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Resumen. Objetivo: Se evalud “in vivo” un vidrio bioactivo en la
reparacion de defectos 6seos en animales esqueléticamente
maduros e inmaduros. Material y Método: Se intervinieron 32
conejos machos de Nueva Zelanda divididos aleatoriamente en
dos Grupos de 16: esqueléticamente maduros e inmaduros res-
pectivamente. En todos ellos, se labr6 un defecto 6seo enla cara
lateral del condilo femoral. En la mitad de cada Grupo se relleno
el defecto 6seo con un implante de biovidrio. El resto sirvi6 como
control. En los animales inmaduros, el defecto dseo result6 equi-
valente a una lesion fisaria tipo VI de Rang. El seguimiento fue de
4 meses. Se realiz6 un estudio radiografico mensual, asi como un
estudio necropsico, histologico e histomorfométrico de los espe-
cimenes. Resultados: Todos los animales finalizaron el estudio.
No se observaron desviaciones axiales de las extremidades
intervenidas en los animales inmaduros. El vidrio presenté una
excelente osteointegracion tanto en animales maduros como
inmaduros, con evidencia de osteoconduccion sobre su superfi-
cie, de forma simultanea a su degradacion y reabsorcion, sin
deformidades o roturas. La formacion dsea inducida por el vidrio
fue mayor en los animales inmaduros respecto a los maduros.
Los animales control presentaron una reparacion del defecto
6seo de menor calidad, con variaciones entre individuos.
Conclusiones: EI comportamiento “in vivo” el vidrio testado per-
mite considerarlo como un material adecuado para la sustitucion
o reparacion dsea, en el relleno de cavidades, la cobertura de
superficies de implantes, y la vehiculizacion de sustancias. En
cirugia del cartilago de crecimiento podria utilizarse como mate-
rial de interposicion tras la reseccion de puentes 6seos fisarios.

Summary. Objective: To evaluate the usefulness of a new hioac-
tive glass in bone defect healing in rabbits. Material & Methods:
32 New Zealand rabbits were randomly distributed in two groups
of 16: mature and immature respectively. In all of them, a bone
defect was performed in the lateral surface of femoral distal
epiphysis. A glass bioactive implant was placed in the bone
defect of 8 animals in each group. The others served as control.
In the immature rabbits, bone defect results as a Type VI physeal
injury of Rang. Follow-up was 4 months. A standardised radio-
graphic study was monthly performed, and after sacrifice, a his-
tological and morphometric study on the femora was done.
Results: All the animals survived the follow-up. No axial devia-
tions of distal femoral growth were observed in immature rabbits.
The tested glass showed an excellent osteointegration in all the
animals, with osteoconduction evidence over its surface, accom-
panying degradation and resorption phenomena, but without
deformities or break. Bone healing over the tested bioactive glass
was higher in immature rabbits than in mature animals. The con-
trol animals showed a poor hone defect healing, with variations
among individuals. Conclusion: The in vivo behaviour of tested
bioactive glass suggests its use as possible bone substitute for
cavities filling, implant surfaces, and as drugs vehicle. In growth
plate surgery, it should be use as interposition material after
physeal bone bridges resection.
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Introduccion. En los dltimos anos, la

idea de contar con materiales capaces de

sustituir al hueso se ha desarrollado pro-
gresivamente. Entre otras razones, la obten-
cién de un autoinjerto no estd exenta de
morbilidad, existe una limitacién en cuan-
to a la cantidad a obtener y a la morfologia
anatémica del mismo, pese a ser el injerto
ideal por su comportamiento en la mayoria
de las necesidades (1-4). Por otra parte, se
ha calculado que el coste econémico de la
obtencién de un autoinjerto de cresta ilfaca
y el tratamiento de su morbilidad puede
exceder de los 5000 $ por caso (4,5). El sus-
tituto Gseo ideal deberia ser osteogénico,
biocompatible, bioabsorbible, capaz de
proporcionar soporte estructural y de vehi-
culizar otras sustancias, ficilmente utiliza-
ble en clinica y con una adecuada propor-
cién coste-beneficio (2-4). En la préctica,
serfa deseable que en determinadas aplica-
ciones una o varias de dichas caracteristicas
predominasen sobre otras en funcién de la
necesidad del caso a tratar.

