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GLOSARIC

ASTRAGALO: el segundo hueso del Tarso en tamario. Sirve de apoyo a la tibia, descansa
sobre el calcaneo y se articula con los maléolos y con los escafoides.

AVASCULAR: sin aporte sanguineo suficiente en un érea histica.

CALLO: depdsito de hueso entre y alrededor de los extremos de una fractura 6sea durante su
cicatrizacion.

CASCARA: cubierta exterior de una cosa o un fruto, quebradizo o no, pero siempre mas duro
que el interior.

COLAGENGO: proteina formada por haces de finas fibrillas reticulares, que se combinan para
formar las fibras inelasticas de los tendones, ligamentos y fascias.

CONEJO: mamifero lagomorfo leporido, de forma que recuerda la de |a liebre, pero de menor
tamano, vive en madrigueras, se domestica facilmente, su carne es comestible y su pelo se
emplea para filtros y otras manufacturas.

CONDUCTOS DE HAVERS: uno de los muchos conductos longitudinales mintsculos del tejido
6seo, con un didametro medio de 0.5mm. Cada uno contiene vasos sanguineos, tejido
conectivo, nervios y en ocasiones vasos linfaticos.

CORTISONA: farmaco glucocorticoide.

DETRITO: tejido muerto o enfermo, o cualquier cuerpo extrafio que ha de ser retirado de una
herida o zona de tratamiento.

DIAFISIS: tubo de hueso compacto que incluye la cavidad medular de los huesos largos.
EMBOLIA: trastorno circulatorio caracterizado por desplazamiento de émbolos a través del
torrente sanguineo, hasta que se bloquea la luz de un vaso.

EMBOLO: cuerpo extrafio, volumen gaseoso o de aire, particula tisular o tumoral o porcién de
un tumor que circula en la corriente sanguinea hasta que queda bloqueado en un vaso.
ESCAFOIDES: hueso par presente en las manos y los pies.

ESPICULAS: cuerpo afilado con una punta en forma de aguja.



EXUDADO: liquido, células u otras sustancias que se han expulsado lentamente desde las
células o los vasos sanguineos a través de pequefios poros u orificios en la membrana celular.
FAGOCITO: célula que es capas de rodear, matar microorganismos y detritos celulares.
FAGOCITOSIS: proceso por el que ciertas células engloban y eliminan microorganismos y
restos celulares.

FIBRINA: proteina fibrosa insoluble que proporciona un caracter semisélido al coagulo
sanguineo y es producida por accién de la trombina sobre el fibrinbgeno en el proceso de la
coagulacién

HEMORRAGIA: perdida de una cantidad de sangre en un periodo de tiempo corto bien sea
externa o internamente.

HIPEREMIA: aumento de la sangre en una parte del cuerpo, causada por un aumento en el
flujo sanguineo, como en la respuesta inflamatoria, pro relajacién local de las arteriolas o por
obstruccién del flujo del retorno de las sangre desde un area. La piel que cubre un area
hiperémica esta roja y caliente.

HUEVO: cuerpo de contorno circular o eliptico resultante de la segmentacién de la célula
huevo, que producen las hembras de los animales oviparos para la reproduccién.

INFECCION: invasion del organismo por gérmenes patégenos que se reproducen y multiplican,
produciendo una enfermedad por lesidén celular local.

INFLAMACION: respuesta protectora de los tejidos del organismo frente un agente irritante e
infeccioso.

INMUNOLOGIA: parte de la medicina que estudia los problemas de la reaccién de los tejidos
del sistema inmunitario del organismo a la estimulacién antigénica.

INMUNIDAD: resistencia natural o adquirida de un organismo vivo a la agresion de agentes
infecciosos o toxicos.

IMPLANTE: material introducido o injertado en un érgano o estructura corporal, puede ser de
tejido blando o duro.

MACROFAGOS: célula fagocitica del sistema reticuloendotelial, que tiene la funcién de

fagocitar.



NECROSIS: muerte de una porcién de tejido como respuesta a enfermedad o lesidn.
NCDULOCS: masa pequefia y redonda.

OSEOINDUCCION: propiedad bioactiva que depende del intercambio iénico con el hueso
huésped y los fluidos organicos.

OSEOCONDUCCION: colonizacién ésea en el interior de los poros de un biomaterial
implantado.

OSEOREGENERACION: volver a generar hueso por diferentes medios en donde se ha
perdido el tejido 6seo.

OSTEOBLASTOS: célula que se origina en el ectomesénquima embrionario durante el
desarrollo inicial del esqueleto se diferencia a partir del fibroblasto para intervenir en la
formacion del tejido éseo.

OSTEOCLASTO: célula gigante multinucleada que actia en el desarrollo y en periodos de
reparacion, como la fragmentacién y resorcién del tejido dseo.

PERIOSTIO: membrana vascular fibrosa que recubre los huesos en su parte externa.

PIENSO: alimento concentrado del conejo.

POLIMORFONUCLEARES: que posee un nucleo con varios lébulos o segmentos
comunicados entre si por finos filamentos.

POLISACARIDO: hidrato de carbono formado mediante la unién de varias moléculas de
azlcar.

REGENERACION: dar nuevo ser a una cosa que se degenero; reestablecerla, mejorarla.
SALMONELLA: microorganismo que causa infecciones en el aparato digestivo.

TRABECULA: cada uno de los tabiques que se extienden desde la envoltura de un érgano
parenquimatoso a la sustancia de este, formando la sustancia esencial del estroma.

VENULA: cualquiera de los pequefios vasos sanguineos que llevan sangre procedente de los

plexos capilares y se anastomosan para formar las venas.



INTRODUCCION

En los ultimos aflos se ha venido utilizando una diferente gama de materiales ya sean de
origen natural o sintético para el empleo de estos como materiales de relleno éseo. La
hidroxiapatita natural de bovino o la hidroxiapatita sintética son ejemplos de estos. Todos los
biomateriales utilizados cumplen la misma funcién en un tiempo determinado y todos tienen el

mismo objetivo, inducir la regeneracion 6sea ya sea en corto o mediano plazo.

Otro elemento usado es el hueso liofilizado, pero por provenir de células se clasifica como
injerto 6seo. Este a su vez, se debe clasificar de acuerdo a las caracteristicas del hueso que se
va a rellenar marcando una gran diferencia con los materiales de origen inerte, asi su objetivo
final sea el mismo. . Sin embargo, la utilizacién de técnicas y materiales para autoinjertos en
pacientes con traumatismos severos se renueva cada dia mas, a raiz de los riesgos conocidos
por el uso de autoinjertos de huesos humanos (vivos o de cadaveres), es necesario no
descartar una posibilidad mas al estudio e investigacién de materiales sustitutos 6seos
inorganicos con bajo indice de rechazo, escaso riesgo de infecciéon y que pueda garantizar el

tratamiento de grandes defectos 6seos.

En estudios realizados con animales entre ellos conejos de raza nueva Zelanda donde se
implantan con materiales como la Hidroxiapatita natural y sintética, o en perros de diferentes
razas donde se utiliz6 autoinjertos de hueso con fines protésicos, se ha obtenido resultados

excelentes desde el punto de vista de rehabilitacion de la zona.

Existe otra rama de materiales llamados biocerémicos entre los cuales encontramos conchas,
dientes y cascara de huevo; la cual proviene de las aves y se crea por unas células
generadoras de cascara, que se origina a una temperatura de 37°C y no a 1200°C como las

que fabrica el hombre.
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La cascara de huevo esta compuesta por una matriz proteica y un alto contenido de calcio (Ca)
que le da la dureza, la capa calcarea contiene poros ubicados perpendicularmente a la
superficie de la cascara formando canales que la atraviesan totalmente. Sus paredes estan

tapizadas por dos membranas, compuestas por fibras de complejos proteinas-polisacaridos.

La cascara de huevo con un procesamiento especial como trituracién, deshidratacién, y
desproteinizacion tiene cualidades para ser utilizada como material de relleno 6seo teniendo en
cuenta que al recibir este procesamiento encontrariamos una gran cantidad de Calcio que es
un componente basico para el huesoc y nos ayudaria a formar nuevo hueso. Cumple las

caracteristicas de un material de relleno 6seo.

El propésito de este estudio experimental longitudinal es determinar que la cascara de huevo
con este proceso podria ser un material que no genera ninguna reacciéon inmunolégica y que se
puede tener en cuenta para utilizarse como material de relleno éseo, inicialmente en conejos
blancos nueva Zelanda y posteriormente ser utilizado en humanos con enfermedades
periodontales. Lo que se busca es crear una nueva alternativa para todos los pacientes a un
precio mas accesible ya que debido a los bajos costos de la preparacién de este nuevo

material saldria mas econdémico, en un 200% menos de los que se comercializan hoy en dia.

En la actualidad se han realizado estudios cuyo objetivo es guiar la formacién de hueso sano y
suficiente para cubrir defectos 6seos en los procesos alveolares de los maxilares, causados
por enfermedad periodontal, y obtener rebordes alveolares adecuados en donde colocar

prétesis dentales de manera convencional o con implantes dentales.

En el desarrollo de este trabajo se determiné la cantidad y la calidad de hueso neoformado en

defectos Gseos en conejos blancos nueva Zelanda, partiendo de un implante con cascara de

huevo procesada, también se logré determinar en diferentes periodas la forma como este
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defecto 6seo se va neoformando o regenerando. Desde un punto de vista clinico, radiografico e
histolégico dependiendo el caso. Ademas se monitorearon los animales paraclinicamente para

observar algun tipo de rechazo de este implante.

Este trabajo se realizé bajo unas normas de ley, donde se establece las consideraciones éticas
pertinentes para llevar a cabo la investigacién en animales. Para poder ser utilizado en
humanos, debe pasar primero por diversos estudios en animales donde se demuestre que el

material es inocuo y que es un material totalmente confiable en el momento de su uso.
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1. CONTEXTO DE LA INVESTIGACION

11  DEFINICION DEL PROBLEMA

¢La céascara de huevo procesada presenta una respuesta adecuada en la neoformacion 6sea

en defectos 6seos de 2mm. a 8mm. de didmetro y 5mm. de profundidad?

1.2 PREGUNTAS DE INVESTIGACION

¢ Coémo determinar la cantidad y calidad de neoformacién 6sea inducida a partir de cascara de
huevo procesada en los diferentes periodos de tiempo (una semana, dos semanas, cuatro
Semanas, seis semanas, ocho semanas, 10 semanas, 12 semanas, 16 semanas), en defectos
que oscilen entre 2mm a 8mm de didmetro y hasta 5mm de profundidad, en conejos blancos
Nueva Zelanda entre los cuatro y ocho meses de edad?

¢Para qué describir clinica, radiografica, y hematolégicamente el estado de los conejos
prequirargico, y posquirargico, realizando la eutanasia a una semana, dos semanas, cuatro
semanas, seis semanas, ocho semanas, 10 semanas, 12 semanas, 16 semanas)?

¢;Sera la cascara de huevo es un implante inocuo, desde el punto de vista clinico e

histopatolégico, en conejos blancos Nueva Zelanda?

1.3 JUSTIFICACION

Los implantes 6seos se han venido trabajando ya hace varios afios con resultados muy

positivos, y cada dia con mejores técnicas que traumatizan menos al paciente que los requiere.

En el caso de los materiales para relleno éseo, se puede decir que hay una gran variedad de

estos como lo son la hidroxiapatita natural, hidroxiapatita artificial, hueso liofilizado entre otros,
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con resultados excelentes en diferentes areas de la odontologia que involucran periodoncia,

implantologia, cirugia, y prostodoncia entre otras.

Los materiales mencionados anteriormente tienen la caracteristica que su uso no es accesible
para todos los pacientes debido a los elevados costos en el mercado, dejando a los pacientes
sin la posibilidad del tratamiento més adecuado en determinados casos. Teniendo en cuenta lo
anterior, se estan buscando nuevas fuentes y nuevas alternativas para la regeneracion ésea,
como la céscara de huevo procesada, que tiene las caracteristicas ideales, porque contiene
altos contenidos de calcio y el tamafio de la particula que es entre 100 y 300 micras ayuda a
servir como estructura en el momento de la neoformacién y a su vez brinda iguales o mejores
resultados que los materiales que actualmente se manejan en el mercado, y con costos mas
bajos, dando asi la oportunidad que todo paciente sin excepcion tenga acceso a este plan de

tratamiento.

1.4 OBJETIVOS

1.4.1 Objetivo General. Determinar la cantidad y calidad de neoformacién 6sea inducida a
partir de c4scara de huevo procesada en los diferentes periodos de tiempo (una Semana, dos
Semanas, cuatro Semanas, seis Semanas, ocho Semanas, 10 Semanas, 12 semanas, 16
Semanas), en defectos que oscilen entre 2mm a 8mm de didametro y hasta S5mm de

profundidad, en conejos blancos Nueva Zelanda entre los cuatro a ocho meses de edad.

1.4.2 Objetivos especificos.

1.4.2.1 Describir las condiciones clinicas, radiograficas y paraclinicas (hemograma y calcio
sérico) iniciales de los conejos de estudio.

1.4.2.2 Describir las condiciones clinicas, radiograficas paraclinicas (hemograma y calcio
sérico) e histolégicas postguirirgicas de los conejos de estudio a una Semana, dos Semanas,

cuatro Semanas, seis Semanas, ocho Semanas, 10 Semanas, 12 Semanas, 16 Semanas.
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1.4.2.3 Establecer si la cascara de huevo es un implante inocuo, desde el punto de vista clinico

e histopatolégico, en conejos blancos Nueva Zelanda.
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2 MARCO TEORICO

21 HUESO

El hueso es un tejido conectivo especializado cuya matriz extracelular se encuentra calcificada,
con lo que quedan encarceladas las células que la secretaron formando osteoceles. Aunque el
hueso es una de las sustancias mas duras del cuerpo es un tejido dinamico que cambia
constantemente de forma en relacién con las tensiones que recibe. Por ejemplo, las presiones
aplicadas a un hueso hacen que se resorban, en tanto que la tensién que se le aplica da por

resultado desarrollo de nuevo hueso.” *41%°

El hueso es la red estructural primaria para el sostén y la proteccidn de los 6rganos del cuerpo,
con inclusién del cerebro y la medula espinal y los otros érganos que estan dentro de la
cavidad toraxica, es decir, puimones y corazén. Los huesos sirven también como palancas
para los musculos que se insertan en ellos, y por tanto multiplican la fuerza de los musculos
para lograr el movimiento, el hueso es un reservorio de diversos minerales del cuerpo. Por
ejemplo, almacena cerca del 99% del calcio corporal. El hueso contiene una cavidad central

llamada cavidad medular que alberga a la medula ésea 6rgano hematopoyético.> **41%°

El hueso esta cubierto por su superficie externa salvo a nivel de las articulaciones sinoviales,
por una tunica llamada periostio, que consiste en una capa externa de tejido conectivo denso
fibroso y de una capa celular interna que contiene células osteoprogenitoras. Las cavidades
centrales de los huesos estan revestidas por endostio tejido conectivo delgado especializado

compuesto por una monocapa de células osteoprogenitoras y osteoblastos.> **°

El hueso esta compuesto de células que se encuentran en una matriz extracelular que ha

quedado calcificada. La matriz calcificada esta compuesta por fibras y sustancia basica. Las
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fibras que constituyen el hueso son primordialmente, de colageno tipo |. La sustancia basica
es rica en proteoglucanos con cadenas laterales de condroitinsulfato y queratan sulfato.
Contiene también otras glucoproteinas como osteonectina, osteocalcina, osteopontina,

sialoproteina 6sea.> ***'

Las células del hueso son células osteogénicas, que se diferencian en osteoblastos. Estos son
los encargados de secretar la matriz. Una vez que estas células quedan rodeada por la matriz
se vuelven inactivas y se conocen como osteocitos. Los espacios que ocupan los osteocitos
reciben el nombre de lagunas éseas, los osteoclastos, células multinucleadas gigantes
derivadas de precursores fusionados de la medula dsea, son los encargados de la resorcién

del hueso.> 4!

