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Resumen

Los aloinjertos 6seos son ampliamente utilizados en la actualidad. Se consideran
osteoconductores y osteoinductores, pero carecen de propiedades osteogénicas.

Para mejorar la seguridad del aloinjerto es necesario estudiar al donante. Para ello se
realizan diversas pruebas que tienen como objetivo detectar si existe infeccién virica o
bacteriana en el donante.

El aloinjerto se procesa para disminuir la probabilidad de infeccién y de rechazo en el
receptor. La esterilizacion es el proceso de inactivacion o muerte de cualquier forma
de vida, especialmente de los microorganismos. La esterilizacidn se suele llevar a cabo
mediante irradiacién gamma, y la conservacién del aloinjerto suele realizarse mediante
la liofilizacién o la congelacion.

El analisis de los datos del servicio de Cirugia Ortopédica y Traumatologia del Hospital
Clinico Lozano Blesa en los afios 2010-2016 muestra un aumento en el empleo de
aloinjertos, con su consiguiente aumento en el gasto. El tipo de aloinjerto mas utilizado
por el servicio fue el injerto de esponjosa.

Summary

Bone allografts are widely used today. They are considered osteoconductors and
osteoinductors, but they lack osteogenic properties. In order to assure the safety of
the allograft, it is necessary to study the donor, for which, several tests are carried out
to detect if there is viral or bacterial infection in the donor.

The allograft is processed to decrease the likelihood of infection and rejection in the
recipient. Sterilization is the process of inactivating or killing any life form, especially
microorganisms. Sterilization is usually carried out by gamma irradiation, and
preservation of the allograft is usually carried out by lyophilization or freezing.

The analysis of data from the Orthopedic Surgery and Traumatology service of the
Hospital Clinico Lozano Blesa in the years 2010-2016 shows an increase in the use of
allografts, with a consequent increase in spending. The type of allograft most used by
the service was the allograft cancellous bone.

Palabras clave
Aloinjertos, células madre mesenquimales, infeccion, esterilizacion.
Key words

Allografts, mesenchymal stem cells, infection, sterilization.



Revision bibliografica
INTRODUCCION

Los aloinjertos dseos son ampliamente utilizados por los cirujanos ortopédicos. Los
injertos dseos autdélogos son considerados el patrdn oro, generalmente se extraen de
la cresta iliaca del paciente, pero la cantidad de material que se puede extraer es
limitada y la extraccién del injerto éseo puede causar morbilidad en el sitio donante a
largo plazo. Los injertos dseos también pueden ser donados por personas fallecidas, lo
gue elimina el problema de la cantidad y de la morbilidad del paciente. Es necesario
estudiar al donante para intentar asegurar la seguridad del aloinjerto, para ello se
realizan diversas pruebas destinadas a comprobar si existe infeccidn virica o bacteriana
en el donante. El aloinjerto es procesado para disminuir la probabilidad de infeccion y
de rechazo en el receptor.

1. FUNCIONES DE LOS INJERTOS OSEOS

En los defectos 6seos de tamano critico resultantes de un traumatismo, tumor u
osteomielitis, los mecanismos enddgenos son insuficientes para lograr la reparaciéon
sea, lo que provoca la necesidad de reemplazo 6seo (injerto).!

La funcion que desempeiian los injertos 6seos es una combinacion de sus cualidades
mecanicas y bioldgicas. La actividad bioldgica de un injerto es la suma de su propia
actividad biolégica, su capacidad de activar los tejidos receptores mediante factores
bioactivos y, su capacidad de permitir el crecimiento del tejido receptor.?

1.1. Osteogénesis

Formacion de nuevo hueso. El injerto osteogénico de referencia es el autoinjerto de
cresta iliaca. Cuando se forma hueso sobre el injerto o a su alrededor, éste puede
tener su origen en el propio injerto o en células del huésped. El hueso esponjoso,
gracias a su mayor superficie, puede albergar mas células aquiescentes y, por tanto,
tiene una mayor capacidad para formar hueso desde el propio injerto que desde el
hueso cortical.?

1.2. Osteoinduccion:

Reclutamiento de células mesenquimales que pueden diferenciarse en células
formadoras de cartilago o formadoras de hueso. Estd mediada por factores
provenientes del injerto.?

La matriz dsea contiene diversas proteinas. Las proteinas morfogénicas éseas (BMP)
pertenecen a la familia de proteinas del TGF-B (factor transformador del crecimiento).



Las BMP participan en diversos procesos bioldgicos celulares como reguladores
multifuncionales del crecimiento celular, diferenciacidon y apoptosis, juegan un papel
relevante durante el desarrollo. Las BMP mas activas en hueso son BMP-2, BMP-4 y
BMP-7.*

La matriz 6sea, ademds de BMP contiene, TGF-B, IGF (factor de crecimiento tipo
insulina | y Il), FGF (factor de crecimiento de fibroblastos), PDGF (factor de crecimiento
derivado de plaquetas), interleuquinas, G-CSF (factor estimulante de colonias de
granulocitos) y GM-CSF (factor estimulante de colonias granulocitos-monoctos). Todas
estas sustancias son capaces de inducir la diferenciacion de las células mesenquimales
en células formadoras de hueso.*

Un buen estado del lecho sobre el que asienta el tejido osteoinductor es clave para su
éxito.?

1.3. Osteoconduccion:

Proceso tridimensional de crecimiento de brotes vasculares, tejido perivascular y
células osteoprogenitoras desde el lecho del receptor al interior del injerto. La
osteoconduccion sigue un patréon ordenado y predecible determinado por la estructura

del injerto, el aporte vascular desde los tejidos colindantes, el ambiente mecanico y la
presencia de otros bomateriales.?

Todas las presentaciones de aloinjerto 6seo mantienen la capacidad osteoconductora,
pero los aloinjertos congelados y desmineralizados conservan ademds propiedades
osteoinductoras.*

2. SUSTITUTOS OSEOS

2.1. Caracteristicas del injerto 6seo ideal.’

| (Caracteristicas  Desaripdén

Biocompatibilidad El material no provoca una respuesta inmunitaria
en el huésped

Estabilidad biomecanica Permite una fijacién segura al hueso y soporta
cargas aplicadas al hueso de alrededor

Osteoinduccién Capacidad para contener o liberar factores de
crecimiento, células y otros agentes bioactivos

Matriz porosa osteoconductiva Compuesta de un material permeable y de una

estructura que permite el crecimiento vascular, la
migracion celular y la comunicacion célula-célula
Biodegradable Si el material se va a degradar con el tiempo debe
hacerlo de manera controlada en metabolitos no
téxicos y no inmunogénicos




3. TIPOS DE SUSTITUTOS OSEOS
3.1. Autoinjertos

El hueso autdlogo ha sido considerado durante mucho tiempo como el referente
debido a su microestructura y a sus propiedades bioldgicas (capacidad de inducir la
osteogénesis, la osteoinduccién y la osteoconduccién).®

Sus principales ventajas son: su gran capacidad osteogénica, la facilidad para ser
revascularizado, y la posibilidad de integrarse rapidamente en el huésped. Respecto a
sus limitaciones, hay que destacar la morbilidad en el sitio donante (dolor
postoperatorio, posible infeccidn), y la escasez de volumen de injerto disponible. Todo
esto ha obligado a buscar otras opciones.?

Se extrae un £
injerto oseo del
hueso iliaco =

Imagen tomada de ’
3.2. Aloinjertos

Un aloinjerto es un tejido transferido entre dos individuos de la misma especie,
genéticamente diferentes.? Generalmente es hueso extraido de donante cadaver. Son
altamente osteoconductivos y osteoinductivos, pero carecen de propiedades
osteogénicas debido a la pérdida de elementos celulares en los procesos para reducir
la inmunogenicidad. Las técnicas de procesamiento mas comunes son la congelacién y
la liofilizacion (aloinjerto deshidratado y almacenado a temperatura ambiente). La
liofilizacién reduce mads la inmunogenicidad que la congelacién pero también pierde
mas resistencia mecanica en la rehidratacion. El principal inconveniente del empleo de
aloinjertos es el riesgo de transmisidn de enfermedades.®

El aloinjerto en fresco (no tratado) estd muy limitado en la actualidad, debido a su
intensa reaccién inmunoldgica en el huésped y al riesgo de transmision de
enfermedades infecciosas.?



Figura 1. Imdgenes de aloinjertos dseos y ligamentosos. A) Aloinjerto
osteocondral de fémur distal. B) Proceso de tallado de aloinjerto
osteocondral unicondilar de fémur distal. C) Resultado Radiolégico de
trasplante osteocondral unicondilar de fémur distal osteosintetizado con
tornillos. D) Aloinjertos de tendon patlar (a3 izquierda) y de tendon
aquiliano (a derecha) para cirugia de reconstruccion le ligamento
cruzado anterior. E) Congelador a -80°C.

