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RESUMEN

Introduccién: Los efectos de las ondas de choque extracorpdreas se han investigado en osteoblastos humanos, focos
fracturarios, seudoartrosis y células peridsticas. Los mejores resultados del tratamiento de la seudoartrosis con ondas de
choque extracorpdreas se han documentado para seudoartrosis hipertréficas. El objetivo de este estudio fue investigar el
efecto de la terapia con ondas de choque extracorpéreas sobre un foco de seudoartrosis “atréfica” generado en tibia de
conejo.

Métodos: Se establecieron tres grupos: A, fracturados sometidos a ondas de choque extracorpdreas; B (“control”), frac-
turados no sometidos a ondas de choque y C, no fracturados (pierna derecha). Se trataron 37 conejos (cuniculus NV)
blancos y esqueléticamente maduros de Nueva Zelanda. Se practicé la cauterizacién del periostio con electrobisturi bi-
polar en una extensiéon de 20 mm, en ambos muifiones 6seos (proximal y distal). Luego se aplicaron ondas de choque
extracorpdreas en una sola sesidn. Se realizaron tinciones con hematoxilina-eosina. Se efectud el andlisis biomecédnico
con un método de carga a “3 puntos”. Se estudiaron la carga méxima aplicada y el médulo de elasticidad para cada grupo.
Resultados: El estudio histolégico permitié registrar signos de consolidacién —callo fracturario periéstico y endostal—
considerablemente mayores en las tibias de los animales del grupo A (tratado con ondas de choque extracorpdreas) que
en las del grupo B “control”.

Conclusion: En un modelo experimental original de seudoartrosis atréfica generada por electrocauterizacion en tibia
de conejos, se registraron cambios significativos radiograficos e histolégicos luego de la intervencién del foco mediante
ondas de choque extracorporeas.
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ABSTRACT

Introduction: The effects of extracorporeal shock wave therapy (ESWT) have been investigated in human osteoblasts,
fracture foci, nonunion and periosteum cells. The best results of nonunion treatment with ESWT have been documented
for hypertrophic type. The objective of this study was to investigate the effects of ESWT in an atrophic nonunion focus
generated in a rabbit tibia model.

Methods: Three groups were included: A, fractures receiving ESWT; B (“control”), fractures not receiving ESWT, and
C, no fractures (right leg). A total of 37 New Zealand white and skeletally mature rabbits (cuniculus NV) were treated.
Periosteum was cauterized using bipolar electrocautery at 20 mm in both bone stumps (proximal and distal). Then ESWT
was applied in one session. Staining with hematoxylin-eosin was used. A biomechanical analysis with a 3-point loading
system was performed. Maximum load and elastic modulus were evaluated in each group.

Results: Histological study evidenced signs of union (periosteal and endosteal fracture callus) which were considerably
larger in tibias of Group A (treated with ESWT) as compared to the control group (Group B).

Conclusion: In an experimental model of atrophic pseudarthrosis caused by electrocautery in tibias of rabbits, significant

radiographic and histological changes were observed after focus intervention with the application of ESWT.
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Introduccion

Los modelos experimentales empleados habitualmente
para generar seudoartrosis se han basado en: a) la inesta-
bilidad focal por macromovimiento,' b) la diastasis inter-
fragmentaria®> y ¢) la interposicién focal.® El modelo de
seudoartrosis en roedores fundamentado en la cauteriza-
cién parafocal’ remeda las caracteristicas de una seudoar-
trosis “atréfica”.

Los efectos de las ondas de choque extracorpéreas (OCEC)
se han investigado en: osteoblastos humanos,® focos fractu-
rarios,’ seudoartrosis'®y células peridsticas."" Los mejores
resultados del tratamiento de la seudoartrosis con OCEC
se han documentado para seudoartrosis “hipertréficas™.!-!?

El objetivo de este estudio fue investigar el efecto de la
terapia con OCEC sobre un foco de seudoartrosis “atréfi-
ca” generado en tibia de conejo.

Materiales y Métodos

El Comité de Investigacién del Hospital Universitario
Austral aprobd la realizacién de este estudio. Se estable-
cieron tres grupos dispuestos de la siguiente manera:

a) Grupo A: fracturados sometidos a OCEC

b) Grupo B (“control”): fracturados no sometidos

a OCEC
¢) Grupo C: no fracturados (pierna derecha)

Preparacion del animal

Se trataron 37 conejos (cuniculus NV) blancos y esque-
léticamente maduros de Nueva Zelanda, todas hembras,
con un peso promedio de 2600 g y 2 meses de vida. Todos
los procedimientos se realizaron bajo anestesia general

utilizando ketamina (22 mg/kg); la preanestesia se efectu6
con midazolam (2 mg/kg) y atropina (0,04 mg/kg). Toda
la medicacion fue administrada por via intramuscular.