Como el hueso es un tejido tan duro, son dos los métodos empleados para su estudio. Los
cortes descalcificados se pueden preparar mediante descalcificacion del hueso en una solucion
acida para remover las sales de calcio como el formol. A continuacién el tejido se puede
embeber, cortar y tefiir de manera sistematica para su estudio. Los cortes desgastados, que
constituyen el otro método para preparar los cortes de hueso para estudio, consisten en aserrar
el hueso en rebanadas delgadas, a lo que sigue desgaste de los cortes con abrasivos entre
laminas de vidrio. Cuando el corte es suficientemente delgado para su estudio con microscopio
de luz se monta de la manera adecuada cada sistema tiene sus desventajas: en los cortes
descalificados los osteocitos se deforman a causa del bafio acido descalcificante; En los cortes
lijados las células se destruyen, y las lagunas y los canaliculos quedan llenos de desechos

oseos.> ¥4

2.1.1 Tipos de hueso.
' Hueso esponjoso fino. Es la clase de hueso que crece con mas velocidad. Se
encuentran en todos los huesos del esqueleto fetal y también en ciertas partes del postnatal.

Ademas interviene en la informacion del callo 6seo en una fractura que cicatriza los osteéfitos y
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las exostosis, a menudo presentes en muchas enfermedades, son capas de hueso esponjoso
fino que se incorporan a la superficie externa o interna del hueso compactc de la
corteza.4‘6’34'41‘55

El hueso esponjoso fino constituye casi toda la corteza de los huesos fetales, y se localiza en
algunas zonas corticales de las porciones que crecen rapido en el hueso de un nifio. Aunque
este tipo éseo se ubica en la corteza, no es hueso compacto; es poroso; sin embrago, los
espacios no son en absoluto tan grandes como aquellos presentes en un hueso esponjoso

grueso 4,6, 34,41,55

Hueso esponjoso grueso. Posee espacios grandes irregulares con medula roja y
amarilla, es el llamado “hueso poroso”. Es una caracteristica de la medula y en particular
abunda en las epifisis, entre las cortezas de los huesos planos del craneo. En el endostio
siempre produce hueso esponjoso grueso en circunstancias normales, nunca se forma en la

region externa de un hueso.* & 3441

" Hueso no lamelar. Constituye el tejido 6éseo esponjoso fino. Posee una matriz en la
cual la orientacién de las fibras no produce la estratificacién peculiar caracteristica del tejido
6seo lamelar mas conocido. Una clase ordinaria de hueso no lamelar se denomina en
ocasiones tejido 6seo membranosc por la naturaleza entrelazada de sus fibras a través de la
matriz. Los osteocitos presentan una disposicion confusa caracteristicamente irregular, sin

alineacion en hileras.* &442%°

Hueso lamelar. En este todas las fibras de colageno exhiben alineacién comun en
cada estrato y las células estan dispuestas de tal manera que sus ejes longitudinales son
paralelos. Como las direcciones de las fibras son diferentes en estratos vecinos, el resultado es
un aspecto estratificado. Esta disposicién de las fibras confiere a la sustancia ésea una

resistencia semejante a la de la madera compuesta por varias hojas.* %442%
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' Hueso vascular primario. Es la clase mas frecuente de tejido 6seo en el esqueleto
infantil, incluyendo todos los huesos faciales y del craneo. Es el tipo estandar de hueso
periostio en el esqueleto en crecimiento y también pudiera formarse en algunas éareas
enddsticas. Son dos las clases de tejido 6seo: primario y secundario. Todo el hueso que se
deposita de manera directa en las superficies externas e internas de la corteza es “primario”, y
en correspondencia, se designa como primarios a los vasos sanguineos rodeados en dichos
depoésitos. En algunas circunstancias, el hueso primario puede experimentar reconstruccion
cortical. El resultado es “hueso secundario”, que abarca el sistema haversiano. Los
conductos vasculares primarios no poseen anillos concéntricos de laminillas en su periferia; tan
solo son conductos ubicados en una matriz, compuesta en gran parte de laminillas
circunferenciales. El hueso vascular primario también es la forma estandar de tejido éseo
periostio en casi todo el resto de los animales. Esta clase fundamental de hueso se sustituye
con tejido 6seo secundario solo en un nimero relativamente bajo de grupos. Aunque el hueso
vascular primario es el tipo dominante en el nifio y en el adulto joven, en el esqueleto del

anciano todavia se identifican muchos conductos vasculares primarios,*® 341429

. Hueso vascular secundario. Es hueso maduro compuesto por laminillas paralelas o
concéntricas de 3 a 7 um. Los osteocitos de sus lagunas estan dispersos a intervalos regulares
entre las laminillas y en ocasiones en el interior de estas. Los canaliculos, que albergan a las
extensiones osteositicas, conectan a las lagunas vecinas entre si, con lo que forman una red
de conductos intercomunicantes que facilitan el flujo de nutrientes, hormonas y productos de
desecho

hacia los osteocitos y desde ellos. Por anadidura, las extensiones o prolongaciones
osteositicas dentro de estos canaliculos entran en contacto con otras extensiones similares de
los osteocitos vecinos y forman uniones comunicantes o de intersticio, que permiten a estas

células comunicarse entre si,* 8 3441425
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Como la matriz del hueso secundario esta mas calcificada, es mas resistente que el hueso
primario. Por afadidura, las fibras de colageno del hueso secundario estan distribuidas de

modo que son paralelas entre si dentro de una laminilla determinada.* >*4'42

= Hueso no vascular. Se reconoce como la Unica clase de hueso en algunas especies.
Es una variedad que se caracteriza por un crecimiento muy lento, en el esqueleto humano se
produce en sitios especificos donde la corteza se forma de manera pausada durante un
periodo determinado. En todos los tipos de tejido 6seo, en general, el grado de vascularidad
indica la frecuencia del depoésito 6seo. Los conductos vasculares abundantes son
caracteristicos en cualquier regién cortical que se forman con rapidez. Entonces, la variedad en
la densidad de los conductos desciende de manera gradual, hasta las zonas totalmente a

vasculares que corresponden a las producidas con mayor lentitud.* %%4'42

. Hueso fascicular. Se denomina asi porque contiene grupos masivos de fibras de
colagena paralelas que fijan la membrana periodontal a la pared alveolar ésea. Esta clase de
hueso se forma solo en lado de deposito “tensién” del alveolo.*?**'*

Si embargo, puede haber una inversiéon en el sentido de la migracion, y la superficie de este
tipo de hueso se torna en sitio de resorcién en el lado nuevo de “presidén”. El hueso siempre se
deposita en el sentido dirigido hacia la raiz dental que se desplaza, y a medida que se forma,
las fibras periodontales externas quedan rodeadas en su matriz.

En el lado de presién del alveolo es a menudo de tipo’convoluto”; esto es porque la lamina
alveolar ésea migra hacia el hueso esponjoso a profundidad en relacién con él y la
compactacion de los espacios convierte a las trabéculas esponjosas en hueso compacto del

revestimiento alveolar cortical.* ® >’

. Hueso Condroide. Se ubica en las crestas alveolares de crecimiento rapido. Se forma
como una cubierta sobre el vértice de la cresta; también puede presentarse en otras partes del

esqueleto, como en el vértice de un tubérculo que crece y donde se inserta un muasculo. Posee
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un aspecto peculiar de tipo cartilago, con células grandes dispuestas estrechamente de una
matriz no lamelar a menudo baséfila. E! hueso condroide sufre metaplasia directa para
convertirse en hueso

no lamelar ordinario, situacién sugestiva de una clase que, en realidad, puede experimentar un

tipo de remodelacién o crecimiento intersticial.* ® 32

Los huesos se clasifican segin su forma en:

- Huesos largos, que tiene un cuerpo o difisis localizados entre dos cabezas (tibia).

- Huesos cortos, que tienen anchura y longitud aproximadamente iguales (Ej.: huesos del carpo
de la mufieca).

- Huesos planos, que son como su nombre lo indican planos, delgados y amanera de laminas
(huesos que conforman la estructura 6sea del craneo)

- Huesos irregulares, tienen forma irregular que no se ajustan a la forma de las otras clase
(huesos esfenoides y etmoides dentro del craneo)

- Huesos sesamoideos, son huesos de otro tipo que se desarrollan dentro de los tendones y en

esos sitios favorecen la funcién mecanica del musculo (rotula) a través de una articulacién.* ®

34,42

21.2 Cicatrizacién 6sea. La regeneraciéon ésea se asemeja, en muchos aspectos, a la
curacién de las partes blandas. Existe una hemorragia inicial y una inflamacién aguda discreta
seguida de un estadio proliferativo o productivo en el que las células osteogénicas juegan un
papel primordial. La continuidad entre los fragmentos 6seos se establece, primero, mediante la
aparicién de una masa de hueso nuevo y, en ocasiones, de tejido cartilaginoso (callo
provisional): una vez se ha restablecido la continuidad, este callo experimenta un
remodelamiento lento con reabsorcion y sustitucion del mismo, de tal manera que, en
condiciones favorables, se consigue una unién ésea firme. Algunas veces, la reparacion es tan

buena que el lugar de la fractura es, con el tiempo, apenas identificable.>**! 4>
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) Estadios Iniciales. Para romper un hueso, por regla general, se necesita una fuerza
considerable, los fragmentos suelen desplazarse y, ademas de existir una cantidad
relativamente pequefia de hemorragia entre los extremos Oseos, puede producirse un
importante derrame sanguineo debido a la rotura de vasos procedentes del periostio
desgarrado y de las partes blandas adyacentes. Ademas de la hemorragia, aparecen cambios
inflamatorios locales con hiperemia y exudado de un liquido rico en proteinas en el que puede
depositarse la fibrina. Los polimorfonucleares son escasos a menos que exista una infeccion
concomitante, fenémeno que es comun solo en las fracturas compuestas, esto es, en los casos
en que un fragmento 6seo ha desgarrado la piel de encima o una membrana mucosa. Los
macréfagos también invaden y fagocitan los codgulos sanguineos y los detritos tisulares. Los
hematies a menudo desaparecen con gran rapidez del lugar de la fractura, dejando una masa
de fibrina homogénea entre los extremos 6seos. La existencia de grandes proporciones de
coagulos sanguineos y de detritos celulares entre los fragmentos éseos retrasa el proceso de

regeneracion 6sea.***'*?

La necrosis ésea aparece sobretodo como consecuencia del desgarro de los vasos sanguineos
de la cavidad medular, cortical del hueso y del periostio: las primeras evidencias histolégicas
reconocibles se aprecian en el transcurso de uno o dos dias; las células hematopoyéticas de la
medula 6sea muestran una disminucién de la coloracién nuclear. La grasa liberada por la
medula ésea adiposa necrética puede ser captada por los macréfagos y formar quistes grasos
rodeados de células gigantes de cuerpo extrafio. La lesién de la medula 6sea adiposa puede
acarrear graves consecuencias cuando los glébulos grasos penetran en las vénulas de la
medula 6sea y originan una embolia grasa a nivel del lecho pulmonar, encéfalo o rifiones. El
hueso cortical, debido a la disposicién de sus vasos, suele presentar una necrosis mas extensa
que el hueso esponjoso medular. La proporcidn de necrosis 6sea depende en especial de las
peculiaridades locales de la irrigacién sanguinea; el astragalo, el escafoides del carpo y la
cabeza femoral, tras una fractura intracapsular, son muy propensos a experimentar una

necrosis isquémica extensa. Cuando existe lefio verde 6seo (fractura conminuta) algunos de
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los fragmentos pueden perder su irrigacién sanguinea; se vuelven necroticos y, si son
pequefios, son reabsorbidos por los osteoclastos.'” ®

La necrosis 6sea se reconoce histolégicamente por la perdida de los osteocitos a nivel de las
lagunas éseas, pero algunas células pueden permanecer visibles mucho tiempo después de su

muerte.”’ 18, 34,42

= Formacién de callo provisional.

a) Reaccion peridstica: Las células de la capa interna del periostio proliferan a lo largo de una
zona bastante extensa revistiendo la corteza no necrética de cada uno de los extremos 6seos
fracturados. Se forma un manguito de trabéculas 6seas alrededor de cada extremo 6seo en
angulo recto con respecto al hueso cortical, y se quedan ancladas al mismo.* ' 18 3441420

Més tarde se forman trabéculas 6seas plexiformes, no tan bien orientadas, produciendo una
red irregular cuyo patrén en este estadio no es influenciado por los esfuerzos. Esta formacion
de hueso nuevo depende de la irrigacién sanguinea, que deriva en parte de los vasos
periésticos supervivientes pero también del musculo y de otros tejidos blandos circundantes.
Entremezclados con este manguito de hueso neoformado, existen a menudo nédulos de
cartilago hialino que por lo general no aparecen hasta que la formacién 6sea ya esta iniciada.
La cantidad de cartilago que se forma en el callo provisional varia de manera considerable de
una especie a otra. Los mamiferos de pequefio tamario, como los ratones, ratas y conejos,
tienden a formar principalmente un callo cartilaginoso, en tanto que el hombre la proporcién de
cartilago, aunque variable, es menor. Se cree que la formacién de cartilago es promovida por
una irrigacién sanguinea inadecuada y por esfuerzos que producen deslizamientos, de tal
manera que la aparicién de cartilago es muy abundante en aquellas fracturas escasamente
inmovilizadas: el hueso va sustituyendo de forma gradual al cartilago mediante un proceso de

osificacion endocondral,* 17 18 34414260

Los dos manguitos de callo que van aumentando avanzan uno hacia el otro hasta que se unen,

estableciendo un puente en la linea de fractura y dejando una brecha entre los extremos 6seos.
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Este vendaje de callo externo contribuye a inmovilizar los fragmentos en los casos de una

fractura poco fijada o inestable.* ***%°

La cantidad de callo periéstico que hace de puente varia en gran medida en las diversas
localizaciones y en circunstancias diferentes. En las fracturas intracapsulares, como en una
fractura subcapital del cuello femoral, el periostio estd ausente y la unién depende, casi
exclusivamente, de la formacién de callo interno a cargo de los osteoblastos situados en la
cavidad medular. Por contraste, las fracturas de la di&fisis de los huesos largos tubulares, como
en el fémur y el humero, tienden a formar gran proporcién de callo externo, de manera que el
callo interno en la cavidad medular relativamente pequefia no es muy llamativo. La formacion
de un callo externo voluminoso es probable que dependa de la existencia de abundante
musculo circundante no lesionado como fuente de irrigacién sanguinea. Esto es asi debido a
que una de las dificultades de la regeneracién de las fracturas de la tibia es que en esta
localizacién el hueso esta cubierto en parte por un tejido subcutaneo relativamente avascular y
tienden a formar una escasa proporcion de callo. Las fracturas alineadas de forma deficiente y
aquellas con gran movilidad del foco de fractura son propensas a producir abundante callo
externo, en tanto que las fracturas que estan inmovilizadas mediante fijacion quirtrgica externa

o interna, pueden unirse con escasa formacion de callo.* 7+ 18 344280

b) Reaccién medular: La primera evidencia de la regeneracién de una fractura es la penetracién
de capilares procedentes de la medula viable hacia el interior de la medula necrética. Los
capilares avanzan seguidos muy cerca por macréfagos, fibroblastos y osteoblastos. Los
macréfagos fagocitan y van reabsorbiendo el material necrético, en tanto que los osteoclastos
comienzan a reabsorber los fragmentos de hueso esponjoso necroético y la superficie endéstica

de la cortical necrética,* 34420

Las células osteogénicas que recubren las trabéculas medulares y la superficie del endostio

cortical van hipertrofiandose y produciendo nuevo hueso plexiforme en los espacios medulares:

34



el hueso nuevo es depositado, en parte, en la superficie de las trabéculas necréticas, las
cuales, al ser rodeadas por hueso nuevo, pueden permanecer sin ser reabsorbidas durante

meses o incluso afios.* 344"

