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Resumen. Este trabajo supone la falla del cartilago articular por muerte de los condrocitos que
genera pérdida de la matriz extracelular. Dado que el cartilago articular es avascular, la viabilidad de
los condrocitos puede ser uno de los factores criticos que limitan la respuesta de reparacion. En éste
articulo se propone un modelo de dafio por fatiga del tejido cartilaginoso, andlogo al modelo utilizado
en los metales, en donde se considera que cualquier carga que varie con el tiempo puede causar una
falla por fatiga, gracias a la acumulacién de dafio por esfuerzos repetidos. De forma similar, en el caso
del cartilago, el dafio del tejido se produce por la muerte celular ante la presencia de cargas repetidas
en el tiempo. Se realizaron simulaciones computacionales que estan en concordancia con los
resultados clinicos y experimentales hallados sobre el dafio de cartilago.
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1 INTRODUCCION

El cartilago articular tiene un pobre potencial reparador a causa de que éste es un tejido
avascular. Varios estudios histolégicos demuestran muerte de condrocitos en respuesta a
lesi6n es mecdnicas [Kurz et al. (2005); Loening et al. (2000); Tew et al. (2000)], la viabilidad
de los condrocitos puede ser entonces uno de los factores criticos que limitan su respuesta de
reparacion [Archer (1994); D’'Lima et al. (2001)]. Wong y colaboradores, plantean que los
condrocitos tienen la capacidad de detectar acciones mecdnicas tales como la presion, la
deformacion y el flujo del fluido dentro del tejido y responder mediante la regulacion de
diferentes sefiales modulares [Wong y Carter. (2003)], regulando asi la histo-morfologia del
cartilago articular.

La osteoartritis (OA) es una enfermedad articular comtin que cursa con dolor y discapacidad
frecuentemente relacionada con la edad y que eventualmente afecta a todas las personas, en
diversos grados. Se caracteriza por dafio enzimdtico y mecanico de la matriz extracelular del
cartilago articular, que lleva a degeneracion del mismo, exposicion del hueso subcondral,
formacion de osteofitos marginales y a la inflamacion de la membrana sinovial en la etapa
clinica de la enfermedad [Silver et al. (2001); Silver et al. (2004); Sniekers et al. (2008)]. Las
causas pueden ir desde defectos genéticos en las moléculas de la matriz, hasta el sobreuso o
malposicion de las extremidades [L.ohmander et al. (2003); Lohmander et al. (1999)]. Su
etiologia, aunque todavia no completamente entendida, parece ser el resultado de un complejo
sistema de bucles de interaccién mecanica, bioldgica, bioquimica, molecular y enzimatica
[Martel-Pelletier et al. (2008)]. Puede afectar cualquier articulacion, sin embargo, siendo la
rodilla una de las articulaciones que mayor carga recibe durante las actividades diarias,
aparece con frecuencia comprometida [Bendjaballah et al. (1995)].

Al ser la OA una entidad con multiples riesgos asociados, que constituye una de las
principales causas de discapacidad en las personas de edad avanzada, y considerando el
incremento en la prevalencia de la misma, la necesidad de identificar factores de riesgo para la
incidencia, la progresién y la disminucién de la funcién fisica asociada a la OA, se convierte
en asunto de alta prioridad [Issa y Sharma (2006)].

Por lo tanto, este trabajo presenta un nuevo modelo fenomenolégico que permita cuantificar
el riesgo de deterioro a nivel del cartilago articular considerando el tejido como un material
poroeldstico evaluado a través de la teoria de fatiga de materiales. El objetivo del trabajo es
proporcionar una herramienta para la prediccion precisa de la respuesta del tejido en virtud de
diversas condiciones de carga, bajo un marco de trabajo simple en donde intervienen diversos
factores que modifican la resistencia del cartilago. Este modelo permitira entender el
mecanismo del dafo articular en relacion con la sobrecarga, los factores metabolicos y la
edad, con el animo de convertirse en una herramienta de facil uso para la prescripcion de
actividades fisicas y deportivas.

2 MANTENIMIENTO DEL CARTILAGO ARTICULAR

En condiciones normales, los condrocitos articulares mantienen un equilibrio dindmico
entre la sintesis y la degradacion de los componentes de la matriz extracelular (MEC); sin
embargo, en estadios degenerativos una perturbacion en el equilibrio de la matriz conduce a la
pérdida progresiva del tejido cartilaginoso [Ellman et al. (2008)].
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El desarrollo y mantenimiento de la estructura y de las caracteristicas mecanicas del
cartilago estan vinculados directamente a los efectos de la carga mecénica sobre la biologia de
las células y la matriz extracelular del cartilago [Wong y Carter (2003)]. Fuerzas mecanicas,
tales como la carga y el movimiento son un pre-requisito para el desarrollo, la renovacién y el
mantenimiento de la morfologia e integridad funcional del cartilago articular [Moriyama et al.
(2008); Vanwanseele et al. (2002); Vanwanseele et al. (2003); Trudel et al. (2005)].

