétese. Este
autor indica a protese com sacrificio do LCP em casos de deformidades
graves (valgo, flexo, varo acima de 10-15 graus), pois seria mais facil
realizar o balanceamento ligamentar do joelho embora reconheca que ha
correntes de pensamento e técnica que mantenham este ligamento nestas

situacgoes.
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Sauot®®, em 2014, relatou que o LCP se constitui em obstaculo &
correcdo de deformidades importantes. Este autor indica sistematicamente o
sacrificio do LCP o que facilitaria a correcdo das deformidades em especial

o valgo.

2.2 Estudos histologicos

Oxlund e Andreassen'!, em 1980, realizaram estudo avaliando as
propriedades biomecéanicas de tecidos oriundos de pele e aorta de ratos.
Submeteram estes tecidos a acdo de enzimas hialuronidase, amilase e
colagenase e concluiram que o colageno é a principal estrutura responsavel
pela forca de tensao (“tensile strengh”) dos tecidos estudados. O contetdo
de colageno representado pela area de seccdo por este ocupada em
determinado tecido estaria relacionada as propriedades biomecéanicas deste,
em especial a forca de tensao.

Em 1989, Alexiades et al.® descreveram o primeiro estudo avaliando
histologicamente o LCP de pacientes com gonartrose. Avaliaram 24 joelhos
com artrose priméaria. A degeneracdo das fibras colagenas foi classificada
em leve, moderada e grave. Além da avaliacdo das fibras colagenas foram
considerados achados anormais a presenca de cistos, degeneragéo
mucoide, zonas de tecido conectivo frouxo, infiltragdo linfo-plasmocitéaria,

metaplasia e ou deposicdo de cristais de calcio. Dos 24 ligamentos, apenas
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quatro foram considerados normais a microscopia. Ndo foram notadas
relacbes estatisticas entre o grau de degeneracdo histoldgica do LCP e
género ou idade. Foi descrito que graus aumentados de varo (acima de 5
graus) estariam relacionados a maior degeneracao do LCP.

Em 1995, Franchi et al.?® avaliaram as microestruturas neurais obtidas
de nove LCPs de pacientes com artrose submetidos a artroplastia e cinco
espécimes obtidos de cadaveres (grupo controle).Foram identificados
neuroreceptores e apenas em um caso ndo foram notadas estruturas
neurais. No entanto, em individuos com artrose houve significativamente
menor densidade de neuroestruturas do que no grupo controle. Estes
autores suportam a ideia que a perda de mecanoreceptores neurais seria
parte do processo degenerativo do LCP. A lesdo do componente neural
intraligamentar geraria a perda de estimulacdo aferente neural necessaria
para a manutencdo da estabilidade funcional da articulacdo, o que agravaria
0 processo degenerativo.

Bosch et al.'®

, em 1995, em estudo com ovelhas em que o LCP foi
substituido por enxerto de tendao patelar autdlogo. Ambas as estruturas séo
caracterizadas por distribuicdo ndo gaussiana de fibras colagenas com
diferentes diametros. Com o0 passar do tempo o autoenxerto apresentou
diminuicdo de 45% do didmetro médio das fibras colagenas em relacdo ao
grupo controle. Os autores afirmam que o enxerto do tendao patelar nao

consegue reproduzir a organizacao do LCP o que poderia ter relagdo com os

resultados funcionais n&o raro inconsistentes na reconstrucdo do LCP.



14

Em 1996, Kleinbart et al.® estudaram o LCP obtido de 20 pacientes
com gonartrose submetidos a artroplastia de joelho comparando com grupo
controle de cadaveres e cotos amputados(n=36).A graduacdo da
degeneracéo histolégica do LCP foi descrita em :normal,leve,moderada e
grave. Descreveram nos casos de gonartrose 63% de degeneracéo
histolégica grave do LCP, ndo sendo notado nenhum caso de degeneracao
grave no grupo controle. Estes autores concluiram que o LCP de pacientes
com gonartrose apresentariam sinais de degeneracdo ndo explicados
apenas pelo processo de envelhecimento. Ndo foram notadas diferencas
estatisticas de acometimento em relacdo faixa etaria ou género. Estes
autores especularam que os fatores de degradacdo da cartilagem articular
gerariam sinovite, a qual comprometeria secundariamente os ligamentos
cruzados. Este processo geraria instabilidade articular ocasionando estresse
e tensdo ao nivel do LCP.

Delcogliano et al.?®, em 1996, descreveram os achados & microscopia
Optica e eletrobnica de casos de “sindrome do ciclopes”, ou seja, da
proliferacdo fibrosa nodular a nivel da fossa intercondilar e que limita a
extensdo do joelho. Este quadro ocorre em cerca de 2 a 4% dos casos de
reconstru¢cdo do LCA com enxerto autdlogo de tenddo patelar ou de
isquiotibiais. A histologia estes nddulos apresentavam mudltiplos vasos
neoformados. Estes vasos eram formados por células hiperplasicas e
hipertréficas circundadas por bandas de tecido fibroso desorganizado. Os

autores levantaram a hipdtese que a génese desta sindrome se deveria a
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traumas repetidos sobre o0 enxerto e gerariam processo inflamatério reativo
com a formacao do nédulo.

Em 1997, Verheydem et al.?’, analisaram histologicamente fragmentos
de tendao patelar de 31 pacientes submetidos a reparo cirurgico de “joelho
do saltador’ (“jumpers knee”). Em todos os casos foram evidenciados no
tenddo patelar operado necrose fibrindide, degeneracdo mucdide e
proliferacédo vascular.

Del Valle et al.?®, em 1998, avaliaram fragmentos de LCP de 22
pacientes de osteoartrose durante ato cirdrgico de artroplastia de joelho
comparados com trés ligamentos obtidos de cadaderes(controle). Foi
realizada imunomarcagdo com anticorpos contra proteina S100 (reagem
com as células de Schwann) e anticorpos contra proteinas de
neurofilamentos (axbénios). Foram identificados quatro tipos de
mecanoreceptores no LCP tanto de joelhos artrésicos como do controle.
Estes autores concluem que em joelhos artrésicos o LCP, mesmo
degenerado, ainda preservaria funcdo de propriocepcdo, devendo-se
considerar o uso de prétese com manutencao deste ligamento.

Em 2001, Allain et al.” avaliaram o aspecto macroscépico de ambos
ligamentos cruzados durante procedimento de artroplastia de joelho.Em sua
casuistica de 52 casos o LCA estava ausente em 21(40%).Estes autores
demonstraram que casos de LCA ausente ou degenerado a avaliacdo
macroscopica se correlacionariam com LCP com sinais de degeneracdo
histol6gica. Sugerem que a proteses que retém o LCP funcionariam

adequadamente apesar de LCP degenerados ou ndo funcionais devido a
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conformidade dos componentes do implante. A carga axial durante o apoio
geraria estabilidade diminuindo a importancia do LCP como estabilizador. A
preservacao de capacidade proprioceptiva do LCP remanescente poderia
explicar o bom funcionamento das proteses mantenedoras do LCP.

Em 2001, Nelissen e Hongerdoorn® avaliaram histologicamente 11
LCPs obtidos de pacientes submetidos a protese de joelho por osteoartrose.
Estruturas nervosas evidenciadas a imunohistoquimica foram identificadas
em todos os espécimes de LCP a excecao de apenas um. Todos 0s casos
com artrose radioldgica grau V da classificacdo de Ahlback apresentaram
degeneracdo mucoide acentuada e irregularidade do LCP. Estes autores
advogam que no grau V de Ahlback deve ser realizada prétese poéstero-
estabilizada.