En contraste con lo que ocurre en el callo externo, el cartilago es raro en la cavidad medular,
quizas debido a que es un sitio relativamente vascular y esta protegido de los mecanismos de
la tension. Puede formarse, sin embargo, cuando la formacién de callo alcanza la brecha o

defecto de la fractura.* *4'#

¢) Reaccién Cortical: La reaccién mas llamativa a nivel de la corteza viva adyacente a la zona
de fractura consiste en un incremento de la reabsorcion osteoclastica con ensanchamiento de
los conductos, y en parte, debido a una atrofia por desuso. Esta puede ir seguida mas tarde
por cierto grado de actividad osteobléstica. En la cortical necrética se observan cambios
similares de los extremos 6seos, una vez se ha producido una revascularizacién de los
conductos de havers a expensas de los vasos adyacentes del hueso viable o de los vasos
periésticos y medulares. Es posible que la reabsorcion del hueso necrético haga todavia mayor

el defecto de la fractura.* 34"*

* Brecha de la fractura. El callo peri6stico realiza la unioén de los fragmentos entre los cabos o
extremos 6seos de forma externa pero no directa. Como ya se ha dicho, inmediatamente
después de la fractura el defecto de la misma es rellenado por coagulos sanguineos, fibrina
exudada y espiculas 6seas; todos estos materiales son atacados por los macréfagos y por los
osteoclastos. El coagulo de fibrina, que suele persistir entre los cabos 6seos, por ultimo es
invadido por vasos sanguineos y tejido celular que contienen cantidades variables de células
osteogénicas y fibroblastos, de tal forma que la unién 6sea puede tener lugar de cualquiera de

estas dos maneras.* 3%
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a) La osificacién Directa es realizada por las células osteogénicas que se extienden
procedentes del callo medular y periéstico. También puede formarse cartilago y convertirse en
hueso. Este praceso es bastante rapido y efectivo.* %%

b) La unién fibrosa puede aparecer en un principio. El tejido fibroso crece procedente de la
medula, del periostio o de ambos, se hace densamente colagenizado, y solo entonces se
osifica de forma muy lenta. Este tipo tan lento de unién aparece de manera especial cuando
existe inestabilidad, desviacion o marcada reabsorcion de los cabos 6seos, necrosis masiva,
irrigacién sanguinea insuficiente, extensa lesién periéstica, fracturas conminutas o infeccion. En
ocasiones, la transformacién 6sea tras una unién fibrosa es muy lenta y, algunas veces, no
llega a producirse. En las fracturas sin unién, el tejido fibroso puede hacerse muy denso, hialino
y por ultimo fibrocartilaginoso. La aparicién de un area de necrosis fibrinoide eosinofila es
seguida por una hendidura lineal que puede aumentar de tamario y desarrollar un revestimiento
similar al de una sinovia, forméndose asi una articulacion falsa. Los extremos o cabos éseos

enterrados en este tejido fibroso denso tienden a hacerse muy esclerdticos. * 342102103

Estadios Finales. Remodelamiento final. Una vez ha tenido lugar una unién 6sea y la
funcién se ha restablecido, los cabos 6seos comienzan a remodelarse para responder a los
esfuerzos mecanicos. Si la fractura se ha unido formando un angulo, se va incorporando nuevo
hueso en el lado céncavo en tanto que la reabsorcién tiene lugar en la zona convexa, de tal
manera que el hueso se hace mas recto. Sea como sea, el exceso de callo va
reabsorbiéndose, y el hueso plexiforme, depositado rapidamente, se sustituye por hueso
laminar de lenta formacién, y cualquier residuo de hueso necrético se reabsorbe. La cortical
6sea se vuelve a formar a través del defecto de la fractura y poco a poco el callo medular es
reabsorbido, haciéndose de nuevo el hueso tubular. Todo el proceso puede tardar alrededor de

un afio, aunque en los nifios es mas rapido y mas completo.* 442
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= Factores metabdlicos que afectan a la curacién ésea. Algunos de los factores locales
que intervienen en la curacién ésea ya se han mencionado, pero al igual que en la curacion
general de las heridas, son asi mismo importantes los factores generales. La carencia de
vitamina C comporta una disminucién tanto de la actividad fibroblastica como la osteogénica,
de tal manera que la produccién de colageno y de hueso es deficitaria. Cuando se administra
cortisona a animales con fracturas, existe también una demora de la curacién de las mismas,
aunque ello parece tener escasas consecuencias cuando se administra dicho farmaco en las
dosis terapéuticas usuales. En la deficiencia de vitamina D puede formarse un abundante callo

que no logra calcificarse, permaneciendo blando hasta que el déficit vitaminico es corregido.“'

34,38,42 51

’ Tipos de osificacién. La formacién de hueso durante el desarrollo embrionario puede
producirse de dos maneras: formacién intramembranosa y formacién endocondral. El hueso
que se forma por cualquiera de estos dos métodos es idéntico desde el punto de vista

histol6gico.* 3441429

' Formacién intramembranosa del hueso. La mayor parte de los huesos planos se
forman por formacién intramembranosa, este proceso se produce en un tejido mesenquimatoso
ricamente vascularizado cuyas células estan en contacto entre si por medios de prolongaciones
largas. Las células del mesenquima se diferencia en osteoblastos que secretan matriz dsea,
sustancia que forma una red de espiculas y trabéculas, cuyas superficies se encuentran
pobladas por estas células. Esta regién de oestogénesis inicial se conoce como centro
primario de osificacién. Las fibras de colagena de estas espiculas y estas trabéculas en
desarrollo estan orientadas al asar, como cabe esperar en el hueso primario. La formacion de
osteoide va seguida con rapidez por calcificacién, y los osteoblastos que quedan atrapados en
sus matrices se convierten en osteocitos. Las proyecciones de estos osteocitos estan también

rodeadas en hueso en formacién, con lo que se establece un sistema de canaliculos. La
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actividad mitética sostenida de las células mesenquimatosas ofrecen una provision de células
osteoprogenitoras indiferenciadas, que forman osteoblastos.* **4!%°

Conforme se establece la red de tipo esponjoso de las trabéculas, el tejido conectivo vascular
que se encuentra en sus intersticios se transforma en medula 6sea. La afadidura de
trabéculas a la periferia incrementa el tamafio del hueso en formacion. Los huesos de mayor
tamario como el occipital de la base e craneo cuentan con varios centros de osificacion, que se
fusionan entre si para formar un solo hueso. La regién de los tejidos mesenquimatosos que se
conservan sin calcificar se diferencia en periostio y endosito en el hueso en desarrollo. Mas
aun, el hueso esponjoso profundo en relacién con el periostio y la capa peridstica de la
duramadre de los huesos planos se transforman en hueso compacto con lo que forman las

tablas internas y externas con el diploe entre ellas.* > #!42%

. Formacién endocondral de hueso. La mayor parte de los huesos largos y cortos del
cuerpo se desarrollan por formacién endocondral. Este tipo de formacién del hueso se produce
en dos etapas: 1) Se forma un modelo cartilaginoso hialino en miniatura, y 2) el modelo de
cartilago sigue creciendo y sirve como andamio estructural para el desarrollo del hueso se

reabsorbe y queda sustituido por este ultimo.* ** 4429

2.1.3 Cicatrizacion de heridas trauméticas.

2.1.3.1 Tejidos Blandos. Existen tres fases en la reparacién de heridas en tejidos blandos. En
la primera fase (inflamatoria), hay una respuesta vascular inmediata que resulta en una
inflamacién de la herida. Hay un infiltrado celular que consiste inicialmente en leucocitos
polimorfonucleares seguidos después de 24 horas por monocitos, que se convierten en las
células dominantes alrededor del 5 dia. Los macréfagos polimorfonucleares estan activamente
comprometidos en la fagocitosis, se pueden notar formaciones de nuevos vasos sanguineos
en los bordes de la herida en asociacién con la movilizacién, resultando en la sintesis de tejido

de granulacién.'” 1850
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La segunda fase de reparacién de heridas (proliferativa) esta establecida por el cuarto o quinto
dia. Los macréfagos aun son predominantes, pero con el tiempo hay un incremento en el
nimero de fibroblastos. Los fibroblastos son activos en la sintesis de colageno extracelular y
proteoglicanos. Cuando las segunda fase de reparacion esta establecida, la herida es llena de
tejido de granulacién vascular que contiene nuevos capilares, fibroblastos y macréfagos. Se
puede notar que al final de esta fase hay un aumento intrinseco en la fuerza mecanica de la

herida.4' 17, 18,42,50

La tercera fase (maduracién) se caracteriza por un remodelado extensivo con un aumento en la
fortaleza de la herida, el cual es el resultado de la disminucién del numero de fibroblastos y
macréfagos concurrente con una disminucién de la vascularidad esta situacién crea una densa
y relativa cicatriz avascular de fibras colagenas. Con el tiempo hay un cierto grado de

remodelacion del colageno.* 17 1842

Existen tres tipos de cicatrizacién de heridas: primera intencién, cierre primario retardado y
segunda intencion.* ' 1842

- Primera intencién:  la cicatrizacién por primera intencién ocurre cuando los bordes de la
herida son aproximados inmediatamente después de que la herida ha sido creada. La
epitelializaciéon y la contracciéon tienen muy poco que ver con la cicatrizacién por primera
intencién, aunque ocurre una minima epitelializacién en las primeras 24 horas y sella la herida
de contaminacién bacterial. El epitelio no provee fuerza a la herida que ha cerrado.* 718425

- Cierre primario retardado: el cierre de heridas contaminadas debe ser retardado, para permitir
la inflamacién y la respuesta inmune para el control de la contaminacién. El cierre primario
retardado disminuye la morbilidad de heridas infectadas, mientras que el desarrollo de la fuerza

de la herida no haya cambiado.““**°

- Segunda intencién: esta forma de cicatrizacion esta dada por proceso biolégicos naturales sin

ninguna intervencién quirtrgica, y usualmente ocurre en heridas largas asociadas con perdidas
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de tejidos blandos o ablucién. Aunque la epitelializacién y la disposicién de coldgeno estan
involucradas, la contraccién es el fenémeno mas importante en el cierre espontaneo de heridas
largas abiertas. A menos que la contraccién ocurra y una estructuras dérmicas, la superficie
granular es cubierta solamente por una capa de células epiteliales que son inutiles en proveer

cobertura con fuerza e integridad.*>*°
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2.2 INJERTOS

2.2.1 Definicién. Un injerto es parte de un tejido que se separa de su zona dadora o donante,
privandola completamente de su aporte sanguineo antes de transferirlo al lecho receptor del

que se debera nutrir,517:26:3043,44,68

2.2.2 Indicaciones.

. Aportar células osteogénicas como matriz para la curaciéon de fracturas que no
consolidan.
. Utilizados como espaciadores.

. Para reconstruccion de defectos congénitos o adquiridos.” ' 1917:2223:27

2.2.3 Supervivencia del injerto éseo. Los injertos éseos esponjosos se revascularizan en
horas, por anastomosis entre capilares mas invasion de estos gracias a su estructura abierta.
Sin embargo, los injertos 6seos corticales precisan de una reabsorcion osteoclastica e
infiltracién vascular de c. haversianos antes de que se inicie el depésito 6seo. Esto precisa de
meses, y mientras tanto el injerto aumenta en porosidad y disminuye su resistencia. Por tanto,
los injertos 6seos esponjosos estructuralmente son mas débiles que los corticales, pero la
formacién de hueso es mas temprana en el esponjoso, y mientras su resistencia se mantiene
constante, los elementos necréticos son reabsorbidos y remodelados. El injerto 6seo cortical
muestra una reabsorcién incompleta del hueso necrético y al final la mezcla de formacién y
reabsorcién del hueso no aporta mayor resistencia al hueso. Por ello si precisamos una minima
capacidad tensil con revascularizacién rapida el injerto esponjoso es el de eleccién. Para

reforzar se usan injertos dseos corticoesponjosos,* ' 19 17,2223, 27.28,6472,89,90,98,99
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2.2.4 Cuadro 1. Tejido donante aplicacién clinica.

Se utiliza como fuente de injerto
osteoperiéstico de hueso cortical y hueso
esponjoso. Deben obtenerse pequeias
cantidades de hueso para no dejar un defecto

residual en la zona donante. 2434465

Zonas usadas para obtener injertos de
pequefa cantidad, como los empleados en
mano traumatica, debido a que la morbilidad

postoperatoria es considerable,?®**44%

No vascularizado: durante las ultimas
décadas ha sido la fuente mas importante de
injertos 6seos compuestos de cortical y
esponjosa. Se puede obtener un espesor
entre 1.3-1.7 cm. entre la espina iliaca
anterosuperior y el tubérculo de la cresta
iliaca. Tiene como ventaja el hecho de ser
una zona muy accesible y que deja un

defecto secundario leve, 2434465

Vascularizado: Taylor mostré que la arteria
nutriente principal de este hueso es la arteria
circunfleja iliaca profunda, la cual se utiliza
junto con colgajos osteocutaneos libres para

reconstruccién mandibular, 2434485

. Tibia

. Olécranon y Trocanter mayor
o Hueso iliaco

® Calota

No vascularizado: en el adulto el espesor de
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la calota es de 7 mm., siendo variable segun
la zona de esta. Su uso principal es para la

reconstruccién de defectos faciales.’®

23,32,33,37,80

Vascularizado: usados como  colgajos
osteomusculares: colgajo temporoparietal en
reconstrucciéon de defectos maxilares; colgajo
frontoparietal en la reconstruccion de defectos

faciales (reconstruccién nasal).? 233233376580

Costilla

No vascularizado: se trata de un hueso con
gran poder osteogénico. Empleado
principalmente para defectos craneales y

mandibulares, 2434485

Vascularizado: tiene una vascularizaciéon
parecida a los huesos largos. El pediculo mas
comunmente  utilizado para  colgajos
osteomusculares compuesto de arco costal y
pectoral mayor es la arteria toracoacromial.
También se usa como colgajo el serrato
anterior con su pediculo sobre la arteria
toracico lateral. Se emplean en la

reconstruccion mandibutar, 243446

Escapula

Vascularizado: se emplea un colgajo
osteomuscular (m. trapecio) con su arteria

nutriente, la arteria cervical transversal, para
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la reconstruccion de pequefios defectos
mandibulares. También se usa un colgajo
basado en la arteria circunfleja

escapular, 26434469

o Peroné Vascularizado: se trata de un hueso largo
utilizado como colgajo libre a partir de su
arteria nutriente, la peronéa, para la
reconstruccioén de defectos en la extremidad

inferior, 28434465

° Metatarso Vascularizado- el metatarso se ha transferido
como colgajo dorsal del pie par a la
reconstruccion del primer dedo de la mano, o
bien, para la reconstruccibn de la rama
mandibular en anquilosis congénita de la

articulacion temporomandibular, 224344454 g5

2.2.6 Clasificacién de los injertos.
2.2.5.1 Injerto autégeno o autoinjerto: Injertos transferidos de una posicién a otra dentro del
mismo individuo. Este tipo de injerto comprende, hueso cortical, 0 hueso esponjoso y medula, y

se cosechan de sitios donantes bucales y extrabucales.®'*1 2126678485




2.2.5.2 Aloinjertos u homoinjerto: Injertos transferidos entre miembros de la misma especie
genéticamente diferentes. Se ha usado huesoc esponjoso y medula viables, hueso esponjoso y

medula esterilizados y por tercero hueso congelado.®0627472.77.79.104

2.2.5.3 Heteroinjertos o xenoinjertos: injertos tomados de un donante de ofra

especie.6’1°‘48‘58'63'96

2.2.5.4 Materiales alo plasticos: Materiales para implantes inertes utilizados como sustitutos de

los injertos de hueso‘8,10, 12, 24,25,37,59,76,79,86,87,93

2.2.5.5 Isoinjertos isogénico o singénico: Se realiza entre dos individuos genéticamente

idénticos o entre animales de la misma cepa isogamica.>'***

2.2.6 Efecto de la irradiacién corporal en un transplante éseo vascularizado
experimental. La irradiacién puede causar despoblacién de células endoteliales en la arteria
del transplante, aunque la permeabilidad del pediculo vascular se mantiene. La viabilidad y
mineralizacién del tejido 6seo transplantado fue normal. Asi mismo, se observan grandes
cambios en la médula 6sea, que mostré un marcado incremento en el contenido de células
grasas, y una reduccién secundaria de las células inmunocompetentes derivadas de la médula
6sea. Estos cambios fueron mas evidentes en los injertos que se irradiaron 6 dias antes de su

transplante. >’ #"8283

La irradiacién total corporal no prejuzga la utilizacion de injertos éseos vascularizados,
mostrando un efecto inmunosupresor sobre el endotelio vascular y la médula ésea Este método
podria ser un procedimiento racional para evitar manipulacion al receptor en alotransplantes

bseos vascularizados,> #8283

2.2.7 Inmunologia. El rechazo del injerto se produce porque el receptor reconoce como

extrafio a este. Esto ocurre por la existencia de antigenos llamados de histocompatibilidad que
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se encuentran en la superficie celular. Su concentracién varia de unos tejidos a otros, por tanto
la supervivencia del injerto va a depender de la disparidad de estos entre el tejido receptor y

donante. Existen dos tipos de rechazo:**""®

° Tipo 1- Los antigenos del tejido donante no son reconocidos como propios, lo cual
desencadena una respuesta histica, caracterizada por edema, vasodilatacién e infiltrado de

macréfagos y linfocitos que son las células mediadoras del reconocimiento del antigeno.**""®

* Tipo 2- ya ha habido un reconocimiento previo de los antigenos del tejido donante,
quedando almacenado en los linfocitos memoria la posibilidad de la produccién de anticuerpos

especificos, desencadenando una respuesta humoral con rechazo inmediato."**""®

Para determinar una compatibilidad entre donante y receptor, antes del transplante se realizan
varias pruebas inmunolégicas, entre las cuales se encuentran: Tipificacion tisular, Cultivos
mixtos de linfocitos, determinaciones de anticuerpos citotéxicos y la prueba de Tipificacion

cruzada final.">477®

2.2.7.1 Tipificacién tisular: La identificacion de las especificidades del HLA que conforman el
fenotipo o genotipo de un individuo se denominan tipificacién de tejidos. Si la donacion es de
un familiar vivo se debe realizar la tipificacién de tejido y si es de un cadaver la tipificacion de

tejido se hace mediante la obtencion del 6rgano.***" "

2.2.7.2 Determinacién de niveles de anticuerpos citotéxicos: Antes de realizar el transplante,
se debe determinar si el receptor posee anticuerpos preformados, ya que el injerto podria
fracasar por la presencia de anticuerpos citotéxicos, a pesar de una compatibilidad HLA
aceptable. Generalmente, el suero del receptor se somete a pruebas pretransplante de
deteccién selectiva para detectar la presencia de anticuerpos contra un panel aleatorio de
linfocitos. Aunque dicha técnica solo sirva para clasificar al receptor como sujeto de respuesta
baja o alta, seria deseable una respuesta de anticuerpos citotdxicos contra el panel de linfocitos

inferior al 10%.%"®
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2.2.7.3 Compatibilidad cruzada de receptor/donante: Es la prueba final inmediatamente antes
de realizar un transplante, para la deteccion de anticuerpos citotoxicos especificos contra
antigenos de! receptor, esta prueba se realiza utilizando suero fresco del receptor y linfocitos de
la sangre periférica del donante, esplenocitos o células de los ganglios linfaticos. No se realiza

el transplante sin la compatibilidad cruzada es positiva.”®’®

2.2.7.4 Cultivo mixto en linfocitos (MLC): Se realizar& MLC en transplante de vivos
emparentados, para detectar la diferencia de Lupus HLA. Estudios recientes han indicado que
el MLC es util en la prediccion de la taza de éxito post-transplante. Sin embargo, no es util en

donantes de injertos de cadaveres, ya que su realizacion requiere de varios dias.*®’®

Cuadro 2. Pruebas para comprobar rechazo de érganos implantados.