Intervencion sobre el foco

Se realiz6 una exposicion quirdrgica longitudinal ante-
rior de la pierna izquierda, y se practicd una osteotomia
transversal mediodiafisaria de tibia mediante hoja de corte
de 10 mm de ancho accionada por sierra oscilante (Stryker
NR). A continuacién, se procedié a la cauterizacién del
periostio con electrobisturi bipolar en una extensién de
20 mm, en ambos mufiones 6seos (proximal y distal).

Se realizé la osteosintesis intramedular mediante clavi-
ja de extremo agudo y no roscado de 2,5 mm de didmetro
implantada por via retrégrada.

El protocolo de profilaxis antibitica incluyé cipro-
floxacina (5 mg/kg) durante 48 h después de la cirugia.
Se administré ketorolac (2 mg/kg) como analgésico. Los
especimenes fueron mantenidos en condiciones que cum-
plen patrones de recomendacion internacional para la
experimentacion animal in vivo (asistencia veterinaria,
jaulas individuales, temperatura y humedad constantes,
alimentacidn, bebida y limpieza diarias).

Evaluacion radiogrdfica

A las 2, 4, y 10 semanas de posoperatorio, se tomaron
radiograffas con incidencias frontal y lateral (Figura 1)
de la pierna estudiada, con inclusién de la rodilla y el
tobillo utilizando un equipo GE Compax y chasis Kodak
minR2000 con placa mamografica de doble emulsién.

Se documentaron: a) la alineacién, b) la eventual apa-
ricion de signos de movilidad del foco, c¢) la morfologia
focal (y su eventual aspecto hipertréfico) y d) el compor-
tamiento morfoldgico del periostio.
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Evaluacion histologica

A la décima semana de la osteotomia, se sacrifico a los
animales mediante una inyeccién de fenobarbital sédico y
se enviaron tres muestras para el estudio histolégico. Las
piezas fueron fijadas en formaldehido al 10% V/V tampo-
nado a pH 7,0 con buffer de fosfatos (Biopur Diagnostics,
Argentina) y teflidas con hematoxilina-eosina. Las mues-
tras fueron analizadas por un mismo observador, experto
en Anatomia Patolégica del sistema musculoesquelético,
quien desconocfia el origen y el tratamiento de las mues-
tras analizadas.

Aplicacion de la onda de choque

Los animales fueron distribuidos en grupos, en forma
aleatorizada, utilizando sobres previamente cerrados y se-
Ilados. Considerando que la intervencion fue ciega para el
investigador, la modalidad de establecer la asignacién a
los grupos A o B fue el método de “bloques permutados”.

Los animales del grupo A fueron sometidos a neurolep-
toanestesia con midazolam durante la sesion.

Figura 1. Radiografia
de perfil de tibia.
Seudoartrosis atréfica
experimental.

Figura 2. Aplicacién }
de ondas de choque
extracorpdreas en una
muestra.
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Las OCEC se aplicaron en una sola sesién con un ge-
nerador de ondas de choque Healthec SRL Modelo HTL
XXI, con sistema radioscépico de centrado del impacto.
Se aplicaron 2000 impactos de OCEC a 10 kV de inten-
sidad. La distribucién topografica fue aplicada, en forma
simétrica, en ambos extremos (proximal y distal) del foco
fracturario de la tibia intervenida y en los correspondien-
tes limites de insercién del mufién peridstico (Figura 2).

Cuatro especimenes fueron excluidos de las OCEC,
porque presentaban signos radiograficos de consolidacion
antes del tratamiento propuesto.

Evaluacion biomecdnica

Se realiz6 el andlisis biomecdnico con un método de
carga a “3 puntos”. Dieciocho muestras fueron sometidas
al estudio biomecanico: siete del grupo A, tres del grupo
B y ocho del grupo C. Las clavijas se removieron antes
del estudio biomecénico.

Las piezas se estudiaron en una “maquina universal de
ensayos” Instrom NR, modelo TAG: 182. Fueron monta-




das entre dos soportes cilindricos de 19 mm de didmetro
con una separaciéon de 75 mm entre si, orientados en for-
ma concéntrica al punzén de compresién. Se procedié a
flexionar las muestras con un punzon cilindrico de 19 mm
de didmetro y una velocidad de desplazamiento de 5 mm/min
(Figura 3).

Se estudiaron la carga maxima aplicada y el médulo de
elasticidad para cada uno de los grupos.

Andlisis estadistico

El andlisis estadistico se ejecuté con el programa
GraphPad version 4.0. Se practic6 un andlisis de varianza
ANOVA de una via y se evalud con un test t de Bonferro-
ni, comparando los tres grupos entre si, con p <0,05. Los
datos se expresan como media + desviacién estandar.

Resultados

Histologicos

El estudio histolégico permiti6 registrar signos de con-
solidacién —callo fracturario peridstico y endostal— con-
siderablemente mayores en las tibias de los animales del
grupo A (tratado con OCEC) que en los del grupo B “con-
trol” (Figuras 4 y 5).