Em 2002, Akisue et al.! retiraram 26 espécimes de LCP obtidos de
pacientes de artroplastia de joelho e utilizaram 4 espécimes de cadaveres
como grupo controle. Nao demonstraram correlacdo entre o grau de
degeneracéo histolégica do LCP e idade, género, eixo tibio-femoral e o grau
de artrose radioldgico pela classificacdo de Ahlback.

Huang et al.®

, em 2002, estudaram histologicamente a microscopia
Optica fragmentos de LCA rotos e determinando déficit de extensédo de
joelho em 15 pacientes. Evidenciaram em 10 casos fibras colagenas
distorcidas e com reacdo inflamatéria e em quatro casos angiogénese e
degeneracéo fibrindide no coto do LCA.

Em 2003, Cushner et al.*® estudaram o estado de degeneracéo

histolégica de 19 LCA obtidos em cirurgia de prétese de joelho por
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osteoatrose. Avaliou-se o LCA por microscopia 6ptica. Como grupo controle
foram utilizados 25 espécimes provenientes de cadaveres e banco de 0sso.
No grupo controle 72% dos LCA foram considerados normais contra 26% do
grupo com osteoartrose. Havia 47% de degeneracao histologica moderada
ou grave no grupo de artrose. Segundo estes autores no processo de
artrose a formacédo de osteofitos na tréclea femoral e 0 estreitamento desta
criariam forcas de cisalhamento na flexoextenséo do joelho que romperiam o
LCA.

Stubbs et al.*, em 2005, analisaram 50 LCPs obtidos de pacientes
com gonartrose. Descreveram a histologia do ligamento 80% de prevaléncia
de fibrose, 78% de arterioesclerose, 50% de fibrose perineural, 40% de
neovascularizacao, cerca de 20% degeneracéo cistica e 5% de calcificacao.
As alteracbes de neovascularizacdo, arterioesclerose fibrose perineural
estariam relacionadas a traumas repetitivos, ja o0s cistos, hialinizacao,
calcificacdo estariam relacionados a processo degenerativo. Nao notaram
correlacdo entre o grau de degeneracdo histologica do LCP e o aspecto
macroscopico do LCA ou o grau de artrose radioldgico.

D’Elia et al.®!, em 2005, os meniscos lateral e medial de 19 pacientes
de artroplastia de joelho por genu-varo e analisaram as alteracdes
histologicas usando sistema de graduacdo de Mankin modificado para
lesbes de cartilagem articular. Evidenciaram hipervascularizacao,
degeneracdo mixodide, auséncia de calcificacdo distréfica e presenca de
clones de condrécitos. Os autores notaram na maioria dos casos (67%) a

presenca de clones ocasionais ou moderados sem diferenca entre meniscos
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medial ou latera. 10s autores salientam que tanto a resposta proliferativa
vascular e de clones de condrécitos seriam processos reparativos a lesao
tecidual.

Em 2007, Ikemoto et al.** avaliaram a microcirculacéo das bordas do
tenddo supraespinhoso em 31 individuos com lesdo do manguito rotador
submetidos a cirurgia. Utilizaram como grupo controle amostras deste
mesmo tenddo obtidos de cadaveres frescos. Evidenciaram maior
vascularizacdo no grupo em estudo em relacdo ao controle, concluindo que
a borda do tenddo supraespinhoso em casos de lesdo deste estaria
hipervascularizada. Estes autores sugerem que a hipervascularizacdo seria
resposta inflamatodria reativa as mudancas degenerativas progressivas do
tendao.

Em 2008, Albert et al.**, avaliaram 434 ligamentos cruzados
posteriores obtidos de pacientes de artroplastia de joelho. Em 58% dos
casos os ligamentos apresentavam sinais de degeneracédo, sendo em 20%
de padrdo grave. Foi verificado que o sexo masculino seria fator preditivo
independente para graus de degeneracdo mais severos do LCP. Nao foram
notadas correlacdes entre idade e tipo de deformidade (varo ou valgo) e os
achados a microscopia. Graus crescentes de deformidade tanto em varo
como em valgo (acima de 14 graus) estiveram relacionados com maiores
alteracbdes histologicas do LCP (p=0,004,sensibilidade de 54% e
especificidade de 62%). Neste estudo o grau de comprometimento
radiografico da artrose ndo foi avaliado por nenhuma classificagdo

radiografica. Os autores concluiram que os parametros estudados
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demonstraram resultados insuficientes e imprecisos para guiar na decisao
de se preservar ou ndo o LCP no ato da realizacdo da artroplastia.

Em 2012, Matsumoto et al.>* estudaram de fragmentos de coto de
LCA rompido obtidos durante cirurgia de recontrucdo ligamentar. Foram
identificadas ao nivel da zona de lesdo do LCA células com expresséo de
marcadores CD 34 e CD146 respectivamente relacionados a proliferacao
vascular e pericitos. Estas células estariam relacionadas a resposta
regenerativa e de tentativa de reparo da lesédo ligamentar.

Em 2013, Aggarwal et al.*®

em estudo de 23 pacientes com genu varo
e submetidos a cirurgia de proétese total de joelho com substituicdo do LCP
avaliaram histologicamente este ligamento e correlacionaram com
parametros clinicos e radiograficos. Concluiram que a eroséo tibiofemoral
lateral, a aparéncia do LCA, a instabilidade antero-posterior tém relacdo
com a degeneracdo do LCP. A alteracdo histolégica predominante foi a
presenca de tecido fibroso frouxo entre os feixes colagenos tipico de

comprometimento leve do LCP. Dos 23 casos 14 foram considerados

normais ou leves e apenas 4 (18%) como comprometimento grave.



3 METODOS
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O presente trabalho foi realizado no Hospital Federal de Ipanema /MS
na cidade do Rio de Janeiro/RJ. A colheita de casos foi iniciada com
autorizacdo da Direcdo do Hospital de Ipanema, Chefia de Servico e
comissao interna de pesquisa, estando de acordo com as normas internas
do Ministério da Saude (Apéndice 1).Todos os pacientes que participaram
deste estudo assinaram termo de consentimento e autorizacdo informados
,estando em conformidade com a Declaracdo de Helsinque. A pesquisa foi
registrada no Comité de Etica em pesquisa da USP com o protocolo 382/13.

Foram estudados no trabalho 85 pacientes consecutivos (89 joelhos)
submetidos a artroplastia total de joelho com substituicdo do ligamento
cruzado posterior no periodo de novembro de 2010 a novembro de 2014.
Dos 85 pacientes, 16 eram masculinos, 69 femininos com idade variando de
53 anos a 87 anos (média de 69,79 anos).

Foram incluidos apenas casos de osteoartrose primaria em individuos
acima de 50 anos. Nao preencheram critérios de inclusdo os pacientes
submetidos a cirurgias prévias de osteossintese em joelho, osteotomias,
artrotomias, casos de osteonecrose, doencas reumatolégicas ou de sequela
pos-traumatica.

Foram excluidos casos em que o LCP tivesse sido destruido em sua
colheita ou durante a preparagéo da peca histolégica.

O ligamento cruzado posterior, no ato cirtrgico foi seccionado de sua
origem femoral, mantendo sua insercéo tibial 6ssea no fragmento obtido a

partir do corte tibial (Figura 1).
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FONTE: Servi¢co de Ortopedia do Hospital Federal de Ipanema - Rio de Janeiro - RJ
Figural-  LCP em continuidade com corte 6sseo do plateau tibial

O ligamento foi preservado inicialmente em formol a 10%. Foi
posteriormente preparado em molde de parafina de forma que as fibras do
ligamento se encontravam dispostas ao longo de seu eixo longitudinal. Os
blocos de parafina foram secionados e utilizados para o preparo de laminas
coradas por tricromio de Gomori e hematoxilina-eosina.

