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Estudio experimental dela interfase oseointegrada

R. L. CABRINI, M. B. GUGLIELMOTTI, E. SANTINI ARAUJO, S. RENOU, H. MENDOZA*

RESUMEN
El estudio del material del implante en relacidn con € tejido vivo (hueso y/o médula) es de espe-

cial importancia.

En esta presentacion deseamos resumir una serie de datos experimentales obtenidos del estudio
de diferentes materiales y condiciones que han posibilitado disponer de una metodologia que
puede ser aplicada sobre un numer o significativo de muestras, obteniéndose medidas y datos a

nivel microscépicoy con valor estadistico.

SUMMARY
The test of the implant material in relation to the organic tissue (bone and/or marrow) is of

special importance.

In this presentation we want to summarize an amount of experimental information got from
the test of different materials and conditions which allowed to find out a method to be applied in
a significant number of samples, being able, to get measures and infor mation at a microscopic

level and with statistic value.

INTRODUCCION

La amplia utilizacion en medicina de los
biomateriales es uno de los avances mas impor-
tantes en e mundo moderno. La ortopedia par-
ticipa de este desarrollo en muchos aspectos;
representando la utilizacién de implantes
ortopédicos, tal vez, d dato de mayor relevan-
cia dentro de este campo.

Desde € punto de vista histérico € reempla-
zo con éxito razonable de la articulacion coxo-
femoral propuesto por Charnley™? representa
un jalén de notable importancia en la aplica-
cién de biomateriales en ortopedia.

Si bien en un momento inicial hubo un entu-
siasmo exagerado con esta metodologia, con €l
tiempo fueron observandose fracasos de dife-
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rente causa; en base a los datos de la literatura,
e orden de los fracasos alcanza a un 10%, en
aproximadamente 10 afios.

Estos fracasos indujeron multiples ideas de
mejoramiento, pero fue sin duda la introduc-
cion de concepto de oseointegracion del me-
tal-hueso propuesta por Harris-Galante®, un
desafio que todavia no tiene una respuesta de-
finitiva. Vale la pena comentar que los prime-
ros datos de oseointegracion fueron aportados
por Branemark en experiencias bésicas y que
ese mismo autor y su grupo las aplicaron en
forma extensiva a érea odontol dgica’.

Las causas del fracaso de las protesis orto-
pédicas son sin duda multiples en sus orige-
nes. El defecto esencial es la movilidad del im-
plante, que desde un punto de vista préactico
no lo hace utilizable. Hay, por supuesto, otras
causas, como infeccion o rupturas, pero estas
Stuaciones no son ciertamente comunes y des-
de algun punto de vista féciles de entender o
posibles de solucionar con € nivel actual de
tecnologia.



TEST de LAMINA

14 dias

Fig. 1. Esquemas que representan € implante en latibia

MATERIAL Y METODO

Para su andlisis se introducen en tibias de ratas,
de aproximadamente 150 gramos, laminas de ma
terial que se desea estudiar. Para dlo (y previa anes-
tesia) se hace un abordgje por via externaen € tercio
superior de la tibia. Una pequefia perforacion de
aproximadamente 1,5 mm, hecha con una fresa bajo
accion manual, permite la introduccion de la lamina
medular. Lalaminamide 6 mm por 1 mm, siendo su
espesor variable, en @ orden delos 100 micrones. Se
suturalaincisén con puntos separados. El postope-
ratorio inmediato y mediato se desarrolla sin com-

Fg. 2a Implantedetitanio con tratamiento de superficie,
14 diaspogimplante Mag. arig. x 100.

plicaciones (sn infecciones), sobreviviendo la totali-
dad de los animales experimentales. No se ha apli-
cado nunca tratamiento antibiético. El procedimiento
quirdrrgico se hace con lasreglas bési cas de asepsia

Deseamos ingstir en que la lamina metdlica se
introduce en plena médulade latibia, en donde"no
hay" tgido 6seo de ninguna natural eza, aunque por
supuesto es un terreno osteogéni co.

Los animales se sacrifican por inhdacion de éer,
alos 14 y 30 dias postimplante. Con esta metodol o-
gia (Figura 1) se obtiene, para "metal es oseointegra-
bles', laformacion de una delgada lamina de hueso
gue envuelve & metal en cas su totalidad, quedan-
do € resto en contacto con lamédula sin fibrosis, a
los 30 dias postimplante.

En esta presentacion damos a conocer diferentes
comentarios sobre la comparacion de una serie de
datos experimentales usando tres metales diferen-
tes: titanio puro (Ti), zircaloy (Zry) y duminio (Al).