PRUEBA SIGNIFICADO

Tipificacion del HLA Correlaciéon con supervivencia en LRD, pero
de utilidad dudosa en transplante de donantes

cadaveres.

MLC Usado para LRD solamente, dada Ia
necesidad de un periodo de cuitivo de 5-7

dias.

Anticuerpos citotéxicos Deseable poseer 10% de sensibilizacion

contra un panel aleatorio.

Tipificacién cruzada directa Realizado inmediatamente  antes  del
transplante, después de la obtenciéon de la

muestra del donante.

MLC: Cultivo mixto de linfocitos. LRD: Transplantes de donantes emparentado vivo.*®"%'%
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2.3 CASCARA DE HUEVO

A través de los afios la cascara de huevo ha tenido diferentes usos tales como drogas
homeopéticas, comidas, fragancias y saborizantes entre otros,**%4%'%

En Estados Unidos anualmente se acumulan mas de 150.000 desechos de cascara de huevo,
por esta razén OVOGEN® mediante estudios tanto fisicos como quimicos obtuvieron de la
cascara del huevo diferentes componentes como carbonato de calcio precipitado, usado en
farmacéutica y productos de higiene; de la membrana se obtuvieron muco polisacaridos de
proteina 4cida, colageno tipo |, tipo V y tipo X, lisosomas, aminoécidos, acido sialico que es
precursor en drogas antiinflamatorias, sialoproteinas y osteopontin, que son importantes en el

metabolismo del hueso, "7 2538.3961.71.92.100

En otras partes del mundo se han desarrollado diferentes estudios de la cascara de huevo. En
Chile, un grupo de estudiantes de la Universidad Catélica tienen como objetivo estudiar los
principios que gobiernan la composicion, arquitectura y métodos de ensamblaje de ceramicas
biolégicas, como la c4scara de huevo, para sintetizar ceramicas con propiedades especificas

imitando los procesos biolégicos.” 3394067100105

En Cuba en el Instituto de Nutricién e Higiene de los alimentos, se desarrollé una investigacion
para conocer el grado de contaminacion del huevo por Salmonella y la calidad sanitaria de este
alimento, dando como resultado una calidad sanitaria satisfactoria por la determinacién de
Enterobacterias totales como en el aislamiento de Salmonella. De acuerdo con los resultados
obtenidos, la cascara de huevo resulta ser un habitat propicio para el crecimiento y desarrollo

de estos microorganismos, 3% 100.10%
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2.4 CONEJOCS

2.4.1 Generalidades. Los mamiferos son vertebrados amniotas, muy diferentes unos de otros,
caracterizados por tener temperatura constante: pelos que recubren el cuerpo: mamas, para la
alimentacién de las crias. Entre la clasificacion de los mamiferos encontramos una subclase
denominadas Terios, la cual se subdividen en una infraclase llamada Euterios, alli
encontramos el orden de los lagomorfos, que son animales de talla media, con la cola corta.
Tienen 2 pares de incisivos superiores (duplicidentados): los segundos ocultos por los
primeros. La mandibula se mueve en sentido transversal y su régimen alimenticio es el
vegetariano; entre las especies principales encontramos: los Lepus europeas (liebre) y

oryctolagus cuniculus (Conejo).”'® 348821108

Son muchas las razas de conejos que se explotan satisfactoriamente, citamos a continuacion
algunas de ellas, por gjemplo:

- Razas grandes, peso entre 5 y 7 Kg.: gigante aleman, widder aleman, plateado grande claro,
etc.

- Razas medianas, peso entre 3 y 4 Kg.: nueva Zelanda (blanco o rojo), vienés (azul, blanco o
gris), ruso, rex, conejos de angora, etc.

-Razas pequefas, peso alrededor de 2 Kg.: chinchilla pequefio, manchado pequefio, widder

pequeno, plateado pequerio, etc.

2.4.2 Anatomia y fisiologia del conejo.

2.4.2.1 Esqueleto y articulaciones: El conjunto de huesos (esqueleto), también denominado
aparato pasivo del movimiento, esta constituido por muchos huesos distintos. El esqueleto
sirve de apoyo a las partes blandas, a las que también protege, y sirve de punto de insercién
para los musculos, tendones y ligamentos. El crecimiento éseo comienza al nacer, concluyendo

por lo comun en el momento en que los animales alcanzan la madures sexual. Las deficiencias
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en la alimentacién y manejo que se producen durante esta fase de desarrollo pueden tener
como consecuencia dafios irreparables. 5% 1%

2.4.2.2 Musculos: Los musculos unen los distintos huesos entre si y permiten la locomocion.
La explotacién en corrales y jaulas exige poco de la musculatura de los conejos, por lo que los
musculos exhiben color palido. En cambio, los musculos que se ejercitan mucho muestran color
mas rojizo. El movimiento favorece la irrigacién sanguinea de los musculos, resultando
entonces éstos reforzados.”®'%

2.4.2.3 Corazén y sistema circulatorio: El corazén bombea la sangre por los vasos sanguineos
hasta los 6rganos, que dependen del oxigeno que reciben continuamente a través de la
circulacién sanguinea. Como en otros animales mamiferos y en el hombre, solamente un
corazén sano es capaz de mantener de debidas condiciones la circulaciéon de la sangre. El
funcionalismo cardiaco puede medirse por la frecuencia del pulso o de los latidos del corazén
(valor normal: 120-150 laditos por minuto). En las conejas, al final de la gestacién se produce
una especial sobrecarga circulatoria, por lo que entonces resulta importante la integridad de la
funcién cardiaca: debe quedar garantizado el abastecimiento de las crias contenidas en la
matriz. También durante la lactacién resulta sobrecargado el sistema circulatorio, ya que
entonces las mamas deben estar intensamente irrigadas para la produccion de leche.®® "%
2.4.2.4 Respiracién y 6rganos respiratorios: La respiracién de los conejos esta regulada por la
tasa de anhidrico carbénico (CO2) presente en la sangre. Si aumenta este contenido se
acelera automaticamente. Esto permite inhalar mayor cantidad de oxigeno y expulsar mas

diéxido de carbono. %8 1%

El aire es aspirado por las aberturas nasales, para ingresar luego a través de las fosas nasales
y la traquea en los pulmones. Aqui tiene lugar en las vesiculas pulmonares el intercambio de

los llamados gases respiratorios que son el oxigeno (02) y el diéxido de carbono (CO2). El
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oxigeno es captado por los glébulos rojos sanguineos, mientras que el CO2 es cedido a éstos

en las vesiculas pulmonares a cambio del oxigeno.* %'%

Derivados de las cavidades nasales, los conejos poseen unos senos nasales que no son de
facil acceso, por lo que no estan suficientemente ventilados. Bacterias y diversos gérmenes
patégenos pueden asentarse en ellos con facilidad, resultando luego dificil la erradicacion de
los microorganismos. Por esta razén se debe disponer de un buen clima en los
alojamientos.®®'%®

2.4.2.5 Canal digestivo y proceso de la digestion:

- Cavidad bucal y dientes. La abertura bucal de los conejos cuenta en sus laterales con
pelos tactiles y es relativamente pequefia. La cavidad bucal es pequefia en su porcidn anterior,
pero se ensancha en la posterior. En la parte anterior estan los dientes incisivos: dos a cada
lado de la mandibula superior, y uno a cada lado en la inferior. Los molares tienen una ancha
superficie de masticacién, carece de raiz y a medida que se desgastan se adelantan. El bolo
alimenticio empapado de saliva atraviesa el es6fago para llegar al estomago.'®

- Estémago e intestino. El conejo tiene un estomago unilocular, que acumula el alimento y
continia en éste los procesos digestivos iniciados en la cavidad bucal. La mucosa del
estomago segrega acido clorhidrico y la enzima proteolitico pepsina. Este acido actia también
contra las bacterias y virus, mientras que la pepsina desdobla la proteina en la dieta en
unidades menores, que luego pueden aprovecharse.'®

El estomago de los conejos estd continuamente lleno de restos alimenticios. La ingestion
regular de alimento (30-50 comidas al dia) va seguida del transporte de la comida desde el
estdbmago poco musculado, hasta el intestino delgado. Por consiguiente, los conejos deben
tener oportunidad constante de ingerir pequefias cantidades de pienso. En los ayunos
prolongados es frecuente que sufran de trastornos digestivos. En el contenido gastrico se

encuentran siempre pelotas de pelo que se entremezclan con la papilla alimenticia.

51



Especialmente en los conejos de pelo largo (conejos de Angora), esto ocasionando notables
alteraciones digestivas, al quedar obstaculizado el transporte digestivo del alimento.'®

El alimento pasa desde el estémago al intestino delgado, que consta de tres tramos: duodeno,
yeyuno e ileon, en los que se desarrollan los principales procesos digestivos. Las grasas,
carbohidratos y proteinas de los alimentos se desdoblan en componentes menores, que son
absorbidos por el intestino. Para el desarrollo de los procesos de la digestién son necesarios el
liquido biliar del higado y la secrecién del pancreas. Esta secrecion y la bilis se vierten
directamente en el intestino delgado.'®

En el intestino grueso, constituido por el ciego, colon y recto, se digieren con ayuda de
bacterias las porciones vegetales mas dificilmente digestibles (celulosa). Como resultado se
forman acidos grasos, que son expulsados con las llamadas heces del ciego e incitan con su
olor a que los conejos vuelvan a ingerir las pelotillas de excrementos. Esta particularidad de los
conejos recibe el nombre de cecotrofia (coprofagia) y permite el aprovechamiento 6ptimo del
alimento, a la vez que constituye una fuente adicional de vitamina g%

Los conejos son capaces de controlar a voluntad la emisién de heces; esto significa que se
puede educar en buena medida a un conejo a que mantenga limpia su jaula.'®

2.4.2.6 Organos urinarios y genitales: Tanto en el macho como en la hembra cuentan con un
conducto comun de emuncién: la uretra, que en el conejo macho discurre por el pene y en la
hembra desemboca en la vagina. Desde el punto de vista funcional, ambos sistemas organicos
no tienen nada en comun. Los érganos urinarios sirven para limpiar la sangre y eliminar las
sustancias nocivas presentes en ésta, mientras que los érganos genitales sirven para la

reproduccion. '

- Organos urinarios. Constituido por dos rifiones, dos uréteres, una vejiga de la orina y una
uretra. Los rilones se hallan situados en la cavidad abdominal, a derecha e izquierda de la
columna vertebral. El rifién derecho esta un poco mas cerca de la cabeza que el izquierdo. En
los riffones tiene lugar la filtracién continuada de la sangre, con objeto de limpiarla de

sustancias nocivas, que luego son expulsadas con la orina. El color de la orina de conejo es
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amarillento y el liquido es ligeramente turbio. También pueden evidenciarse cristales de urea, lo
que no significa que el animal esté enfermo. En la seccién de un rifién se aprecia una capa
cortical y una zona medular. La filtracién se produce en la capa cortical, mientras que en la
zona medular se concentra la orina formada y se acumula en la pelvis renal. La orina fluye a
través del uréter, pasando asi desde los rifiones a la vejiga urinaria, situada en la cavidad de la
pelvis; en ella se acumula la orina. Cuando esta llena la vejiga urinaria, se vacia al exterior a
través de la uretra. Deficiencias de racionamiento pueden provocar también en los conejos la
formacién de calculos urinarios, que se depositan en la vejiga, dificultando la emisiéon de

orina.'®

- Organos genitales del macho. Los testiculos del conejo son alargados y se encuentran en
el interior de una bolsa cutanea bajo la piel. Carecen de la bolsa escrotal existente en otras
especies animales. Al nacer, los testiculos se hallan en la cavidad abdominal. Solamente
después del nacimiento se produce el descenso de los testiculos a través del canal inguinal.
En el aparato genital del macho, también forman parte los epididimos, las glandulas sexuales
(préstata, glandulas de las vesiculas seminales y glandulas bulbouretrales) y el pene, con los

cuerpos cavernosos y musculos.” "%

- Organos genitales de la hembra. Estan constituidos por dos ovarios, dos oviductos, una
matriz con dos cuernos uterinos y dos aberturas al exterior y la vagina. Los évulos maduran en

los foliculos de los ovarios.”® '%

Cuadro 3. Funciones corporales normales

Temperatura corporal a partir de la 32 semana de vida: 38,5-39,3 grados C.
La frecuencia respiratoria en reposo por minuto: entre 30 y 60.
Madurez sexual, machos y hembras: alrededor de las 15 semanas

(entre 12 y 18 semanas)

Ciclo sexual: Ausencia de ciclo anual
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Ovulacioén: Se produce soélo tras el acto

sexual (unas 10-12 horas
mas tarde)

Duracioén de la gestacion: unos 31 6 32 dias

Numero de crias por camada: 4212 (15)

2.4.2.7 Reproduccién. La conejas estén dispuestas para un nuevo apareamiento a las pocas
horas de parir, ademas debidamente alimentadas y en buen estado de salud, pueden volver a
ser cubiertas con éxito. En el coito, los espermatozoides son eyaculados en la vagina, desde
donde son impulsados por movimientos activos y pasivos relativamente rapidos a través de los
cuernos uterinos hasta el punto donde se ha de producir la fecundacién, en la parte superior
del oviducto. Los espermatozoides son muy activos y conservan durante muchas horas su
capacidad fecundante. Unas 10-12 horas después del coito se liberan los 6vulos maduros del
ovario y, al cabo de pocos minutos, ingresan en los oviductos. La fecundacion de los évulos se
produce alrededor de 12-16 horas tras la cépula. A diferencia de lo que sucede con los
espermatozoides, que conservan su capacidad fecundante durante 30-32 horas en el oviducto,
esta facultad la mantienen los évulos solo corto tiempo: unas 6-8 horas tras la ovulacion.
Producida la fecundacién, los 6vulos pasan a la matriz, donde transcurridos 8-10 dias se

asientan sélidamente (implantacion). La gestacion de la coneja dura 31 6 32 dias.’'®

2.4.2.8 Piel, pelo, glandulas cutaneas (mamas). La piel protege a los conejos de acciones
externas (luz, humedad), a la vez que regula la temperatura corporal. Los tejidos cutaneo y
subcutaneo estan constituidos como en todos los demas animales. Sélo el tejido subcutaneo
muestra alguna particularidad en los conejos. Puede desplazarse con facilidad, al adherirse al
cuerpo flojamente, lo que permite coger y trasladar los conejos sujetos por la piel. Como

formaciones anejas a la piel estan el pelo, ufias y mamas.'®
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Los pelos cobertores y las cerdas componen la capa de pelo, que en los conejos de pelambre

normal recubren los finos, delicados y mas cortos pelos lanosos. Por cada pelo cobertor existen

20-40 pelos lanosos. El pelo cobertor es mucho mas grueso que el lanoso, y las cerdas son
y 106

especialmente largas.