O tricromico de Gomori € técnica empregada para analise mérfica de
ligamentos®’. As fibras colagenas ficam coloridas de verde, as fibras
coldgenas degeneradas se coram de vermelho escuro e 0s nucleos
celulares se coram de azul-arroxeado (componente de hematoxilina).

A avaliacdo histolégica se baseou em analise a microscopia 6ptica do
grau de integridade/destruicdo dos feixes de fibras coldgenas do LCP.

Foram ao mesmo tempo avaliados achados histologicos associados ao
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processo degenerativo do LCP, a saber: hipercelularidade, infiltracdo
linfocitaria croénica, proliferacdo vascular; presenca de cistos; clones de
condrocitos; degeneracbes colagena, fibrindide, cartilaginosa, gordurosa e
mucoide.

O padrao cistico foi definido como areas acelulares com arquitetura
cistica. Degeneracdo mucoide é demonstrada como areas com acumulo de
substancia fundamental alterada correspondendo a edema focal rico com
deposicdo de proteinas, frequentemente esta associada a degeneracdo
fibrindide. No padrdo mixéide ocorre substituicdo do padrdo normal do
colageno por células espiraladas ou do tipo estrelada (Kleinbert et al.
1996)8. A degeneracéo fibrindide corresponde a areas em que o colageno se
mostra despolimerizado apresentando adensamento e perda da definicdo
das fibras colagenas, alteracao da substancia fundamental e precipitacao de
fibrina.

O padrao de hipercelularidade foi definido como resposta tecidual com
finalidade de reparacao das fibras coldgenas por células com caracteristicas
de fibroblastos.

As formacdes denominadas clones de condrécitos consistem no
surgimento de células condrocitarias agrupadas entre os feixes colagenos
do ligamento, representando resposta reparadora frente & lesdo tecidual **.

Foi avaliado o acometimento das fibras colagenas, consistindo desde a
desorganizacao destas com infiltracdo de tecido conjuntivo frouxo de
permeio até a substituicdo destas fibras por cistos, degeneracao fibrindide,

adiposa, colagena e ou cartilaginosa.
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A analise de microscopia optica foi baseada e adaptada a partir de
parametros estabelecidos nos trabalhos de Allain et al., 2001’ e Kleinbart

et al., 19962, O grau de comprometimento histoldgico foi classificado em:

a) Alteracdo leve — acometimento de menos de 20% das fibras

colagenas ao exame de 10 campos de 100x.

FONTE: Servico de Ortopedia do Hospital Federal de Ipanema - Rio de Janeiro - RJ

Figura2-  Degeneracao leve (tricromio de Gomori -100x) — feixes paralelos de fibras
coladgenas, desorganizados em alguns locais com tecido conjuntivo frouxo
entre os feixes

b) Alteracdo moderada — comprometimento entre 20% e menos de 50%

das fibras colagenas



FONTE: Servico de Ortopedia do Hospital Federal de Ipanema - Rio de Janeiro — RJ
Figura3-  Degeneracdo moderada — reagdo inflamatdria, aumento de celularidade,
vascularizacdo aumentada (Tricromio de Gomori-100x)

c) Alteracdo grave — acometimento de mais de 50% das fibras

coldgenas dos feixes a avaliacdo de 10 campos de 100x.

FONTE: Servi¢co de Ortopedia do Hospital Federal de Ipanema - Rio de Janeiro — RJ
Figura4-  Tricrdmio de Gomori — 4x — degeneracéo grave: feixes colagenos muito
comprometidos. Degeneracao fibrindide e mixéide

25
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Foram realizadas radiografias do joelho com apoio ortostatico que
englobassem a diafise distal do fémur e proximal da tibia, sendo medido
com gonidémetro o angulo tibio-femoral que consistiu da interseccdo dos
eixos anatdmicos femoral e tibial. O eixo anatdomico femoral foi obtido
tracando-se linha do centro das espinhas tibiais até regido 10cm proximal a
estas no ponto médio entre as corticais lateral e medial do fémur. O eixo
anatémico tibial foi tracado a partir do meio das espinhas tibiais até ponto a
10 cm distal na tibia na linha média entre as corticais lateral e medial 2.
Foram considerados: varo — abaixo de 5° graus de valgo tibiofemoral; neutro
entre 5% e 9 de valgo; e valgo igual e acima de 10°, seguindo metodologia de
Akisue et al. (2002)'. Neste trabalho foram classificados quanto
alinhamento tibiofemoral 4 (4,5%) casos em neutro,22(24,7%) casos em
valgo e 63( 70,8%) em varo.

Os pacientes com genu-varo foram divididos em um subgrupo igual ou
acima de 10 graus de varo e outro baixo de 10 graus. Os pacientes com
genu valgo foram subdivididos em um subgrupo igual ou acima 15 graus de
valgo e outro abaixo de 15 graus.

As radiografias acima foram avaliadas quanto ao grau de artrose
utilizando-se a classificagdo de Ahlback (1968)°¢ modificada por Keyes et

al.*? (1992) em 5 graus:
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Tabela 1 - Classificacao radiografica de Ahlback

Grau Radiografia em Antero- Radiografia em Perfil

Posterior

I Espago articular diminuido -

Il Obliteracéo do espaco -
articular

Il Contato 6sseo menor que  Regido posterior normal

5 mm

v Contato 6sseo entre 5 e Ostedfitos posteriores
10 mm

\% Subluxacéo severa Subluxacéo anterior da

tibia maior que 10 mm

Os 89 casos, de acordo com a classificacdo de Ahlback, foram
classificados em: 16 (18%) casos do tipo I; 15 (16,8%) tipo II; 33 (37%) do
tipo 1l; 19 (21,4%) do tipo IV; e 6 (6,8%) tipo V.

Os parametros radiogréaficos (classificacdo de Ahlback e mensuracéo
do eixo-tibiofemoral) foram realizados em conjunto e em concordancia por
dois cirurgides especialistas pela Sociedade Brasileira de Cirurgia de Joelho
com mais de 10 anos de experiéncia em cirurgia de artroplastia. No caso de
discordancia houve a colaboracdo de um terceiro colega com a mesma
capacitacao para determinacao do resultado final.

No ato cirurgico foi verificado o estado de preservacdo do LCA. Foi
descrita apenas a presenca ou auséncia do ligamento. Ndo se procurou
classificar no caso deste estar presente o grau de degeneracao
macroscopico (preservado versus degenerado)’ dado extremamente

subjetivo e que poderia enfraquecer a significancia dos resultados obtidos.
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O grau de degeneracao histologica do LCP (leve, moderado e grave)
foi correlacionado com 0s seguintes parametros: o grau de osteoartrose a
radiografia; angulacao tibiofemoral (varo, valgo ou neutro); genu varo (acima
ou abaixo de 10 graus); genu valgo (acima ou abaixo de 15 graus); presenca
ou auséncia do LCA; idade e sexo. Foi avaliada a correlacdo entre a
presenca e auséncia do LCA e o grau de osteoartrose pela classificacao de
Ahlback.

Os parametros histologicos avaliados de hipercelularidade, infiltracédo
linfocitaria crénica, proliferacdo vascular; presenca de cistos; clones de
condrocitos; degeneracfes colagena, fibrindide, cartilaginosa e mucoide
foram correlacionados com o padrdo de degeneracédo histologica do LCP e
estado do LCA.