Las fuerzas articulares se transmiten a través de la articulacion por la generacion de presion
sobre el "drea de contacto” de las dos superficies de cartilago opuestas. Con una carga
articular ciclica puede haber una progresiva consolidacion de la matriz del cartilago y en
general una reduccién del espesor de la capa superficial. Sin embargo, con un cese de la
actividad fisica, la articulacion se descarga y la presion hidrostatica de fluido habitual es
restablecida en el cartilago [Wong y Carter (2003)]. Esta presion conduce a una imbibicion de
agua de nuevo en el tejido, lo que restaura el espesor del cartilago [Wong y Carter (2003)].

La carga normal, moderada sirve para mantener la salud y la funcién del cartilago [Wong y
Carter (2003)], mientras que una carga mecdnica excesiva por ejemplo el sobrepeso o
impactos contundentes, pueden conducir a dafos en la matriz y muerte de los condrocitos
[Lucchinetti et al. (2002); Chen et al. (2003)], constituyendo un factor de asociacion para la
OA, ya que como se mencioné anteriormente la muerte de los condrocitos puede deberse a
sobrecarga mecanica [Kurz et. al. 2005, Loening et al. (2000); Tew et al. (2000)].

Por su parte, estudios epidemioldgicos reportan que antes de los 50 anos la prevalencia de la
OA es mayor en hombres, pero después de los 50 afios, la prevalencia es mayor en mujeres
[Oliveria et al. (2005)] a causa de los factores hormonales propios del climaterio que
constituyen un nuevo factor de riesgo [Oliveria et al. (2005)].

Ademas es importante considerar la edad, puesto que los cambios generados en la matriz
del cartilago por el acto de envejecimiento, estan estrechamente relacionados con los cambios
progresivos en funcién de la célula. Aunque la relacién no se ha definido claramente, de
manera general se afirma que con la edad se disminuye la capacidad de los condrocitos de
mantener el tejido. Como resultado del proceso, el cambio estructural mas obvio en el
cartilago articular es el incremento de la superficie de fibrilacion [Martin y Buckwalter
(2000)].

3 METODOLOGIA

El presente trabajo supone la falla del cartilago articular por muerte de los condrocitos que
conlleva una pérdida de la matriz extracelular [Kurz et al. (2005); Loening et al. (2000); Tew
et al. (2000), D’Lima et al. (2001), Kuhn et al. (2004); Loening et al. (2000)]. En éste
articulo se propone un modelo de dafio por fatiga del tejido cartilaginoso andlogo al modelo
utilizado en los metales [Norton (1999); Shigley y Mischke (1990)], en donde se considera
que cualquier carga que varie con el tiempo puede causar una falla por fatiga, gracias a la
acumulacion de dano por esfuerzos repetidos. De forma similar, en el caso del cartilago, el
dano del tejido se produce por la muerte celular ante la presencia de cargas repetidas en el
tiempo.

Un esfuerzo repetido es aquel en el cual las tensiones mecdnicas van desde cero hasta un
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valor médximo y se repiten un determinado niimero de veces (ciclos) [Norton (1999); Shigley
y Mischke (1990)]. De igual manera, durante las actividades basicas cotidianas como caminar
y correr, el drea de contacto de la articulacion barre rdpidamente algunas regiones de la
superficie articular de manera tal que la magnitud de la presion de contacto en cualquier
ubicacion general puede pasar de cero a un gran valor y a continuacion, volver a cero en
fracciones de segundo [Wong y Carter (2003); Park et al. (1999)], esto de manera repetitiva.
Por esta razon se supone una funcién similar para esquematizar la curva esfuerzo-tiempo para
el cartilago articular como se aprecia en la Figural.

-'-

Esfuerzos (o)

<

Tiempo (1)

Figura 1: Grafica Esfuerzo-tiempo para el Cartilago Articular. Representa el comportamiento de las presiones
repetidas a través del tiempo ocasionada por actividades tales como la marcha y/o la carrera.