Los biovidrios son cadenas silicofosfata-
das que pueden enlazarse i6nicamente con
diferentes compuestos. A su vez, pueden
intercambiar iones o grupos moleculares
con el medio fisiolégico donde se implan-
tan, siendo asi posible su osteointegracién
mediante unién quimica al hueso. Sus for-
mas reabsorbibles se han empleado como
vehiculos de liberacién de sustancias. Su
capacidad de dar lugar a la formacién de
una capa de apatita hidroxicarbonatada
activa idéntica a la fase mineral del hueso,
los hace muy dtiles en cuanto a su aplica-
cién en la superficie de implantes 6seos
para facilitar su osteointegracién (6-9,10).
Sus propiedades estin directamente relacio-
nadas con su composicién, permitiendo asi
la creacién de una gama de materiales con
diferentes propiedades mecdnicas y de diso-
lucién con intervalos que oscilan entre
pocos dias y varios meses (6-9). Existe una
relacidn entre la diferente composicién de
los vidrios bioactivos y su capacidad de
enlace al hueso, propuesta por Hench, deli-
mitando unas proporciones determinadas
de sus componentes que condicionan su

bioactividad, reabsorcién y su comporta-
miento md4s o menos inerte (11).

El objetivo del presente trabajo fue el
estudio experimental “in vivo” de un vidrio
bioactivo aplicable a la sustitucién, repara-
cién o relleno de defectos éseos tanto en
animales esqueléticamente inmaduros
como maduros.

Material y Método. Como animal de
experimentacion se escogié el conejo de
Nueva Zelanda. Se emplearon 32 animales
machos, divididos en dos Grupos de 16 en
dependencia del material empleado (Grupo
V = Biovidrio y Grupo @ = Control). Cada
Grupo se subdividié a su vez en dos
Subgrupos de 8 animales en dependencia
de la madurez esquelética de los mismos. Se
utilizaron conejos esqueléticamente inma-
duros de 9 semanas de edad (Subgrupos F)
y esqueléticamente maduros de 9 meses de
edad (Subgrupos A). El desarrollo ponderal
de los conejos adultos fue aproximadamen-
te de 3500-4000 g, y en los animales de 9
semanas de edad fue de 1500-2000 g.
Todos fueron alimentados con pienso
NANTA®. La estabulacién, control sanita-
rio, utilizacién y manejo de animales se rea-
liz6 con arreglo a los principios éticos y a la
legislacién vigente segtin lo prescrito en el
Real Decreto 223/88 (B.O.E. 18/10/89)
sobre proteccién de animales utilizados en
experimentacién y otros fines cientificos.

Como induccién a la anestesia se
emple6 Ketamina intramuscular a una
dosis de 75 mg/Kg, la anestesia general fue
inhalatoria mediante mascarilla con oxige-
no y Forane®, a unos flujos de 2,5 I/minuto
y 0,8-1,5 I/minuto respectivamente. Como
analgésico se utiliz6 Buprenorfina a una
dosis de 0,001-0,05 mg/Kg de forma sub-
cutdnea o intravenosa. Como profilaxis
antibidtica se utilizaron dos dosis de 50
mg/Kg/dia por via intramuscular de
Cefazolina.

Tras la exposicién de la cara lateral de la
epifisis distal del fémur izquierdo, se proce-
di6 a labrar el lecho del implante mediante
fresa motorizada de 5 mm @, que penetra-
ba en la unién de la metifisis con la epifisis
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sin sobrepasar los 4 mm de profundidad,
centrando la perforacion sobre la linea fisa-
ria en los animales de los subgrupos FV y
F@, creando asi una lesion fisaria clasifica-
ble como tipo VI de Rang (12) (Fig. 1).
Este defecto dseo se rellend con el implante
de biovidrio en los subgrupos AV y FV, y
no se rellené en los subgrupos control, AQD
y FO (Fig. 2). La composicién del vidrio
implantado  fue 80% = SiO2-17%
P205-3% CaO, con una probada bioacti-
vidad in vitro” mediante la formacién de
una capa rica en fosfato célcico en su super-
ficie cuando fue introducido en una solu-
cién con una composicién iénica andloga al
plasma humano (13). Fue disefado y
manufacturado para obtener una pastilla
con unas dimensiones de 5 mm de didme-
tro y 2 mm de espesor. Su esterilizacién se
realiz6 mediante estufa de calor seco a 250°
C durante 1 hora, método que no alteraba
su bioactividad "in vitro" (13).

Al finalizar la intervencién, y mensual-
mente hasta el momento del sacrificio de
los animales, se practicaron radiografias en
proyeccion antero-posterior y lateral (Fig.
3). En los animales esqueléticamente inma-
duros, se midi6 el dngulo fémoro-tibial for-
mado por los ejes diafisarios. Todos los ani-
males se mantuvieron estabulados durante
4 meses. Llegado el momento de la muerte
del animal se le administraron 5 ml de
Tiobarbital por via intravenosa. Tras extraer
las epifisis distales femorales se procesaron
para su estudio histolégico e histomorfo-
métrico mediante la inclusién en metacrila-
to. Como método de tincién se utilizd el
tricrémico de Masson-Goldner. Se cuantifi-
6 el drea dsea, la del implante, drea de teji-
do fibroso y medular, y la distancia implan-
te-hueso

Estudio estadistico. Los cuatro subgru-
pos experimentales estuvieron formados
por 8 individuos cada uno. Estos subgrupos
se definieron como una variable indepen-
diente de tipo cualitativo, con cuatro posi-
bles valores. Como variable dependiente,
de tipo cuantitativa, se utilizé el porcentaje
de masa dsea en cada espécimen. El andlisis
estadistico utilizado fue la prueba de

Figura 1. Defecto dseo labrado en un animal esqueléticamente inmaduro, equivalente a una lesion

fisaria tipo VI de Rang. Obsérvese la linea fisaria en el fondo del defecto.