Foram obtidos espécimes de cadaveres do servico de verificacdo de
Obitos de nosso hospital para servir de grupo controle histologico. Utilizaram-
se os ligamentos cruzados de um espécime masculino de 67 anos e outro
feminino de 60 anos que ndo apresentavam sinais de artrose ao exame
macroscopico, seguindo metodologia empregada por Akisue et al. (2002)* e

Nelissen e Hogendorn et al. (2001)°.
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3.1 Calculo da amostra

Neste trabalho nos baseamos no artigo de Aggarwal et al. (2013)%*
que analisaram o estudo de Klenbart et al. (2001)%, os quais descreveram
63% de alteracfes histologicas graves no LCP de pacientes com gonartrose
submetidos a artroplastia total de joelho. Para o calculo de analise de poder
estatistico (“power analysis”) aplicaram o teste de diferenca de proporc¢des.
Aggarwal et al. (2013)* calcularam amostra minima de 17 casos para se
obter 80% de poder estatistico(erro tipo 1l < 0,2) com nivel de 5% de

significancia.

3.2 Andlise estatistica

Foi utilizado o teste qui-quadrado para analise de dados paramétricos.
O teste de Kruskall-Wallis foi utilizado para analise de dados né&o
paramétricos. E a andlise de variancia (Anova) para valores numéricos
progressivos em que a igualdade de variancia entre os grupos nao foi

rejeitada. Foi determinado como significativo p<0,05.



4 RESULTADOS
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Houve na casuistica 58 casos (65,2 %) classificados como
degeneracéo grave do LCP, 16 casos (18%) como moderados e 15 (16,8%)
como leve (Tabela 2, Anexo A).

Em 27/89 pacientes (30,4%) ndo houve ligamento cruzado anterior
(LCA) detectavel no ato cirargico, estando presente nos demais 62 casos.

N&o foi detectada correlacdo entre o estado do LCA e a degeneracao

histol6gica do LCP. Teste de Kruskal-Wallis: p=0,522 (Tabela 3).

Tabela 3 - Resultados estatisticos das variaveis estudadas

GRAU DE DEGENERACAO DO LCP ANALISE

VARIAVEL .
LEVE MODERADO GRAVE ESTATISTICA

Feminino 13 (18,06%) 15 (20,83%) 44 (61,11%)
SEXO _ p=0,133
Masculino 2 (11,76%) 1(5,88%) 14 (82,35%)

IDADE (ANOS) 67,6 (16,85%) 71,4 (17,97%) 69,9 (65,1%) P=0,36
CLASSIFICACAO I-111 13(20,31%) 12 (18,75%) 39 (60,94%) o145
DE AHLBACK IV-V 2 (8%) 4 (16%) 19 (76%) P>

VARO 9(14,29%) 13 (20,63%)  41(65,08%)

ANGULACAO
) VALGO 4 (18,18%) 3(13,64%) 15 (68,18%) P=0,598
TiBIO FEMORAL
NEUTRO 2 (50%) 0 2 (50%)
<15 Graus 3 (25%) 0 9 (75%)
GENO VALGO
> 15 Graus 1 (10%) 3 (30%) 6 (60%) P=0,718
<10 Graus  7(13,21%) 11 (20,75%) 35 (66,04%)
GENO VARO
> 10 Graus 2 (20%) 2 (20%) 6 (60%) P=0,655
LCA PRESENTE 11(17,74%) 12 (19,35%) 39 (62,90%)

LCA AUSENTE 4(14,81%)  4(14,81%) 19 (70,37%) p=0,5225
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N&o houve relacdo estatistica entre a idade e o grau de degeneracéao
do LCP. Teste Anova: p=0,364.

Dos 17 casos em homens 14 (82,35%) foram classificados como
degeneracdo grave. Nos 72 casos em mulheres 44 (61,1%) foram
considerados graves. No entanto, ndo houve significancia estatistica entre
sexo e degeneracao histolégica do LCP (teste Kruskall-Wallis: p=0,133).

N&o houve associacao estatistica entre a classificacdo de Ahlback e o
grau de degeneracao histoldgico pelo teste de Kruskal-Wallis: p=0,1458.

No genu valgo 15/22 (68,18%) casos apresentavam comprometimento
grave do LCP. Os casos de genu varo com degeneracdo grave do LCP
foram 41/63 (65,08%). Houve apenas 4 casos de alinhamento neutro sendo
dois graves (50%). Ao se realizar a comparacdo entre a degeneracao
histol6gica do LCP com as angula¢cdes em varo, valgo e neutro ndo houve
significAncia estatistica nesta tendéncia, teste de Kruskal-Wallis: p=0,5982.
Se forem correlacionados apenas varo e valgo também ndo ha correlacéo
(p=0,9143). A correlacdo entre o grau de degeneracédo histoldgica do LCP e
genu varo acima ou abaixo de 10 graus de varo ndo demonstrou diferenca
estatistica, teste Kruskal-Wallis: p=0,6559. Nao houve também significancia
estatistica entre valores de genu valgo abaixo ou acima de 15 graus e
degeneracgéo do LCP. Teste Kruskal-Wallis: p=0,7182.

Na avaliacdo dos pardmetros histolégicos foram evidenciados na
casuistica: 30,3% (27/89) dos casos apresentando achado de
hipercelularidade ; 40,44% (36/89) de infiltracdo linfocitaria crénica; 13,48%

(12/89) de degeneracao colagena; 49,4% (44/89) de degeneracao fibrindide;
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7,86% (7/89) de degeneracdo gordurosa; 4,49% (4/89) de degeneracéo
cartilaginosa; 20,22% (18/89) de degeneracédo cistica; 7,86% (7/89)
degeneracdo mucoide; 39,32% (35/89) de clones de condrdcitos; 43,82%
(39/89) proliferacéo vascular (neovascularizacdo) (Tabela 4, Anexo B).

A degeneracdo fibrindide predominou nos casos de degeneracao
grave, estando presente em 70% (41/58) destes (teste Kruskal-Wallis:
p=0,0001). A presenca de cistos esteve estatisticamente relacionada a
degeneracdo grave, sendo evidenciada em 31,03% (18/58) dos casos
graves (teste de Kruskal-Wallis: p=0,0007). A resposta vascular proliferativa
apresentou correlacdo estatistica nos casos de degeneracdo histologica
grave e moderada em relacdo aos casos leves, prevaléncia de 50% (29/58),
56,25% (9/16), e 6,6% (1/15) respectivamente (teste de Kruskal-Wallis:

p=0,0319) (Tabela 5).



