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INTRODUCCION

La utilizacion de injertos 6seos ha tenido un papel
muy importante en la cirugia ortopédica desde hace
varias décadas. Se ha venido utilizando en el trata-
miento de no uniones y retardo de consolidacion, en
la sustitucion de defectos 6seos por trauma o tumo-
res, en el llenamiento de cavidades 6seas y en artro-
desis.

En la actualidad es motivo de experimentacion
la busqueda de un injerto ideal para cada una de
estas situaciones clinicas.

Este trabajo efectiGa una observacion paracli-
nica del proceso de consolidacion de diferentes tipos
de injertos 6seos autélogos en conejos, realizando
una descripcion previa de la historia y la condicion
actual de los transplantes 6seos y las bases teéricas
experimentales que soportan este trabajo.

ANTECEDENTES HISTORICOS DEL
TRANSPLANTE OSEOQ

En 1682 Meekren hizo la primera documentacion
histérica utilizando tejido 6seo heterotdpico de perro
para el llenamiento de un defecto craneano en un
soldado ruso. Sin embargo, Meren en 1810 y Von
Walter en 1820 reportaron los primeros transplantes
autégenos con éxito en humanos. Makewen en 1870
realizo el primer injerto homélogo en humanos bajo
técnicas asépticas.

En 1887 Senn utilizé injertos fragmentados des-
calcificados de bovino en el llenamiento de cavida-
des osteomieliticas asépticas. A principios de 1900
Axhausten resalto la utilizacion clinica del periostio
en los transplantes 6seos. Albee en 1923 reporté cien
casos exitosos de transplantes.

* Mencion de Honor. XXXII Congreso Sccot. 1987.

Desafortunadamente las complicaciones de
hace 60 afios al igual que en la actualidad ocurrieron
frecuentemente debido a la falta de criterio y cono-
cimientos adecuados en la incorporacion del injerto
y su estabilidad mecénica. Los resultados més
favortables en los diferentes tipos de transplantes
han sido con los frescos autélogos, los cuales sirven
como parametro de medicion para juzgar los demas
tipos de injertos?.

El papel de la actividad inmunolégica ha hecho de-
sechar hoy por hoy la utilizacion de injertos hetero-
I6gos (injertos de bovinos tratados con peroxidasa
hidrogenada y con B propiolactona) por su alta anti-
genicidad demostrada y su poca incorporacion al
lecho transplantado.

Esto ha llevado a aumentar el estudio del tra-
tamiento de los diferentes tipos de injertos homélo-
gos, mediante ebullicién, tratamiento con thimerosal
y &cido tetradiamino-etilen-acético (edta), despro-
teinizacion e irradiacion; y a la preservacion en con-
gelacién con nitrégeno liquido y liofilizacion.

La descripcion de técnicas de banco de hueso en
1947 por Bush y Wilson renové el interés en la
experimentacion del hueso homélogo y sus diferen-
tes aleaciones con el autélogo. En la actualidad la
preservacion en congelacion por estas dos técnicas
son las mas ampliamente usadas, ya que disminu-
yen a un nivel bajo la capacidad antigénica y la
posibilidad de rechazo del implante.

Urist en 1965, y posteriormente Tuli en 1978,
Glowacki en 1981, Oikarinen en 1982, Einhorn en
1984, propusieron la capacidad osteoinductiva del
hueso descalcificado con acido clorhidrico (HCL).
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Urist en 1968 postulé el principio de la osteoin-
ducticidad del hueso a partir de una substancia
especifica llamada proteina morfogénica (PMG) la
cual ha sido aislada de células sarcomatosas, al
igual que de la matriz 6sea desacalcificada de bovi-
nos y humanos.

La PMG induce a cambios celulares a nivel del
tejido conectivo perivascular a partir del mesén-
quima, e igual respuesta osteogénica a nivel de las
células de la médula 6sea.

BIOLOGIA DE LA REPARACION DEL
TRANSPLANTE OSEQ

Aspectos Morfologicos:

El proceso de incorporacién es funcion del recipiente
y depende del contacto con el tejido donante, y de la
secuencia del equilibrio de los siguientes procesos
interdependientes:

Proliferacion de células osteoprogenitoras.
Diferenciacién osteobléstica.
Osteoinduccion.