Biomecdnicos

Todos los especimenes mostraron una tipica curva de
desplazamiento-carga caracterizada por tres etapas: a)
respuesta inicial “no linear”, b) curva ascendente y c¢) des-
censo abrupto de la curva (respuesta “deficiente” ante la
solucién de continuidad esquelética).

Figura 3. Prueba biomecanica con
un método de carga a “3 puntos”.
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Los resultados de carga maxima y médulo de elastici-
dad se esquematizan en las Tablas 1 y 2. La carga maxima
para el grupo de las tibias sanas (grupo C) demostré
ser mds elevada en comparacién con la de los grupos
A (p <0,001; 1: 7,988) y B (p <0,001; #: 6,599).

El balance entre los grupos A y B no evidenci6 resul-
tados significativos (p >0,05; #: 0,4827) considerando el
tamafio de la muestra utilizada.

El médulo de elasticidad evaluado en el grupo C mostrd
cambios significativos comparativamente con los grupos
A (p <0,001; t: 6,465) y B (p <0,001; #: 5,383). Estos no
se observaron al comparar los grupos A y B (p >0,05;
t: 0,4320).

A

Figura 4. Signos de consolidacion
radiogréfica completa (callo fracturario
peridstico y endostal) en la muestra 3
del grupo A.
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A Figura 5. Hematoxilina-eosina. Signos de consolidacion
(callo fracturario peridstico y endostal) en la muestra 3
del grupo A.

Tabla 1. Resultados comparativos entre los grupos para
los médulos de elasticidad

Grupo C vs. Grupo A 6,465 <0,001
Grupo C vs. Grupo B 5,383 <0,001
Grupo A vs. Grupo B 0,4326 >0,05

Tabla 2. Resultados comparativos entre los grupos para
las diferentes cargas médximas a las que fueron sometidos

Grupo C vs. Grupo A 7,988 <0,001
Grupo C vs. Grupo B 6,599 <0,001
Grupo A vs. Grupo B 0,4827 >0,05
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Discusion

Se han descrito diversos procedimientos terapéuticos no
invasivos para el tratamiento de la seudoartrosis'* (ultra-
sonido, ondas electromagnéticas, estimulacién eléctrica e
inmovilizacién mecanica).

La terapia con OCEC es un procedimiento emergente a
nivel mundial; es abundante la bibliografia que respalda
su indicacién en diversas entidades nosoldgicas del siste-
ma musculoesquelético, tanto a nivel de tejido 6seo como
de partes blandas.*!®

Se han descrito modelos experimentales in vivo (en es-
pecies animales) que demuestran:

a) efectos favorables sobre la consolidacion Osea
(neovascularizacién, formacién de nuevo hueso cor-
tical y promocion de factores de crecimiento del tipo
de las BMP)'¢ y

b) efectos desfavorables sobre la estabilidad mecani-
ca del hueso involucrado y la necrosis de médula
6sea.'”

Algunos de los modelos experimentales de seudoartro-

sis atréfica mas relevantes, son:

- Tibia de rata manteniendo la diastasis focal mediante
fijador externo?

- Tibias de conejos sometidas a diastasis interfragmen-
taria'®

- Fémur de rata sometiendo el foco a electrocauteriza-
cién’

En este estudio, se ha elegido un modelo en tibia de

conejo sobre la base de:

- la similitud del sector sural del conejo con la pierna
humana (distribucién topografica de partes blandas y
dseas)

- el tamafio del animal

- la dimensidn de las piezas dseas

- laprevalencia de la seudoartrosis en la tibia del humano

- la mejor dispersion de las OCEC por presentar una
menor cobertura de partes blandas.

Estudios clinicos retrospectivos han mostrado resulta-
dos satisfactorios con el tratamiento de ondas de choque
en seudoartrosis hipertréfica, pero con peores resultados
en el tratamiento de aquellas de tipo atréfica.'>!

Estudios histolégicos y de inmunofluorescencia sobre
la seudoartrosis atréfica sefialan un aumento de la vascu-
larizacién, de los terminales nerviosos a nivel focal y de
la presencia de factores de crecimiento.>*!° Justamente la
hipétesis sobre la cual se fundamenta el presente estudio
consistié en dichas observaciones histolégicas a la vez
que en el demostrado efecto de las OCEC sobre el tejido
dseo.

En esta investigacion, se han observado cambios sig-
nificativos tanto radiograficos como histolégicos, aunque
con una escasa correlacion con el estudio biomecanico de
las muestras.
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Pese a las numerosas publicaciones con el andlisis his- Conclusion
tolégico de las muestras, son escasas aquellas que desa-
rrollan un modelo experimental con una evaluacién bio- En un modelo experimental original de seudoartrosis
mecdnica. atréfica generada por electrocauterizacion en tibia de co-

nejos, se registraron cambios significativos radiograficos
e histoldgicos luego de la intervencién del foco mediante
OCEC.
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