Los largos pelos tactiles se sitdan en la cabeza y en el labio superior, en el menton y junto a los

ojos. Estos pelos, al ser tocados, envian un estimulo al sistema nervioso y ayudan a los

animales a orientarse.'®

Los conejos tienen en las patas anteriores cinco ufias; las llamadas ufias pulgares se sitian en
posicién mas alta y no contactan con el suelo. En las patas posteriores hay cuatro uias.
Cuando los conejos deambulan sobre suelos duros, las ufias se desgastan. En cambio cuando
los animales se mueven poco y el suelo es blando, no se produce este desgaste, en cuyo caso
las ufias deben cortarse regularmente con ayuda de una tijera especial.'®

Para la alimentacién de sus crias, la coneja cuenta con 6-10 mama, dispuestas a derecha e
izquierda de pecho y abdomen. Durante la lactacién se forma leche continuamente en las
glandulas mamarias para que mamen las crias.'®

En el curso de la gestacion aumentan de tamarfio las mamas, que ven incrementado su peso,

en particular entre los dias 16 y 26 de prefiez. Tras el parto, se produce un ultimo empuje en el

desarrollo mamario hasta el dia 15 posterior al nacimiento de las crias.'®

2.4.2.9 Alimentacién. El tracto gastrointestinal del conejo es el sistema organico mas sensible
a sufrir trastornos, viéndose influido por una alimentacién 6ptima, equilibrada y adecuada para
esta especie. Los defectos de alimentacion pueden tener graves consecuencias. Ademas de
saciar el hambre, que obedece ante todo al descenso de las tasas de glucosa, aminoacidos,
4cido lactico y 4cidos grasos voldtiles en la sangre, los conejos distinguen evidentemente los
distintos piensos por el sabor y, de acuerdo con su apetito, los toman selectivamente.'®

El contenido de energia del pienso desempefia un papel decisivo en la ingestion de alimento

por los conejos. Si la concentracion de energia esta por encima de una determinada cifra, se
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ingiere menos pienso. A este respecto conviene recordar el mecanismo regulador que supone
la cecotrofia: Los conejos toman directamente del ano las heces fecales, que, a diferencia de
las duras ordinarias, tiene conformacién alargada y consistencia pegajosa (heces blandas), y
las vuelven a digerir. Este proceso se realiza con particular intensidad cuando existen carencias
energéticas. Si la tasa energética del pienso es suficiente, los conejos ingieren mas cantidad de

heces blandas en caso de déficit de proteina en la racién.'®

2.4.2.10 Composicién del pienso. El valor nutritivo del pienso depende de los componentes.
Este debe contener Proteina bruta: Es el componente mas importante del cuerpo. Si la
cantidad de proteina bruta alcanza valores superiores al 20% de la racién total, aumenta el
riesgo de sufrir dafios la salud de los conejos, ya que el tracto gastrointestinal de estos no esta
preparado para cifras tan elevadas de proteinas.106

Fibra bruta: regulan la actividad digestiva. El contenido de fibra bruta de la racién debe estar

entre el 13y 16%.'%

Hidratos de carbono: son los componentes de la dieta encargados de aportar energia. Las
necesidades energéticas por animal dependen del peso y superficie corporales, asi como de

los rendimientos.’'®

Grasas: solo se encuentran en escasa proporcion en los piensos para conejos (1 a 2%). Si la
porcién de grasa se incrementa en los piensos compuestos del 2 al 4%, cabe esperar mejores

resultados en el cebo de los conejos.'®

Sales minerales (calcio, fésforo, sodio y potasio): resultan absolutamente necesarias para la
constitucion de la sustancia 6sea. Por volverse a expulsar con la orina el 60% del calcio

ingerido, es preciso aportar este elemento regularmente con la dieta.'®

Vitaminas (A, B, y E): deben aportarse en parte a los conejos con el pienso, mientras que las
vitaminas del complejo B las generan también bacterias en el intestino de estos animales,

utilizando luego los conejos mediante la cecotrofia.'®
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2.4.2.11 La cria de conejos. La cria en espacios abiertos es hoy en extremo excepcional. Los

conejos se explotan en instalaciones exteriores o interiores, eligiéndose entre los suelos con o

sin paja, asi como entre la cria aislada, en grupos o en grandes poblaciones.'" '®

2.4.2.12 Cémo se producen las enfermedades.

Causas de la enfermedad y control sanitario

Las enfermedades se manifiestan por sintomas mas o menos caracteristicos:

= Menos consumo de pienso, perdida de apetito.

= Alteracion de las heces, diarrea.

. Aumento del volumen del abdomen.

= Respiracién dificultada, contracciones en los flancos, aberturas nasales pegajosas y
con costras, suciedad de la cara interna de las patas anteriores.

. Posicién inclinada de la cabeza, trastornos del equilibrio.

= Flujo ocular, parpados hinchados o adheridos entre si.

. Perdida de peso, enflaquecimiento.

. Lesiones de la piel, inflamaciones (dermatitis) con engrosamiento, abscesos en la piel o

tejido subcutaneo.

] Caida del pelo, decalvaciones (circunscritas o generalizadas)
= Alteraciones en las mamas.
. Lesiones en los érganos genitales de los machos o hembras.? '®

Las causas de las enfermedades pueden ser:

= Alteraciones hereditarias.
= Defectos de alimentacion.
= Deficiencia de manejo (alojamiento).

= Contagios por virus, bacterias, hongos, infestaciones por parasitos uni o pluricelulares.
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= |ntoxicaciones.

» Lesionesy heridas.? '®

2.4.2.13 Defectos de manejo. Las enfermedades de manejo se originan por:

. Frio (especialmente amenazados las crias jévenes)

= Calor (temperaturas elevadas de los alojamientos en verano)

= Gases nocivos en alojamientos cerrados, sin ventilacion suficiente.

. Heridas por salientes agudos de jaulas o alojamientos.

n Numero excesivo de animales en una jaula o alojamiento (ello provoca mordeduras)
. Mala limpieza o desinfeccién insuficiente de alojamientos o jaulas.'®

2.4.2.14 Las enfermedades infecciosas se producen por:

. Alteracién directa de érganos aislados (enfermedad organica) o de la totalidad del
cuerpo (enfermedad general) como resultado de la accién de gérmenes patégenos.
= Produccion de sustancias venenosas (toxinas) por los microorganismos (enfermedad

orgénica o enfermedad general).'®

Es importante tener en cuenta que los conejos se producen con frecuencia heridas entre si por
mordeduras. Estas ultimas se originan en las luchas por establecer las categorias sociales
dentro del grupo de machos adultos o bien, cuando es excesivo el numero de conejos
mantenidos en una jaula. La inadecuada construccién de éstas permite que cuelguen fuera las
extremidades de los conejos, y las esquinas y aristas son causas frecuentes de pequefias
heridas en la piel. Sujetar los conejos de mala manera por criadores inexpertos es causa

frecuente de fractura de la columna vertebral.'®

2.4.2.15 Medidas preventivas contra las enfermedades. Las vacunaciones constituyen la mejor
medida preventiva contra las enfermedades, siempre que se apliquen racionalmente, en la

edad adecuada y repetidas con regularidad. Por desgracia, solo se dispone de vacunas para
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unas pacas enfermedades infecciosas de los conejos, en particular para prevenir determinadas

infecciones viricas. '

La ley de medicamentos, (legislacion Germana), prescribe que las vacunas solo puede

aplicarlas el veterinario. Diversos laboratorios ofrecen vacunas contra:

La enfermedad hemorragica de los conejos (RHD) o peste china:

Arvilap (Albrecht, Aulendorf): Virus RHD inactivado.

Dosis: 1ml! subcutaneo

Programa de vacunacion: A partir de la 6 semana de vida. Repetir una vez al afio. {No vacunar

animales ya enfermos!

Cunivak RHD (Laboratorio dessau-tornau): Virus RHD inactivado

Dosis: 0.5ml subcutaneo o intramuscular.

Programa de vacunacién: A partir de la 6 semana de vida. Descendencia de conejas
vacunadas, a partir del 3 mes de vida. También pueden vacunarse las conejas prefiadas.

Repetir una vez al ario.

Rika-Vacc (Riemser Tierarzneimittel GMBH, WDT, GARBSEN): Virus RHD inactivado.

Dosis: 0.5 ml. subcutaneo o intramuscular.

Programa de vacunacién: A partir de la 6 semana de vida. Descendencia de conejas
vacunadas, a partir del 3 mes de vida. También pueden vacunarse las conejas prefiadas.

Repetir una vez al afio.

Vacuna Heter6loga contra la Mixomatosis:
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Vacuna viva contra la mixomatosis (Rhone-Merieux, Laupheim)
Dosis: 0.5 ml. estrictamente subcutaneos.

Vacunar solo conejos sanos, en casos excepcionales se forman tumores conjuntivos hasta del

tamafio de un huevo de gallina, que pueden persistir varias semanas.

Programa de vacunacién: Conejos de cebo, a partir de la 4 semana de vida. Conejos

reproductores, a partir de la 8 semana de vida. Repetir cada 4-6 meses.

Vacuna Homologa contara la mixomatosis:

Cunivak Nyxo s.c (Laboratorio dessau-tornau)

Dosis 1 ml. subcutaneo.

Cunivak jet (Laboratorio dessau-tornau)

Dosis: 0.1 ml. de vacuna resuspendida, utilizando el inyector (dermojet).

Vacuna Riemser contra la mixomitosis (Riemser Tierarzneimittel GMBH, WDT, GARBSEN)
Dosis: 1 ml. subcutaneo

Programa de vacunacion: Solo deben vacunarse los animales que no parezcan debilitados. No

vacunar con menos de 4 semanas de edad.

Momentos de vacunar: Entre abril y junio, eventualmente, de acuerdo con la duracién del

invierno, también uno o dos meses antes.

Animales jévenes: En agosto / septiembre. Repetir cada 6 meses.'®
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2.4.2.16 Medidas inespecificas de limpieza y desinfeccion.

Limpieza: La retirada regular del estiércol de los alojamientos, por lo menos 2 veces a la
semana, evita la acumulacién en la cama de gérmenes patdégenos, como bacterias y coccidios.
Existe una limpieza en seco que se realiza con escoba, tras lo cual se enjuaga con agua,
(limpieza himeda). Es necesario secar bien a continuacion, antes de distribuir nueva cama de

paja'ﬁ, 20,70,73, 106

Desinfeccién: Sirven para la adecuada eliminacion de microorganismos patégenos, bien en el
transcurso de una enfermedad infecciosa, con objeto de reducir la cantidad de agentes
patégenos bien como medida preventiva que atente desde el principio la presion microbiana.
Al aplicar el producto se debe conocer si el producto se puede aplicar en presencia de
animales o no, ya que estos pueden producir irritacién de las mucosas o enfermedad en las

vias respiratorias de los conejos.® 2049967073106

La colocacién de mallas metdlicas contra mosquitos y moscas en las ventanas y puertas del

alojamiento impediran la entrada de insectos que puedan transmitir el virus del RHD o

mixomatosis.® 2070 106

2.4.2.17 Enfermedades infecciosas. Infecciones Viricas

Mixomatosis: Es una infeccidén virica de los conejos que es trasmitida desde los conejos

silvestres a los domésticos por insectos picadores y garrapatas.'®
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3 DISENO METODOLOGICO

3.1 HIPOTESIS

Los componentes de la cascara de huevo tales como el calcio, el fosforo entre otros, tienen la
capacidad de inducir osteogénesis, por lo tanto, la cascara de huevo servird como material
aloplastico para utilizarse en defectos éseos pequerios de un didmetro aproximado de 2mm a
8mm de ancho y hasta 5mm de profundidad, en un tiempo estimado entre cuatro y seis meses;
colocandose en la parte del defecto como una especie de relleno creando un espacio entre los
tejidos blandos y el hueso, dejando que las células osteogénicas tengan la facilidad de

restaurar el hueso perdido en menor tiempo.

3.2 TIPO DE ESTUDIO

El estudio sera experimental preclinico de intervencion.

Experimental porque se desarrollard el trabajo de campo en animales vivos los cuales se
tendran que mantener en 6ptimas condiciones para la parte clinica quirdrgica donde se hara la
correcta implantacién del material de intervencién y su proceso posquirirgico donde se
sacrificaran los animales en diferentes fechas (una Semana, dos Semanas, cuatro Semanas,
seis Semanas, ocho Semanas, 10 Semanas, 12 Semanas, 16 Semanas) después de haber
sido implantados.

Debido a los estudios que se realizaran después del sacrifico de los animales en el trabajo de
campo, se pasara a un trabajo de laboratorio donde se desarrollaran cortes histolégicos en los
lugares en los cuales se ha implantado el material aloplastico para describir el proceso por el
cual se ha venido regenerando hueso, y estas descripciones se haran en tiempos diferentes, a
una Semana, dos Semanas, cuatro Semanas, seis Semanas, ocho Semanas, 10 Semanas, 12

Semanas, 16 Semanas que son las fechas en las cuales los animales son sacrificados
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3.3 UNIVERSC

Se utilizaran conejos de la familia Nueva Zelanda blancos que oscilen entre los cuatro a ocho

meses de edad.

3.4 POBLACION

28 conejos de la familia Nueva Zelanda blancos entre las edades de cuatro a ocho meses de

edad.

3.6 MUESTRA

Se selecciona a través de un muestreo no probabilistico, una muestra de 28 conejos de la
familia Nueva Zelanda Blancos. Sera dividida en tres grupos de ocho ejemplares cada una, con
cuatro machos y cuatro hembras por grupo. Los cuatro conejos restantes seran de reemplazo,
dos hembras y dos machos.

Se decide este tipo de muestreo por los elevados costos de mantenimiento y examenes
necesarios para cumplir los objetivos; al igual de no contar con ninguna mediciéon de referencia

de la variable de estudio para determinar con este un tamario de muestra probabilistico.

3.6 CRITERIOS DE SELECCION

3.6.1 Criterios de inclusidén
= Conejos fisicamente normales y sanos que no tengan ninguna enfermedad al momento

de ser escogidos

= Conejos de raza Nueva Zelanda blancos, dentro de las edades de cuatro a ocho meses
de edad.
= Conejos de raza Nueva Zelanda blancos, que no tengan malformaciones éseas.
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= Conejos hembras que no estén prefiadas.

= Conejo Nueva Zelanda blanco con el peso y tamafio normales.

= Conejo Nueva Zelanda blanco que desde su nacimiento no hayan presentado
infecciones o cualquier tipo de enfermedad.

= Conejos Nueva Zelanda blancos activos o ejercitados con alta capacidad de

movimiento.

3.6.2 Criterios de Exclusién.
= Alteraciéon en los resultados de los examenes clinicos, de laboratorio y radiograficos

previos al procedimiento quirtrgico.

3.6.3 Criterios de descontinuacién o retiro.

= Enfermedades que se adquieran durante el proceso investigativo inducidos por
microorganismos, tales como virus, hongos, bacterias, parasitos.

" Conejo hembra que quede prefiada en medio del proceso.

= Muerte de! animal por cualquier causa patolégica.

3.7 VARIABLES

3.7.1 Variables.

Para analisis histolégico se tomaran en cuenta las siguientes variables:

= Género: Macho, Los genitales externos presentan: saco escrotal y pene, el pene
sobrepasa el ano y las zonas laterales son carentes de pelo.

Hembra, Los genitales externos presentan: orificio urogenital y ano. Las bolsas perianales se
sitian lateralmente a la apertura urogenital.

= Implante: se determinara al azar dentro del grupo de estudio, y se describira en cual de

ellos esta presente.
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. Estratificacién por formacién: se dividiré en 3 zonas facilmente observables y medibles.
Cartilago Embrionario: presentard una proliferacion celular, donde se encontraran
condroblastos y osteocitos, ademas fibras dispuestas de manera desordenada, mostrara un
aspecto fibrilar.