Imagen tomada de Calvo et al. 2011 8
3.3. Matriz 6sea desmineralizada (DBM)

La DBM deriva del aloinjerto éseo humano tratado con acido suave para eliminar el
contenido mineral del hueso. Consiste en una combinacién de proteinas organicas de
la matriz (osteoconduccién) junto con pequeias cantidades de factores de crecimiento
(osteoinduccién).®

3.4. Ceramicas

La ceramica se usa principalmente como extensor del injerto dseo en combinacién con
hueso autélogo o aspirados de médula dsea. La cerdmica proporciona el andamio para
el crecimiento dseo, es decir, tiene propiedades osteoconductivas. Otras ventajas de
las ceramicas son su naturaleza biodegradable, produccién a gran escala, facilidad de
esterilizacién, no imnunnogenicidad y poca toxicidad. Sin embargo, su escasa
capacidad de proporcionar soporte mecanico contraindica su uso como injerto
estructural. Algunos ejemplos de cerdmica son la hidroxiapatita, beta fosfato tricalcico,
pirofosfato calcico o la silicona.®

La hidroxiapatita (fosfato de calcio cristalino Cas(PO4)3(OH)) es muy resistente a la
compresién, muy poco soluble, se disuelve en acidos porque tanto el PO,> como el OH
reaccionan con el H*. Estd contraindicada en la insuficiencia renal, y si ha existido
infeccidon en los tres meses anteriores. Necesita un lecho vascularizado. Precisa un
soporte con implante si el drea es mayor de 4cm?.

El fosfato tricalcico (Ca3(PO,);) es una estructura porosa, lo que permite que sea
reabsorbido y sustituido por hueso. En su forma inyectable contiene el fosfato
tricdlcico y un polimero polisacdrido que optimiza la viscosidad, cohesividad y
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macroporosidad. El liquido de mezcla consiste en una solucion de fosfato de sodio que
facilita el tiempo de fraguado (cristalizacion). El producto final es una apatita muy
similar a la fase mineral del hueso.

Fig. 1: Aspecto clinico del betafosfato tricdicico previamente a su
utilizacién

Fig. 3: Aspecto ciinico de la introduccidn del betafostato tricdicico
en el seno maxila:

Imagen tomada de Velasco et al. ?
3.5. Proteinas morfogenéticas del hueso (BMP)

Las BMP son moléculas osteoinductivas pertenecientes a la familia de proteinas del
factor de crecimiento transformante B (TGF-B). De los mas de 20 tipos distintos, BMP-2
y BMP-7 en sus formas recombinantes son los mas utilizados en la practica clinica.
Dado que las BMP son proteinas solubles y pueden difundirse con facilidad en los
tejidos circundantes, lejos del lugar de aplicacién, se usan en combinacién con
portadores para mantener concentraciones eficaces en los sitios de fusién. Como
portadores se utilizan con frecuencia esponjas de colageno absorbible y matriz
resistente a la compresion.®

La BMP-7 es la eptotermina alfa, proteina osteogénica humana sintetizada mediante
tecnologia de ADN recombinante. Fomenta la osteoconduccion pues favorece el
desarrollo de un andamiaje para el crecimiento éseo gracias a la generacion de matriz
de coldgeno tipo | y la osteoinduccion, pues inicia la formacién de hueso nuevo
mediante su principio activo, la eptotermina alfa. Numerosos estudios con resultados
satisfactorios en pseudoartrosis de tibia avalan la fiabilidad de la eptotermina alfa.’
Estd contraindicado en casos de: esqueleto inmaduro, enfermedad autoinmune,
infeccion activa local o sistémica, suministro de sangre insuficiente, fracturas
patoldgicas, enfermedades éseas metabdlicas, tumor cerca de la fractura, QT, RT o
inmunosupresores.™®

3.6. Factores de crecimiento autélogos (AGF)

Esta compuesto de moléculas como el factor de crecimiento derivado de plaquetas
(PDGF), el factor de crecimiento transformante B (TGF-B), factor de crecimiento
epidérmico (EGF), factor de crecimiento endoteliar vacular (VEGF) y factor de
crecimiento similar a la insulina (IGF-1), que han demostrado tener efectos mitogénicos
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sobre los fibroblastos, los osteoblastos y la células mesenquimales. Se obtienen a
partir de la capa leuco-plagquetaria formada tras la centrifugacién de toda la sangre,
rica en plaquetas y gldbulos blancos. Estos factores se usan combinados con hueso
autdlogo, aloinjertos 6seos o ceramicas.®

3.7. Aloinjerto de matriz 6sea celular (ACBM)

Son aloinjertos basados en células madre que conservan sus células formadoras de
hueso, incluyendo las células madre mesenquimales y las células osteoprogenitoras,
junto con los componentes de la matriz ésea. Los ACBM constituyen un grupo de
expansores de injertos éseos muy novedoso y se requiere mas evidencia cientifica
sobre el uso de estos compuestos para sacar conclusiones, aunque los datos
disponibles demuestran buenos resultados.®

3.8. Células madre mesenquimales (MSC)

Las MSC son una poblacion de células derivadas de la médula dsea, multipotentes no
hemtopoyéticas, que pueden expandirse y diferenciarse en células osteogénicas. Las
células madre mesenquimales se utilizan en la cirugia ortopédica gracias a su potencial
de amplificacién de los mecanismos de curacién. Las células mesenquimatosas se
utilizan en combinacién con un andamio osteoconductor, como el aloinjerto. Se asume
qgue pueden restaurar las propiedades osteogénicas y osteoinductivas en los
aloinjertos.™

> Células madre y su aplicacién en las fracturas

Las células madre son células indiferenciadas capaces de autorrenovarse vy
diferenciarse en uno o varios tipos celulares diferentes. Se someten a una divisién
asimétrica para producir células que se vuelven mas especializadas, como osteoblastos
o condroblastos, y al mismo tiempo mantienen la capacidad para autoperpetuarse.*?
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Las células madre se pueden clasificar segun su plasticidad y segun su origen. La
plasticidad es la capacidad de una célula madre para convertirse en multiples tipos de
células diferentes. Una célula madre es totipotente cuando tiene la capacidad de
convertirse en cualquier tipo de célula, las células con menor grado de plasticidad se
clasifican como pluripotentes y multipotentes. Las limitaciones en la investigacion con
células madre embrionarias han estimulado la investigacién de otras fuentes de células

madre.
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TOTIPOTENTE Capacidad de crecer, dividirse y dar lugar a un
organismo completo

PLURIPOTENTE Capacidad de diferenciarse en cualquier célula del
organismo, pero no puede dar lugar a un organismo
completo

MULTIPOTENTE Capacidad de diferenciarse en cualquier tipo de célula

de su mismo origen embrionario

UNIPOTENTE Al multiplicarse solamente pueden dar lugar a un tipo
unico de célula

Segun su origen, las células madre embrionarias son células aisladas de la masa
celular interna de un blastocisto, y representan el Unico linaje verdaderamente
totipotencial; estas células tienen la ventaja de poder replicarse indefinidamente in
vitro. Las células madre fetales se extraen de la sangre fetal o tejidos embrionarios,
son pluripotentes. Las células madre umbilicales se aislan del cordéon umbilical en el
nacimiento, son pluripotentes.

Las células madre adultas son células indiferenciadas que se encuentran entre las
células especializadas en su estado postnatal, capaces de autorreplicarse y
diferenciarse en varios tipos de células. Permanecen en estado quiescente hasta que
son estimuladas. Su papel principal es el de mantenimiento y reparacidn de los tejidos.
las células madre adultas se clasifican por el tejido de origen del que derivan, asi como
los tipos de células que pueden derivar de ellas.*

La cirugia ortopédica se centra en las células madre mesenquimales (MSC). Las MSC
derivan del mesénquima, que son células de origen mesodérmico del embrién
humano, y pueden diferenciarse en células del sistema musculoesqueléticos,
incluyendo hueso, tenddn, musculo y cartilago. Las MSC se han encontrado en gran
variedad de tejidos, incluyendo periostio, musculo, sangre circulante, vasos
sanguineos, sinovial y grasa; por lo tanto, son una fuente facilmente disponible de
células madre adultas. Las MSC producen multitud de citoquinas y factores de
crecimiento que inducen su propia proliferacién y diferenciacién. El nimero de MSC
disminuye con la edad.’

