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RESUMEN

El autoinjerto dseo para reparar grandes defectos esqueléticos
conlleva una alta morbilidad, representando también una fuen-
te de complicaciones a nivel del area dadora. Asimismo, la
ausencia de bancos de tejidos animales en nuestro medio difi-
culta lograr injertos alogénicos seguros.

La reparacion dsea por métodos bioldgicos incluye la utiliza-
cion de hueso xenogénico procesado, desantigenizado y liofili-
zado. Este material puede obtenerse en nuestro medio de fuen-
tes seguras y estar facilmente disponible en grandes cantida-
des.

Los buenos resultados experimentales obtenidos con implan-
tes xenogénicos en roedores (ausencia de una respuesta inmune
significativa junto a osteoinduccidn local) nos indujo a disefiar
un ensayo clinico usando hueso bovino desantigenizado y liofili-
zado en la reparacion de defectos esqueléticos de causa traumati-
ca, degenerativa, infecciosa o tumoral en pequefios animales.

La excelente evolucién comprobada en nuestros primeros ca-
sos tratados —tanto en lo anatémico como en lo clinico y fun-
cional- nos impulsaron a comunicar los correspondientes re-
sultados preliminares del estudio en desarrollo.
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SUMMARY

Autografting for bone repair in large skeletal defects carries
high morbidity and represents a source of complications at
the donor site, as well. Besides, the lack of animal tissue
banks in our country renders safe allografting a difficult
task to achieve.

Bone repair by biologic methods can include using proces-
sed, non-antigeneic, freeze-dried bone from a xenogeneic
source. Such material can be obtained from a safe source in
our country, and be easily available in large quantities.

Our good results in experimental bone xenografting in ro-
dents (absence of significant immune response along with
local osteoinduction), induced us to design a clinical trial
using antigen-depleted, freeze-dried bovine bone to repair
skeletal defects in small animals, due to trauma, infection,
degenerative or tumor diseases.

Excellent anatomic, clinic and functional outcome in the
first few cases prompted us to disseminate our prelimina-
ry results of the ongoing trial.

Key words: Skeletal repair, xenografting, tissue banking,
veterinary orthopedic surgery, bone implants.

INTRODUCCION

La reparacion de defectos esqueléticos
en Medicina Veterinaria por métodos
bioldgicos, se encuentra limitada funda-
mentalmente por factores de morbilidad
y de disponibilidad de material biologi-
co. En efecto, la reparacion de defectos
esqueléticos con material dseo autogéni-
co implica por un lado, aumento de la
morbilidad y eventualidad de complica-
ciones a nivel del area dadora del pacien-
te, asi como alteraciones funcionales en
su aparato locomotor.

Por otra parte, la inexistencia en nuestro
medio de bancos de tejidos animales im-
pide la disponibilidad de implantes tisu-

lares seguros y adecuados, tanto en can-
tidad como en calidad.

La utilizacion experimental exitosa (au-
sencia de rechazo acompafiada con au-
mento de la osteogénesis) de material
6seo xenogénico en roedores (Zunino y
col 2004) nos estimul6 a ensayar clinica-
mente el uso de hueso bovino procesado
(desantigenizado y liofilizado) en casos
clinicos de pequefios animales portado-
res de defectos esqueléticos considera-
bles, cuyo tratamiento convencional im-
plicaba una alta morbilidad y/o trastor-
nos funcionales importantes.

La buena evolucion tanto en lo anatomi-
co como en lo funcional observada en
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nuestros primeros casos tratados con
esta metodologia, nos ha estimulado a
presentar precozmente los resultados
preliminares, en un intento de diseminar
un procedimiento de facil ejecucion téc-
nica, bajo costo y hasta el momento ca-
rente de complicaciones.

MATERIALYMETODO

Preparacion de los implantes

El fémur y tibia de un bovino joven fue-
ron obtenidos en un matadero sujeto a lo
dispuesto por el Reglamento Oficial de
Inspeccidn Veterinaria de Productos de
Origen Animal (MGAP, 1983). Los hue-
sos fueron inmediatamente congelados
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(- 80°C) y luego desprovistos de partes
blandas y cartilago, para ser finalmente
seccionados de forma y tamafio diferen-
tes, sin exceder los 10x4x3 centimetros.

Se obtuvo asi una variedad de formas y
tamafios de material dseo, tanto espon-
joso como cortical y cortico-esponjoso.