Cartilago Maduro: Es la zona media que se encuentra entre el cartilago inmaduro o embrionario
y el osteoide.

Osteoide; Es la zona periférica de la regeneracion, que se caracteriza por encontrar una mezcla
de cartilago y de hueso

= Formacién dsea: se determinaré por observacién; y se clasificaran en:

Ordenada por presentar una disposicion estratificada en la maduracion.

Desordenada se presentara por la disposicion no estratificacion de la maduracion.

= Celularidad medular: se determinara por observacion; clasificandola en tres categorias:
Aumentada, normal o disminuida; dependiendo de la cantidad que se observara en la médula
dsea.

= Vascularidad: se determinarén 2 parametros:

Periférica: donde se observara si este proviene desde la periferia hacia la zona medular.
Interior: donde se observara si este proviene de la zona medular a la periferia.

] Cicatrizacion: se determinard por la observacién clinica de la apariencia dermica
consecutiva al dafio y reparacion colagena de esta.

Primera intencién: Es la que se realiza por capas de la mas interna a la externa dando una
apariencia superficial lisa y se desarrolla en un mes.

Segunda intencién: Es la que se realiza en capas desordenadas, a través del tejido de
granulacion dando una apariencia superficial rugosa, blanda y rosada. Se desarrolla por mas

de un mes.
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Cuadro 4. Descripcion de variables

Variable Caédigo Escala de variable Categoria Medicién
Cuantitativa
Cualitativa
Género 1 X Hembra Observacion  de
Macho érganos sexuales
externos
Implante 2 X Si Se describe que si
No el animal recibié o
no el material de
implante
Estratificacion de |3 X Embrionaria |Se mide en
formacién Maduro milimetros  segun
Osteoide las imagenes
histoldgicas
obtenidas
Formacién 6sea |4 X Ordenada Se determina por
Desordenada | observacion
microscopica
Celularidad 5 X Aumentada |Se determina por
medular Normal observacion
Disminuida | microscépica
Vascularidad 6 X Interior Se determina por
Periférica observacion
microscépica
Cicatrizacién 7 X Primaria Se determina por
Secundaria | observacion clinica
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3.8 FORMULARIO DE RECOLECCION DE INFORMACION CODIFICADO

3.8.1 Instructivo para formulario de recoleccién de informacién codificado.
1 Sexo: Macho, Los genitales externos presentan: saco escrotal y pene, el pene
sobrepasa el ano y las zonas laterales son carentes de pelo.

Hembra, Los genitales externos presentan: orificio urogenital y ano. Las bolsas
perianales se sitlan lateralmente a la apertura urogenital.
2 Implante: se determinaré al azar dentro del grupo de estudio, y se describira en cual de
ellos esta presente.
3 Estratificaciéon por formacién: se dividira en 3 zonas faciimente observables y medibles.
Cartilago Embrionario: presentara una proliferacién celular, donde se encontraran
condroblastos y osteocitos, ademas fibras dispuestas de manera desordenada, mostrara un
aspecto fibrilar.
Cartilago Maduro: Es la zona media que se encuentra entre el cartilago inmaduro o embrionario
y el osteoide.
Osteoide: Es la zona periférica de la regeneracién, que se caracteriza por encontrar una mezcla
de cartilago y de hueso
4 Formacién 6sea: se determinara por observacion; y se clasificaran en:
Ordenada por presentar una disposicion estratificada en la maduracion.
Desordenada se presentara por la disposicién no estratificacién de la maduracién.
5 Celularidad medular: se determinara por observacién; clasificandola en tres categorias:
Aumentada, normal o disminuida; dependiendo de la cantidad que se observara en la médula
Osea.
6 Vascularidad: se determinaran 2 parametros:
Periférica: donde se observara si éste proviene desde la periferia hacia la zona medular.

Interior: donde se observara si este proviene de la zona medular a la periferia.
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il Cicatrizacién: se determinara por la observacion clinica de la apariencia dérmica
consecutiva al dafio y reparacion colagena de esta.
Primera intencién: Es la que se realiza por capas de la mas interna a la externa dando una
apariencia superficial lisa y se desarrolla en un mes.
Segunda intencién: Es la que se realiza en capas desordenadas, a través del tejido de
granulacién dando una apariencia superficial rugosa, blanda y rosada. Se desarrolla por mas

de un mes.
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3.8.2 Formulario de recoleccion de datos codificado

Cuadro 5. Datos generales de los conejos

CONEJO | EDAD | GENERO | TAMANO | PESO

HEMOGRAMA
INICIAL

CALCIO

GRUPO

NININININININININ = e e | e | | e |
||| B|DIN|=|S|olx|N|o|oln|w|N| = |o|@|R| NS OGN =
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Cuadro 6. Posquirargico a las 24 horas

CONEJO | CICATRIZACION | FIEBRE | INFLAMACION | MOVILIDAD [ ALIMENTO
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Cuadro 7. Posquirtrgico a los ocho dias

CONEJO

HEMOGRAMA

CICATRIZACION

FIEBRE

INFLAMACION

EUTANASIA

ANALISIS HISTOLOGICO

CALCIO

RX

GRUPO

R R Y
wwocooo\lmm-hro—\

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

71




Cuadro 8. Analisis histolégico

CONEJOS

GRUPO

ESTRATIFICACION

FORMACION
OSEA

CELULARIDAD
MEDULAR

CICATRIZACION

VASCULARIDAD

EUTANASIA

— | —
DSl |~No|o|s|n|=

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28
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3.9 PRUEBAPILOTO

Se tomd como prueba piloto el anterior estudio “Andlisis histolégico de la cascara de huevo
como material aloplastico para la regeneracién 6sea en conejos” realizado en el C.O0.C. de la
ciudad de Cali. En este estudio se trabajé con siete conejos blancos nuevo Zelanda, donde
tres de ellos se implantaron en las patas derechas traseras con céscara de huevo triturada,
deshidratada y esterilizada, y otros tres en la misma zona anatémica, se les realizo el defecto
6seo, demostrando que al finalizar el estudio, 4 meses después de ser operados los conejos,
no se produjo ningin rechazo del injerto de tipo anafilactico, se encontré que se habia
regenerado hueso partiendo desde cartilago de la periferia hacia el centro a diferencia de los
que solo se les hizo el defecto que se regenero hueso pero en forma viceversa.

Teniendo en cuenta los resultados obtenidos, se decidié complementar el estudio, siguiendo
las recomendaciones del trabajo ya mencionado, dentro de las cuales eran desproteinizar la
cascara de huevo, marcar la zona del defecto con el fin de identificarlo mas facil en el momento
de la radiografia, y magnificar la muestra para determinar el tiempo y las etapas de formacién

de este hueso en formacion.

3.10 CONSIDERACIONES ETICAS

El trabajo de campo necesitaba de la aprobacién y supervision de un comité de ética
veterinaria que segun la ley 84 de 1989, y tiene que estar conformado por tres entes
representantes legales, uno de Una sociedad protectora de Animales, otra del Instituto
Colombiano Agropecuario (ICA) y el otro de la secretaria de salud municipal.

Se enviaron diferentes cartas a estas entidades para citar a los representantes de estas
entidades, los primeros que respondieron fueron los representantes de la sociedad protectora
de animales, Dr. Delio Orjuela y la Dra. Maria Alejandra Arango veterinarios del Zool6gico de

Cali, seguidamente devolvieron la carta desde el ICA con la Dra. Andrea Camelo y
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posteriormente el Dr. Andrés Osorio representante de la secretaria de salud municipal en el

area de zoonosis.

A estas personas se les presenté una exposicion, donde se mostré todos los objetivos,

justificacién e hipétesis del trabajo, cumpliendo con las normas éticas que el trabajo requeria,

dieron unas pequefias recomendaciones y aprobaron el trabajo de campo.

(Ver anexos de las cartas enviadas).

3.11 RECURSOS

3.11.1 Recursos humanos.

Cuadro 9. Recursos humanos

Personal Dedicacién de horas | Valor Hora en pesos | Valor Total en pesos
durante el trabajo de | colombianos colombianos
grado

Paola Andrea | 400 0 0

Martinez

Gabriel Eduardo | 400 0 0

Pérez

Rubén D. Quintana 400 0 0

Paola Andrea Lépez | 400 0 0

Blanca Lucia Acosta | 16 18.000 288.000

Paula Bermudez 32 18.000 576.000

Diego Sanchez 64 18.000 1.152.000

Oscar Collazos 10 10.000 100.000*

Katia Altman 16 18.000 288.000

Héctor Fabio Mueses |16 18.000 288.000

SUBTOTAL 0

* Recursos propios subvencionados por los investigadores.
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3.11.2 Recursos fisicos.

Cuadro 10. Recursos fisicos.

Rubro Cantidad | Valor unidad | Valor total
Borradores 2 500 1.000
Cartuchos 4 40.000 160.000
Computador 240 1.500 x hora |360.000
Fotocopias por paginas | 3200 100 320.000
Conejos 28 25.000 700.000
Comida para conejos 252 kg 1.000 x Kg 252.000
Desparasitario 28 5.000 140.000
Examenes de laboratorio | 206 9.710 2.000.260
Farmaco- cirugia 28 17.900 501.200
Antibidticos extras 6 5.000 30.000
Instrumental de cirugia | 100 5.00 50.000
Papel por resmas 5 6.000 30.000
Refrigerios 75 3.000 225.000
Transporte* 500 1.000 500.000
Jaulas 28 20.000 560.000
Bioterio 1 400.000 400.000
Huevos 150 200 30.000
Proceso del huevo 11b. 356.000 356.000
Estudio radiografico 30 8.400 252.000
Placas Histolégicas 90 2.500 225.000
TOTAL 7.033.660

*Esta anunciado por pasajes de buses.
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3.11.3 Recursos financieros. Analisis histolégico

Cuadro 11. Recursos Financieros

Rubro VALOR
Recursos Humanos patrocinados por | 2°592.000*
c.0.C.

Recursos humanos pagados por|100.000
investigadores

Recursos Fisicos 7.092.460
TOTAL 7.192.460
imprevistos 5% 359.623
GRAN TOTAL 7.552.083

*Costo subvencionado por el C.O.C.
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3.12 CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Cuadro 12. Cronograma de actividades del afio 2003

LL

Enero |Febrero | Marzo Abril Mayo Junio Julio | Agosto |Septiem.|[Octubre |Noviemb.|Diciemb.
No |Actividad 11 2| 3] 4] 1] 2| 3| 4] 1] 2| 3| 4| 1| 2| 3[ 4| 1| 2| 3| 4] 1] 2| 3] 4] 1] 2| 3| 4| 1| 2] 3| 4| 1] 2] 3] 4] 1] 2| 3] 4] 1] 2| 3| 4] 1] 2| 3| 4
1|Reunién XXX XXX XXX X XXX XX XXX XXX XXX XX XXX XX XXX XXX
2|Comité ética X X
3inicio trabajo camp X
4|Conejos Zool6gico X
5|Adaptacién Conejo X|X([X
6|Cirugia Conejos X
7| Trabajo de campo XXX XXX XXX XXX XX XX
Cuadro 13. Cronograma de actividades del afio 2004
Enero |Febrero | Marzo Abril Mayo Junio Julio | Agosto |Septiem.|Octubre |Noviemb.|Diciemb.
No |Actividad 112]3]14]|1]|2]|3]4]|1]2]3|4|1|2|3|4]1]2|3|4{1]{2]3]4]1]2]|3]4]1]2]|3]|4|1|2]3|4|[1{2]3]4]1]{2][3][4][1]2]3]4
1|Entrega de trabajo XXX XX XX XXX
2 |Sustentacion X
3 |Simposio X




3.13 DESARROLLO DEL TRABAJO DE CAMPO

3.13.1 Ingreso de los conejos a la fundacién Zoolégico de Cali

El ingreso de los conejos fue el dia jueves 3 de julio del 2003 a las 11 de la mafiana. Los
conejos fueron traidos desde Pereira donde se les di6 comida antes y después del viaje.

A los conejos se alimentaban con concentrado y pasto verde fresco.

En el Zoolbgico de Cali, los conejos fueron organizados en las jaulas dentro del bioterio, y se
separaron machos de hembras asignandoseles un numero a cada uno y posteriormente se
dividieron en tres grupos de la siguiente manera: Primer grupo (A): ocho conejos implantados;
Segundo grupo (B): ocho conejos no implantados; Tercer grupo (C): ocho conejos»control;

Cuarto grupo (D): Cuatro conejos de reemplazo.

Cuadro 14. Organizacion de los conejos en el bioterio.

Machos Hembras
Grupo Acon | Conejos1al | Conejos5al 8
implante 4
Grupo Bcon | Conejos 9 al Conejos 13 al
defecto/sin 12 16
implante
Grupo C Conejos 17 al | Conejos 21 al
control 20 24
paraclinico
Grupo D Conejos 27 y Conejos 25y
Reemplazo 28 26

3.13.2 Manejo diario de los conejos en la fundaciéon Zoolégico de Cali. Diariamente entre
las siete y nueve de la mafana se procedié con el mantenimiento de las jaulas limpiando cada
una de las bandejas de los excrementos y orina de los conejos; se les proporcionaba alimento
(Conejina marca SOYA) 120gr. por conejo y agua en bebederos con capacidad de almacenar

500ml. Uno de los conejos presentaba alteraciones en las vias respiratorias como
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consecuencia del viaje desde el criadero hasta el bioterio, esta enfermedad fue diagnosticada y
tratada por el veterinario del Zoolégico de Cali. Se le suministr6 Terramicina de larga accion
28mg. via intramuscular. Los conejos se tuvieron en adaptacion por tres semanas y media con

las anteriores condiciones.

3.13.3 Toma de primeros examenes de laboratorio. El dia siete de julio del 2003 se llevo
cada uno de los conejos al laboratorio del zooldgico para tomarles muestras de sangre las
cuales se iban a convertir en: Hemograma y Calcio Sérico.

Cada conejo fue pesado antes de ser sangrado, la muestra fue tomada de las orejas de los
conejos utilizando Xilol tépico como dilatador, se utilizaron agujas con calibre 25 por 1 Yy
jeringas de 5ml. para sacar la mayor cantidad de suero y realizar los examenes
correspondientes. (Ver figura 1). Algunos de los conejos debido a su imposibilidad de extraer la
sangre de las orejas fueron anestesiados con Isofluorano inhalado al 2%, 2It. por seg. y se
extrajo la muestra desde la parte interna del fémur del conejo. Cada conejo fue desparasitado
con lvermetina 2U de insulina. El conejo niumero 23 presentaba alteraciones en el hemograma
debido a una enfermedad que tuvo en las vias respiratorias a causa del viaje desde Pereira, se
le aplicé Terramicina Larga Accion 28mg. Intramuscular el dia siete de Julio, mostrando una
notable mejoria el dia 11 de Julio al observar que se habia comido toda la racién del
concentrado.

Figura 1. Toma de muestras de sangre

SEP 1312003
8:04:36'aM

79



3.13.4 Tratamiento de la cascara de huevo. El implante de céscara de huevo se obtuvo a
partir de 150 huevos con cascara blanca de la misma avicola, se extrajo la clara y la yema,
luego se trituré la cascara manualmente para facilitar su almacenamiento. Posteriormente se
llevd la muestra al Laboratorio de Analisis Industrial de la Universidad del Valle para realizar el
respectivo proceso.

Se tomo la cascara de huevo y se deposité en un recipiente, el cual se llevé a la estufa a 105°C
para secarla, se dej6 durante 24 horas, luego; se trituré la muestra nuevamente en un molino
eléctrico donde el tamafio de cada particula oscilaba entre 100 y 300 micras; se solubiliz6 la
proteina de la cascara de huevo colocandola en un recipiente donde se le agreg6 agua y se
agité magnéticamente por dos horas y este proceso se repitié 10 veces; luego se deshidrato la
muestra nuevamente llevandola a una estufa a 105°C por 24 horas, antes de la cirugia se

esterilizo la cascara en un autoclave durante 25 minutos.

Figura 2. Cascara de huevo procesada

CASCARA bR MEVD

S TIPS TYILL D &
2 e

Se realiz6 el analisis de los componentes de la cascara de huevo antes de ser procesada
arrojando los siguientes resultados:

Proteinas: 5.99%, Calcio 99.86%, Magnesio 1.07%, Fésforo 0.20%.

Después de que la muestra se le realizé los procesos mencionados arrojé los siguientes

resultados:
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Proteinas: 2.71%, Calcio 102.69%, Magnesio 1.07% y Fésforo 0.15%.