Tabela 5 - Resultados estatisticos das variaveis histolégicas estudadas

relacionadas ao LCP

Grave Analise
Variavel Leve Moderado TOTAL Estatistica
. , Presente 3(11,11%) 5 (18,5%) 19 (70,37%) 27 P=0,4217
Hipercelularidade
Ausente 12 (19,3%) 11 (17,4%) 39 (62,9%) 62
0, 0 0 =

Infiltrado Linfocitario Presente 1 (2,78%) 10 (27,78%) 25 (69,44%) 36 p=0,1797

Ausente 14 (26,4%) 6 (11,32%) 33 (62,26%) 53
Degeneracao Presente 0 2 (16,67%) 10 (83,33%) 12 p=0,11

Colagena Ausente 15 (19,4%) 14 (18,18%) 48 (62,34%) 77

Degeneracao Presente 0 3 (6,82%) 41 (93,18%) 44 p=0,0001
Fibrindide Ausente 15 (33,3%) 13 (28,89%) 17 (37,78%) 45

Degeneracao Presente 0 0 4 (11,4%) 4 p=0,1459
Cartilaginosa Ausente 15 (17,6%) 16 (18,82%) 54 (63,53%) 85

Degeneracao Presente 0 1 (14,29%) 6 (85,71%) 7 p=0,1968
Gordurosa Ausente 15 (18,2%) 15 (18,29%) 52 (63,41%) 82

continua



continuacéo

Grave Analise
Variavel Leve Moderado TOTAL Estatistica

Cisto Presente 0 0 18 (100%) 18 p=0,0007
Ausente 15 (21,1%) 16 (22,54%) 40 (56,34%) 71

. ~ Presente 1 (2,56%) 9 (23,08%) 29 (74,36%) 39 p=0,0319

Proliferacdo Vascular
Ausente 14 (28%) 7 (14%) 29 (58%) 50
0, 0 0 =

Clone de Condrécito Presente 2 (5,71%) 9 (25,71%) 24 (68,57%) 35 p=0,2985
Ausente 13 (24%) 7 (12,96%) 34 (62,96%) 54
Degeneracio Presente 0 1 (14,29%) 6 (85,71%) 7

generag Ausente 15 (18,3%) 15 (18,3%) 52 (63,4%) 82 p=0,1968

Mucdbide

conclusao
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A avaliacdo dos parametros histologicos do LCP analisados ao exame
de microscopia Optica ndo demonstrou correlagcdo estatistica com a
presenca ou auséncia do LCA avaliado no ato cirirgico com excecao apenas
de um achado histologico: dos apenas quatro casos de degeneracéo
cartilaginosa do LCP em trés o LCA estava ausente (teste qui-quadrado

p=0,047) (Tabela 6).

Tabela 6 - Resultados estatisticos das variaveis histologicas estudadas
relacionadas ao LCA
Variavel Ausente  Presente TOTAL Analise Estatistica
_ _ Ausente 19 (30,65%) 43(69,35%) 62 p=0,924
Hipercelularidade
Presente 8 (29,63%) 19(70,37%) 27
Infiltrado Ausente 16 (30,19%) 37(69,81%) 53 p=0,971
Linfocitario Presente 11 (30,56%) 25(69,44%) 36
Degeneracdo  ausente 22 (28,57%) 55(71,43%) 77 p=0,359
colagena Presente 5(41,67%) 7(58,33%) 12
Degeneragdo Ay sente 13 (28,89%) 32(71,11%) 45 p=0,764
Fibrindide Presente 14 (31,82%) 30(68,18%) 44
Degeneracdo  ausente 24 (28,24%) 61(71,76%) 85 p=0,047
Cartilaginosa Presente 3 (75%) 1(25%) 4
Degeneracdo  a;sente 24 (29,27%) 58(70,73%) 82 p=0,453
Gordurosa Presente 3 (42,86%) 4(57,14%) 7

continua
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continuacao

Variavel Ausente Presente TOTAL Analise Estatistica
Cist Ausente 20 (28,17%) 51(71,83%) 71 p=0,377
ISTO
Presente 7 (38,89%) 11(61,11%) 18
Proliferacéo Ausente 16 (32%)  34(68%) 50 p=0,699
Vascular Presente 11 (28,21%) 28(71,79%) 39
Clone de Ausente 17 (31,4%) 37(68,52%) 54 p=0,771
Condrocito Presente 10 (28,57%) 25(71,43%) 35
Degeneragéo Ausente 26(31,71%) 56(68,29%) 82
Mucéide

Presente 1(14,29%) 6(85,71%) 7 p=0,336

conclusao
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A artroplastia de joelho é o procedimento de substituicdo articular mais
realizado na atualidade, j4 tendo superado em numero cirurgias/ano a
artroplastia de quadril®. O tipo de prétese primaria a ser utilizado no joelho

ainda é motivo de controvérsias®>?3,

N&o foi ainda estabelecido se a
artroplastia com manutencéo do LCP se mostra de alguma forma superior a
proétese com substituicdo deste ligamento nos parametros de arco de
movimento, marcha, propriocepcéo ou durabilidade™®?>.

Alexiades et al.®, em 1989, em trabalho pioneiro, evidenciaram em
pacientes submetidos a artroplastia de joelho alteracBes histoldgicas
degenerativas do LCP, questionando a capacidade funcional deste ligamento
e especulando quanto ao risco de ruptura em casos de proteses mantendo o
LCP. A prétese de joelho com preservacédo do LCP necessita da integridade
deste ligamento para sua funcionalidade adequada. Pagnano et al. (1998)°
e Waslewski et al. (1998)** descreveram casos de ruptura do LCP como
conseqUéncia de degeneracéo do ligamento acarretando faléncia deste tipo
de protese.

Kleinbart et al.?, em 1996 realizaram estudo histoldgico comparando o
LCP de pacientes com gonartrose submetidos a artroplastia postero-
estabilizada de joelho com grupo controle obtido de amputa¢gdes acima do
joelho, cadaveres e bancos de 0sso. Estes autores determinaram que as
alteracdes histologicas do LCP encontradas em pacientes com artrose eram
muito mais avancadas que no grupo controle e nao poderiam ser

decorrentes de processo natural de envelhecimento. Ressaltaram que o

acometimento das fibras colagenas faz parte do processo da gonartrose e
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determinaria perda da estrutura funcional deste ligamento, indicando,
portanto, a artroplastia de substitu¢cdo do LCP de forma rotineira.

Nesta pesquisa foram identificados 58 casos graves (65,2%) de
acometimento do LCP. Este dado € similar aos 63% de degeneracéo severa
observados por Kleinbart et al. (1996)%. Outros autores como Albert et al.
(2008)* e Akisue et al. (2002)* encontraram respectivamente 20% e 27%
de degeneracédo grave em seus artigos. Albert et al. (2008)* justificam esta
discrepancia por diferencas no numero de pacientes estudados entre as
casuisticas, diferentes técnicas de obtencdo da amostra do LCP e também
por andlises distintas de definicdo e graduacdo da degeneracao histoldgica.
Outro fator a se considerar € que as diversas séries podem apresentar
populacdes com acometimento em estagios clinico-radiolégicos distintos.

Nos trabalhos pesquisados, poucos autores™*®

avaliaram o grau de
acometimento radiografico associado. Infelizmente, o trabalho de Albert et
al. (2008)%, detentor da maior casuistica da literatura, ndo utilizou nenhuma
classificacdo radiologica de artrose, 0 que compromete a comparacdo da
gravidade clinico-radiolégica de seus casos em relacdo as demais séries.
Caso as populacdes estudadas sejam diferentes os resultados distintos
seriam justificados.

Na atual casuistica foram detectados 43,82% de casos com
neovascularizagdo do LCP e 20,2% de degeneracédo cistica a microscopia
Optica. Estes resultados sdo compativeis com os cerca de 40% e 20%

respectivamente descritos por Stubbs et al. (2005)*.

Segundo Stubbs et al. (2005)* o achado de cistos, fibrose, acimulo de
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mucina e fragmentacdo do colageno seriam condizentes com processo
degenerativo estabelecido. Ja a neovascularizacdo e proliferacado celular
seriam processo reativo/reparador ao trauma repetido no ligamento*2%34,

O processo de neovascularizacdo foi mais evidente nos casos de
degeneracbes moderadas e graves do LCP, possivelmente indicando um
processo reativo. Achado similar ja foi demonstrado previamente na
avaliacdo das bordas do tenddo supraespinhoso em bidpsias de pacientes
com lesdo do manguito rotador, onde se notou hipervascularizacdo a este
nivel®2. Em pacientes submetidos & ligamentoplastia do LCA, nos casos de
sindrome do ciclope?® (“cyclops syndrome”) notou-se no intercéndilo femoral
a formacdo de proliferacdo fibrosa constituida de tecido fibroso
desorganizado e vasos neoformados, provavelmente secundario a trauma
repetido no enxerto de reconstrucdo do LCA.