El aislamiento es el proceso mediante el cual las MSC se cultivan, se identifican y se
separan del tejido circundante. La proliferacion consiste en el cultivo en monocapa de
las MSC in vitro. La diferenciacion es el proceso por el cual las MSC se convierten en
células mas especializadas.12

Las MSC responden a una variedad de estimulos, incluyendo factores hormonales,
guimicos y mecanicos para diferenciarse. La BMP-4 induce a las MSC a convertirse en
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precursores 6seos y cartilaginosos, la BMP-7 es un gran estimulador de MSC para
convertirse en precursor 0seo. La estimulacion mecdanica en el sitio de fractura
estimula la migracién y diferenciacién de MSC a la fractura.™

A diferencia de otros tejidos adultos, que generan tejido cicatricial en el sitio de una
lesidn, el esqueleto se cura formando hueso nuevo que es indistinguible del hueso no
lesionado.™

El estudio de Hernigou et al. en 2005 ** demostré que el injerto percutaneo de médula
Osea autdloga es un tratamiento efectivo para la disfuncion diafisaria de tibia. La
eficacia estd influenciada por la cantidad de células progenitoras presentes en el
injerto.

Lee et al. en el afio 2000 > mostraron que las MSC derivadas del musculo altamente
purificado se diferenciaban en células osteogénicas, esto sugiere que las
subpoblaciones de células madre derivadas de musculo son capaces de favorecer la
curacion ésea.

Shen et al. en el afio 2000 *° demostraron gue las células mesenquimales transducidas
con IGF-1 eran capaces de repoblar la médula 6sea con una recolonizacidn del sitio de
fractura en un modelo de ratén vivo. También demostraron una curacion acelerada de
la fractura gracias a la progresion del callo éseo, ya que las MSC son atraidas a los
sitios de fractura.

Las MSC pueden usarse como conductores para la terapia génica. Un estudio realizado
por Musgrave et al. en el afio 2002 7 demostré gue las células derivadas del musculo
esquelético pueden ser utilizadas con éxito en la terapia génica para la liberacién de
BMP-2.

3.9. Péptidos sintéticos

Uso combinado de péptidos bioactivos e implantes o materiales porosos. El P-15 actua
como un factor de unidn de para células osteogénicas en el dominio de colageno tipo
1. Se ha descrito que mejora la migracidon celular, induce la diferenciaciéon de
osteblastos e influye en una via que da lugar a la formacién de hueso nuevo. B2A es
otro péptido sintético en el que se ha descrito un aumento de la diferenciacién
osteoblastica mediante la interaccion con BMP-2 del receptor. Aunque la informacion
inicial es prometedora, son necesarios mas estudios para sacar conclusiones para su
uso en cirugia ortopédica.6

3.10. Coral

Los exoesqueletos de coral del género Porites o Acropora son candidatos al uso como
andamiajes debido a sus propiedades mecanicas, a su biocompatibilidad y a su
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capacidad para actuar como un sistema de suministro de MSC. En el estudio de
Decambron et al. en 2017 se compard la capacidad de formacién de hueso y de
integracion del andamio de Porites o Acropora en un modelo en oveja. En este estudio
se observé que el volumen de nuevo hueso formado par Acropora duplicaba al
formado por Porites. La regeneracion ésea de los defectos de tamafio critico se pudo
obtener gracias a la integracion completa del andamio de base de coral en un modelo
en animales. Sin embargo, la no-unién ocurrié en casi la mitad de los defectos 6seos.’

Fig. 1a Fig. 1b

Display of a) Acropora and b) Porites scaffolds accessed by microCT: Acropora
exhibited larger and more irreqular pore size; Porites had a more homoge-
neous structure with smaller pores. The porosity of Acropora was lower than
that of Porites.

Imagen tomada de Decambron et al. 2017 !

4. METODOS DE CONSERVACION Y ESTERILIAZCION DE LOS
ALOINJERTOS OSEOS

El Banco de tejidos es el encargado de minimizar el riesgo de transmisién de
enfermedades con los aloinjertos mediante una cuidadosa seleccién de los donantes y
un adecuado procesamiento y esterilizacién del tejido.18

4.1. Estudio en el donante

Los esfuerzos para asegurar la seguridad del aloinjerto comienzan con el estudio del
donante, que implica un exhaustivo proceso en el que se revisa la historia clinica, se
valora el riesgo social entrevistando a los familiares, obteniendo informacién sobre
anteriores donaciones de sangre, incluye informes de autopsia (si se realiza), etc.
Todos ellos proporcionan informacién adicional sobre los factores de riesgo de
infeccion del donante. También deben tenerse en cuenta los errores humanos en la
deteccién de donantes y el procesamiento del tejido.*
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Las pruebas realizadas disminuyen la probabilidad de usar tejido del donante infectado
por un virus. Sin embargo, esto esta limitado por el periodo ventana, que es el periodo
de tiempo en el que los anticuerpos y antigenos del virus son indetectables. Este
periodo es de 7 dias para VIH y VHC, y de 8 dias para VHB. Debido a la mayor
prevalencia de VHCy VHB que del VIH, el riesgo de contraer VIH mediante el implante
de un aloinjerto es menor que el de VHCy VHB."

Zou et al. en 2004 *° realizaron un estudio que evalud las tasas de viremia entre los
donantes de tejidos en Estados Unidos, la prevalencia de pruebas positivas
confirmadas entre los donantes fue de 0,093% para el anti-VIH, del 0,22% para el
HBsAg, del 1,091% para el anti-VHC y del 0,068% para el anti-HTLV (virus linfotrépico-T
humano). La probabilidad estimada de viremia en el momento de la donacién fue de 1
entre 55.000 para el VIH, 1 entre 34.000 para el VHB, 1 entre 42.000 para el VHCy 7
entre 128.000 para el HTLV. Los autores concluyeron que las tasas de prevalencia de
VHB, VHC, VIH y HTLV son mas bajas entre los donantes de tejidos que en la poblacién
general. Sin embargo, la probabilidad estimada de viremia no detectada en el
momento de la donacidn de tejidos es mayor entre los donantes de tejidos que entre
los donantes de sangre.

4.2. Procesamiento de los tejidos

El procesamiento del tejido comienza cuando se extrae el aloinjerto bajo condiciones
asépticas para minimizar la contaminacion. Una muestra del tejido se estudia
microbioldgicamete mediante cultivo. El tejido recogido se envasa en condiciones
estériles, se etiqueta y se envia en recipientes especificados. Aunque el tejido se
extraiga bajo condiciones asépticas no debe ser considerado estéril.® La esterilidad
debe ser entendida como la probabilidad de que se desarrolle una infeccién. Se
requiere que la probabilidad de crecimiento microbiolégico en ese tejido sea menor de
10° para ser etiquetado como estéril.?!

La contaminacidon puede ocurrir a través del tracto gastrointestinal o respiratorio del

donante, ademas de por la manipulacién del tejido por parte de los profesionales de
. .z 1

salud que realizan la extraccion.™

Los cultivos del tejido extraido de forma aséptica proporcionan informacion limitada.
El estudio de Veen et al. en 1994 ** demostré que del 78% al 92% de estos cultivos son
precisos identificando contaminacién bacteriana o flngica. Por este motivo, los
cultivos sélo pueden usarse para monitorizar un proceso de esterilizacién previamente
validado, y no deben usarse como evidencia definitiva de esterilizacion.
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Control microblolégico de una cabeza
femoral medlante hisopado de la
misma.

Imagen tomada de San Julidn y Valenti 2006 **
4.3. Desinfeccion de los tejidos y conservacion

La desinfeccidon es el proceso de eliminaciéon de cualquier contaminacién posible del
aloinjerto. La esterilizacidn es el proceso de inactivacién o muerte de cualquier forma
de vida, especialmente de los microorganismos.*

Debido a la compleja naturaleza tridimensional del tejido éseo, las técnicas estandar
de esterilizacién empleadas en metales y plasticos no pueden utilizarse sin
comprometer sus propiedades biolégicas y estructurales. Ademas, las propiedades
adsorbentes de los tejidos son variables lo que hace dificil que los desinfectantes
penetren eficazmente en el aloinjerto. Para que el proceso de esterilizacion sea eficaz,
debe deshacerse de los patégenos sin alterar las caracteristicas biomecanicas o la
estructura del colégeno.19

Existen multiples protocolos empleados por diferentes bancos de tejidos para intentar
asegurar una desinfeccion y esterilizacion adecuada. Estos protocolos incluyen el uso
de irradiacion, remojo y lavado con reactivos quimicos y antibidticos, liofilizacion y
crioconservaciéon. Esto suele ir seguido de la esterilizacion terminal en forma de
irradiacion gamma o con el uso de 6xido de etileno. El objetivo de estas técnicas es
erradicar e inactivar los microorganismos infecciosos preservando al mismo tiempo las
propiedades biomecdnicas del aninjerto.19
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Table 2
Comparison between aseptic processing, ethylene oxide, gamma irradiation, and chemical soaking
methods and their sterilization abilities and properties'®

Aseptic Ethylene Gamma Chemical
Processing Oxide Irradiation Soaking
Kills bacteria No Yes s s
Kills fungi No Yes Yes Yes
Kills spores No Yes Yes No
Kills envel oped and No Yes Yes (dose- No
nan-enve loped dependent)
viruses (eg, HIV,
hepatitis A)
Remowves blood Surface only Mo Mo Surface only
and lipids
Preserves strength Yes Yes Decreases (dose- Yes
dependent)
Preserves Yes Yes Yes Yes
biocompatibility
Penetrates into Surface only Thickness- Full penetration Surface only
tissue dependent
Table 3
Specific sterilization methods used by specific tissue banks
Tissue Bank Nonprofit, for Profit Sterilization Method
RTI For profit BioCleanse—A validated, automated,

pharmaceutical sterilization process using
vacuum/pressure and chemical sterilants.
The Tutoplast process comprises

numerous phases as shown in the

following example:

1. Lipids are removed in an ultrasonic ac
etone bath.

2. A series of alternating
hyperosmotic saline and deionized wa
ter baths.

3. An oxidative treatment with
hydrogen peroxide (H,0,).

4. A final acetone wash. The acetone
wash, followed by vacuum extraction,
dehydrates the tissue.

Terminally sterilized using low-dose
gamma irradiation. Yields a SAL

of 105

LifeNet Nonprofit Allowash XG (An intensive
decontamination and scrubbing regime)
gamma irradiated, sterility validated.