Para el andlisis se utilizaron los siguientes métodos:

El NTC 282 para la proteina, la absorcién atémica de llama para el Calcio y el Magnesio y la
espectrofotometria para el fésforo.

3.13.5 Cirugia de los conejos. El dia 29 de Julio del 2003 a las siete y 20 AM. se inicio6 el
proceso de las cirugias de los conejos. Se llevd cada uno de los conejos a la sala del
laboratorio donde se inicié con la cortada del pelo con una tijera a nivel de la cadera del lado
derecho. Con una cuchilla Minora se afeité una zona grande para limpiar y desinfectar con
mayor facilidad, se traslad6 el conejo al quiréfano del Zool6gico de Cali uno a uno de los
conejos, donde se le inyecté anestesia general Zolptil (Tiletamina, Zolazepan) local Roncaina

(Lidocaina con Epinefrina) 2ml. en el sitio de la incision para obtener una vasoconstriccion.

Figura 3. Anestesia a los conejos de los grupos Ay B

Se procedi6 con una incision en linea recta con hoja de bisturi No. 15 sobre la cresta iliaca en
el conejo, se incidié de la misma manera la endodermis y musculo asi se llegé al hueso, una
vez en él, se desinserté el musculo con el periostétomo descubriendo por completo la cresta
iliaca, luego con una sonda periodontal impregnada con azul de metileno se marco el sitio del

defecto con las medidas 2mm a 8mm. con 5mm. de profundidad.
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Figura 4. Incision en la zona de la cadera

Se utilizé una pieza de baja velocidad con una fresa de carburo redonda numero tres la cual se
pas6 por la linea marcada, se irrigd constantemente con suero fisioldgico, se extrajo el
fragmento de hueso y se perfecciono el defecto con una cureta de Lucas hasta que se retird
toda la medula dsea para dejar el defecto sin sangre, se realizé una perforacion el la superficie
superior del defecto donde se introdujo un alambre quirdrgico 0.7 para demarcar la zona y

ubicarla radiografica mente.

Figura 5. Realizacion del defecto con la fresa de baja velocidad

Esto se hizo en los conejos del numero uno al numero 16, pero a los conejos del numero uno
al nimero ocho se les implanto la cascara de huevo deshidratada, triturada, desproteinizada y

esterilizada previamente en autoclave.
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Figura 6. Aplicacion de la cascara de huevo en el defecto 6seo

A los conejos se les aplicé un lubricante ocular para evitar la resequedad de los ojos llamado
Viscotears (Acido poliacrilico) dos gotas, a su vez se tatué a cada conejo con su respectivo
numero en la oreja. Se suturd internamente con Catgut 3.0 de forma continua, y con seda 3.0

en puntos simples en la parte externa, se limpi6 con Isodine (Yodopovina).

Figura 7. Colocacion de la sutura

A cada conejo se le aplico antibiotico Terramicina de larga accion 30mg. Y analgésico
Ketoprofeno (Ketorolaco + Ibuprofeno) 2mg. por Kg. de peso. Luego se trasladaron los conejos
a la sala de rayos X para su respectiva radiografia y finalmente se aplicd un repelente contra
zancudos y moscas gusaneras llamado Curagan.

Los conejos fueron llevados a sus respectivas Jaulas y se colocaron dormidos de tal manera

que no se obstruyeran sus vias respiratorias.
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3.13.6 Posquirargico después de 24 horas. El dia 30 de Julio del 2003 se abri6 el bioterio a
las 8:45am, donde se encontrd el conejo nimero 11 muerto a las 3pm. Murié el conejo niumero
tres. Se les realizé la necropsia, se determiné que la causal de la muerte fue una embolia en
ambos casos debido a burbujas de grasa en las venas, esto como resultado del estrés de los
conejos. Se les aplicé a los demas conejos Butarfanol 0.1mg. por Kg. de peso. Se les aplicé
Isodine (Yodopovina) en la zona de |a herida.

EL dia dos de Agosto se tomaron dos de los conejos de reemplazo machos, y se realizé la
cirugia, uno con implante y el otro sin implante, siguiendo los mismos pasos de los conejos ya
operados.

Al dia cuatro de agosto del 2003 se encontré que todos los conejos han respondido

satisfactoriamente sin alteraciones.

3.13.7 Eutanasia. Se tomd un conejo del grupo A, B y C, en las semanas indicadas. Se
anestesiaron totalmente con Zoletil (Tiletamina + Zolazepan) 50mg (0.6ml/Kg. de pesc). Se
tomaron muestras de sangre para los hemogramas y exdmenes de Calcio Sérico como ya se
escribié anteriormente, luego se tomo radiografia de la zona de la cirugia donde se colocd el

conejo en posicion anatémica, posteriormente se procedid con la eutanasia.

3.13.8 Necropsia. Para la necropsia se incidié en la misma zona donde se realizé la cirugia,
se retiré el ala de la cadera con un osteétomo. Se realizd la diseccion retirando tejidos de
pulmén, rifién, pancreas, intestino grueso, intestino delgado, higado para su respectivo analisis
histoldgico. Cabe nombrar la aparicién de un sesgo en el momento de la necropsia, ya que se
extraviaron las muestras de los tejidos de los conejos nimero cuatro y namero 12, por esta

razon, no se obtuvieron resultados histologicos de la séptima eutanasia.

Estas muestras se colocaron en formol al 10% para conservar los tejidos y evitar su
descomposicién y fueron llevados al respectivo laboratorio, las muestras de los érganos fueron

procesadas inmediatamente a diferencia de los fragmentos de hueso que necesitaron una
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descalcificacién que duré aproximadamente cinco a ocho dias con &cido nitrico al 10%, se
deshidraté con alcohol etilico al 95% en tres pasos, y cada paso dur6 una hora, posteriormente
se coloco en Isopropano! al 100% en tres pasos de una hora cada uno, luego se sumergi6 la

muestra en Xilol en 2 pasos de una hora cada uno, la muestra se colocé en parafina liquida a
56°C en 2 pasos de una hora cada uno para petrificar la muestra, se llevd al micrétomo donde
se corto en un tamano de cinco micras de ancho, nuevamente se colocé en Xilol con el fin de
retirar la parafina, luego se sumergié en Isopropanol al 100% para retirar el Xilol en 3 pasos de
una hora cada uno.

Para rehidratar la muestra de llevé a alcohol etilico al 95% en 2 pasos de una hora cada uno,
se lavo con agua. Se tifieron los nucleos de las células de la muestra con Hematoxilina, se lavé
nuevamente con agua y se colocé en &cido clorhidrico con el fin de retirar el exceso del
colorante, se volvié a lavar con agua, posteriormente se sumergié en agua amoniacal para
intensificar la coloracién de los nucleos de las células de la muestra, se lavd con agua.

El resto de las células acidéfilas se tifieron con eosina y se lavo nuevamente con agua.
Finalmente se deshidraté la muestra con los pasos iniciales para ser cubiertas con el
cubreobjetos y poder ser observadas al microscopio.

Para poder observar las placas de los cortes histoldgicos se calibré al obserygdor en la
descripcién de células y zonas histoldgicas que se requerian valorar, basados en un estudio
previo realizado por estudiantes del Colegio Odontolégico Colombiano como trabajo de grado,
titulado “Analisis histolégico de la cascara de huevo como material aloplastico para la

regeneracién 6sea en conejos’.
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4. RESULTADOS

4.1 PREQUIRURGICO

En los examenes de hemograma y Calcio séricos realizados a todos los conejos, no se
encontraron alteraciones. Todos los conejos que llegaron para el estudio, se encontraban en
condiciones aptas para ser parte de éste. Tenian 4 meses de edad al llegar, movilidad, pelo
tamafio y peso normal para la edad en la que se encontraban. Radiograficamente encontramos
que ninguno presentaba alteraciones éseas y se encontraban con sus huesos formados y

maduros.

4.2 POSQUIRURGICO

En el grupo A, se encontré que todos los conejos presentaron hemogramas sin ninguna
alteracién. En el examen del Calcio Sérico se encontré dentro del rango que es 5.6 —
12.0mg/dl. un leve aumento. A diferencia del grupo B que no se encontré ninguna alteracion
entre los examenes iniciales y posquirargicos. El grupo C por ser un grupo control sirvié como
guia para medir o diferenciar los resultados obtenidos por los conejos operados.

Radiografica mente encontramos que los conejos del grupo A se les observaba una zona radio
opaca en el ala de |a cresta iliaca derecha indicando la zona donde se coloco el implante, el
los conejos del grupo B se observé en el ala de |a cresta iliaca derecha una zona radio lucida
donde indica que es la zona del defecto 6seo sin implante. En el grupo A y B se marco la zona
con un alambre quirurgico el cual se ve como un aro radio opaco encima del la parte donde se

realizo el defecto.
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Figura 8. Radiografias iniciales de grupos Ay B.
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Los tres primeros dias después de realizada la cirugia, fue un periodo critico donde 10s conejos
se encontraban débiles, llevando a la muerte de dos conejos, uno del grupo A y otro del grupo
B (Conejos numero tres y numero 11), que fueron inmediatamente excluidos del estudio vy
reemplazados por dos conejos del grupo D (Conejos numero 27 y numero 28), que cumplian
con las mismas caracteristicas de los conejos numero tres y numero 11.

Después de la primer semana de realizada la cirugia se encontré que todos los conejos de los

grupos A, B, C y D se encontraban en una notable mejoria.

e Primera Eutanasia: (Una semana), En la primer semana se les realizo eutanasia a los
conejos numero 1, numero 13 y numero 17, representantes de los grupos A, B y C

respectivamente.
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Se encontré que la zona afeitada se encontraba en regeneracién de pelo, el conejo del grupo A
(numero uno) estaba en aparente normalidad y se encontré radiogréafica mente que en la zona
donde se encuentra la cascara de huevo, se observaron espacios radio lucidos muy pequefios
determinando zonas de reabsorcion de la cascara de huevo del centro hacia la periferia, y de la
periferia hacia el centro, observamos un encapsulamiento del implante el cual abarca

aproximadamente un 10% de todo el implante.

Figura 9. Radiografia final del conejo del grupo A. Primera semana

#
CONEJO # 1

a. Implante con cascara
de huevo.

b. Hueso compacto de la
cresta iliaca.

c. Proceso de Reabsorciéon
de la cascara de huevo.

d. Material Quirdrgico para
marcacion del defecto.

Histolégicamente se encontré musculo estriado normal en la periferia, se observé cartilago
neoformado en plena actividad, condroblastos, areas con vasos sanguineos y cerca al
cartilago se presentd una pequefia fibrosis.

Se pudo distinguir tres areas diferentes, musculo normal en la periferia seguido de tejido
fibroso, cartilago en actividad y por ultimo hueso.

Se encontraron células mononucleares debido a una inflamacién aguda, que progres6 a una

inflamacién crénica.
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La proporcién que se observo de cartilago neoformado es de aproximadamente 60 a 70%, y
de hueso neoformado aproximadamente de 30 a 40%. Se encontré hueso maduro hacia la
periferia, y depésitos de Ca que connotaba con cascara de huevo. Hubo lagos sanguineos de
la médula tapizados con endotelios. Se encontré que la neoformacion dsea inicia desde la
periferia y se dirige hacia el centro del defecto 6seo, ademas de gran cantidad de osteoblastos,
alto infiltrado mononuclear, macréfagos y una respuesta inflamatoria debido a la presencia de

Ca.

Figura 10. Cortes histologicos del conejo del grupo A. Primera semana
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En el conejo del grupo B (Conejo numero 13), estaba ligeramente delgado. no habia comido
desde el dia de la cirugia, presento secreciones por la nariz y por el ano en el momento de la
eutanasia, radiografica mente encontramos que la zona radio lucida donde todavia no se

alcanzan a ver centros de regeneracion 6sea.
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Figura 11. Radiografia final del conejo del grupo B. Primera semana
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Histolégicamente se observé necrosis con severo infiltrado inflamatorio, plasmocitos y linfocitos
en hueso. En el muasculo se detalld necrosis que puedo haber sido ocasionado por la falta de
irrigacion o sobrecalentamiento de la zona en el momento de la cirugia. En la zona periférica
se encontré neoformacion Gsea en menor proporcién que en el conejo numero uno. Esta
regeneracion fue inducida por osteoblastos, mas pausada y la medula 6sea estaba inflamada

con cantidad de infiltrado crénico, hubo una posible osteomielitis.

Figura 12. Cortes histologicos del conejo del grupo B. Primara semana
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En el conejo del grupo C (Conejo numero 17) se encontré que estaba totalmente normal en el

hueso.

Figura 13. Radiografia final del conejo del grupo C. Primera semana

CONEJO # 17
RX CONTROL

> Segunda Eutanasia: (Dos semanas). Se les realizé eutanasia a los conejos numero dos,
numero 10 y numero 18. Representantes de los grupos A, B y C respectivamente. Todos los
conejos clinicamente se encontraban en aparente normalidad. En el conejo del grupo A
{Conejo numero dos), se observd que el proceso de reabsorcion de la cascara de huevo

abarcaba un 20%, desde la periferia hacia el centro del defecto.

Figura 14. Radiografia final del conejo del grupo A. Segunda semana

a. Implante con cascara
de huevo.

b. Hueso compacto de la
cresta iliaca.

c. Proceso de Reabsorcion
de la cascara de huevo.

d. Material Quirurgico para
marcacion del defecto.
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Histolégicamente se observé una sustancia osteoide, inflamacién aguda y crénica con
polimorfonuclares debido a una posible reacciéon a cuerpo extrafio, se encontr6 también
linfocitos tratando de formar cicatrizacién granulomatosa, y un sinsitio (Acumulo de células

cuando se identifica la presencia de cuerpo extrafio).

Figura 15. Cortes histologicos del conejo del grupo A. Segunda semana

I
{ a. Implante con cascara |
i de huevo. !
| .b. Fibrosis cartilaginosa. !
I

En el conejo del grupo B (Conejo numero 10), se observé una zona radio mixta indicando una
disminucion de tamario del defecto desde la periferia hacia el centro del defecto.

Figura 16. Radiografia final del conejo del grupo B. Segunda semana

CONEJO # 10
RX FINAL :

a. Espacio del defecto 6seo.

b. Hueso compacto de la
cresta iliaca.

c. Material Quirtrrgico para
marcacion del defecto.
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Histologicamente se observé mayor cantidad de hueso con médula ésea, donde no hay una
inflamacién tan severa como en el conejo numero dos, se encontré un leve infiltrado de
polimorfonucleares hacia la periferia del defecto éseo, y una regeneracion ésea pero no esta
construida a partir de cartilago denotando que hay regeneraciéon Osea pero no una

neoformacién

Figura 17. Corte histolégico del conejo del grupo B. Segunda semana

I :
| a. Proceso de regeneracion !
! osea sin cartilago. ;

En el conejo del grupo C (Conejo numero 18) se encontr6 las mismas caracteristicas que en el
conejo numero 17 de la primer eutanasia, teniendo en cuenta este dato del grupo C se tomaron

estos dos conejos (nimeros 17 y 18) como el grupo control de todos los conejos.

. Tercer Eutanasia: (Cuatro semanas). Se realiz6 eutanasia a los conejos numero cinco y
numero nueve, Representantes del grupo A y B respectivamente. El conejo del grupo A
(Conejo numero 5) clinicamente se encontraba en buenas condiciones aparentes, habia
recuperado su movilidad y su pelaje seguia creciendo, a diferencia del conejo del grupo B
(Conejo numero 9) que presenté una pequefia infeccion 21 dias antes de la eutanasia, en la
herida externa que llego hasta planos profundos, se le aplicé O.5ml Ketoprofeno al 10% para el
dolor, se mezcl6é 1cm de Clorhexidina con 9cm de suero fisiolégico y se coloco dentro de toda
la herida, al drenar la infeccion se encontré que en el hueso ya se habia desalojado el alambre
quirtrgico, se le aplico Cefazolina sédica 0.3 x gr., se le aplico caléndula y gualanday como
antimicético y antinflamatorio. Para el dia de la eutanasia el conejo se encontraba en perfectas

condiciones fisicas aparentes. radiografica mente encontramos en el conejo del grupo A
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(Conejo numero 5). Se encontr6 que la cascara de huevo ha sido reabsorbida desde la periferia

hacia el centro en un 50% presentandose esta reabsorcién en forma radio mixta.