Em trabalho recente em humanos, Matsumoto et al. (2012)*
demonstraram a presenca de células progenitoras, com potencial de
diferenciacdo em multiplas linhagens e que séo recrutadas ao sitio de
ruptura do LCA por ocasido de sua lesdo. As células progenitoras seriam
originarias das paredes dos vasos préoximos ao local da lesdo do ligamento.
Estas células expressariam positividade do antigeno de superficie CD34
relacionado a proliferacdo vascular. Estas células pluripotenciais teriam a
capacidade de se diferenciar em células endoteliais maduras, células
hematopoiéticas, imuno-inflamatérias, macrofagos e em linhagem

osteogénica. Segundo estes autores este processo seria (til na tentativa de

reparacdo ligamentar pelo organismo e também para o0 processo de
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ligamentizacdo do enxerto na reconstrucdo do LCA. Estas observacdes
ajudariam a justificar os achados de hipercelularidade e a proliferacédo
vascular encontrados em nossa série, principalmente nos casos mais
avancados de degeneracédo do LCP.

A degeneracao fibrindide foi encontrada em 49,4% (44/89) da
casuistica, estando presente em 70% dos casos de degeneracao histolégica
grave do LCP. Este padrdo de degeneracdo ja havia sido previamente
descrito em bidpsias de cotos tibiais de LCA rompido®® e em casos de
tendinite patelar ("joelho do saltador”) submetidos a tratamento cirtrgico®’. A
avaliacao histologica dos fragmentos colhidos nestes estudos mostrou como
alteracdes preponderantes a desorganizacdo das fibras colagenas,
proliferacdo vascular e degeneracao fibrindide de permeio.

Os clones de condrdcitos se constituem em grupamentos celulares de
origem condrocitaria e refletem uma resposta reparatéria frente a leséo
tecidual 3. N&o houve diferenca estatistica ha manifestacdo dos clones de
acordo com o grau de degeneracao do LCP. Achado semelhante foi descrito
por D’Elia et al. (2005)* em estudo histoldgico das alteracdes
degenerativas de meniscos em pacientes submetidos a artroplastia de
joelho. Estes autores ndo demonstraram diferenca de prevaléncia dos clones
entre 0s meniscos com distintos graus de degeneragcao, o que difere do
encontrado na cartilagem articular lesada que costuma evidenciar alta
concentracéo de clones a medida que a gravidade da degeneragao cresce.

No presente trabalho n&o houve diferencas quanto ao grau de

acometimento do LCP em pacientes em faixas etarias abaixo e acima de 70
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anos. Akisue et al. (2002)! e Albert et al. (2008)* também ndo notaram
relacdo da degeneracao histologica do ligamento com a idade. Kleinbart et
al. (1996)2, no entanto mostraram maior indice de degeneracédo do LCP em
pacientes acima de 70 (71%), em relacdo ao abaixo de 70 anos (29%), sem
obter, no entanto, correlacéo estatistica.

N&o foi encontrada correlacédo estatistica com o numero de pacientes
estudados em nossa seérie entre 0o grau de degeneracdo histologica e o
género, o que esta de acordo com os trabalhos de Akisue et al. (2002)! e
Kleinbart et al. (1996)%. No entanto, houve tendéncia de acometimento
histol6gico mais severo em homens (82,35% de casos graves) em relacao
as mulheres (61,1% de casos graves), entretanto sem significancia
estatistica. Albert et al. (2008)** demonstraram em seu estudo casos de
degeneracéo histolégica com maior gravidade em homens.

Nossos dados sdo concordantes com Stubbs et al. (2005)* e Akisue
et al. (2002)' que ndo notaram relacdo entre grau de osteoartrose
radiolégica e degeneracdo do LCP a microscopia oOptica.

Neste estudo encontramos 30,3% dos pacientes com LCA ausente no
momento da cirurgia. Estes dados estdo de acordo com os 40% descritos
por Allain et al. (2001)’, e os 39% descritos por Lee et al. (2005)*® em
séries de pacientes submetidos a artroplastia do joelho.

No presente trabalho ndo foram notadas diferencas entre o grau de
degeneragéo do LCP entre os pacientes que tinham LCA presente e 0s que
ndo apresentavam este ligamento. Stubbs et al. (2005)*, em concordancia

com a presente pesquisa, também ndo mostraram correlacdo entre 0s
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achados histolégicos do LCP e o grau de acometimento macroscopico do
LCA no ato operatério. Nossos resultados sédo conflitantes com os
apresentados por Allain et al. (2001), Albert et al. (2008)*® e Aggarwal et
al. (2013)®, pois estes autores evidenciaram maior acometimento
histolégico do LCP em casos em que o LCA estava degenerado ou ausente.

N&o foi notada diferenca estatistica significativa entre o grau de
degeneracéo histolégica do LCP e o alinhamento do eixo tibio-femoral (varo,
valgo ou neutro). Tal achado se encontra de acordo com os trabalho de
Akisue et al. (2002) e Albert et al. (2008)*. Ao avaliarmos o genu varo
em dois subgrupos (acima e abaixo 10 graus de varo) e o genu valgo em
subgrupos acima e abaixo 15 graus de valgo ndo foram evidenciadas
diferencas na gravidade de degeneracdo histolégica entre os respectivos
subgrupos. No entanto, Albert et al. (2008)** demonstraram associacdo
estatistica entre o aumento gravidade da deformidade em varo ou valgo e
alteracdes histologicas gradualmente mais severas do LCP.

No atual estudo ndo foram evidenciadas diferencas quanto ao grau de
acometimento histolégico entre pacientes com geno-valgo e aqueles com
genu varo (degeneracdo grave do LCP em 68,18 e 65,08%

respectivamente). Este achado merece atencdo, pois ha autores®*

que
relatam que no ato cirirgico 0 genu valgo se mostra techicamente mais
exigente, havendo necessidade de liberacbes ligamentares mais criteriosas
e por vezes mais extensas, indicando o sacrificio sistematico do LCP.

Entretanto, h& outras correntes cirlrgicas que preconizam a tentativa de

preservagdo do LCP na maioria dos casos>%®. O grau de degeneracéo do
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LCP por ser similar nos casos de varo e valgo indica que nao haveria, a
principio, subsidio histologico baseado no estudo da integridade das fibras
colagenas que indique substituir de forma sistematica em relacdo a manter o
LCP nos casos de geno valgo ndo acentuados em relacdo ao geno varo. A
literatura mostra resultados similares em grandes séries entre as proteses
com manutencdo ou substituicdo do LCP***?3, No entanto, a ressecc¢éo ou
nao do LCP no ato de artroplastia e o tipo de protese utilizado depende do
grau e gravidade da deformidade coronal bem como sagital do joelho
determinado pela contratura de partes moles periféricas (ligamentos
colaterais e capsula articular) e da experiéncia do cirurgidao®%.

Os resultados obtidos nesta pesquisa ajudam a corroborar as
conclusdes de Akisue et al. (2002)* e Albert et al. (2008)*® de que os
parametros clinicos, radiolégicos e da transoperatério (estado do LCA)
estudados ndo sdo capazes de predizer o estado histolégico do LCP.
Portanto, ndo sendo Uteis para escolha de protese que mantenha ou
substitua o LCP.