Osteoconduccion.

Propiedades biomecénicas del injerto.

AR R

Exhausen describié un proceso dindmico re-
constructivo del proceso de consolidacion descrito
literalmente del aleméan como “Creeping substitu-
tion”, refiriéndose a las actividades espaciales y
temporales en las que el hueso nuevo reemplaza al
hueso necrotico.

La incorporacion es definida como el complejo
de hueso necrotico y tejido 6seo nuevo siendo mayor
en el hueso en crecimiento y en el injerto esponjoso
mas que en el cortical.

La osteoconduccion se refiere al proceso de
invasion capilar, tejido perivascular y de células
osteoprogenitoras del lecho del recipiente al injerto.

La osteoinduccién es el mecanismo por el cual
el tejido es influenciado a formar elementos osteo-
génicos.

Esta capacidad osteinductiva la posee la den-
tina, el epitelio urinario de la vejiga y la epidermis;
ademas de |la proteina morfogénica de la matriz 6sea
que igualmente induce esta diferenciacion celular.
Dicho mecanismo se describird méas adelante.

Reparacion autégena:
Durante las dos semanas postinjerto tanto el

tejido 6seo cortical como esponjoso presentan simi-
lar aspecto histolégico. El injerto estd rodeado por
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coagulos sanguineos y se inicia una respuesta
inflamatoria.

A partir de la segunda semana disminuye la
inflamacion, prolifera el tejido de granulacion y se
aumenta la actividad osteocldstica.

HUESO ESPONJOSO:

Lareparacion vascular es generalmente completada
alas dos semanas por el método de “Creeping subs-
titution” y al mismo tiempo las células primitivas
mesenquimatosas se diferencian en células osteo-
génicas. Aun existe controversia si estas proceden
del injerto o son células del lecho del recipiente
inducidas por el injerto. Se acepta que ambos contri-
buyen con la nueva poblacién celular.

Las células osteogénicas se diferencian en
osteoblastos que depositan osteoide en los extre-
mos de las trabéculas necréticas.

Rafiograficamente hay aumento inicial de la
radiodensidad y posteriormente disminucion por
la reabsorcion del hueso necrético por los osteo-
clastos.

HUESO CORTICAL

La revascularizaciéon completa del injerto ocurre de 1
a2 meses, dos veces mds el tiempo requerido por el
hueso esponjoso. Esto es atribuido a que el hueso
cortical requiere de reabsorcion osteoclastica e infil-
tracion vascular de los canales de Volkman y
Havers.

La reabsorcién se inicia de la periferia hasta el
endostio, proceso que puede continuar hasta un afio
postinjerto. A las doce semanas se inicia la fase de
aposicion sellando el material necré6tico no absor-
bido y se efectia la reparacién a nivel de la unién del
injerto con el huésped haciéndose progresiva a la
region intermedia del injerto.

El estimulo para la reparacion esté influenciado
también por el sitio del implante, las condiciones de
mayor oxigenacién y mayor compresion que tienden
a aumentar la formacion osteobldstica, y la menor
oxigenacion y la mayor tension a la formacion con-
droblastica y formacion tisular fibrosa.

EN RESUMEN

Los injertos esponjosos son revascularizados mas
rapida y completamente que los corticales, mientras
éstos permanecen con zonas interpuestas de tejido
necrético y viable hasta su reparacion completa.

La llamada “Creeping substitution” del hueso
€Sponjoso se inicia con una fase aposicional sequida



de una fase de resorcidn, mientras los injertos corti-
cales efectuan el proceso inverso.

PRINCIPIO DE INDUCCION OSEA:

Dicho principio es basado en los estudios de Urist y
Cols., de las observaciones histoquimicas de la
matriz 6sea descalcificada a partir de la cual se
identificé una glicoproteina no especifica inductora
de hueso, insoluble en acido, de bajo peso molecular
(15.000 a 10.000 daltons) que se llamé la proteina
morfogénica (PMG).