En presencia de las cargas repetitivas, el cartilago puede sufrir una deformacién que puede
recuperarse cuando los esfuerzos se realizan dentro de un rango fisioldgico normal y el tejido
cuente con periodos de reposo que permitan su recuperacion [Chahine et al. (2007)]. Es asi
como varios investigadores han demostrado la presencia de dafio ante cargas repetitivas [Kurz
et. al. (2005); Loening et al. (2000); D’Lima et al. (2001), Lucchinetti et al. (2002); Chen et
al. (2003), Loening et al. (2000); Chen et al. (1999)]. De forma anéloga a la teoria de falla de
metales, en éste trabajo se supone que el colapso se alcanza cuando se acumula una cantidad
de dafo debida a ciclos de carga que superan el limite fisiol6gico propio del cartilago.

Para entender esta suposicion, se debe analizar la curva S-Ny (con S como la resistencia a
la durabilidad por fatiga y NV el nimero de ciclos) para los aceros forjados la cual muestra
c6mo la resistencia a la fatiga S se reduce (en coordenadas semi-log) como una funcion de Ng

hasta llegar a una asintota denominada de vida infinita, aproximadamente de 10%a 107 ciclos
[Norton (1999); Shigley y Mischke (1990)].

Otros materiales, como el aluminio, muestran curvas S—-Nren las que al incrementarse Nrse
sigue reduciendo la resistencia a la fatiga de manera continua, denomindndose ésto resistencia
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a la durabilidad [Norton (1999); Shigley y Mischke (1990)]. De forma analoga, se supone
que el cartilago sigue una curva de esfuerzo de durabilidad a la fatiga versus nimero de ciclos
similar a la de los aluminios, como se reporta en [Loening et al. (2000); Chen et al. (1999)] tal
que su descripcion se puede hacer mediante la siguiente ecuacion:

S0l (1)

3.1 Curva de limite de resistencia a la durabilidad

Los datos reportados por Chen y colaboradores [Chen et al. (1999)], demuestran el efecto
de la carga de alto impacto y de la carga compresiva ciclica sobre el cartilago articular en
perros. Sus experimentos concluyen que el dafo en el tejido se genera después de un impacto
de 60 MPa, y de 20 MPa por espacio de 2 minutos a 0.3 Hz. para el caso de cargas ciclicas.
A partir de estos datos y siguiendo el enfoque de durabilidad propuesto para los aluminios, se
calcula la curva resistencia de durabilidad respecto al nimero de ciclos (Sf— Nj para el
cartilago articular a una frecuencia de 0.3 Hz, de acuerdo con la ecuacién (2)

— GON—0.2441 , (2)

fl =03 Hz

donde S, 103y, Tepresenta la durabilidad a la fatiga del cartilago a 0.3 Hz y Nes el ndmero

maximo de ciclos que resiste el cartilago antes de presentar dafio. Ver Figura 2.
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Figura 2: Grifica de resistencia de durabilidad a la fatiga del Cartilago Articular que representa el dafno
generado sobre el tejido debido a la aplicacion de cargas ciclicas en el tiempo.
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3.2 Factores que modifican la resisitencia de durabilidad a la fatiga del Cartilago

Al entender la OA como una entidad multifactorial, que incluye como principales factores
de riesgo, a nivel de la rodilla: la edad, la obesidad (sobre-peso) y el género, entendiendo este
tltimo, como un factor hormonal que predispone la aparicion de OA [Messier et al. (2005)],
se hace necesario considerar y correlacionar estos factores mendiante una ecuacién que
determine el verdadero limite a la fatiga [Norton (1999); Shigley y Mischke (1990)]:

S=kkkS,

donde S, es la resistencia de durabilidad real, S¢ es la durabilidad ideal, que se describe en
parrafos anteriores, k, corresponde al factor de indice de masa corporal, kj al factor edad y k.
es un factor hormonal.

Los factores k; determinados originalmente por Marin [Norton (1999); Shigley y Mischke

(1990)], en el caso de la fatiga de materiales, son todos menores a la unidad. [Shigley y
Mischke (1990)].

3.3 Daifio Acumulativo del tejido

Para realizar los cdlculos de resistencia de durabilidad a la fatiga del cartilago, se puede
aplicar un modelo de acumulacién de dano [Norton (1999); Shigley y Mischke (1990)]. El
concepto de dafio acumulado, propuesto por Miner [Shigley y Mischke (1990)], supone que el
dafio es proporcional a la fraccién de vida para los diferentes niveles de esfuerzo. Si
realizamos 1, ciclos con un nivel de tension Aci constante, el dafno acumulado sera, segun el

criterio de Miner D, =% [Shigley y Mischke (1990)], donde D es el indice de dano. Si el

i
ensayo de fatiga se realiza a varios niveles de tension, la regla de Miner establece que el dafo
total es proporcional a la sumatoria de los niveles parciales de dafio dado por:

donde N es el nimero de niveles de esfuerzo. El dano del cartilago articular se producira
entonces cuando la suma de estos incrementos de dafio, a los diferentes niveles de esfuerzo,

alcance la unidad [Norton (1999); Shigley y Mischke (1990)], esto es D=1.
Sin embargo, por ser el cartilago articular un tejido vivo que puede recuperar su

funcionalidad de forma parcial [Lucchinetti et al. (2002)], se propone un modelo de
acumulacion de dafio en conjunto con la recuperacion parcial del mismo, dado por la ecuacion