Figura 3. Postoperatorio inmediato. Control radiogréfico en dos proyecciones. Obsérvese la localiza-

cion del defecto 6seo y el implante de vidrio.
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Figura 4. Secuencia radiografica de los 4 meses del postoperato-
rio. Remodelacion del contorno del defecto dseo creado con cre-
cimiento peridstico englobando el implante de vidrio y cubriendo
el defecto 6seo. Mayor densidad 6sea en el condilo femoral exter-
no, delimitando el defecto 6seo creado.

AR T

Figura 5. Especimen de la necropsia. Recubrimiento del vidrio por tejido 6seo, periostio y tejido fibro-
so, con porciones visibles del implante de vidrio.
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Kruskal-Wallis y el test de U de Mann-
Whitney para comparar grupos dos a dos.
En este test el nivel de significacion elegida

fue _=0,013. El programa estadistico utili-
zado fue el SPSS (v. 6.1.2.).

Resultados
Todos los animales cumplieron el segui-
miento postoperatorio previsto. Los anima-

les AV8 y A4, presentaron sendos proce-
sos osteoartriticos supurativos a nivel de la
rodilla intervenida, desde el segundo mes
del postoperatorio, sin alterarse su segui-
miento previsto. El animal FO1 sufrié una
fractura de la tibia izquierda en el tercer
mes del postoperatorio, que fue tratada con
vendaje enyesado sin alterarse su segui-
miento previsto.

1.- Estudio radiogrifico

La tabla 1 recoge los valores del dngulo
fémoro-tibial de las extremidades posterio-
res de los animales esqueléticamente inma-
duros (Subgrupos FV y FQ), expresados en
grados sexagesimales, en el postoperatorio
inmediato y en los 4 meses de seguimiento
(Tabla 1), sin que se observaran desviacio-
nes axiales de las extremidades posteriores.

No se observaron migraciones de los
implantes fuera del lecho de implantacién
en ninguno de los animales intervenidos.
Desde el primer mes del postoperatorio, en
todos los animales, se observé la remodela-
cién del contorno del defecto éseo creado
con crecimiento peridstico acompanante
que tendia a englobar el implante de biovi-
drio en los animales AV y FV, y a cubrir el
defecto dseo en los animales AQ y FQ.
Junto a esto, se observé una mayor densi-
dad ésea en el céndilo femoral externo,
delimitando el defecto éseo creado (Fig. 4).
En el animal FV7, se observé una inestabi-
lidad del implante de vidrio dentro del
lecho 6seo a lo largo de todo el estudio.

2.- Estudio necrépsico

En la necropsia de los animales, se
observé el recubrimiento del implante de
biovidrio y del defecto éseo creado por teji-
do 6seo, periostio y tejido fibroso, dejando
visibles en ocasiones porciones del implan-
te de biovidrio (Fig. 5). En los animales
AV8 y A4, se observaron restos de absce-
sos encapsulados.

3.- Estudio histolégico

A nivel macroscépico, el vidrio implanta-
do aparecia en intimo contacto con el tejido
dseo trabecular que lo rodeaba, coexistiendo
con zonas de tejido fibroso en menor pro-
porcién en todos los animales V salvo en el
FV7 (Fig. 6). A mayor aumento, se observéd
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que el tejido dseo trabecular que rodeaba los
implantes establecié puentes de unién con el
vidrio, creciendo sobre su superficie (Fig. 7).
Los animales esqueléticamente inmaduros
(FV) mostraron una mayor riqueza de tejido
dseo trabecular en la periferia de los implan-
tes de vidrio, respecto a los animales madu-
ros (AV). A nivel microscépico, se hicieron
patentes las imdgenes de degradacién de los
implantes de vidrio, que aparecian fisurados
y con irregularidades en su superficie. Se
observaron yemas de tejido conjuntivo y de
tejido éseo adentrandose en las grietas de los
implantes, como evidencia de su degrada-
cién y reabsorcion (Fig. 8).

Los animales control, tanto inmaduros
(F®) como maduros (A®), mostraron un
completo recubrimiento del defecto dseo.
En los animales control, también los ani-
males inmaduros mostraron mayor niimero
de trabéculas rellenando el defecto respecto
a los animales maduros.