Las células que responden a esta induccion son
células del tejido conectivo perivascular que emi-
gran al interior del implante; por otra parte las célu-
las del estroma medular son también sensitivas a
esta osteoinduccion.

La PMG purificada induce igual respuesta que la
matriz 6sea descalcificada, en la cual histologica-
mente se evidencia al 72 dia un reemplazo por
macréfagos y células mesenquimales ameboides.
Del- 142 — 212 dia se desarrolla un tejido fibroso
alrededor de un tejido celular conectivo reactivo. En
el interior se inicia una diferenciacion de condroide,
cartilago y hueso nuevo el cual crece en el exterior
del area. Del 212 — 282 dia el hueso toma un disefno
lamelar y es llenado con médula 6sea (Fig. 5).

Las células osteoprogenitoras secretan facto-
res de crecimiento (BDFG) que estimulan la sintesis
de DNA existiendo un coeficiente de PMP/BDFG
aumentado en los estadios iniciales y disminuido en
los estadios finales del crecimiento 6seo.

Las células mesenquimatosas sintetizan pre-
dominantemente colageno tipo Ill que se diferencian
en condroblastos. La fibronectina, una glicoproteina
de superficie celular ligada al colageno de la matriz
promueve la adhesién de las células mesquimales al
implante y su diferenciacion.

Es asi como la deficiencia de PMG retada la
diferenciacion celular y lentifica la consolidacion de
las fracturas.

HIPOTESIS DE ESTUDIO

Desmotrar la utilizacion clinica del injerto 6seo des-
calcificado en la consolidacion de defectos osteope-
rigsticos creados en un modelo experimental en
COoNejos.

OBJETIVOS

OBJETIVOS PRINCIPALES:

I. Efectuar un seguimiento radiografico, gamagra-
fico y anatomopatolégico de la consolidacién de
injertos 6seos corticoesponjosos en defectos osteo-
periosticos largos creados experimentalmente en
conejos.

Il. Hacer comparativos dos grupos de implan-
tes 0seos, uno tratado mediante descalcificacion y
otro no tratado preservado en congelacion; tomando
como control de consolidaciéon un tercer tipo de
implante “fresco” comun a ambos grupos.

OBJETIVOS SECUNDARIOS:

|. Probar la utilidad de la gamagrafia 6sea como
método prondstico en la viabilidad del injerto 6seo.

Il. Efectuar unarevision de la reparacion biold-
gica del injerto 6seo y el principio de induccion 6sea
en el hueso cortical descalcificado.

MATERIAL Y METODOS

Se utilizaron diez conejos Nueva Zelandia con un
promedio de edad de tres meses y dos mil gramos de
peso.

A cada uno le fue resecado un segmento diafi-
siario del cubito izquierdo (correspondiente al 30%
de la longitud total del hueso) y cada defecto fue
reemplazado por un tubo de siléstic de igual tamafo
llenando el espacio creado Fig. 1).

PREPARACION Y PRESERVACION DE LOS INJERTOS:.

A los diez segmentos 0seos extraidos se les resecéd
el periostio y la médula 6sea restante siendo lavados
con solucion salina normal.

Los primeros cinco segmentos fueron descalci-
ficados y los cinco restantes fueron congelados en
nitrégeno liquido (Fig. 2).

DESCALCIFICACION:

Los cinco primeros segmentos fueron colocados en
una solucion preparada del HCL al 0.6 N durante 24
horas, posteriormente lavados con solucién salina
normal y preservados en etanol al 70% por 24 horas
mas.
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ler. Procedimiento Quirdrgico
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CONGELACION:

Los cinco Gltimos segmentos fueron instalados en un
contenedor con nitrégeno liquido a —72 grados Cel-
sius y conservados alli por igual espacio de tiempo.

REIMPLANTE

A los tres dias, en un segundo acto quirargico, los
diez injertos izquierdos fueron implantados en igual
orden en el cubito derecho del mismo conejo.