Fg. 2b. Implante detitanio con tratamiento desupaficie,
14 dias posimplante Mag. arig. x 400.

Fg. 2c. Implantedetitanio con tratamiento de superficie,
14 diaspogimplante Mag. arig. x 1.000.
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Fig. 3. Proyeccion de corte transversal de tibia de rata utili-
zada para el estudio histomorfométrico.

También la utilizacion de un recubrimiento de car-
bén tipo diamante sobre implantes de Zry (diamond
like).

Una vez terminada la experiencia y sacrificados
los animales, se diseca la tibia, que se fija en formol
y se incluye en resina acrilica (metacrilato de metilo),
para la seccién en planos con sierra de metal y el
pulido final con una maquina de pulido para 6ptica
y un pulido manual con lijas a agua, hasta lograr €
espesor adecuado para su estudio microscopico.

RESULTADOS

EnlaFigura?2 (a b, c) se observa un corte
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COMPORTAMIENTO de DIFERENTES METALES

Fig. 4. Ti: titanio; Zr: zircalloy; Zr + DL: zircalloy con
cubierta de carb6n tipo diamante; Al: aluminio.

transversal de tibia de rata con la lamina de
titanio revestida por una capa de espesor regu-
lar de tejido G6seo seguramente neoformado,
dado que en la médula de la rata en e sector
diafisario no hay hueso. Mediante este tipo de
corte se puede preparar una proyeccion (Figura
3), que se hace en d plano medio, en donde
pueden obtenerse con facilidad datos morfomé-
tricos. Habitualmente se determinan: extension
de &rea oseointegrada, volumen de la misma 'y
el promedio del espesor tomado en los planos
gue se indican en la Figura 3. En todos los ca-
sos se hace un minucioso estudio dd plano que
existe en forma de linea en los cortes que hay
entre d metal y € tgido 6seo formado, con ob-
servacion simple con tincion nuclear de azul de
metileno y con luz polarizada.
En base a estos datos (véase Figura 4) po-

Fig. 5a. Implante de zirconio recubierto con carboén tipo
diamante, 30 dias postimplante. Mag. orig. x 100.

Fig. 5b. Implante de zirconio recubierto con carbén tipo dia-
mante, 30 dias postimplante. Mag. orig. x 400.



demos observar que @ Ti, &l Zry y @ Zry re-
vestido por cubierta tipo diamante, provocan
con facilidad la oseointegracion; pero si com-
paramos |os espesores vemas que hay mayor
oseointegracion en el Zry y en el Zry recubier-
to con carbon tipo diamante (Figuras 5ay 5b).
Un dato interesante ha sido la presencia de te-
jido 6seo "no" calcificado en e caso de utili-
zacion de laminas de auminio, pudiendo de-
cir que aqui hubo una osteoide-integracion.
Han sido de especia interés los resultados
obtenidos con esta metodologia en o que res-
pecta a la respuesta de las superficies impu-
ras (no limpias o contaminadas). En estos ca-
sos se hace primero una oseointegracion, o
gue es comprobable porque en la médula de
la rata, como fue aclarado anteriormente, no
hay tejido 6seo en condiciones normales a ni-
vel del sitio del implante. Posteriormente, en
mayor tiempo experimental se detectan zo-
nas de reabsorcion gque se van extendiendo y
destruyendo el tejido 6seo gue se habia for-
mado, dando un plano de dehiscencia entre
el hueso y la lamina. En esta zona de
dehiscencia se observa la presencia de macré-
fagos y un granuloma gigantocelular que
reabsorbe activamente el hueso preformado

(Figuras6y 7).

DISCUSION

Creemos que & método que hemos desa-
rrollado en nuestro laboratorio (laminar
implant test) es sin duda un procedimiento
gue tiene ventajas sobre la mayor parte de los
modelos experimentales propuestos en la lite-
ratura. Obviamente, el método tiene limita-
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Fig. 7. Lamina de titanio sin tratamiento de superficie, 14
dias postimplante. Nétese la zona de dehiscencia. A: mag.

orig. x 100; B (&nhgulo superior izquierdo): mag. orig. x 400.

ciones bien definidas; se trata de provocar la
oseointegracion sin cargas de ninguna natu-
raleza en un terreno gque no tiene trabéculas
preexistentes, de modo que todo el tejido
0seo formado es originado por la oseointegra-
cion del material testeado y de esta manera e
andlisis es mucho méas puro que experiencias
en donde se implantan modelos en pleno
hueso, sea compacto y/o espon]oso.