El animal FV7, que mostré una inesta-
bilidad progresiva del vidrio en su lecho
dseo durante el estudio, present6 una posi-
cién transversal del implante (Fig. 9). Esta
movilizacién se acompané de una mayor
riqueza de tejido fibroso que dseo en la
periferia del implante. El animal AVS, pre-
sentd un proceso osteoartritico supurado a
nivel de la rodilla intervenida, desde el
segundo mes del postoperatorio, que no
alterd su seguimiento previsto pero condi-
cioné una alteracién de la morfologia
femoral (Fig. 10). Sin embargo, el implan-
te de vidrio de este animal presenté una
osteointegracién muy similar al resto.

4.- Estudio histomorfométrico

La Tabla 2 recoge los valores en porcen-
taje de las superficies calculadas en los espe-
cimenes. La Tabla 3 muestra los valores en
pm de la distancia media (y el rango) entre
el implante de vidrio y el hueso. Se realiza-
ron 250 mediciones en la periferia de cada
espécimen. En todos ellos, la distancia fue
menor de 1 mm con una distancia media
global del Subgrupo FV de 96,54 pm y de
80,49 pm en el Subgrupo AV.

5.- Estudio estadistico

Se observaron diferencias estadistica-

Tabla 1.
Valores del angulo fémoro-tibial (°). Subgrupos FV y F@
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Figura 6. Corte histoldgico en fresco. intimo contacto entre el implante de vidrio y el hueso esponjoso
del lecho receptor.

mente significativas entre los diferentes
Subgrupos con respecto al porcentaje de
drea osea (Kruskal-Wallis, p<0,05). Se
observaron diferencias estadisticamente sig-
nificativas entre los animales jovenes con y
sin biovidrio con respecto al porcentaje de
drea 6sea (Mann-Whitney, p<0,013), sien-
do mayor en los que tenian biovidrio. No se
observaron diferencias estadisticamente sig-
nificativas entre los animales adultos con y
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Figura 7. Tricromico de Masson-Goldner (x20). Puentes de union
entre el tejido 6seo trabecular y el vidrio, con crecimiento 6seo
sobre la superficie de los implantes. Los animales esquelética-
mente inmaduros (FV) mostraron mas tejido 6seo trabecular en la
periferia de los implantes que los animales maduros (AV).

Figura 8. Tricromico de Masson-Goldner (x40). Imagenes de degra-
dacion de los implantes de vidrio, con irregularidades en su super-
ficie. Yemas de tejido conjuntivo y de tejido 6seo adentrandose en
las grietas de los implantes evidenciando su degradacion y reab-
sorcion.

sin biovidrio, con respecto al porcentaje de
drea 6sea (Mann-Whitney, p>0,013). Se
observaron diferencias estadisticamente sig-
nificativas entre los animales jévenes sin
biovidrio y los adultos, con o sin biovidrio,
con respecto al porcentaje de drea Osea

(Mann-Whitney, p<0,013).

Discusion

1.- Comportamiento del vidrio im-
plantado como material capaz de susti-
tuir al hueso.

Se considera que el sustituto dseo ideal
deberia ser osteogénico, biocompatible,
bioabsorbible, capaz de proporcionar
soporte estructural y de vehiculizar otras
sustancias, ficilmente utilizable en clinica y
con una adecuada proporcién coste-benefi-
cio (3,14,15). Analizaremos a continuacién
las caracteristicas del implante de biovidrio
utilizado en este estudio.

A.- Osteogénesis. Osteoinduccién.

El término osteogénesis hace referencia
a la formacién de hueso sin precisar su ori-
gen celular (16-18). Cuando se forma
nuevo hueso sobre un material como el
vidrio implantado en nuestro estudio, que
no vehiculizaba sustancia alguna, su origen
radica en las células del lecho huésped (19).
A este respecto pudimos comprobar la for-
macién de hueso sobre los implantes de
biovidrio, tendiendo a ocupar su superficie
y a rellenar el defecto 6seo creado en nues-
tros animales.

Para Shors (4), la formacién ésea se ini-
cia sobre la superficie de un implante si es
bioactivo, y en condiciones ideales serd de
tipo intramembranoso. Las imdgenes obte-
nidas en el estudio histolégico hacen pensar
que el implante de biovidrio utilizado pudo
funcionar como estimulador de osteogéne-
sis mediante el reclutamiento de células de
tipo mesenquimal del lecho receptor, con
diferenciacién posterior a células formado-
ras de hueso sobre su superficie. En nuestro
estudio, la coexistencia de tejido fibroso y
6seo sin evidencia de tejido condral nos
hacen pensar en una formacién ésea funda-
mentalmente de tipo intramembranoso. A
este respecto, pudimos comprobar que los
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animales del Subgrupo FV mostraron un
porcentaje mayor de drea Gsea que los ani-
males del Subgrupo F@ con diferencias
estadisticamente significativas. Esto tradu-
cirfa un posible efecto osteoinductor del
biovidrio testado.