Derecho

2ndo. Procedimiento quirdrgico

Injerto fresco

Previamente durante el mismo acto, se resecod
del lado derecho un segmento dseo de igual tamafo
que fue reimplantado en la zona del defecto ocupada
por el tubo de silastic en el cubito izquierdo (Fig. 3).

De esta manera los diez conejos injertados
quedaron distribuidos asi: cinco injertos autélogos
descalcificados y, cinco injertos autélogos congela-
dos en los clbitos derechos, diez injertos autdlogos
frescos en los cubitos izquierdos.

lzquierdo

Tubo silastic

Injerto
Descalficiado

Injerto

Congelado

Nitrégeno
liquido
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PROCEDIMIENTO ANESTESICO

Se utilizé una asociacién establecida en cirugia
experimental en conejos, de Clorhidrado de Queta-
mina a razon de 15 mgs/kg-dosis (Ketalar) y Aze-
promacian 0.01 mg/kg (Tranquilan) por via intra-
muscular, y Halotane por inhalacién oral y nasal al
momento de la induccion.

PROCEDIMIENTO QUIRURGICO
Primer acto (Fig. 1).

— Rasurado y asepsia del antebrazo izquierdo.

— Infiltracién local subcutédnea con xilocaina al
1% con epinefrina.

— Incision posterolateral del antebrazo en su
tercio medio de aproximadamente 4 cms, de
piel y aponeurosis.

— Divulgaciéon de masa muscular extensora.

— Incision longitudinal del periodstio y diseccion
6sea subperidstica del cubito a nivel del tercio
medio de la diafisis.

— Seccion 6sea con sierra de Gigli y extraccién de
segmento diafisiario de 2 cms.

— Instalacion del tubo de silastic de igual tamafo
en dicho defecto.

— Afrontamiento del plano muscular y cierre de
piel.

— Inmovilizacién con vendaje de tensoplast.
Segundo acto (Fig. 2).

— lgual abortaje en el antebrazo derecho.

— Resecion 6sea de segmento diafisiario en el

tercio medio del cubito, de 2 cms; y reimplante
en su lugar de hueso tratado previamente.

— Abordaje del antebrazo izquierdo a través de
herida quirdrgica.

— Extraccion del tubo de silastic e implante del
injerto fresco resecado del cibito derecho.

PROFILAXIS POSTOPERATORIA

Cada uno de los conejos recibié profilaxis antibiotica
con Penicilina Procainica y Benzatinica (Benzetacil)
a razén de 100.000 u/kg.

RADIOLOGIA:

Se practicaron radiografias laterales del antebrazo
bilateralmente al octavo dia postimplantacion de los
injertos y a la décima semana.

GAMAGRAFIA:

Al décimo dia de reimplantado se practicd la primera
sesion gamagréfica y una segunda a laonceava semana,
en ambos antebrazos.

El procedimiento fue realizado previa canaliza-
cion de la vena dorsal de la oreja del conejo e
inyeccion endovenosa de una preparacion con iso-
topo radioactivo (TC 99) con tres horas de anterio-
ridad.

Se utilizé la adaptacién de un colimador espe-
cial que permitié captar la imagen radioactiva en el
segmento de 2 cms.

PATOLOGIA:

Los diez conejos fueron sacrificados a las doce
semanas y se resecaron l0s antebrazos mantenién-
dose en una preparacion de formol para su posterior
diseccion.

Se prepararon tres cortes, uno en sentido
transverso correspondiente a la porcion media del
injerto y dos longitudinales correspondientes a los
bordes de unién proximal y distal (Fig. 4).

Preparacion de los cortes

Figura 4
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Se hizo un reconocimiento macroscopico pre-
vio del aspecto del injerto antes de la preparacion de
los cortes.

CLINICAS:

La observacion de la evolucion a nivel sistémico e
inmunoldgico no fue considerada debido a limitarse
el presentetrabajo a un estudio de injertos autélogos.

ANALISIS DE RESULTADOS

RADIOLOGIA:

La primera serie radiografica postimplantacién prac-
ticada al octavo dia se efectud para confirmar la
posicion inicial y valorar la apariencia radioldgica
del hueso descalcificado con acido clorhidrico y el no
descalcificado, preservado en congelaciéon (cabitos
derechos), comparativamente con los implantes
frescos (cubitos izquierdos).