Validated to SAL of 1075,

MTF Nonprofit Allograft tissue purification process (ATP)
Community tissue Nonprofit Grafts are soaked and rinsed in antibiotics,
services hydrogen peroxide, alcohol, sterile water,

and Allowash solutions and irradiated at
a dosage between 15 and =25 kGy.

Osteotech For profit Permeint TM Combination of ethanol
and nonionic detergent.
Bone bank allograft Nanprofit GraftCleanse- 150 11,137-2 Method-1

Avalidated sterilization process with
an SAL of 10~ gamma sterilized at

19.8-24.2 kGy.

Allosource Nonprofit Validated SterileR disinfection process plus
low-dose gamma irradiation assures
saL of 105,

TEI Nonprofit TranZgraft Proprietary wash plus
low-temperature, low-dose gamma
irradiation.

A validated sterilization process with
an SAL of 105,

Imagenes tomadas de Vangsness et al. 2006 24
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La irradiacion gamma es un método usado por los Bancos de Tejidos para esterilizar
tejidos. Tradicionalmente, se ha recomendado una dosis de 25 kGy. La irradiacion
gamma puede debilitar al hueso de una manera activa, dosis dependiente.™® Mata a los
organismos por dos mecanismos: generacion de radicales libres que atacan al
colageno, y modificacion directa de los acidos nucleicos que conduce a disfuncién
gendémica y destruccién.”* El estudio de Ozan et al. en 2005 * demostré que el
pretratamiento de los aloinjertos con radioprotectores tiene éxito al reducir el grado
de dano al colageno mediante el bloqueo de la actividad de los radicales libres. Esto
ayuda a mantener la resistencia mecdnica del tejido esterilizado, mejorando
potencialmente la vida funcional del aloinjerto después de la implantacidn.

El 6xido de etileno fue uno de los primeros métodos utilizados para esterilizar
aloinjertos. Varios estudios mostraron efectos téxicos del 6xido de etileno, como
reacciones intraarticulares con sinovitis crénica, fallo del injerto y disolucion dsea
debido a los residuos quimicos que el dxido de etileno deja en los tejdos.?

Algunos bancos de tejidos usan la liofilizacidon para la conservacion de los aloinjertos,
gue permite su almacenamiento a temperatura ambiente durante 3-5 afios.”® La
liofilizacidn consiste en la eliminacion del agua de un tejido previamente congelado y
su posterior conservacion al vacio.? El contenido de agua se reduce a menos del 6% de
la cantidad inicial. Esto se realiza primero mediante un secado primario denominado
sublimacién, seguido de un secado secundario llamado resorcién. La reduccién del
contenido de agua no permite ninguna actividad biolc'Jgica.26 Es necesaria la
rehidratacion del tejido durante un minimo de 30 minutos antes de la implantacién en
el receptor.’’ Como la médula 6sea y la sangre son eliminadas, se disminuye el riesgo
tedrico de transmisién de enfermedades a través de la médula 6sea. Disminuye las
propiedades mecanicas de los injertos, provocando una disminucién de la resistencia a
la tensidn y al doblado. Este método destruye las células y los virus.

La congelacion es el método de almacenamiento mas sencillo y mds utilizado. La
congelacion entre -40 y -802C permite el almacenamiento del tejido durante 5 afos,
con temperaturas de -1969C los injertos pueden conservarse durante 10 afios. Con
este método se destruyen todas las células (incluidas las bacterias).?! La congelacion
conserva la mayor parte de enzimas en casi todos los tejidos humanos sin afectar a las
propiedades mecanicas de los mismos. Ademas, disminuye la antigenicidad del injerto
y la degradacion del mismo. Sin embargo, no esta demostrado que inactive los virus.>

5. BIOLOGIA DEL INJERTO OSEO

La actividad bioldgica del injerto es la suma de la actividad inherente (células vivas y
sus productos), de su capacidad para estimular la actividad biolégica de los tejidos
circundantes (mediante factores bioactivos presentes en la matriz) y su capacidad de
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apoyar el crecimiento del tejido del receptor. El proceso de incorporacién del
aloinjerto esta intimamente relacionado con estos factores.*

Lo primero que sucede al incorporar un alonjerto no vascularizado es la formacion de
un hematoma rico en factores de crecimiento derivados de plaquetas, citoquinas y
otros factores de crecimiento. Las células mesenquimales de tipo fibroblastoide son
atraidas al foco inflamatorio y entran en contacto con la matriz implantada, y en torno
al quinto dia, se produce una diferenciacién de las células mesenquimales hacia
condrocitos, que producen matriz cartilaginosa que es mineralizada a su vez. De esta
forma, en pocos dias el injerto es recubierto de un estroma fibrovascular. A medida
que el injerto se va revascularizando, empieza el proceso de remodelacion, que se
caracteriza por una fase de activacién, seguida de reabsorcién, y de nuevo formacién
bsea.*

Los injertos de hueso esponjoso se incorporan mas rapido y se revascularizan mejor
que los injertos de hueso cortical. El injerto esponjoso actia como un sustrato sobre el
cual el receptor crea nuevo hueso a la vez que el aloinjerto es reabsorbido por el
receptor, se remodela completamente. En los injertos corticales la reabsorcidn
predomina sobre la neoformacién dsea durante un periodo prolongado, lo que
conlleva que el injerto sea mas débil que el hueso normal; nunca se remodela
completamente, siempre es una combinacién de hueso necrético y hueso vivo.*

6. INMUNOGENICIDAD DE LOS ALOINJERTOS

La inmunogenicidad del hueso reside principalmente en la médula 6sea que contiene.
Es preciso someter a los aloinjertos dseos de uso clinico a un procesamiento previo
con el fin de disminuir su inmunogenicidad. Las técnicas que disminuyen la
inmungenicidad también disminuyen la actividad bioldgica de los aloinjertos al
eliminar todas sus células vivas.*

Los aloinjertos tienen antigenos de superficie clase | y clase |l codificados por los genes
del complejo de histocompatibilidad (HLA). Una respuesta mediada por los linfocitos T
es el mecanismo principal de rechazo de material alogénico. El espectro de respuesta
puede incluir citotoxicidad mediada por células y mediada por anticuerpos.21

Los aloinjertos frescos contienen células viables que pueden estimular la respuesta
inmune del huésped. Los aloinjertos congelados contienen pocas (generalmente
ninguna) células vivas, que son el objetivo habitual de la respuesta inmune, por lo que
el rechazo es menos probable.21

Si tiene lugar el rechazo, es dificil de identificar y cuantificar, se puede sospechar como
. . s . o . .7 o . s 21
una infeccidén, un fallo mecanico del injerto o ante la reabsorciéon del injerto éseo.
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Los aloinjertos funcionan como andamios, que generalmente se incorporan al
receptor. En el caso de los aloinjertos en fresco se produce en tres etapas: muerte
celular, revascularizacién del tejido y remodelacién. En los aloinjertos congelados o
liofilizados, la muerta celular ya ha ocurrido, las células receptoras deben repoblar el
aninjerto.21

7. INFECCION ASOCIADA AL ALOINJERTO

La mejoria en las pruebas de deteccidén de enfermedades transmisibles en el donante
ha reducido significativamente el riesgo de infeccién en los aloinjertos éseos. Sin
embargo, como la esterilidad es un concepto practicamente inalcanzable en el tejido
humano, el riesgo de transmisién de una enfermedad potencialmente mortal no
puede ser descartado. La presencia de un periodo ventana, durante el cual no se
pueden identificar particulas virales complica ain mas la deteccion de patégenos
viricos.”’