En relacién a esta observacién, se ha
subrayado como de particular importancia
la vascularizacién del lecho de implanta-
cién y la riqueza del mismo en progenitores
de células endoteliales y fibroblastos, en la
respuesta a un implante osteoinductivo y/o
osteoconductivo (20-24). Segtin Stevenson
(24), el proceso de osteoinduccidn requiere
que el lecho receptor del injerto goce de un
buen trofismo. Es légico pensar que el
lecho 6seo receptor de los animales jévenes
gozase de mejores condiciones de trofismo
local que el de los animales adultos, en los
que pudimos constatar durante las inter-
venciones una menor riqueza de hueso
esponjoso metéfiso-epifisario respecto a los
jovenes. Sin embargo, la buena osteointe-
gracién de los implantes en los animales
adultos hacen suponer que, quizd con un
mayor tiempo de seguimiento postoperato-
rio, pudieran existir diferencias significati-
vas entre el 4rea ésea medida en los anima-
les adultos con implante de Biovidrio
(Subgrupo AV) frente a los respectivos con-
troles (Subgrupo A@). En este sentido,
consideramos que tanto el lecho dseo de los
animales del Subgrupo FV como los del
AV, presentaron condiciones adecuadas de
viabilidad siguiendo los criterios de Shors
respecto al comportamiento osteoconduc-
tor de algunos materiales capaces de susti-
tuir al hueso (4).

B.- Biocompatibilidad.

La ausencia de respuesta inflamatoria
aguda o croénica, y la progresiva incorpora-
cién del biomaterial implantado al lecho
6seo durante el tiempo de seguimiento
estudiado, asi como la ausencia de efectos
deletéreos sobre tejidos distantes al lugar de
implantacién hablan a favor de su biocom-
patibilidad segin la definicién aceptada de
la misma (25-27).

C.- Biodegradacién.

La fisuracién y fragmentacién de los

Tabla 2.
Porcentajes de las areas calculadas.

ANIMAL % AREA OSEA % AREA NO OSEA % AREA IMPLANTE
AV1 21,67 71,09 7,24
AV2 33,03 59,86 7.11
AV3 29,92 63,52 6,56
AV4 61,76 36,04 2,20
AV5 25,60 68,70 5,70
AV6 31,94 61,58 6,48
AV7 31,80 61,24 6,96
AV 60,98 33,75 5,26
A1 23,12 76,87 CONTROL
A2 28,15 71,85 CONTROL
AD3 16,57 83,43 CONTROL
A4 20,78 79,22 CONTROL
A@5 24,45 75,55 CONTROL
ADB 20 80 CONTROL
A7 26,02 73,98 CONTROL
AD8 27,64 72,36 CONTROL
FV1 26,24 64,45 7,31
FV2 3743 56,25 6,32
FV3 35,66 58,53 5,82
Fva 29,28 65,06 5,66
FV5 39,09 58,24 2,67
FV6 27,95 68,09 3,95
Fv7 33,72 61,19 5,09
FV8 23,20 73,59 3.21
F@1 35 65 CONTROL
F@2 38,67 61,33 CONTROL
FO3 33,45 66,55 CONTROL
Fo4 33,76 66,24 CONTROL
F@5 27,50 72,50 CONTROL
FO6 31,28 68,72 CONTROL
F@7 33,38 66,62 CONTROL
FO38 28,69 71,31 CONTROL

implantes de biovidrio asi como las irregu-
laridades observadas en sus superficies, son
signos de la biodegradacién y bioabsorcién
que sufrieron en el lecho éseo receptor,
atendiendo a los conceptos definidos por
Pizzoferrato y cols. (26), Proubasta y cols.
(27) y Vert y Guerin (28). La similitud en
cuanto a la fisuracién de los implantes de
biovidrio en los diferentes animales y el
hecho de no haberse observado roturas de
los mismos, hacen pensar en un proceso de
degradacién bioldgica progresiva de los
implantes durante el tiempo del seguimien-
to postoperatorio de los animales. Esta
observacién apoya el concepto expresado
por Bauer y Muschler (20) respecto a que la
remodelacién de un material sintético
capaz de sustituir al hueso, requiere que las
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Figura 9. Tricrémico de Masson-Goldner (x5). Animal FV7. Posicion transversal del implante por ines-
tabilidad del mismo que condiciond una mayor riqueza de tejido fibroso en la periferia del implante.
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cargas mecdnicas se transmitan sobre ¢l una
vez implantado “in vivo” sin que se defor-
me o se rompa, entre otros requerimientos.

D.- Osteoconduccién.