D~(pfi-as)

donde « corresponde a un coeficiente de fraccion de recuperacion del tejido que brinda al
cartilago la posibilidad de protegerse del dafio mediante el reposo, y S,corresponde a la
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funcién “switch” que indica el tiempo umbral en que se inicia el proceso de recuperacion
parcial y que puede expresarse como:

zLn
SU: 1 n
e

donde nes la pendiente de la funcién switch, les el tiempo medido desde el inicio del reposo

y [pes el tiempo minimo (umbral) en el cual se inicia el proceso de recuperacion o de
descanso del tejido para prevenir el dano.

4 IMPLEMENTACION NUMERICA

El modelo fue numéricamente resuelto en un marco de trabajo con base en el método de
los elementos finitos [Hughes (2000)]. La simulacién computacional se realizé mediante una
evolucion del dafio con disminucion de las propiedades mecanicas a partir de un modelo
incremental de dafio. La solucién a este problema se implementé usando una rutina de
usuario programada en Fortran y un solver de ABAQUS 6.5.1 por medio de una subrutina
UEL [Hibbit, et al. (2004)] en un PC con procesador AMD de 2.4 GHz y 1.0 GB de memoria
RAM. El tiempo promedio de célculo fue de 2 horas y media. Se realizaron simulaciones en
2D, buscando respuesta del tejido ante la aplicacién de cargas ciclicas que simulaban
actividades cotidianas como la marcha.

Las cargas aplicadas en las simulaciones se realizaron considerando los parametros del
modulo de elasticidad y rigidez de los diferentes tejidos empleados en el trabajo de Kelly y
colaboradores [Kelly y Prendergast (2005)], segin se muestran en la tabla 1. El oS,

correspondiente a la recuperacion del tejido se calcul6 por experimentacion numérica el cual
puede estar entre cero y uno.

Tejido E (MPa) | G (MPa)
Hueso Trabecular 6000 2307.692
Hueso Subcondral 17000 6538.46
Cartilago 10 4.2844
Interfase 0.001 3.44e-4
Menisco 100 34.4

Tabla 1. Pardmetros Tejidos Modelados. Se incluyen los parametros correspondientes a las propiedades de los
diferentes tejidos que integran el fragmento modelado [Kelly y Prendergast (2005)].

Se modelé un segmento del cartilago articular que representa la mitad del céndilo femoral
de la rodilla soportando cargas sobre la rodilla con y sin menisco tal como puede verse en la
figura 3. El tiempo de simulacién equivale a una rutina de carga ciclica por espacio de 8
horas diarias de caminata en ambos casos.
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Figura 3: (a) Representa una porcion de céndilo femoral cuyo cartilago articular soporta carga. En (b) se
muestra la malla y el esquema de la misma porcion (I) con menisco y (II) sin menisco. En ambos casos I y II;
(1) Hueso esponjoso, (2) Hueso Subcondral, (3) Cartilago Articular, (4) Interfase y (5) Menisco

4.1 Condiciones de carga

El modelo considera de manera independiente y diferencial las condiciones especificas de
cada individuo en lo relacionado con edad, Indice de Masa Corporal (IMC), y el uso o no de
esteroides. Para el caso puntual de los resultados aqui descritos se consideré un hombre de 50
anos, sano de 80 kgs. de peso, con 1.80 m de estatura; de tal manera que los resultados
obtenidos puedan compararse con un individuo sano de edad media.