Figura 18. Radiografia final del conejo del grupo A. Cuarta semana

CONEJO # 5
RX FINAL

ir a. Hueso compacto de la i
i cresta iliaca. i
| b. Zona de reabsorcién de la |
i cascara de huevo. i
I c. Implante en cascara de huevo. I
| d. Material Quirtrgico para I
I marcacion del defecto. !
I |

Histol6gicamente se encontré células de proliferacién medular y no habia absorcién completa
de cascara de huevo que se encontraba rodeada por una fibrosis de tejido inflamatorio. Se
observé que en el centro de la medula 6sea fue bastante proliferativa, se denoté6 que la
direccion de la neoformacién ésea se dirigié desde el centro del defecto 6sea hacia la periferia
del mismo.

Figura 19. Cortes histologicos del conejo del grupo A. Cuarta semana

a. Hueso compacto de la |
cresta iliaca. i

b. Zona de reabsorcién de la |
cascara de huevo. |

c. Implante en cascara de |
huevo. I

|

|

d..Proceso de neoformacion 94



En el conejo del grupo B (Conejo numero nueve). Se encontré radiografica mente que el
tamafio del defecto se redujo, también se notd que la zona de la periferia del defecto era mas
radio mixta y que el centro del mismo se encontré mas radio lucido. En este conejo no se

observé la presencia del aro quirirgico debido al drenaje de la infeccion

Figura 20. Radiografia final del conejo del grupo B. Cuarta semana

CONEJO # 9
RX FINAL

:— a. Hueso compactodela |
i cresta iliaca. I
i b. Espacio del defecto con !
i mayor radio opacidad. !
I ¢. Espacio del defecto 6seo. :
I

Histologicamente se pudo apreciar que hubo una médula ésea no tan proliferativa como en el
conejo numero cinco, en este conejo no fue tan perceptible encontrar periostio pero se
presentd una regeneracion de hueso, por la marcada presencia de osteoblastos y

megacarioblastos

Figura 21. Corte histologico del conejo grupo B. Cuarta semana

r
i a. Hueso compacto de la :
i cresta iliaca. i
| b..Regeneracién ésea. |

I
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- Cuarta Eutanasia: (Seis Semanas). Se realizé eutanasia de los conejos numero seis y
aumero 14. Representantes de los grupos A y B respectivamente. El conejo del grupo A
(Conejo numero seis), Clinicamente era un conejo en aparente normalidad al igual que el
conejo del grupo B (Conejo numero 14). radiografica mente se observé que en el conejo
numero seis el implante se encuentra en un estado radio mixto en la zona central del defecto y
mas radio lucido en la zona de la periferia del defecto. El implante se ha reabsorbido en un

80% aproximadamente.

Figura 22. Radiografia final del conejo del grupo A. Sexta semana

CONEJO #6
RX FINAL

a. Hueso compacto de la
cresta iliaca.

b. Zona del defecto radio mixto.

¢. Proceso de reabsorcién
de la cascara de huevo.

d. Material Quirtrgico para
marcacion del defecto.

s s g

Histolégicamente se observé que no presentd actividad medular en cantidad, pero si hubo
caracteristicas de hueso en vias de formacién acompafnado de actividad inflamatoria, ademas

se encontré una marcada proliferacién fibroblastica.

Figura 23. Corte histoloégico del conejo del grupo A. Sexta semana

I
i a. Proceso de reabsorcion

[ de la cascara de huevo.
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En el conejo numero 14 se encontré que radiogréafica mente el tamafio del defecto se sigui6
reduciendo en un alto porcentaje y se observé que en la periferia se ve mas radio opaco.

Figura 24. Radiografia final del conejo del grupo B. Sexta semana

CONEJO # 14
RX FINAL

a. Hueso compacto de la
cresta iliaca. i
b. Espacio del defecto. |
c. Material Quirtrgico para |
marcacion del defecto |

Histolégicamente en este conejo hubo una proliferacién medular mas activa. un nueso cas!

maduro y se encontrd una banda de tejido fibroso sin inflamacion.

Figura 25. Corte histolégico del conejo del grupo B. Sexta semana

i Osea. I

° Quinta Eutanasia: (Ocho semanas). Se realizo eutanasia de los conejos numero ocho y
numero 16. Representantes de los grupos A y B respectivamente. El conejo del grupo A
(Conejo numero ocho), Clinicamente era un conejo en aparente normalidad al igual que el

conejo del grupo B (Conejo numero 16). radiografica mente se observé que en el conejo
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numero ocho la zona del defecto estaba radio mixta y la cascara de huevo esta reabsorbida en

un 90% aproximadamente.

Figura 26. Radiografia final del conejo del grupo A. Octava Semana

CONEJO # 8
RX FINAL

ir a. Hueso compacto de la :
i cresta iliaca. i
i b. Zona del defecto radio mixto. ;
| ¢. Proceso de reabsorcion i
I de la cascara de huevo. |
| d. Material Quirurgico para |
I marcacion del defecto. I

Histologicamente se observé una neoformacion ésea que partia desde la matriz Osea
cartilaginosa hacia la periferia donde se encontraron depésitos de hueso primario; se not¢ la

presencia de gran cantidad de células estrelladas unidas a la matriz 6sea cartilaginosa.

Figura 27. Corte histologico del conejo del grupo A. Octava semana

T T— ’
: a. Hueso compacto de la I
i cresta iliaca. i
i b. Proceso de neoformacion |
i 6sea. [

En el conejo nimero 16 se encontré que el tamafio del defecto esta reducido en un 80% y se

encuentra radio mixto en sefial que estad completando su normalidad de regeneracion.
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Figura 28. Radiografia final del conejo del grupo B. Octava semana

GONEJO # 16 e "
RX FINAL a. Hueso compacto de la i
cresta iliaca.
b. Espacio del defecto

c. Material Quirtirgico para

|
|
!
radio mixto. |
|
marcacion del defecto. !

I

Histolégicamente en este conejo no hubo presencia de cartilago, ya que el tejido es invadido
por un callo fibrocartilaginoso conformando una malla de hueso membranoso que es sustituido

por hueso por medio de células provenientes del periostio.

Figura 29. Corte histolégico del conejo del grupo B. Octava semana

[
i a. Hueso compacto de la
i cresta iliaca.

| b. Regeneracion 6sea sin cartilago.

. Sexta Eutanasia: (10 semanas). Se realizé eutanasia de los conejos numero siete y
numero 15. Representantes de los grupos Ay B respectivamente. El conejo del grupo A
(Conejo numero siete), Clinicamente era un conejo en aparente normalidad al igual que el
conejo del grupo B (Conejo numero 15). Radiografica mente se observé que en el conejo
numero siete la zona del defecto se ve en las mismas condiciones que los conejos de control,

llegando a un 85% aproximadamente de radio opacidad normal.
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Figura 30. Radiografia final del conejo del grupo A. Décima semana

CONEJO # 7
RX FINAL

cresta iliaca. :

b. Zona del defecto radio mixto. ;
. Material Quirtrgico para 1
marcacion del defecto. ]

]

(1]

e v+ b 4 — — — — — ——

Histolégicamente se encontré una buena neoformacién ¢sea, present6 aisladamente unos
focos inflamatorios bordeando espiculas 6seas, también se pudo observar ciertas bandas de

tejido fibroso con periostio.

Figura 31. Corte histolégico del conejo del grupo A. Décima semana

r 3
i a...Cascara de huevo en proceso :

! de reabsorcion. i
I .
PR T TR =

En el conejo numero 15 se encontr6 que el tamafio del defecto se redujo en un 90%

aproximadamente dejando solo una huella radio lucida en uno de los bordes externos del

defecto
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Figura 32. Radiografia final del conejo del grupo B. Décima semana

Ii— a. Hueso compacto de la

i cresta iliaca.

i b. Espacio del defecto

i radio mixto.

I ¢. Material Quirtrgico para
| marcacion del defecto.
I

r

Histolégicamente se encontré unas caracteristicas de medula 6sea normal y hueso totalmente

regenerado.

Figura 33. Corte histologico del conejo del grupo B. Décima semana

i 6sea. I

. Séptima Eutanasia: (12 semanas). Se realiz6 eutanasia de los conejos numero cuatro'y
numero 12. Representantes de los grupos A y B respectivamente. El conejo del grupo A
(conejo numero cuatro), clinicamente era un conejo con aparente normalidad al igual que el
conejo del grupo B (conejo numero 12). Radiografica mente se encontré que en el conejo
ndmero cuatro, la cascara de huevo estaba reabsorbida en un 95% aproximadamente desde la
zona de la periferia hasta el centro del defecto, notando en esta misma zona radio mixta el

proceso de neoformacion.
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A diferencia que en el conejo nimero 12, donde se encontré una zona radio mixta en la zona
del defecto que estaba reducida en un 90% aproximadamente.

No existen datos histopatolégicos.

. Octava Eutanasia: (16 semanas). Se realizé eutanasia de los conejos numero 27 y
numero 28. Representantes de los grupos A y B respectivamente. El conejo del grupo A
(Conejo numero 27), clinicamente era un conejo en aparente normalidad al igual que el conejo
del grupo B (Conejo numero 28). Radiograficamente se observé que en el conejo del grupo A
la zona del defecto esta aparentemente en condiciones de normalidad y sin ningln rastro de

cicatrizacién 6sea.

Figura 34. Radiografia final del conejo del grupo A. 16 ® semana

CONEJO # 27
RX FINAL

ir a. Hueso compacto de la |
i cresta iliaca. ]
i b. Zona del defecto con hueso !
i compacto. I
I c. Material Quirdrgico para !
[ marcacién del defecto. :
I

Histolégicamente se observé un hueso totalmente neoformado y con el ciclo completo de st

proceso de calcificacion.

102



Figura 35. Corte histolégico del conejo del grupo A. 16 ® semana

e
| a. Hueso compacto de la I
i cresta iliaca. I
| b. Zona del defecto con hueso I
I compacto. I

I

|

Por ultimo en el conejo numero 28 se encontré que la zona del defecto estd muy radio mixta y

2n vias de regeneracion pero no se detallan zonas radio lucidas.

Figura 36. Radiografia final del conejo del grupo B. 16* semana

:- a. Hueso compacto de la
i cresta iliaca. :
i b. Espacio del defecto i
I radio mixto. i
I c. Material Quirdrgico para |
[ marcacién del defecto. |
i .

Histoldgicamente el hueso se encontré regenerado en su totalidad ademas se observo unz

pequeiia porcién de cartilago.
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Figura 37. Corte histolégico del conejo del grupo B. 16 semana

.
i a. Hueso compacto de la !
i cresta iliaca. i
i b. Cartilago maduro. i
! [
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& DISCUSION

Los resultados de este trabajo demostraron que el uso de la cascara de huevo en defectos
6seos realizados en la cresta iliaca de conejos blancos nueva Zelanda fue totalmente inocuo,
al no presentar alteraciones paraclinicas. También demostré que cumplia con todas las
caracteristicas de un material de relleno 6sec formando un hueso estructuralmente exacto al
hueso del 4rea que se reemplazé; en un corto periodo el defecto que se realizé presentéd
diversos tipos de células osteogénicas y de defensa como repuesta a la agresion causada, y
en combinacién con el implante utilizado de céscara de huevo, inicidé un proceso de formacién
de cartilago hialino osteoide capaz de generar hueso. Al ser comparado con el defecto sin
implante, este presenté células inflamatorias en abundancia y ausencia de cartilago, lo que

produjo una regeneracion en lugar de una neoformacion ésea.

Finalmente a las 16 semanas después de realizada la cirugia se encontré que tanto en el
conejo del grupo implantado A como el conejo del grupo con el defecto éseo B el hueso
histolégicamente se encontré formado; sin embargo, en el conejo A que fue implantado con la
cascara de huevo no se encontré ninguna cicatriz, mientras que el conejo B del grupo con el

defecto 6seo presenté una huella radioltcida denotando la presencia de una cicatrizacién ésea.

En el trabajo realizado en el 2002 por Moncada L, Retrepo M., Trivifio S., Sénchez D., Acosta
B., titulado “Andlisis histoldégico de la cascara de huevo como material aloplastico para la
regeneracion ésea.”, se pudo afirmar que la cascara de huevo es un material que puede ser
usado para relleno 6seo. La céscara de huevo fue sometida a un proceso de trituracidn,
deshidratacion y esterilizacion donde no se presentd ningun tipo de reacciéon inmunolégica, sin
embargo, se corrié con un riesgo bastante alto al no retirar las proteinas de la cascara de

huevo, debido a que provienen de otra especie animal.
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En el presente trabajo de investigacion se tuvo en cuenta realizar la desproteinizacién de la
cascara de huevo para evitar posibles reacciones inmunolégicas. Ademas, se aumentoé el

grupo de sujetos de estudio para poder determinar en diferentes periodos la evolucién de este
proceso de formacién 6sea, determinando asi, los diferentes Estadios por los que pasa este

material para poder sustituir el hueso faltante.

Al implantar la cascara de huevo se descubrié que produce ciertos depdsitos de calcio que son
reconocidos inicialmente como objetos extrafios por el encapsulamiento del material y la

presencia de distintos tipos de células de defensa.

A corto plazo se encontré en los diferentes cortes de tejido éseo la aparicién de tejido
cartilaginoso hialino o inmaduro anunciando una formacién 6sea estructuralmente idéntica a la
del hueso de la zona en la cual se trabajé. Posteriormente, el cartilago inmaduro se convirtié
en cartilago maduro y ostecide por la presencia de células estrelladas que estaban en proceso
de neoformacién ésea. Después de las 16 semanas de intervencién se encontré un hueso
totalmente formado sin dejar ninguna cicatriz 6sea.

La gran diferencia con los resultados obtenidos por el grupo de conejos a los cuales se les
realizd el defecto sin implante fue la estructuracién de la regeneracién del hueso, comenzando
por una gran vascularizacién que se encargé de la movilizacién de las células osteogénicas y
que en forma desordenada fue creando hueso que 16 semanas después se encontré sano,

regenerado pero con sefiales de cicatrizacion.

Un sesgo que se presenté durante la investigacién fue que al momento de realizar la eutanasia
de los conejos no se discriminaron los géneros, los que no permitié obtener resultados de la

diferencia en la regeneracién entre machos y hembras.

En un estudio realizado por Martinez-Gonzalez J.M, Barona Dorado CFuri6-Bacete V.Baca

Pérez-Bryan R.Donado Azcarate en el afio 2001en conejos Blancos Nueva Zelanda donde se
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utilizaron las extremidades inferiores posteriores se realizaron defectos éseos como nichos
receptores de hidroxiapatita natural en una extremidad e hidroxiapatita sintética en la otra, se
obtuvo resultados similares, en los cuales en un periodo de cuatro meses se encontré un
hueso totalmente regenerado. Para el estudio realizado con hidroxiapatita natural y sintética,
se necesitd mas recursos econémicos para obtener unos resultados iguales a los que se

obtuvieron con la cascara de huevo como material de relleno éseo donde se utilizé un 200%

menos de recursos economicos.

107



6 CONCLUSIONES

Se concluy6 que la cascara de huevo procesada, es un material que usado para relleno 6seo
en conejos blancos nueva Zelanda, no representa ningun tipo de reaccidén inmunolégica siendo
este un material inocuo en su utilizacién. En 16 semanas, los defectos 6seos que se realizaron
en la intervencién quirlrgica a los 16 conejos quedaron totalmente regenerados, con la Unica
diferencia que en los implantados con este nuevo material se produjo una neoformacién ésea,
es decir, se cred un hueso que progresé desde cartilago finalizando en el mismo tipo de hueso
de la cresta iliaca de estos conejos, hueso compacto, y estructuralmente es mas exacto que el

obtenido por medio de una regeneracién normal.

Gracias a estos resultados se puede afirmar la cascara de huevo triturada, deshidratada,
desproteinizada y esterilizada es un material que cumple con las caracteristicas ideales para
ser utilizada como material de relleno 6seo en diferentes areas de odontologia como son

Periodoncia, Cirugia, Rehabilitacion, etc.

El procesamiento de este material es realmente econémico, brindando una nueva alternativa

para el acceso de éste a los diferentes planes de tratamiento.
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7 RECOMENDACIONES

Las recomendaciones para las siguientes investigaciones son:

. La continuacién inmediata de este trabajo en una muestra estadisticamente significativa.

. Los sujetos de estudio sean manipulados con todos los cuidados respectivos para evitar

sesgos en los resultados.

. Trabajar este mismo material en defectos éseos en cavidad oral de diferentes especies

de animales.

. Utilizarlo en pacientes con defectos 6seos ausentes de infeccion, para ver resultados en

humanos.
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