Este trabalho apresenta como pontos de critica o uso de classificacdes
histolégicas e radiograficas (classificacdo de Ahlbéack) que embora ja
descritas e estabelecidas sdo examinadores dependentes e ddo margem a
diferentes interpretagﬁesle, 0 que poderia dificultar a correlagédo entre as
séries clinicas existentes. Em contrapartida o estudo apresenta o mérito de
ter analisado todos os parametros clinico-radioldgicos e do estado do LCA
no peroperatério jA previamente descritos, no entanto, até entdo néo

avaliados conjuntamente em apenas um trabalho, tornando os resultados e
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sua analise mais consistentes. Além disso, foi dada énfase a avaliagcdo das
alteracdes histologicas concorrentes a degeneracao dos feixes colagenos do
LCP, inclusive com correlacéo estatistica. Tal forma de avaliacdo histologica
mais pormenorizada ainda néo havia sido contemplada em outros estudos.
O presente trabalho ajuda a evidenciar como o tema do estudo
histolégico do LCP em pacientes artrésicos é controverso, pois apesar da
degeneracdo deste ligamento demonstrada por alguns pesquisadores’>3°
é fato que as proteses com manutencédo do LCP apresentam de forma geral
bons resultados®’'*?. Estes resultados satisfatérios a despeito do LCP
insuficiente poderiam ser explicados pelo desenho e conformidade dos
implantes e pelo fato dos ligamentos adquirirem papel secundario de
contensdo quando o implante é submetido a carga axial do peso’™>%. A
inervacdo mantida do LCP mesmo em casos de artrose avancada como
demonstrado por Del Valle et al. (1998)? e Franchi et al. (1995)%* poderia

estar relacionada a manutencéo da propriocepcao do ligamento e a um bom

desempenho funcional.



6 CONCLUSAO
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1. Os parametros clinicos e radiograficos ndo foram capazes de predizer
o grau de degeneracdo histolégica do LCP.

2. Os achados histologicos de degeneracdo fibrindide, proliferacéo
vascular e presenca de cistos caracterizam a degeneracéo histologica

grave do LCP.
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Anexo A

Tabela 2 — 89 casos e os parametros estudados

PACIENTE CASO SEXO IDADE LADO AHLBACK ANGULO GRAU DE LESAO LCA

MJD 1 F 64 D A=4 12° VARO LEVE AUSENTE

EA 2 M 74 D A=3 16° VALGO GRAVE AUSENTE
MLV 3 F 71 E A=3 3° VARO MODERADA PRESENTE
AP 4 M 70 E A=4 8° VARO LEVE AUSENTE
PAN 5 F 72 E A=2 5° VARO LEVE AUSENTE
LBC 6 F 77 D A=1 4° VARO GRAVE PRESENTE
LBC 7 F 77 E A=1 4° VARO MODERADA PRESENTE
ACM 8 F 81 D A=3 10° VARO LEVE PRESENTE
ACM 9 F 81 E A=3 2° VARO LEVE PRESENTE
IBB 10 F 64 E A=3 9° VARO LEVE PRESENTE

continua
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continuacéo

PACIENTE CASO SEXO IDADE LADO AHLBACK ANGULO GRAU DE LESAO LCA
RJ 11 68 D A=3 8° VARO GRAVE AUSENTE
OS 12 76 E A=4 10° VARO GRAVE AUSENTE

CPS 13 73 E A=2 8° VARO GRAVE PRESENTE
TLL 14 74 E A=3 8° VARO GRAVE PRESENTE
JCC 15 74 D A=4 14° VALGO GRAVE PRESENTE
MERG 16 73 D A=3 16° VARO MODERADA AUSENTE
MERG 17 73 E A=2 10° VALGO GRAVE AUSENTE
MHS 18 56 D A=4 14° VALGO GRAVE PRESENTE
MTRL 19 67 D A=4 6° VARO GRAVE PRESENTE
NRC 20 53 D A=1 15° VALGO GRAVE PRESENTE
ATD 21 72 D A=5 15° VALGO GRAVE PRESENTE

continua
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PACIENTE CASO SEXO IDADE LADO AHLBACK ANGULO GRAU DE LESAO LCA
DSS 22 72 D A=3 0° VARO LEVE PRESENTE
EO 23 66 E A=2 6° (NEUTRO) GRAVE PRESENTE
MP 24 62 D A=1 8° (NEUTRO) LEVE AUSENTE
DAS 25 74 D A=4 20° VALGO GRAVE AUSENTE
ENM 26 56 E A=3 10° VARO GRAVE PRESENTE
MR O 27 56 E A=4 4° VARO MODERADA AUSENTE
YT 28 78 E A=4 4° VARO MODERADA AUSENTE
DA 29 63 D A=4 16° VALGO GRAVE AUSENTE
MAF 30 54 D A=2 12° VALGO LEVE PRESENTE
N B 31 72 E A=3 6° VARO GRAVE PRESENTE
AVP 32 67 D A=4 18° VALGO MODERADA PRESENTE

continua
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continuacéo

PACIENTE CASO SEXO IDADE LADO AHLBACK ANGULO GRAU DE LESAO LCA

BLAS 33 70 D A=3 4° VARO GRAVE AUSENTE
ZS 34 70 D A=5 4° VARO GRAVE AUSENTE
BD 35 70 D A=3 6° VARO GRAVE PRESENTE
YVL 36 62 E A=1 6° VALGO (neutro) LEVE PRESENTE
SMO 37 63 E A=2 2° VARO GRAVE AUSENTE
RAA 38 73 D A=3 2° VARO GRAVE PRESENTE
MLS 39 76 E A=3 10° VARO GRAVE PRESENTE
AS 40 74 D A=4 10° VARO GRAVE AUSENTE
DIMP 41 64 D A=1 10° VALGO GRAVE PRESENTE
EMCA 42 79 E A=3 6° VARO MODERADA PRESENTE
SAB 43 72 E A=E 10° VARO MODERADA PRESENTE

continua
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PACIENTE CASO SEXO IDADE LADO AHLBACK ANGULO GRAU DE LESAO LCA

CFN 44 84 D A=1 2° VARO GRAVE PRESENTE
MBSL 45 68 E A=1 0° VARO MODERADA PRESENTE
AS 46 74 E A=5 10° VARO MODERADA AUSENTE
JL 47 58 E A=1 10° VALGO GRAVE PRESENTE
CNSA 48 67 D A=3 7° VARO GRAVE PRESENTE
ZDIR 49 67 D A=1 2° VALGO LEVE PRESENTE
NBSD 50 65 E A=3 18° VARO MODERADA PRESENTE
SMPC 51 62 D A=1 4° VALGO GRAVE PRESENTE
JFSF 52 75 E A=4 6° VARO GRAVE AUSENTE
RMS 53 79 E A=3 6° VARO MODERADA PRESENTE
AAC 54 64 E A=3 3° VARO MODERADA PRESENTE

continua
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continuacéo

PACIENTE CASO SEXO IDADE LADO AHLBACK ANGULO GRAU DE LESAO LCA

MGBT 55 F 87 E A=3 5° VARO MODERADA PRESENTE
LAC 56 F 79 E A=2 4° VARO GRAVE PRESENTE
RON 57 F 62 D A=3 14° VARO GRAVE PRESENTE
RCF 58 M 68 E A=4 0° VARO GRAVE AUSENTE
MPFF 59 F 65 D A=4 8° VARO GRAVE AUSENTE
RMS 60 F 79 D A=2 2° VARO GRAVE PRESENTE
MABS 61 F 75 D A=3 12° VARO LEVE PRESENTE
MJGC 62 F 57 D A=4 16° VALGO GRAVE AUSENTE
MASO 63 F 74 D A=3 24° VARO GRAVE PRESENTE
MBP 64 F 65 D A=1 12° VALGO LEVE PRESENTE
JBS 65 M 61 E A=3 5 VARO LEVE PRESENTE

continua
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PACIENTE CASO SEXO IDADE LADO AHLBACK ANGULO GRAU DE LESAO LCA
MPS 66 F 64 D A=3 22° VALGO LEVE PRESENTE
KAR 67 M 69 D A=5 12° VARO GRAVE AUSENTE