Ademas el tejido 6seo neoformado tiene
habitualmente un espesor bien regular, lo cual
facilita las estimaciones de una respuesta dis-
tinta para diferentes condiciones experimen-
tales. La utilizacion de la rata, animal de la-
boratorio de bago costo, y la posibilidad de
utilizar un nimero significativo de muestras,
ayudan al procedimiento. También, y dado
que se puede aplicar & procedimiento en am-
bas tibias, permite la conexion experimental
de "pares’, lo cual como es sabido tiene una
fuerte connotacién estadistica. Por otra parte,
el plano de estudio en la mitad de la muestra
essencilloy reproductible.

Una informacion que creemos tiene mucho
valor es la existencia de problemas de superfi-
cie (por gemplo, superficies no limpias o con-
taminadas por € maguinado). En estos casos
un dato de especial importancia es que, en
una primera etapa, se asiste ala formacion de
unacaparegular de tejido 0seo.

El laminar test asegura como método que
antes no habia hueso y que, aunque la super-
ficie no esté en condiciones ideales, provoca
en una primera etapa la oseointegracion, que
suele ser completa, cubriendo de esta manera
zonas inadecuadas. Posteriormente, la super-



ficie con problemas provoca zonas de reabsor-
cion ésea caracterizada por la formacion de
verdaderos granulomas constituidos por fi-
broblastos, macréfagos cargados de particulas
metalicas y la presencia de osteoclastos y cé
lulas gigantes. Mucho se podria discutir sobre
la diferenciacion entre células gigantes
multinucleadas de tipo osteoclastico y las pro-
pias de un granuloma de células gigantes.
Esto ha creado muchas discusiones académi-
cas™’, en particular en e estudio de material
humano, en donde estos procesos se combi-
nan con una contaminacion propia del des-
gaste de materiales de protesis, sean particu-
las de pléstico o también de metales. Cabe re-
cordar que estudios hechos hace més de trein-
ta afios por Schajowicz y Cabrini® demostra-
ron que e comportamiento de las células gi-
gantes multinucleadas es similar al de los os-
teoclastos en muchas de sus respuestas.

Un dato de gran interés préctico de este
mode o es que, cuando se asiste a la formacion
inicial delareabsorcién 6sea focal, ésta se ex-
tiende sobre todo € plano de oseointegracion
con canales que tienden a formar una doble
capay por supuesto a hacer fracasar una oseo-
integracion que inicialmente fue un éxito.

La presencia del material granular en los
macréfagos se puede determinar por la sim-
ple observacion de los cortes histol égicos,
pero también en este model o se pueden llevar
las muestras a un microscopio de scanning
con EDAX para un andlisis de rayos X de la
naturaleza del elemento. Posiblemente cuan-
do se forman estos granulomas en macrofa-
gos activos y células gigantes se crean areas
con un microcosmos en donde € pH sea rela-
tivamente bajo y facilita de este modo una ra-
pida reabsorcion del hueso formado por la
oseointegracion. Este proceso se hace con cier-
ta rapidez, por lo cual suponemos que tam-
bién debe darse en casos clinicos en donde las
superficies metalicas no han sido tratadas
adecuadamente.

Un tema adicional ha sido la respuesta del
tgjido medular a los implantes de aluminio.
Es bien conocido que e aluminio es un toxico
del hueso y que una vez depositado sobre el
frente de calcificacion, la detiene. Este dato
tiene un gran valor en algunas situaciones cli-
nicas como es el caso de los pacientes en
hemodidlisis, en donde con alguna frecuencia
y en un pasado previo al tratamiento del agua
ddl bafo dialitico, la contaminacién con alu-
minio determinaba la produccion de un cua-
dro de osteomalacia.

En nuestro modelo, la presencia de alumi-
nio puro indujo a la formacién de osteoide
abundante, pero no fue posible detectar su
calcificacion, tal como ocurre en los pacientes
dializados o0 en experiencias en animales in-
toxicados con sales de aluminio. Este dato se-
ria interesante que fuera estudiado en € futu-
ro con diferentes aleaciones de metales de uso
ortopédico en donde se asociad Ti con € au-
minioy d vanadio®.

CONCLUSIONES

Presentamos comentarios sobre la aplica-
cion de laminar implant test, en modelos expe-
rimentales que permiten analizar con facili-
dad los mecanismos de oseointegracion en
condiciones muy variables, y con diferentes
condiciones estéticas, es decir, sin carga sobre
el tgjido Gseo.

En particular insistimos en € fracaso de la
oseointegracion provocado por mecanismos
de corrosién que se desarrollan a posteriori de
haberse producido en una primera etapa exi-
tosa la oseointegracion.

Este méodo tiene entre sus aplicaciones €
andlisis del efecto de diferentes metales en el
proceso de 0seoi ntegracion.
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