PRIMERA SERIE:

Cubitos derechos:
Los cinco injertos descalcificados evidenciaron ser

de menor densidad que la imagen del hueso recep-
tor, siendo caracteristicamente translicidos al con-
frontarlos con los cinco no descalcificados.

Dos de los diezinjertos derechos mostraron des-
plazamiento proximal persistiendo contacto en sus
bordes. (Injertos N2 7, N2 9).

Cubitos izquierdos

La imagen radiografica de los injertos frescos fue
igual tanto en el injerto como en los bordes de union.

Dos de los diez injertos mostraron desplaza-
miento proximal con contacto. (Injertos N2 6, N2 9).
SEGUNDA SERIE:

El segundo control radiografico fue hecho alas once
semanas post-transplante.
Cubitos derechos:

El aspecto radiologico muestra union a nivel de los
bordes injerto-receptor con apariencia del centro del
injerto igual a los extremos proximales y distales; en
los diez injertos.
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Se evidencia formacion de hueso nuevo perim-
plante tanto en los descalcificados como 10s no des-
calcificados, sin existir diferenciacién radioldgica
entre 1os dos grupos.

Los injertos N2 7, N 9 desplazados proximai-
mente evidenciaron formacion de hueso nuevo en
sus extremos y alrededor del mismo consolidando
en posicion desplazada.

El injerto N2 19 mostrd consolidacion con per-
sistencia de los bordes de union hasta el momento
de esta serie.

Cubitos izquierdos -

Nueve de los diez injertos consolidaron completa-
mente desde el punto de vista radiologico. Los injer-
tos N2 6, N2 9 desplazados, consolidaron en dicha
posicion proximalmente, con formacion de hueso
nuevo redundante.

Elinjerto N22 no presento incorporacion alguna
al techo.

(Ver grafico N2 1).
GAMAGRAFIA

PRIMERA SERIE

La primera serie gamagrafica fue practicada al
décimo dia postimplante.

GRAFICA 1
1a. Serie 2a Serie
|Derecha | izquierda  [Derecha  [Izquierda
Injerto de =) L aGTipens ke
6 |densidad Desplazado [Consolidado |Consolidado
Injerto de = ___ :
7 |Desplazado | igual Consolidado | Consolidado
j densidad | b 2ITIRIS
- |Injerto de | Injerto de
8 figual igual (= =1
densidad densidad  [Consolidado | Consolidado
Deplazado | Desplazado Consolidafdo Consolidado
9 | proximal proximal |con- ~  [con
‘{deformidad | deformidad
proximal proximal
10 | Injerto de Injerto de | Persisten : (Retardo de
* |igual igual bordes de | consoli-
| densidad densidad ~ |uni6n al dacion
=Feei=g S| ~|injerto Consolidado

26

El patron inicial mostro para todos los injertos,
un aumento de la captacion a nivel de los bordes del
receptor y disminucion en el area del injerto.

SEGUNDA SERIE (11a. SEMANA)

Quince de los veinte mostraron una imagen homo-
génea no definida entre el receptor-injerto-receptor.

Los cinco restantes mostraron patrones dife-
rentes al comun, asi:

Injerto N2 1 derecho: captacion focal aumen-
tada en el tercio proximal.

Injerto N2 6 derecho: aumento de captacion en
la totalidad del injerto.

Injerto N2 9 derecho e izquierdo: aumento de
captacion focal con deformidad a nivel meta-
epifisiario proximal.

Injerto N2 2 izquierdo: marcado aumento de
captacion proximal y distal con disminucion de cap-
tacion en el area del injerto.

PATOLOGIA

El aspecto macroscopico de cada cubito fue descrito
previo a la diseccion de los cortes practicados; 3
cortespara cada cubito,(Fig. 4), entotal60 cortes anali-
zados.