La constatacién de imdgenes de creci-
miento de tejido fibroso y de tejido 6seo
entre las fisuraciones de los implantes de
biovidrio utilizindolo a modo de andamio
para la formacién de nuevo hueso permite
considerar la idea de definir como osteo-
conductor al biomaterial implantado
(20,24,29,30). En nuestro material este
proceso se dio de forma pasiva ya que el
implante no contenfa células vivas como
puede ocurrir en el autoinjerto esponjoso.
El proceso de osteoconduccién que segiin
Bauer y Muschler (20), junto con
Stevenson (24), sigue un patrén espacial
determinado por la estructura y comporta-
miento mecdnico del implante, y el aporte
vascular de los tejidos circundantes no difi-
rié entre los animales del Subgrupo FV y
los del AV.

Los dos factores determinantes de la
magnitud y la velocidad de unién entre un
injerto y el huésped son la estabilidad
mecdnica del lecho y el contacto entre
ambos. Si el injerto no presenta una ade-
cuada estabilidad mecdnica, el tejido de
granulacién que lo rodea dard lugar a una
fibrosis que se interpondrd entre el injerto y

el lecho, dificultando su incorporacién
(4,20-24). En nuestro estudio, pudimos
observar este hecho en el animal FV7. En
este animal, el estudio radiogrifico reveld
una inclinacién progresiva del implante en
el lecho, por inestabilidad. Esto se tradujo
en la imagen histoldgica resultante, que
mostraba la capa fibrosa que envolvia al
implante separdndolo del hueso que lo
rodeaba. Por otra parte, el estudio histo-
morfométrico demostré que en este animal
la distancia del implante al hueso fue la
mayor de todos los intervenidos.

Considerando los criterios que Shors (4)
cree necesarios para el comportamiento
osteoconductor de los implantes coralinos,
conocidos como la “triada de osteoconduc-
cién” (proximidad, viabilidad y estabili-
dad), y aplicindolos al biovidrio utilizado,
pudimos comprobar que en nuestro estudio
todos los implantes distaban menos de 1
mm al lecho 6seo receptor en todas las
mediciones practicadas en el estudio histo-
morfométrico, cumpliendo asi el criterio de
proximidad. Las cerdmicas bioactivas con
capacidad osteoconductiva, permiten que
el hueso crezca sobre su superficie y se una
quimicamente a la misma de forma tridi-
mensional (4,31-33). Las cerdmicas tipo 3,
son cerdmicas, vidrios y vitrocerdmicas de
superficie reactiva, densos y no porosos
cuya unidn al hueso se lleva a cabo median-
te enlaces quimicos, formando una fijacién
bioactiva (27). La intima unién del hueso a
la superficie de los implantes de biovidrio
observada en nuestro estudio, permite
suponer una fijacion bioactiva entre ambos,
y en definitiva una osteointegracién
mediante unién quimica al hueso, reforzan-
do asi las evidencias de la capacidad de oste-
oconduccién del biovidrio utilizado.

E.- Remodelacién 6sea.

La formacién 6sea sobre los implantes
estd en gran relacion con las cargas mecdni-
cas que soportan, como expresion de la Ley
de Wolff (4,18,20,34). Este hecho puede
conllevar diferencias en cuanto a la remo-
delacidn ésea sobre un mismo material en
dependencia de su localizacién en el seg-
mento dseo donde se implanta, aunque la
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respuesta inicial del tejido dseo receptor sea
la misma (4,35).

A este respecto, ya que en nuestro
modelo experimental la localizacién del
implante fue siempre epifiso-metafisaria,
no pudimos evidenciar diferencias en el
patrén de remodelacidn dsea entre los ani-
males FV y AV. Ademds, todos los animales
en nuestro estudio, incluyendo los grupos
controles, mostraron un patrén radiografi-
co muy similar que incluy6 la formacién de
un puente dseo sobre el defecto dseo crea-
do, y una mayor densidad radioldgica del
céndilo externo en el momento del sacrifi-
cio. Hemos de senalar que nuestro implan-
te se emplazd en la zona epifiso-metafisaria,
lugar de constante remodelacién dsea
(16,17,36). Buckwalter y cols. (16,17),
consideran que la remodelacién 6sea puede
alterarse en el tiempo como respuesta a la
existencia de implantes dseos interviniendo
factores como la edad y sexo del individuo.
Por otra parte el dafio peridstico causado en
el momento de la realizacién del defecto
dseo es otro factor a considerar en la posi-
ble alteracién de la remodelacién ésea local,
y asi Ashammakhi y cols. (37), comproba-
ron en ratas que la implantacién de léminas
de 4cido poliglicélico autoreforzado a nivel
metafisario estimulaba la formacién ésea a
dicho nivel.