La contaminacién de los injertos dseos puede ocurrir debido a una enfermedad no
identificada en el donante, infeccién por la flora intestinal, o contaminacién de los
tejidos durante extraccién o el procesamiento del injerto.27

7.1. Transmision de enfermedades virales

El VIH y VHC son los virus que mds comunmente se han asociado con los injertos
0seos, pero también se han notificado casos de VHB y HTLV (virus linfotrépico de
células T humanas). El hecho de que no se hayan notificado casos de infeccion por VIH
desde 1996 muestra la eficacia de los métodos de deteccién del VIH con PCR y de los
protocolos a la hora de seleccionar los donantes. Los casos de infeccion por VHC se
asociaron a injertos 6seos congelados o crioconservados, que no habian sido tratados
ni esterilizados. Sin embargo, no se han reportado nuevos casos desde que se realizan
las pruebas de deteccidn del VHC con PCR.”

7.2. Deteccion de la enfermedad viral

La mayoria de los incidentes de transmision viral se han producido cuando el patégeno
no habia sido identificado o cuando la tecnologia actual no podia identificar su
presencia en el donante.?

Las pruebas de deteccidon de virus actuales son mucho mas sensibles que hace afios.
Un avance notable fue la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR), un método in
vitro de amplificacién del ADN, que utiliza un ADN polimerasa para detectar secuencias
nucleotidicas especificas que son replicadas muchas veces para permitir la
amplificacién de la secuencia diana un milldn de veces o mas, permitiendo asi su
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deteccidon por gel con la electroforesis. Este método puede detectar la presencia de
virus en una entre 10° células no infectadas.*

A pesar de la sensibilidad de las pruebas actuales todavia hay un intervalo después de
la inoculacion del virus durante la cual los donantes infectados pueden no ser
detectados, por lo tanto, la transmisién sigue siendo una posibilidad.21

7.3. Transmision de infeccion bacteriana

Varios patdgenos bacterianos se han asociado con los injertos dseos: Staphylococcus
aureus, Staphylococcus epidermidis, Clostridium species, Enterobacter species y
Micobacterium tuberculosis. Los tejidos se obtuvieron en condiciones asépticas antes
de la descontaminacion con solucidon antibidtica, pero no se sometieron a
esterilizacién. Por el contrario, tejidos de los mismos donantes fueron sometidos a
esterilizacion y no dieron lugar a infecciones.”” Con el uso de la esterilizacion, con
métodos como la irradiacién gamma, la eliminacion de las bacterias esta
practicamente asegurada.?

No hay incidencia de infecciones relacionadas con hongos o priones en injertos dseos,
aunque la posibilidad de futuras complicaciones no puede descartarse, dado que se
han notificado casos en trasplantes de otros tejidos.?’

7.4. Prevencion de infecciones en aloinjertos dseos

El tipo y grado de contaminacion bacteriana depende del lapso entre la muerte y la
extraccién del tejido, la condicién traumatica del donante, el nimero de personas
presentes en la extraccion de los tejidos y el tiempo de manipulacién del tejido antes
de su procesamiento. El estricto control de las pruebas de cribado, y los métodos de
esterilizacién y conservacién juegan un papel importante en la prevencion de la
transmisiéon de enfermedades virales. Para prevenir la infeccion bacteriana, es
importante llevar a cabo la extraccion y el procesamiento en condiciones asépticas, sin
embargo, hay que tener en cuenta que el tejido procesado de forma aséptica no puede
ser considerado estéril.?’

El estudio que realizaron Nather y Zheng en 2010 * refiere que los tejidos de donantes
fallecidos deben ser extraidos en las primeras 24-48 horas, dependiendo de las
condiciones en las que esta almacenado el cadaver.

7.5. Tratamiento de las infecciones asociadas a injertos dseos

Las infecciones bacterianas en los aloinjertos pueden requerir procedimientos
perjudiciales para el paciente, como la extirpacién o reseccién del injerto afecto, la
amputacion de miembros o el desbridamiento extenso de la herida para contener la
infeccion. El tratamiento para la infeccion, que consiste en drenaje del flujo sanguineo,
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administracion prolongada de antibidtico (tanto de forma oral como por via
intravenosa) y la reimplantacién de un nuevo aloinjerto, con un altisimo riesgo de
infeccion del nuevo aloinjerto. Otra opcién de tratamiento es la terapia antibidtica
local, con liberacién de antibidtico, tales como esponjas de colageno o cemento
6seo.”’

Una técnica novedosa lleva este concepto un poco mas lejos al incorporar el
antibidtico al propio injerto éseo. Anagnostakos y Schroder en el 2012 *° realizan una
revision sobre injertos dseos impregnados en antibidtico y llegan a la conclusién de
gue cualquier antibidtico puede ser usado en la impregnacién, y la eleccién debe
depender de la sensibilidad al patégeno. Los injertos éseos impregnados de antibidtico
pueden usarse como tratamiento o como medida profilactica frente a la infeccion.

8. EVOLUCION RADIOLOGICA DEL INJERTO CORTICAL

Un injerto éseo cortical debe restablecer la continuidad ésea como un material de
sustitucion capaz de resistir y de transmitir las solicitaciones mecdanicas del
esqueleto.*® Colocar autoinjerto entre el aloinjerto y el hueso del paciente favorece la
incorporacion.

En el estudio de San Julian et al. en el aino 2000 30, la consolidacién de las osteotomias
metafisarias se obtuvo en un tiempo medio de 6,5 meses con medios de fijacién
minimos. El tiempo de consolidacién en las osteotomias diafisarias fue de 16 meses,
encontrando una correlacién negativa con la utilizacion de quimioterapia sistémica,
radioterapia externa y con la edad del paciente.

{

Flgura L Evolucién radiolégica do la consolidacifa de 1a unién diafisaria de un aloinjerto con el hueso receptor.

Imagen tomada de San Julidn et al. 2000 30
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Segun el estudio de Emerson en el afio 2000 ! |a evolucion radioldgica del injerto
cortical es:

= Redondeado, a los 6 meses de la cirugia. Resorcion.

* Indentacién, a los 7 meses de la cirugia. Se vuelve irregular.

= Puenteado:
— Parcial a los 8 meses, borramiento de la unién injerto-huésped.
— Completo a los 12,5 meses.

e Patrén esponjoso. Pérdida difusa de radiodensidad mas patrén trabecular del
injerto. Indica revascularizacién.

e Resorcidn. Podria darse una resorcion completa, aunque en la mayoria no
ocurre.
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Aloinjertos en el Hospital Clinico Universitario Lozano
Blesa (HCULB)

Objetivo

» Analizar el empleo de aloinjertos en el servicio de Cirugia Ortopédica y
Traumatologia del Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa en funcién de la
actividad quirudrgica entre los afios 2010-2016.

Material y métodos

Los datos se obtuvieron de la base de datos del HCULB. Los datos se me trasmitieron
de manera disociada eliminando cualquier informacién que pudiera ser confidencial de
acuerdo con lo establecido en la Orden SSI/81/2017, de 19 de enero, por la que se
publica el Acuerdo de la Comisién de Recursos Humanos del Sistema Nacional de
Salud, por el que se aprueba el protocolo mediante el que se determinan pautas
basicas destinadas a asegurar y proteger el derecho a la intimidad del paciente por los
alumnos y residentes en Ciencias de la Salud (Boletin Oficial del Estado del 6 Febrero
de 2017).

Las limitaciones establecidas por esta orden ministerial en cuanto al acceso y manejo
de la informacion por parte de los estudiantes de medicina y la necesidad de pedir el
consentimiento a todos los pacientes incluidos en el estudio nos llevaron a la
modificacidn del estudio planteado inicialmente, limitando nuestro estudio a los datos
gue no estaban sujetos a los condicionantes de esta orden ministerial.

Resultados

El drea de referencia del HCULB es de 274.533 habitantes. Este hospital consta de 758
camas. En cuanto al servicio de Cirugia Ortopédica y Traumatologia en los afios 2010-
2016:

— En el afio 2010 hubo 1805 ingresos. La actividad quirurgica se puede dividir en:
1734 intervenciones programadas (1383 con hospitalizacién y 351
ambulatorias), 290 intervenciones urgentes (239 con hospitalizacion y 51
ambulatoria) y 190 intervenciones en policlinica, para un total de 2214
intervenciones. La cantidad de casos en los que se solicitaron aloinjertos al
Banco de Sangre y Tejido de Aragdn fue de 29, con un precio total de 41.150
euros. En 2010 se implantaron 3 injertos de tenddn aquileo, 3 injertos de
tenddn rotuliano, 1 injerto de diafisis femoral, 2 injertos de tercio de tibia
proximal, 1 injerto de media tibia proximal, 4 injertos de hemitenddn rotuliano,
2 injertos de tenddn tibial posterior y 13 injertos de fragmentos esponjoso.
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En el afio 2011 hubo 1856 ingresos. La actividad quirurgica se puede dividir en:
1859 intervenciones programadas (1473 con hospitalizacion y 386
ambulatorias), 313 intervenciones urgentes (257 con hospitalizacion y 56
ambulatoria) y 226 intervenciones en policlinica, para un total de 2398
intervenciones. La cantidad de casos en los que se solicitaron aloinjertos al
Banco de Sangre y Tejido de Aragén fue de 44, con un precio total de 68.704
euros. En 2011 se implantaron 4 injertos de tenddn aquileo, 2 injertos de tercio
de tibia proximal, 9 injertos de tenddn tibial posterior, 20 injertos de fragmento
esponjoso, 7 injertos de tenddn tibial anterior, 1 injerto de hemidiafisis femoral
y 1 injerto de medio fémur distal.