El material fue lavado abundantemente
con agua destilada y solucion acuosa de
azida de sodio. Luego fue procesado de
acuerdo a la técnica de Urist (Urist y
col. 1975). Los huesos fueron luego pe-
sados e incubados a 37°C por 72 horas
en bafio con fosfato buffer. Luego, fue-
ron tratados con Pepsina (Pepsina, Sig-
ma) 1:100 peso a peso enzima:matriz y
con acido clorhidrico 0.01N a 22°C por
6 horas. La actividad de Pepsina fue de-
tenida aumentando el pH de la solucién
a 8.0 con hidroxido de sodio 0.1N por 6
horas a 4°C. Los fragmentos ¢seos fue-
ron luego lavados con agua destilada, lio-
filizados (Liofilizador Labconco,
Mod.Lyph-Lock 6) a una presion de va-
cio de 0.13x 10 (Mbar) y temperatura
de — 50° C por 72 horas. El material fue
luego envasado en triple bolsa de polie-
tileno de 60 micrones de espesor e irra-
diado a temperatura de congelacion con
dosis de 25 KGy (Kilo gray) de cobalto
60, con fines de esterilizacién.

Casos clinicos

Cinco animales, cuatro perros y un gato
constituyeron nuestros primeros casos,
objeto de la presente publicacion. Las
correspondientes patologias que motiva-
ron las intervenciones quirtrgicas fue-
ron: fractura expuesta conminuta por
proyectil, artrodesis fémoro-tibial, mal-
formacién congénita de miembro ante-
rior, fractura conminuta carpo-metacar-
piana y osteomielitis tibio-astragalina.

Técnica quirdrgica

Luego del abordaje clasico del foco le-
sional (Bojrab, 2001; Slatter, 2002) y el
tratamiento de la correspondiente pato-
logia, se procedi6 en todos los casos a la
preparacion del lecho del implante, rese-
cando partes blandas y esqueléticas has-
ta alcanzar tejidos normales, sangrantes.
En el defecto 6seo se colocod uno o mas
fragmentos de hueso liofilizado, recons-
tituido antes de la cirugia en una solu-

cion de oxitetraciclina en suero fisiologi-
co a temperatura ambiente.

Autosostenidos in situ por partes blan-
das suturadas y en ocasiones por finas
agujas de Kirschner al hueso vecino, los
implantes dseos fueron recubiertos de
tejidos blandos adyacentes. La estabili-
zacion de los focos se logrd en todos los
casos por fijacion externa con clavos de
Steinmann en montaje cementado
(metil-metacrilato).

Controles evolutivos

En todos los casos se obtuvo una radio-
grafia del foco lesional dentro de la pri-
mera semana post-operatoria y el con-
trol clinico de los pacientes se efectud a
la semana de la cirugia. Los ulteriores
controles fueron planificados con una
frecuencia quincenal en el primer mes y
mensual en los siguientes.

Los montajes de fijacion externa fueron
retirados una vez lograda la consolida-
cion osea, promedialmente alos 3 “me-
ses del post operatorio.

El tiempo de seguimiento de los casos
fue de S meses (promedio).

RESULTADOS

Todos los casos tratados evolucionaron
favorablemente hacia la consolidacién
clinica y radioldgica del defecto. No se
registraron complicaciones, salvo en un
caso en que debio sustituirse el sistema
de fijacion externa por un aparato enye-
sado, por detectarse importante oste6li-
sis alrededor de los clavos de Steinmann.
No se registraron infecciones ni altera-
ciones de partes blandas.

La funcion de los miembros involucra-
dos fue muy buena en todos los casos,
permitiendo una marcha y apoyo esta-
bles y sin claudicacion.

El anélisis de las imagenes radiologicas
de control permitié observar una pro-
gresiva remodelacion del implante, con
una etapa inicial de desmineralizacion
con ulterior pérdida de sus limites e in-
corporacion al esqueleto vecino. Hasta
el cuarto mes del post operatorio sin
embargo, no se observaron imagenes de
trabéculas dseas que conectaran el im-
plante con el hueso huésped.

DISCUSION

Los resultados preliminares de nuestros
primeros casos de utilizacion de implan-
tes 6scos desantigenizados de origen
bovino en la reparacion de defectos es-
queléticos en miembros de pequefios ani-
males han sido muy satisfactorios.

En efecto, la evaluacion clinica post ope-
ratoria demostrd —luego de retirados los
elementos metalicos de fijacion externa-
consolidacion del foco, permitiendo un
apoyo y marcha estables, sin claudica-
cion.