Bauer y Muschler (20), sugieren desde
el punto de vista tedrico que la remodela-
cién de un material sintético capaz de sus-
tituir al hueso requiere que éste sea osteo-
conductivo, que las cargas mecdnicas se
transmitan sobre él una vez implantado
“in vivo” sin que se deforme o se rompa y
que su composicién permita la reabsor-
cién osteocldstica. Nuestras observaciones
sobre el biovidrio implantado permiten
avalar las dos primeras condiciones, y
suponer el cumplimiento de la tercera ya
que aunque hemos observado reabsorcién
de los implantes, no podemos confirmar la
participacion de osteoclastos en dicho pro-
ceso. Sin embargo, las observaciones de
Meseguer y cols. (33), junto con Uchida y
cols. (38), en cuanto a la reabsorcién fago-
citica de diferentes cerdmicas porosas en

Figura 10. Tricromico de Masson-Goldner (x5). Animal AV8. Alteracion de la morfologia femoral secun-
daria a osteoartritis supurada. Obsérvese la aceptable osteointegracion del implante.

conejos, hace suponer un mecanismo
similar.

E- Comportamiento ante la infeccién.

Por otra parte, Shors (4) considera que
la existencia de una infeccién concomitan-
te en la zona de implantacién de un mate-
rial coralino desencadenaria una respuesta
inflamatoria, aunque no recoge evidencias
de que estos materiales faciliten la infec-
cién, sino que se comportan como biocom-
patibles y resistentes al proceso infeccioso.
Algo similar pudimos observar en el animal
AVS, en el que fue patente un proceso
infeccioso supurado que alteré la morfolo-
gia femoral pero no la incorporacién del
biovidrio implantado al lecho receptor.

2.- Comportamiento del vidrio
implantado como material de interposi-
ciéon en cirugia del cartilago de creci-
miento.

El defecto éseo creado en nuestro
modelo experimental en los animales
esqueléticamente inmaduros, podria clasifi-
carse como una lesién fisaria tipo VI de
Rang (12), que al dafar el anillo pericon-
dral de Ranvier es considerada como de mal
pronéstico (39). Por otra parte, el fresado
fisario destruyé la fisis en una proporcién
suficiente para crear una epifisiodesis tras la
formacién del puente fisario (40), y en defi-
nitiva resulta comparable al utilizado en las
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Valores en micras de la distancia implante-hueso
D.M. Distancia media D.E. Desviacion estandar

Animal Fv1 FvV2 FV3 Fv4 FV5 FV6 Fv7 FV8
D.M. 63,6 90,69 | 4994 | 89,14 68,24 | 83,95 |220,02 | 106,76
(D.E) (63,21) | (96,93) | (39,98) | (117,96)| (64,41)| (47,29) |(254,60) | (61,13)
Animal Fv1 Fv2 FV3 Fv4 FV5 FV6 Fv7 FvV8
D.M. 84,46 | 5252 | 8083 | 11253 | 62,88 | 90,18 |[8559 | 74,95
(D.E.) (81,21) | (50,97) | (84,12) | (109,05)| (41,55) | (92,55) |(118,26) | (75,92)
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técnicas de epifisiodesis percutdnea en cli-
nica humana (41-43). Un modelo muy
similar fue utilizado por Lépez-Casero y
cols. (44) en la reconstruccién de defectos
6seos y por Baeza y Oliete (40) en la pre-
vencién de puentes fisarios mediante la
interposicién de diferentes sustancias.
Algunos autores consideran que la exten-
sién de una lesion fisaria capaz de alterar el
crecimiento en conejos oscila entre el 3% y
el 9% (45). Baeza y Oliete (40) calculan
que en su modelo experimental, la destruc-
cién por fresado medial de la fisis femoral
distal representa el 25-30% del total de la
fisis, consiguiendo la creacién de puentes
fisarios. Para ello utilizaron una fresa c6ni-
ca de 4 mm de didmetro que penetraba 5
mm en el fémur. En nuestro modelo, la
fresa utilizada era de mayor didmetro y de
morfologfa cilindrica, por lo que la destruc-
cién fisaria por fresado resulté probable-
mente superior. En definitiva, la lesién
practicada resulté similar a las que se logran
mediante epifisiodesis percutdnea en clinica
humana (41-43).

A este respecto, resulté sorprendente la
ausencia de desviaciones axiales en valgo de
la extremidad intervenida en los animales
de los Subgrupos FV y F@, en los que cabia
suponer que el dano fisario causado por fre-
sado de la fisis en su porcidn lateral provo-
case una alteracién del crecimiento. Junto a
esto cabe considerar como del mal pronés-
tico una lesion fisaria causada en un indivi-
duo muy joven, dado el potencial teérico
de crecimiento restante (46). Otros autores
utilizando un modelo experimental muy
similar han observado desviaciones axiales

significativas al practicar una lesion fisaria
mediante fresado en la cara medial del
fémur distal del conejo (40).

En nuestros animales, la remodelacién
dsea en respuesta a la creacién del defecto
dseo consistié en la creacién de un puente
dseo que cubria el defecto visible en el estu-
dio radiografico, junto con el crecimiento
de trabéculas dseas para su reconstruccién
con o sin implante, visibles en el estudio
histolégico. Sin embargo, aunque nuestras
observaciones avalan la formacién de un
puente 6seo, éste no se acompand de una
desviacién axial de la extremidad interveni-
da, tanto en los animales en los que se
implant6 biovidrio como en los que no.