En el afio 2012 hubo 1920 ingresos. La actividad quirurgica se puede dividir en:
1961 intervenciones programadas (1534 con hospitalizacién y 427
ambulatorias), 310 intervenciones urgentes (267 con hospitalizaciéon y 43
ambulatoria) y 216 intervenciones en policlinica, para un total de 2487
intervenciones. La cantidad de casos en los que se solicitaron aloinjertos al
Banco de Sangre y Tejido de Aragodn fue de 44, con un precio total de 59.070,5
euros. En 2012 se implantaron 4 injertos de tenddn aquileo, 1 injerto de tendén
rotuliano, 7 injertos de tendodn tibial posterior, 21 injertos de fragmento
esponjoso, 6 injertos de tenddn tibial anterior, 3 injertos de hemidiéfisis
femoral, 1 injerto de medio fémur distal y 1 injerto de tendén semitendinoso.
En el afio 2013 hubo 2124 ingresos. La actividad quirurgica se puede dividir en:
2034 intervenciones programadas (1643 con hospitalizacién y 391
ambulatorias), 387 intervenciones urgentes (344 con hospitalizacién y 43
ambulatoria) y 239 intervenciones en policlinica, para un total de 2660
intervenciones. La cantidad de casos en los que se solicitaron aloinjertos al
Banco de Sangre y Tejido de Aragodn fue de 40, con un precio total de 53.266,1
euros. En 2013 se implantaron 2 injertos de tenddn aquileo, 1 injerto de diafisis
femoral, 7 injertos de tenddn tibial posterior, 18 injertos de fragmento
esponjoso, 10 injertos de tenddn tibial anterior y 2 injertos de tenddn
semitendinoso.

En el ano 2014 hubo 2389 ingresos. La actividad quirurgica se puede dividir en:
2382 intervenciones programadas (1906 con hospitalizacién y 476
ambulatorias), 391 intervenciones urgentes (351 con hospitalizacion y 40
ambulatoria) y 229 intervenciones en policlinica, para un total de 3002
intervenciones. La cantidad de casos en los que se solicitaron aloinjertos al
Banco de Sangre y Tejido de Aragdn fue de 44, con un precio total de 65.667,75
euros. En 2014 se implantaron 6 injertos de tenddn aquileo, 1 injerto de tercio
de tibia proximal, 3 injertos de tenddn tibial posterior, 20 injertos de fragmento
esponjoso, 8 injertos de tenddn tibial anterior, 1 injerto de hemidiafisis
femoral, 1 injerto de hemitenddn semitendinoso, injerto de cabeza femoral, 1
injerto de fémur completo y 2 injertos de hemitenddn aquileo.
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En el afio 2015 hubo 2408 ingresos. La actividad quirurgica se puede dividir en:
2251 intervenciones programadas (1822 con hospitalizacién y 429
ambulatorias), 408 intervenciones urgentes (368 con hospitalizacion y 40
ambulatoria) y 234 intervenciones en policlinica para un total de 2893
intervenciones. La cantidad de casos en los que se solicitaron aloinjertos al
Banco de Sangre y Tejido de Aragdn fue de 57, con un precio total de 91.132,2
euros. En 2015 se implantaron 1 injerto de tenddn aquileo, 3 injertos de tenddn
tibial posterior, 37 injertos de fragmento eponjoso, 8 injertos de tenddn tibial
anterior, 7 injertos de hemitenddn aquileo y 1 injerto de tenddn cuadricipital y
tenddn rotuliano.

En el afio 2016 la actividad quirurgica se puede dividir en: 2245 intervenciones
programadas (1723 con hospitalizacion y 522 ambulatorias), 434
intervenciones urgentes y 215 intervenciones en policlinica,, para un total de
2894 intervenciones. La cantidad de casos en los que se solicitaron aloinjertos
al Banco de Sangre y Tejido de Aragdén fue de 68, con un precio total de
104.875,1 euros. En 2016 se implantaron 5 injertos de tenddn tibial posterior,
42 injertos de fragmento esponjoso, 12 injertos de tenddn tibial anterior, 1
injerto de hemidiafisis femoral, 1 injerto de medio fémur distal, 1 injerto de
tenddn semitendinoso, 4 injertos de hemitenddn aquileo, 1 injerto de tenddn
flexor y 1 injerto de tenddn del dedo gordo del pie.

ANO 2010

Paciente N2 Aloinjertos por paciente Precio por paciente Tipos de aloinjerto
1 1 2.000,00 € Tendon Aquileo
2 1 2.000,00 € Tenddn Aquileo
3 1 2.000,00 € Tendon Aquileo
4 1 2.000,00 € Tenddn Rotuliano
5 1 1.250,00 € Diafisis femoral
6 1 1.500,00 € Tercio de tibia proximal
7 1 1.500,00 € Tercio de tibia proximal
8 1 1.900,00 € Medio tibia proximal
9 1 1.000,00 € Hemitenddn rotuliano
10 1 1.000,00 € Hemitenddn rotuliano
11 1 1.000,00 € Hemitenddn rotuliano
12 1 1.000,00 € Hemitenddn rotuliano
13 1 1.600,00 € Tenddn Rotuliano
14 1 1.600,00 € Tenddn Rotuliano
15 2 1.200,00 € Tenddn tibial posterior
16 3 1.800,00 € Fragmento esponjoso
17 2 1.200,00 € Fragmento esponjoso
18 2 1.200,00 € Fragmento esponjoso
19 2 1.200,00 € Fragmento esponjoso
20 1 600,00 € Fragmento esponjoso
21 5 3.000,00 € Fragmento esponjoso
22 1 600,00 € Fragmento esponjoso
23 1 600,00 € Fragmento esponjoso
24 3 1.800,00 € Fragmento esponjoso
25 1 600,00 € Fragmento esponjoso
26 4 2.400,00 € Fragmento esponjoso
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27 2 1.200,00 € Fragmento esponjoso
28 4 2.400,00 € Fragmento esponjoso
TOTAL 2010 47 41.150,00 €
ANO 2011

Paciente N2 Aloinjertos por paciente Precio por paciente Tipos de aloinjerto
1 1 2.000,00 € Tendon Aquileo
2 1 2.000,00 € Tendon Aquileo
3 1 2.000,00 € Tendon Aquileo
4 1 1.500,00 € Tercio de tibia proximal
5 1 1.300,00 € Tercio de tibia proximal
6 1 1.000,00 € Tendon Aquileo
7 1 600,00 € Tenddn tibial anterior
8 1 600,00 € Tendon tibial anterior
9 1 600,00 € Tendon tibial anterior
10 1 600,00 € Tenddn tibial anterior
11 1 600,00 € Tendon tibial anterior
12 1 600,00 € Tendon tibial anterior
13 1 600,00 € Tendon tibial anterior
14 1 600,00 € Tendon tibial posterior
15 1 600,00 € Tendon tibial posterior
16 1 600,00 € Tendon tibial posterior
17 1 600,00 € Tendon tibial posterior
18 1 600,00 € Tendon tibial posterior
19 1 600,00 € Tendon tibial posterior
20 1 600,00 € Tendon tibial posterior
21 1 600,00 € Tendon tibial posterior
22 1 600,00 € Tendon tibial posterior
23 1 650,00 € Hemidiafisis femoral
24 1 1.800,00 € Medio fémur distal
25 3 1.800,00 € Fragmento esponjoso
26 5 3.000,00 € Fragmento esponjoso
27 5 3.000,00 € Fragmento esponjoso
28 5 3.000,00 € Fragmento esponjoso
29 4 2.400,00 € Fragmento esponjoso
30 4 2.400,00 € Fragmento esponjoso
31 4 2.400,00 € Fragmento esponjoso
32 2 1.200,00 € Fragmento esponjoso
33 6 3.600,00 € Fragmento esponjoso
34 2 1.200,00 € Fragmento esponjoso
35 3 1.800,00 € Fragmento esponjoso
36 2 1.200,00 € Fragmento esponjoso
37 6 3.600,00 € Fragmento esponjoso
38 4 2.400,00 € Fragmento esponjoso
39 4 2.400,00 € Fragmento esponjoso
40 4 2.400,00 € Fragmento esponjoso
41 4 2.454,00 € Fragmento esponjoso
42 6 3.600,00 € Fragmento esponjoso
43 3 1.800,00 € Fragmento esponjoso
44 2 1.200,00 € Fragmento esponjoso