5 RESULTADOS

5.1 Modelo con menisco

Las respuestas obtenidas en las pruebas realizadas con el modelo propuesto con integridad
del menisco, pueden observarse en la figura 4. En la figura 4a se observa el esfuerzo cortante
octahédrico soportado por el cartilago con una distribucién entre 0.1 y 1.1 MPa, siendo el
punto de mayor concentracion de esfuerzos el centro del céndilo lugar en donde de manera
tradicional se inician los procesos osteoartrésicos como se puede ver en la figura 6. No
obstante los esfuerzos se mantienen constantes a través del tiempo a causa de contar con el
soporte del menisco intacto que se encarga de redistribuir las cargas de manera uniforme
[McCann et al. (2009)]. La figura 4b muestra la evolucion del porcentaje de falla en respuesta
a los esfuerzos soportados en el tiempo, de igual forma se aprecia que la evolucién de la falla
es minima a pesar de la evolucion en el tiempo, siendo tan solo de un 3% en un tiempo total
de simulaci6n de 1000 dias de carga.
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Figura 4. Resultados obtenidos a partir de la aplicacién de carga ciclica de manera constante en el modelo con
integridad de menisco. En (a) se observan los esfuerzos soportados por el cartilago y en (b) la evolucion del
porcentaje de falla en respuesta a los esfuerzos soportados en el tiempo.

5.2 Modelo sin menisco

Finalmente se simul6 el modelo que representa la carga impuesta sobre un céndilo femoral
sin soporte de menisco (Meniscectomia). Los resultados obtenidos se pueden apreciar en la
figura 5. En la figura 5a se nota como el esfuerzo cortante octahédrico soportado por el
cartilago se incrementa hasta 3.1 MPa, a la vez que se incrementa de manera importante la
evolucion del porcentaje de falla en respuesta a los esfuerzos soportados en el tiempo llegando
a reportarse un porcentaje cercano al 90% en tan solo 275 dias de rutina de carga a diferencia
de los 1000 dias que soportaban el tejido con menisco sin sufrir dafio. Es importante recordar
que la falla total del tejido se presenta al llegar a 1 es decir al 100% de falla (D).
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Figura 5. Resultados obtenidos a partir de la aplicacién de carga ciclica de manera constante al modelo sin
menisco. En (a) se observan los esfuerzos soportados por el cartilago y en (b) la evolucién del porcentaje de
falla en respuesta a los esfuerzos soportados en el tiempo

6 CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos a partir de la simulacién con los modelos planteados en este
trabajo permiten evidenciar que el cartilago sometido a cargas ciclicas generadas en
actividades simples de la vida diaria tales como la marcha no generan lesion del cartilago
articular, siempre y cuando se cuente con un periodo de recuperacion que permita la
rehidratacion del mismo, la carga se mantenga dentro de los limites establecidos para la
durabilidad del tejido y la articulacion se encuentre intacta (con meniscos). Es asi, como en
condiciones fisiolégicas normales, el cartilago articular puede soportar altas cargas ciclicas sin
causar dafios o cambios degenerativos en las articulaciones, en particular en las extremidades
inferiores.

Por dltimo y como hallazgo importante podemos afirmar al igual que otros estudios como el
de McCann et al. (2009), que la presencia de los meniscos constituye un determinante factor
de proteccién en la respuesta del cartilago articular ante la carga ciclica. Las simulaciones
permiten determinar como la menisectomia disminuye la resistencia del cartilago articular
ante las cargas en el tiempo, lo que lleva a un dafo precoz del tejido cartilaginoso al igual que
se reporta en diversos trabajos como los de Song et al. (2008) y McCann et al. (2009). El
modelo sin menisco tambien evidencia un mayor esfuerzo impuesto en la region
correspondiente a la union entre el hueso subcondral y el cartilago, resultado que concuerda
con el trabajo realizado por Fukuda et al. (2000) y que se explica por la ausencia del soporte
dado por el menisco que asegura una distribucién mas homogenea de la carga.

Igualmente, los resultados obtenidos a partir de éste modelo de dano permiten establecer

una correlacion entre el sitio de dafo presentado en la simulacion y el sitio reportado a partir
de la clinica como se aprecia en la figura 6.
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Figura 6. Evidencia clinica del sitio de lesion por Osteoartrosis de rodilla. En (a) se muestran los resultados de
una resonancia nuclear Magnética RNM en la cual se aprecia la pérdida del espacio articular a nivel del céndilo
medial y el dafio en el condilo. (b) Presenta el hallazgo quirirgico de osteoartrosis a nivel del céndilo de la
rodilla [Luzuriaga (2009)]

Los datos reportados son el inicio de trabajos mas amplios en el estudio del tejido
cartilaginoso que permitan entender y simular procesos de remodelacion del mismo después
de una lesion, aplicar modelos matemdticos en el estudio del cartilago en crecimiento y
estudiar su comportamiento in vitro e in vivo. Estas lineas de investigacién pretenden brindar
bases solidas para el desarrollo de experimentos con cartilago articular in vivo e in vitro que
permitan ampliar el rango de aplicaciones de las técnicas de simulacion numérica y las
técnicas usadas en ingenieria de tejidos.
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