Aunque los animales del Subgrupo FQ,
en los que el fresado fisario sin colocacién
de implante de biovidrio no se acompané
de desviaciones axiales de la extremidad
intervenida, surge la idea de la posible apli-
cacién del biovidrio implantado como
material de interposicion en el tratamiento
de los puentes fisarios. A este respecto, se
han utilizado diversos materiales de inter-
posicién como grasa y masculo autélogos,
metilmetacrilato con o sin bario, cera, sili-
cona, 4cido poliglicdlico, cranioplast® o car-
tilago con diferentes resultados (40,47-52).

Los fenémenos de biodegradacién y
bioabsorcién del biovidrio implantado,
ofrecerfan ventajas en cuanto al resto de
materiales inertes descritos en la literatura.
Asi, ajustando el tiempo de reabsorcién
completa del implante para que ocurriera
de forma posterior al cierre fisario, se
podria dar paso a la formacién dsea repara-
dora en el lugar de su implantacién sin pre-
cisar de un segundo tiempo quirdrgico para
su retirada, permitiendo una tedrica restitu-
cién completa de la lesién tratada. Similares
sugerencias se han realizado con la utiliza-
cién de polimeros degradables (28,47-49).

A este respecto, en la actualidad se cono-
ce la relacién entre la diferente composicién
de los vidrios bioactivos y su capacidad de
enlace al hueso, propuesta por Hench, deli-
mitando unas proporciones determinadas de
sus componentes que condicionan su bioac-
tividad, reabsorcién y su comportamiento
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mds o menos inerte (11). Serfa posible desde
el punto de vista tedrico la fabricacién de
implantes en funcién del tiempo deseable de
su reabsorcién en funcién de las necesidades
clinicas (11,26). Las propiedades de los bio-
vidrios estdn directamente relacionadas con
su composicion, permitiendo asf la creacién
de una gama de materiales con diferentes
propiedades mecdnicas y de disolucién con
intervalos que oscilan entre pocos dias y
varios meses (6-9,53).

3.- Aplicacién clinica

Dado el nimero tan importante de
injertos realizados anualmente
(4,24,29,30) y protesis utilizadas en la prdc-
tica diaria (18,27,53), se hace necesario
contar con un sustituto ideal para el hueso,
de lo que se desprende la posible utilidad
clinica del material que hemos utilizado
experimentalmente. La utilizacién de susti-
tutos dseos hace desaparecer la no desdefia-
ble morbilidad derivada de la obtencién de
injertos 6seos (1,5,14,24), asi como la res-
puesta inmunoldgica del huésped al bioma-
terial observada en los aloinjertos
(1,20,29).

Un material sintético como el que pro-
ponemos, ayudaria en primer lugar a dis-
minuir todavia mds el riesgo de transmi-
sién de enfermedades con la utilizacién de
los bancos de tejidos, que aunque es mini-
mo con los actuales métodos de deteccién
(29,54), todavia presentan un periodo
“ventana” que oscila entre 15 y 30 dias en
dependencia del test empleado (30,55).

Por otra parte, se minimizarian la metodo-

4seos

logia de conservacién y procesado de los
implantes en los bancos de huesos con los
costes econémicos que ello supone (24).
La facilidad para la esterilizacién del biovi-
drio utilizado, serfa otra ventaja desde el
punto de vista de manejo clinico y reutili-
zacién del mismo, en relacién a los aloin-
jertos dseos.

Las formas reabsorbibles de los biovi-
drios se han empleado como vehiculos de
liberacién de sustancias (6-10,13,38). Esta
serfa otra posible utilidad del vidrio testado,
permitiendo desde el punto de vista tedrico
la vehiculizacién de antibiéticos, factores
de crecimiento o de cultivos celulares en
determinadas aplicaciones, manteniendo su
bioactividad, y anadiendo un ambiente
protector o estimulador en el lecho de
implantacién durante el proceso de reab-
sorcién como ya se ha demostrado con
otros materiales (3,11,14,15,21,44,56,57).

La capacidad de los biovidrios de dar
lugar a la formacién de una capa de apatita
hidroxicarbonatada activa idéntica a la fase
mineral del hueso, los hace muy ttiles en
cuanto a su aplicacién en la superficie de
implantes 6seos para facilitar su osteointe-
gracion (6-10,13,53).

Finalmente, hemos de considerar la ya
mencionada posibilidad de emplear este
material como sustancia de interposicién
en el tratamiento de puentes fisarios, para
lo cual podrian fabricarse implantes con
propiedades mecdnicas y de disoluciéon con
intervalos diferentes asi como de morfolo-
gia adaptada a cada caso.  E—
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