TOTAL 2011 102 68.704,00 €
ANO 2012

Paciente N2 Aloinjertos por paciente Precio por paciente Tipos de aloinjerto
1 1 1.030,00 € Tenddn Aquileo
2 1 1.030,00 € Tenddn Aquileo
3 1 1.030,00 € Tenddn Aquileo
4 1 1.648,00 € Tenddn Rotuliano
5 1 1.030,00 € Tenddn Aquileo
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6 1 618,00 € Tenddn semitendinoso
7 1 618,00 € Tenddn tibial anterior
8 1 618,00 € Tenddn tibial anterior
9 1 618,00 € Tenddn tibial anterior
10 1 618,00 € Tenddn tibial anterior
11 1 618,00 € Tenddn tibial anterior
12 1 618,00 € Tenddn tibial anterior
13 1 618,00 € Tendon tibial posterior
14 1 618,00 € Tendon tibial posterior
15 1 618,00 € Tendon tibial posterior
16 1 618,00 € Tendon tibial posterior
17 1 618,00 € Tenddn tibial posterior
18 1 618,00 € Tenddn tibial posterior
19 1 618,00 € Tenddn tibial posterior
20 1 669,50 € Hemidiafisis femoral
21 1 1.854,00 € Medio fémur distal
22 1 669,50 € Hemidiafisis femoral
23 1 669,50 € Hemidiafisis femoral
24 4 2.472,00 € Fragmento esponjoso
25 1 618,00 € Fragmento esponjoso
26 6 3.708,00 € Fragmento esponjoso
27 4 2.472,00 € Fragmento esponjoso
28 3 1.854,00 € Fragmento esponjoso
29 3 1.854,00 € Fragmento esponjoso
30 2 1.236,00 € Fragmento esponjoso
31 4 2.472,00 € Fragmento esponjoso
32 2 1.236,00 € Fragmento esponjoso
33 3 1.854,00 € Fragmento esponjoso
34 3 1.854,00 € Fragmento esponjoso
35 1 618,00 € Fragmento esponjoso
36 5 3.090,00 € Fragmento esponjoso
37 4 2.472,00 € Fragmento esponjoso
38 2 1.236,00 € Fragmento esponjoso
39 2 1.236,00 € Fragmento esponjoso
40 6 3.708,00 € Fragmento esponjoso
41 2 1.236,00 € Fragmento esponjoso
42 3 1.854,00 € Fragmento esponjoso
43 2 1.236,00 € Fragmento esponjoso
44 4 2.472,00 € Fragmento esponjoso
TOTAL 2012 89 59.070,50 €
ANO 2013
Paciente N2 Aloinjertos por paciente Precio por paciente Tipos de aloinjerto
1 1 1.030,00 € Tenddn Aquileo
2 1 1.287,50 € Diafisis femoral
3 1 1.030,00 € Tendon Aquileo
4 2 1.236,00 € Tenddn semitendinoso
5 1 618,00 € Tenddn tibial anterior
6 1 618,00 € Tendon tibial anterior
7 1 618,00 € Tendon tibial anterior
8 1 618,00 € Tenddn tibial anterior
9 1 618,00 € Tendon tibial anterior
10 1 618,00 € Tendon tibial anterior
11 1 618,00 € Tendon tibial anterior
12 1 618,00 € Tendon tibial anterior
13 1 618,00 € Tenddn tibial anterior
14 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
15 1 618,00 € Tenddn tibial posterior
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16 1 679,80 € Tendon tibial posterior
17 1 679,80 € Tendon tibial posterior
18 1 679,80 € Tendon tibial posterior
19 1 679,80 € Tendon tibial posterior
20 1 679,80 € Tendon tibial posterior
21 1 679,80 € Tendon tibial posterior
22 4 2.472,00 € Fragmento esponjoso
23 1 618,00 € Fragmento esponjoso
24 3 1.854,00 € Fragmento esponjoso
25 4 2.472,00 € Fragmento esponjoso
26 2 1.236,00 € Fragmento esponjoso
27 4 2.472,00 € Fragmento esponjoso
28 2 1.236,00 € Fragmento esponjoso
29 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
30 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
31 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
32 6 4.008,00 € Fragmento esponjoso
33 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
34 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
35 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
36 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
37 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
38 10 6.680,00 € Fragmento esponjoso
39 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
TOTAL 2013 80 53.266,10 €
ANO 2014
Paciente N2 Aloinjertos por paciente Precio por paciente Tipos de aloinjerto
1 1 1.133,00 € Tenddn Aquileo
2 1 1.133,00 € Tenddn Aquileo
3 1 1.133,00 € Tenddn Aquileo
4 1 1.545,00 € Tercio de tibia proximal
5 1 1.133,00 € Tenddn Aquileo
6 1 1.133,00 € Tenddn Aquileo
7 1 1.133,00 € Tenddn Aquileo
8 1 658,00 € Tenddn semitendinoso
9 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
10 1 679,80 € Tendon tibial anterior
11 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
12 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
13 1 679,80 € Tendon tibial anterior
14 1 679,80 € Tendon tibial anterior
15 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
16 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
17 1 679,80 € Tendon tibial posterior
18 1 679,80 € Tendon tibial posterior
19 1 679,80 € Tendon tibial posterior
20 1 669,50 € Hemidiafisis femoral
21 1 649,45 € Cabeza femoral
22 1 3.090,00 € Fémur completo
23 1 680,00 € Hemitenddn aquileo
24 1 680,00 € Hemitenddn aquileo
25 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
26 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
27 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
28 6 4.008,00 € Fragmento esponjoso
29 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
30 6 4.008,00 € Fragmento esponjoso
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31 6 4.008,00 € Fragmento esponjoso
32 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso
33 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
34 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
35 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
36 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso
37 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
38 1 668,00 € Fragmento esponjoso
39 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
40 5 3.340,00 € Fragmento esponjoso
41 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
42 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
43 1 668,00 € Fragmento esponjoso
44 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
TOTAL 2014 89 65.667,75 € Fragmento esponjoso
ANO 2015
Paciente N2 Aloinjertos por paciente Precio por paciente Tipos de aloinjerto
1 1 1.133,00 € Tenddn Aquileo
2 1 679,80 € Tendon tibial anterior
3 1 679,80 € Tendon tibial anterior
4 1 679,80 € Tendon tibial anterior
5 1 777,00 € Tendon tibial anterior
6 1 777,00 € Tendon tibial anterior
7 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
8 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
9 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
10 1 679,80 € Tendon tibial posterior
11 1 679,80 € Tendon tibial posterior
12 1 679,80 € Tendon tibial posterior
13 1 680,00 € Hemitendon aquileo
14 2 2.266,00 € Hemitendon aquileo
15 1 1.133,00 € Hemitendon aquileo
16 1 680,00 € Hemitendon aquileo
17 1 680,00 € Hemitendon aquileo
18 1 680,00 € Hemitendon aquileo
19 1 668,00 € Fragmento esponjoso
20 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
21 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
22 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
23 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
24 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
25 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
Tenddn cuadricipital y tendén
26 1 2.060,00 € rotuliano
27 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso
28 6 4.008,00 € Fragmento esponjoso
29 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
30 1 668,00 € Fragmento esponjoso
31 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
32 6 4.008,00 € Fragmento esponjoso
33 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
34 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
35 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
36 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso
37 1 668,00 € Fragmento esponjoso
38 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
39 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
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40 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
41 6 4.008,00 € Fragmento esponjoso
42 6 4.008,00 € Fragmento esponjoso
43 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
44 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
45 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
46 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
47 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
48 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
49 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
50 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
51 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso
52 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
53 1 668,00 € Fragmento esponjoso
54 6 4.008,00 € Fragmento esponjoso
55 1 668,00 € Fragmento esponjoso
56 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso
TOTAL 2015 131 91.132,20 € Fragmento esponjoso
ANO 2016
Paciente N2 Aloinjertos por paciente Precio por paciente Tipos de aloinjerto
1 1 550,00 € Tenddn semitendinoso
2 1 679,80 € Tendon tibial anterior
3 1 679,80 € Tendon tibial anterior
4 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
5 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
6 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
7 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
8 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
9 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
10 1 679,80 € Tenddn tibial anterior
11 1 679,80 € Tendon tibial anterior
12 1 679,80 € Tendon tibial anterior
13 1 679,80 € Tendon tibial anterior
14 1 679,80 € Tendon tibial posterior
15 1 679,80 € Tendon tibial posterior
16 1 679,80 € Tendon tibial posterior
17 1 679,80 € Tendon tibial posterior
18 1 679,80 € Tendon tibial posterior
19 1 669,50 € Hemidiafisis femoral
20 1 1.854,00 € Medio fémur distal
21 1 1.133,00 € Hemitenddn aquileo
22 1 680,00 € Hemitenddn aquileo
23 1 680,00 € Hemitenddn aquileo
24 1 680,00 € Hemitenddn aquileo
25 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
26 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
27 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
28 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso
29 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso
30 1 668,00 € Fragmento esponjoso
31 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
32 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
33 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso
34 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
35 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso
36 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso
37 1 668,00 € Fragmento esponjoso
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38 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso

39 1 668,00 € Fragmento esponjoso

40 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso

41 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso

42 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso

43 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso

44 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso

45 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso

46 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso

47 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso

48 5 3.340,00 € Fragmento esponjoso

49 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso

50 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso

51 5 3.340,00 € Fragmento esponjoso

52 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso

53 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso

54 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso

55 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso

56 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso

57 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso

58 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso

59 1 668,00 € Fragmento esponjoso

60 5 3.340,00 € Fragmento esponjoso

61 3 2.004,00 € Fragmento esponjoso

62 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso

63 5 3.340,00 € Fragmento esponjoso

64 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso

65 2 1.336,00 € Fragmento esponjoso

66 4 2.672,00 € Fragmento esponjoso

67 1 450,00 € Tenddn flexor

68 1 450,00 € Tenddn dedo gordo pie

TOTAL 2016 155 104.875,10 €
ANO | INTERVENCIONES | INTERVENCIONES | INTERVENCIONES | INTERVENCIONES | CASOS DE PRECIO % ALOINJERTOS/
PROGRAMADAS URGENTES POLICLINICA TOTALES ALOINJERTOS ALOINJERTOS | INTERVENCIONES
2010 1734 290 190 2214 29 41.150,00 € 1,310
2011 1859 313 226 2398 44 68.704,00 € 1,835
2012 1961 310 216 2487 44 59.070,50 € 1,769
2013 2034 387 239 2660 40 53.266,10 € 1,504
2014 2382 391 229 3002 44 65.667,75 € 1,466
2015 2251 408 234 2893 57 91.132,20 € 1,970
2016 2245 434 215 2894 68 104.875,10 € 2,350
TOTAL 14466 2533 1549 18548 326 483.865,65 € 1,758
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2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 Total Media | Desviacién
por

Tipos de injertos Casos | Porcentaje | Casos | Porcentaje | Casos | Porcentaje | Casos | Porcentaje | Casos | Porcentaje | Casos | Porcentaje | Casos | Porcentaje| Casos | Porcentaje | afio estandar
Tenddn aquileo 3 10,345 4 9,091 4 9,091 2 5 6 13,636 1 1,754 0 0 20 6,135 2,857 2,035
Tenddn rotuliano 3 10,345 0 0 1 2,273 0 0 0 0 0 0 0 0 4 1,227 0,571 1,134
Diafisis femoral 1 3,448 0 0 0 0 1 3 0 0 0 0 0 0 2 0,613 0,286 0,488
Tercio de tibia
proximal 2 6,897 2 4,545 0 0 0 0 1 2,273 0 0 0 0 5 1,534 0,714 0,951
Medio tibia proximal 1 3,448 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0,307 0,143 0,378
Hemitenddn
rotuliano 4 13,793 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 4 1,227 0,571 1,512
Tendon tibial
posterior 2 6,897 9 20,455 7 15,909 7 18 3 6,818 3 5,263 5 7,353 36 11,043 | 5,143 2,610
Fragmento
esponjoso 13 44,828 20 45,455 21 47,727 18 45 20 45,455 37 64,912 42 61,765 171 52,454 |24,429| 10,722
Tenddn tibial
anterior 0 0 7 15,909 6 13,636 10 25 8 18,182 8 14,035 12 17,647 51 15,644 | 7,286 3,773
Hemidiafisis femoral 0 0 1 2,273 3 6,818 0 0 1 2,273 0 0 1 1,471 6 1,840 0,857 1,069
Medio fémur distal 0 0 1 2,273 1 2,273 0 0 0 0 0 0 1 1,471 3 0,920 0,429 0,535
Tendodn
semitendinoso 0 0 0 0 1 2,273 2 5 1 2,273 0 0 1 1,471 5 1,534 0,714 0,756
Cabez femoral 0 0 0 0 0 0 0 0 1 2,273 0 0 0 0 1 0,307 0,143 0,378
Fémur completo 0 0 0 0 0 0 0 0 1 2,273 0 0 0 0 1 0,307 0,143 0,378
Hemitenddn aquileo 0 0 0 0 0 0 0 0 2 4,545 7 12,281 4 5,882 13 3,988 1,857 2,734
Tendén cuadricipital
y tendon rotuliano 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1,754 0 0 1 0,307 0,143 0,378
Tenddn flexor 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1,471 1 0,307 0,143 0,378
Tenddn dedo gordo
del pie 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1,471 1 0,307 0,143 0,378
Total 29 100 44 100 44 100 40 100 44 100 57 100 68 100 326 100 46,571 | 12,515
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Discusion

Desde el afio 2010 hasta el 2016 el empleo de aloinjetos en el servicio de Cirugia
Ortopédica y Traumatologia del Hospital Universitario Lozano Blesa ha ido
aumentando progresivamente, sobre todo en los afios 2015 y 2016 que superaron
ampliamente los 50 aloinjertos por aifo. A pesar de no ser el “gold standard”, su uso en
los ultimos afios se ha visto incrementado, ya que no genera morbilidad en el paciente
y no hay escasez en cuanto al volumen, como si ocurre con el autoinjerto.3
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Al mismo tiempo que aumenta el nimero de aloinjertos empleados por afio aumenta
el gasto que suponen. En el afio 2010 el gasto en aloinjertos fue de 41,150 €, este
gasto aumento sustancialmente en 2011, suponiendo un total de 68.704 €. Durante los
afos 2012-2014 el gasto se mantuvo mdas o menos estable, y a partir del 2015 el gasto
volvié a incrementar, de forma que en 2015 supuso 91.132 € y en 2016 supuso
104.875 €.

Por tanto, el gasto en aloinjertos ha aumentado mas del doble en los ultimos siete
afos en el HCULB, lo que pone de manifiesto el aumento en el empleo de aloinjertos.
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En cuanto a los tipos de aloinjertos empleados en el servicio de Cirugia Ortopédica y
Traumatologia del HCULB destaca principalmente el aloinjerto de esponjosa, que
supone mas del 50% del total de aloinjertos. Los siguientes mas empleados son el
tenddn tibial anterior, que supone un 15,54% del total y el tenddn tibial posterior que
supone un 11,04% del total. En menor medida encontramos al tendén aquileo con un
6,14 % y al hemitenddn aquileo con un 3,99%. El resto de aloinjertos empleados
suponen un total de 10,74%, englobando en este grupo al tenddn rotuliano, diafisis
femoral, tercio de tibia proximal, medio tibia proximal, hemitenddn rotuliano,
hemidiafisis femoral, medio fémur distal, tendén semitendinoso, cabeza femoral,
fémur completo, tenddn flexor, tendén del dedo gordo del pie, tenddn cuadricipital y
tenddn rotuliano.
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Respecto a las intervenciones llevadas a cabo en el servicio de Cirugia Ortopédica y
Traumatologia del HCULB en el afo 2010 se realizaron 2214 y fue incrementando el
numero en los anos posteriores hasta llegar al maximo en el afio 2014 superando las
3000 intervenciones. Posteriormente, descendié levemente el nUmero manteniéndose
cerca de las 2900 intervenciones en los anos 2015 y 2016.

El porcentaje de intervenciones en las que se emplearon aloinjertos fue de 1,31% en
2010 siendo este el minimo en estos Ultimos siete afos. Entre 2011 y 2014 no siguid
una tendencia clara, ya que aumentd en 2011 hasta el 1,84% y disminuyd hasta el
1,47% en 2014. En los dos ultimos afios hay un claro aumento, con un 1,97% en 2015 y
2,35% en 2016.
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Por tanto, el aumento de en el porcentaje de intervenciones en las que se emplean
aloinjertos refleja el aumento en el uso de aloinjertos en el servicio.

INTERVENCIONES TOTALES POR ANO
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Conclusion

El empleo de aloinjertos ha aumentando desde el afio 2010 al 2016 en el
servicio de Cirugia Ortopédica y Traumatologia del Hospital Clinico Universitario
Lozano Blesa.
El mayor numero de casos de aloinjertos en el servicio de Cirugia Ortopédica y
Traumatologia del Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa fue de fragmento
de esponjosa.
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