Radioldgicamente, los estudios seriados
de control mostraron imagenes de dismi-
nucion de radioopacidad de los implan-
tes 0seos luego del primer mes postope-
ratorio. Sin embargo, en todos los casos
la presencia de dichos implantes pudo ser
observada hasta los Gltimos controles.
Lofgren y col. (Lofgren, H. 2000) logra-
ron fusion de columna cervical en huma-
nos utilizando implantes 6seos xenogé-
nicos de origen bovino. El concepto cla-
sico de que el uso de hueso bovino deter-
mina una fusiéon de tipo fibroso y no
0seo, no fue demostrado en su ensayo
clinico; por el contrario, los autores ob-
servaron fusion vertebral rigida en la gran
mayoria de sus pacientes randomizados
para hueso autogénico y hueso xenogé-
nico bovino, aunque el tiempo de conso-
lidacién fue algo mayor en el dltimo caso.

Algunos autores no han tenido buenos
resultados con el uso de hueso xenogéni-
co (Pieron y col.,1968); otros refieren
que el implante de hueso xenogénico en
defectos esqueléticos se comporta como
conductor de la osteogénesis (osteocon-
duccion) (Harmon, 1964, Hallén 1965,
Hancox y col., 1961), sin actuar como
osteoinductor del hueso neoformado.

Otros sin embargo, han demostrado cli-
nica y experimentalmente la capacidad
osteoformadora del hueso xenogénico
procesado como implante simple o com-
puesto (Salama y col., 1983, Nathan,
1988).

Estas diferencias podrian estar vincula-
das a las condiciones de procesamiento
del material 6seo xenogénico. Con la fi-
nalidad de abolir la antigenicidad del hueso
xenogénico, la mayor parte de los mate-

46

Veterinaria, (Montevideo) 41 (161-162) 45-48 (2000)



riales osteoderivados son totalmente des-
proteinizados, lo que elimina los facto-
res osteoinductores (proteina morfogé-
nica 6sea, o BMP) de la matriz. Esto
explica quiza el abandono del uso clinico
de hueso xenogénico en humanos que se
popularizara en la década de los *70 lue-
go de los trabajos de Salama. (Salama y
col., 1973, Salama y col., 1978, Salama y
col., 1982).

El material 6seo xenogénico utilizado en
nuestros casos clinicos fue parcialmente
desmineralizado y desprovisto de ele-
mentos antigénicos (lipidos, restos celu-
lares, telopéptidos del colageno), resul-
tando en un material que conserva acti-
vos en su matriz los factores inductores
de neoformacion osea.

En la Gltima década , fundamentalmente
debido a la disminucidn en la disponibi-
lidad de hueso alogénico por su poten-
cial rol en la trasmision de enfermeda-
des, los implantes 6seos xenogénicos han
retomado interés. Tanto a nivel experi-
mental como en el escenario clinico hu-
mano, se utilizan en diferentes situacio-
nes: relleno de defectos periodontales,

de cavidades quisticas, defectos esque-
Iéticos por trauma o tumores, artrode-
sis, infecciones dseas, etc.

Sin embargo, y acorde con la bibliografia
revisada, hemos encontrado minima in-
formacidn relativa a su uso en clinica
veterinaria.

La epidemiologia de las zoonosis y en-
fermedades trasmisibles resulta particu-
larmente favorable en la region y parti-
cularmente en nuestro medio para la uti-
lizacion de implantes 6seos de origen
bovino.

Asimismo, el procesamiento de los teji-
dos 6seos para implante (tratamiento
con solventes, soluciones acidas y ulte-
rior liofilizacion e irradiacion con dosis
radioesterilizantes con rayos gamma)
determina la destruccion de todo poten-
cial germen contaminante.

Las enfermedades prionicas por otra par-
te son de estricta vigilancia en la region
(Somoza, 2001) y en nuestro conocimien-
to, en Uruguay no se han registrado ca-
sos vinculados a la encefalopatia espon-
giforme bovina ( Fernandez y col., 2001,
Perdomo 2001).

Los resultados iniciales de nuestro pro-
yecto de utilizacién del material ¢seo
xenogénico en situaciones clinicas reales
en pequeios animales han sido muy bue-
nos, por lo que decidimos difundir un
reporte preliminar.

En nuestros casos no se observaron com-
plicaciones post operatorias inherentes
a la utilizacion de los implantes: infec-
ciones, rechazo o inestabilidad del foco.
Sin embargo, dado el niimero atin escaso
de casos tratados, no podemos emitir
conclusiones estadisticamente significa-
tivas.

La progresion del ensayo proyectado nos
permitird no sélo incrementar la casuis-
tica, sino también aumentar el tiempo de
seguimiento evolutivo de nuestros casos.
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