A 68 F 63 E A=4 16° VALGO GRAVE AUSENTE
MABS 69 F 74 E A=3 14° VALGO GRAVE PRESENTE
ASM 70 F 72 D A=2 6° VARO GRAVE PRESENTE
MIS 71 F 76 D A=1 4° VARO GRAVE PRESENTE
MAMO 72 F 68 E A=3 8° VARO GRAVE PRESENTE
GTO 73 M 69 D A=3 12° VARO GRAVE PRESENTE
CGP 74 F 74 D A=3 18° VALGO MODERADA PRESENTE
AASL 75 F 59 E A=2 24° VALGO MODERADA PRESENTE
ZMB 76 F 81 D A=3 10° VARO GRAVE PRESENTE

continua
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continuacéo

PACIENTE CASO SEXO IDADE LADO AHLBACK ANGULO GRAU DE LESAO LCA
BLAS 77 71 D A=1 8° VARO GRAVE PRESENTE
ON 78 83 D A=5 2° VARO GRAVE AUSENTE
AOB 79 83 D A=2 4° VARO GRAVE PRESENTE
EC 80 76 E A=5 18° VARO GRAVE AUSENTE
VDR 81 66 E A=2 2° VARO GRAVE PRESENTE
CRCC 82 67 E A=1 4° VARO GRAVE PRESENTE

ISS 83 78 D A=2 2° VARO GRAVE PRESENTE
JMCA 84 70 D A=1 8° VALGO (neutro) GRAVE PRESENTE
MG 85 68 D A=3 3° VARO GRAVE PRESENTE
ICP 86 82 D A=4 16° VARO GRAVE AUSENTE
MLNP 87 63 E A=2 16° VALGO GRAVE PRESENTE

continua
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PACIENTE CASO SEXO IDADE LADO AHLBACK ANGULO GRAU DE LESAO LCA
ASA 88 F 63 D A=4 6° VARO GRAVE PRESENTE
SRA 89 F 55 E A=2 2° VARO GRAVE PRESENTE

conclusao
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ANEXO B

Tabela 4 — Casuistica dos achados histopatolégicos do LCP

59

GRAU DE inf deg deg deg

PACIENTE CASO LESAO hipercel linfo col degfib cart gord

prol

cisto vasc condrocit deg muc

MJD 1 LEVE
EA 2 GRAVE + + +
MLV 3 MODERADA
AP 4 LEVE
PAN 5 LEVE
LBC 6 GRAVE + +
LBC 7 MODERADA + +

ACM 8 LEVE

continua
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continuacéo

PACIENTE CASO

GRAU DE

LESAO

condroécit deg muc

ACM

BB

RJ

OS

CPS

TLL

JCC

MERG

MERG

MHS

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

LEVE

LEVE

GRAVE

GRAVE

GRAVE

GRAVE

GRAVE

MODERADA

GRAVE

GRAVE

continua
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continuacéo

GRAU DE inf deg deg deg prol

PACIENTE CASO LESAO hipercel linfo col degfib cart gord cisto vasc condrocit deg muc

MTRL 19 GRAVE +
NRC 20 GRAVE + + + +
ATD 21 GRAVE +
DSS 22 LEVE
EO 23 GRAVE + +
MP 24 LEVE
DAS 25 GRAVE + + +
ENM 26 GRAVE + + +
MR O 27 MODERADA + +

YT 28 MODERADA +

continua
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continuacéo

PACIENTE CASO

GRAU DE inf deg

LESAO  hipercel linfo col

deg fib

deg

cart

deg

gord

prol

cisto vasc

condroécit deg muc

DA

MAF

N B

AVP

BLAS

ZS

BD

YVL

SMO

RAA

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

GRAVE
LEVE
GRAVE

MODERADA + +
GRAVE + +
GRAVE + +
GRAVE + +
LEVE
GRAVE + +
GRAVE +

+

continua
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continuacéo

GRAU DE inf deg deg deg prol
PACIENTE CASO LESAO hipercel linfo col degfib cart gord cisto vasc condrocit deg muc
MLS 39 GRAVE + + + + + +
AS 40 GRAVE + + + + + +
DIJMP 41 GRAVE + + + + + + +
EMCA 42 MODERADA + + +
SAB 43 MODERADA + +
CFN 44 GRAVE + + + + + +
MBSL 45 MODERADA + + +
AS 46 LEVE + + + +
JL 47 GRAVE + + + + + +
CNSA 48 GRAVE + + + + + +

continua
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continuacéo

GRAU DE inf deg deg deg prol

PACIENTE CASO LESAO hipercel linfo col degfib cart gord cisto vasc condrocit deg muc

ZDIR 49 LEVE +
NBSD 50 MODERADA + + +
SMPC 51 GRAVE + + +
JFSF 52 GRAVE + + +
RMS 53 MODERADA + +
AAC 54 MODERADA + + + +
MGBT 55 MODERADA + + +
LAC 56 GRAVE + + + +
RON 57 GRAVE + + + +

RCF 58 GRAVE

=+
+
+
=+
+

continua
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continuacéo

GRAU DE inf deg deg deg prol
PACIENTE CASO LESAO hipercel linfo col degfib cart gord cisto vasc condrocit deg muc

MPFF 59 GRAVE + + + + +

RMS 60 GRAVE + + + + +

MABS 61 LEVE + +

MJGC 62 GRAVE + + + +
MASO 63 GRAVE + + + + +

MBP 64 LEVE +
JBSN 65 LEVE +

MPS 66 LEVE +

KAR 67 GRAVE + +

A 68 GRAVE +

continua
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continuacéo

GRAU DE inf deg deg deg prol
PACIENTE CASO LESAO hipercel linfo col degfib cart gord cisto vasc condrocit deg muc

MABS 69 GRAVE +

ASM 70 GRAVE + +

MIS 71 GRAVE + +
MAMO 72 GRAVE + + + +
GTO 73 GRAVE + +

CGP 74 MODERADA + +

ASL 75 MODERADA + +

ZMB 76 GRAVE + +

BLAS 77 GRAVE + + +

ON 78 GRAVE + + +

continua
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continuacéo

GRAU DE inf deg deg deg prol

PACIENTE CASO LESAO hipercel linfo col degfib cart gord cisto vasc condrocit deg muc
AOB 79 GRAVE + + + + + + +

EC 80 GRAVE + + +

VDR 81 GRAVE + + +

CRCC 82 GRAVE +

ISS 83 GRAVE + +

JMCA 84 GRAVE +

MG 85 GRAVE +

ILP 86 GRAVE + +

MLNP 87 GRAVE + + +

ASA 88 GRAVE + + +

concluséo

Legenda: deg fib-dedeneracéo fibrinéide; deg col- degeneracéo colagena; deg muc-degeneracdo mucoide, deg cart-degeneracdo cartilaginosa; deg
gord-degeneracédo gordurosa prol vasc-proliferacdo vascular.
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Apéndice 1
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