Diecinueve de los veinte cubitos evidenciaron
macroscopicamente incorporacion del implante al
hueso. El restante, correspondid al injerto N2 2
izquierdo el cual presentaba un aspecto escleroso
sin incorporacion alguna a los extremos 0seos pro-
ximal y distal con gran deposicion osea distal al
injerto. Este caso se consideré como falla.

Tres de los veinte, mostraron una gran forma-
cion de callo 6seo, en por lo menos uno de sus
extremos.

Injertos N2 1, N2 7, N° 9 derechos.
Injertos N2 1, N2 9 jzquierdos.

El injerto N2 10 derecho evidencié macroscopi-
camente consolidacién con porcion del injerto de
aspecto escleroso identificable en sus bordes de
unidnauncuando presentabaincorporacion en suaspecto
externo.

HISTOPATOLOGIA

Dieciocho de los veinte cortes, mostraron el siguiente
modelo histoldgico en los 3 tipos de cortes:

Corte A: formacion trabecular 6sea rodeada de
células osteoblasticas con porcion medular en el
centro y lineas celulares presentes.



Corte B: hechos en los 2 extremos de unién
receptor injerto, que presentaban consolidacion 6sea
sin diferenciacion alguna de los bordes de union.

Cuatro del veinte, presentaron algunos aspec-
tos histoldgicos que merecen diferenciacion:

Injerto N2 6 derecho: consolidacién con retardo
en la maduracion osea.

Injerto N29 derecho: cambios degenerativos de
tipo fibro-hialinizado.

Injerto N2 10 derecho: consolidado sin forma-
cion de verdadero hueso hialinizado con porcion
medular fibrinohemorragica y acelular. Proceso
inflamatorio agudo asociado.

Injerto N2 1 izquierdo: presenta cambios dege-
nerativos hialinos con presencia de proceso inflama-
torio franco compatible con osteomelitis.

DISCUSION

En el presente estudio fue posible correlacionar los
hallazgos radiograficos y gamagraficos hechos con
escasa diferencia de tiempo (a. a 10a.-11a. semana)
postinjerto.

Radiol6gicamente los injertos descalcificados
mostraron inicialmente imagenes translucidas que
cambiaron al final del estudio por imagenes radiol6-
gicas semejantes a los de los injertos preservados y
los de grupo control.

La gamagrafia que inicialmente mostro ausen-
cia de captacion en todos los injertos, evidencié un
patron homogéneo entre el receptor y el injerto en
dieciocho de los veinte casos; en cuatro de ellos con
hipercaptacion focal en uno de sus extremos puede
ser explicado por desplazamiento del implante en
dos y, en uno de ellos, por infeccion demostrada.

Histopatolégicamente se confirmé consolida-
cion avanzada en dieciocho de los veinte implantes.
No fue posible encontrar diferencias al examen
microscopico de los cortes, entre los descalcificados,
los preservados y los autélogos frescos. Llama la
atencion el hecho de que tres de los injertos preser-
vados en congelacion (N2 6, N29, N2 10) evidenciaron
microscopicamente persistencia de colageno en
formacion el cual no era completamente maduro. La
consolidacion en los injertos tratados con descalcifi-
cacion con dacido clorhidrico fue similar al de los
injertos preservados y los frescos no tratados.

CONCLUSIONES

El proceso de consolidacion observado, mostré una
actividad osteogénica del hueso desmineralizado
similar al preservado en congelacion; al ser reim-
plantado en defectos diafisiarios osteoperioticos lar-
gos (30%) en el cubito contralateral del mismo
conejo.

El grupo control de injertos autélogos mostré
caracteristicas idénticas a los 2 grupos comparados,
al término del proceso de consolidacion.

El tratamiento de implantes 6seos mediante
descalcificacion con HCL al 0.6N por 24 horas y su
preservacion en etanol al 70%, es un método de facil
realizacion.

Los buenos resultados obtenidos con el uso de
este sistema, representa una alternativa util en el
manejo de injertos corticoesponjosos que amerita su
estudio y aplicabilidad, en el manejo de trasplantes
homadlogos.

La gamagrafia con TC 99, es un método indica-
dor precoz de la incorporacion del injerto 6seo y de
su viabilidad.
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