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RESUMEN

Introduccién: Las alteraciones de laconsolidacion delas
fracturas pueden tratarse con la inyeccién percutanea de
meédula 6sea autdloga, con lo cua se proveen células pre-
cursoras de la formacion 6sea al foco fracturario y, por
consiguiente, se cumple lafuncién de osteoinduccion. En
esta presentacion preliminar aportamos nuestra experien-
ciacon ese procedimiento.

Materialesy métodos: Serevisaron 19 casos con trastor-
nos de consolidacion en los huesos largos:. 11 tibias, 2 hi-
meros, 3 antebrazos 'y 3 fémures. Todos fueron inmovi-
lizados y se requirid la repeticion del procedimiento en
3 casos.

Se utilizd latécnica descrita por Connolly. Se inyectaron
en e foco fracturario 100 a 150 ml de médula 6sea auto-
loga tomada de la zona de |a espina iliaca posterosu-
perior.

Resultados: En 14 casos se logré la consolidacion a ca
bo de 6 a 8 meses, no asi en los restantes, en 1os que no
se obtuvo ningln resultado.

Conclusiones. La inyeccion percutanea de médula ésea
es un procedimiento simple, no requiere instrumental so-
fisticado ni internacién prolongada, esta practicamente li-
bre de complicaciones, es econémicamente accesible y
puede utilizarse precozmente en |los trastornos de la con-
solidacién. Su desventgja es la incapacidad para aportar
estructura y rellenar defectos o pérdidas de sustancia
Osea.

PALABRAS CLAVE: Seudoartrosis. Retardo de
consolidacién. I nyeccién percutanea de médula ésea.
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DEFECTS IN LONG BONE HEALING: TREATMENT WITH
PERCUTANEOUS AUTOLOGOUS BONE MARROW INJECTION.
PRELIMINARY PRESENTATION

ABSTRACT

Background: Bone marrow cells have two functions: he-
mopoiesis and osteogenesis (Stromal Stem Cells). Howe-
ver, this tissue does not promote healing more rapidly
than surgery, or reduce immobilization time. Total bone
grafting remains the standard.

Methods: 19 patients were treated for long bone fractu-
res delayed union or non-union: 11 were in thetibia, 2 in
the humerus, 3 in the forearm, and 3 in the femur (all
non-infected). All of them were immobilized. The proce-
dure had to be repeated in 3 patients.

Connolly’s technique was used: 100 to 150 ml autolo-
gous bone marrow taken from the postero-superior iliac
spine were injected.

Results: 14 defects healed, 4 defects failed and 1 defect
is presently healing. The healing rate ranged from 6 to 8
months.

Conclusions: Percutaneous bone marrow injection is a
simple method not requiring special instruments or a
lengthy hospitalization. It is easy, practical and time sa-
ving; economical, involves minimal traumaand is repea-
table. The disadvantage isitsinability to contribute struc-
ture and fill defects or bone stock losses.

KEey worbs: Non-union. Delayed bone healing.
Per cutaneous bone marrow injection.

Las alteraciones de la consolidacion contindian presen-
tandose como un problema que no siempre puede resol-
verse. El injerto de hueso total es un estandar en la indi-
cacion para su tratamiento desde que Chutro’ y Phemis-
ter’® demostraran que el aporte de injerto autdlogo puede
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lograr la curacién, sobre todo en las seudoartrosis con
pérdida de sustancia. Los problemas inmunolégicos y €l
riesgo de contaminacion limitan la utilizacion de los
aloinjertos 6seos.

Para superar con éxito los trastornos de la consolida-
cién se deben tratar todos los factores potencialmente co-
rregibles. Una vez lograda la fijacion estable, la atencion
se puede orientar a otros factores locales que contribuyen
ala consolidacion: disponibilidad de células osteogenéti-
casy presencia de factores locales de crecimiento.

Dado que €l injerto de hueso autdlogo hasido un estén-
dar, toda sustancia o0 método alternativo debe ser igual-
mente eficaz con el resultado final de la union 6sea, asi
como poseer alguna ventaja parajustificar su uso. Laad-
ministracién percutanea de médula 6sea autdloga ofrece,
entre otras, la ventaja de una morbilidad disminuida res-
pecto de las técnicas clésicas de injertos a cielo abierto.
Esta capacidad de la médula 6sea para formar hueso fue
sefial ada primeramente por Goujon® y Ollier.1

La médula 6sea cumple dos funciones bien diferencia-
das. hematopoyética, dada por las células madre (stem
cells) hematopoyéticas (HSC) y la capacidad osteogenéti-
capor la presencia de células precursoras de laformacion
Osea (stromal stem cells o mesenchymal stem cells, MSC).

Las células son: osteogenéticas progenitoras determi-
nadas (DOPC), responsables de la osteogénesis en forma
directa, y las precursoras de la osteogénesis inducible
(IOPC), que requieren factores estimulantes regulados
por polipéptidos de bajo peso molecular, como la protei-
na morfogenética 6sea (BMP).

Por otra parte, cabe destacar que el entendimiento de la
biologia 6sea ha contribuido a avance de la biotecnolo-
gia, por lo que es posible obtener lamayoria de los facto-
res de crecimiento purificados del esqueleto o recombi-
nantes sintéticos.

Investigadores como Urist!® demostraron que & hueso
injertado es una fuente de células osteogenéticas, un esti-
mulante de células mesenquiméticas (osteoinduccion) y
un agente mecanico de relleno (osteoconduccion). Més
tarde Connolly2® y cols. utilizaron médula 6sea como
sustituto de los injertos convencionales.

Lameédula dseatransportada cumpliria lafuncién de os-
teoinduccion, dadas | as propiedades osteogenéticas de las
células progenitoras y de factores estimulantes regulados
por polipéptidos de bajo peso molecular como la BMP.

Materialesy métodos

Hemos utilizado el procedimiento previamente en animales
(perros), alos que se les produjo una seudoartrosis flotante por
reseccion de una virola osteoperidstica del radio, a fin de fami-
liarizarnos con la técnicay comprobar la mejoria en la consoli-
dacién por este método.

El procedimiento utilizado a comienzo de nuestra experien-
ciafue € descrito por Connolly y cols.%® al cual, con € trans-
curso del tiempo, efectuamos algunas modificaciones con €l ob-
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jeto de obtener mejores resultados, como la realizacion de per-
foraciones del foco de seudoartrosis para permitir unamejor ir
troduccion de lamédula.®

El instrumental es simple y consta de dos agujas de puncién
6seay jeringas de 20 cmd. El intensificador de imégenes es re-
comendable aunque no imprescindible.

El procedimiento consiste en: anestesia general, peridural o
raquidea, con el paciente en dectbito lateral, de modo que sea
posible laextraccion del material delamédulade laespinailia
ca posterosuperior. Preparacion de los dos campos simultanea
mente: e donante a nivel de la espina posterosuperior de la
crestailiacay el receptor en € foco de la seudoartrosis. El con-
trol radiogréfico con intensificador de imégenes es conveniente
para reducir a minimo la exposicion y el tiempo entre la toma
del materia y su introduccién en € foco, como también € con-
trol de eventuales perforaciones de éste.

Lainsercion de ambas agujas debe ser simulténea; la agujaque
extrae médula se inserta en la zona de la espina iliaca posterosu-
perior y lareceptora, en laregion del foco que tenga mejor vascu-
larizacion y vitalidad, evitando zonas de defectos tegumentarios.
En generd, se prefiere para el fémur la zona posteromedial o in-
termediay paralatibia, laposterior. En otros huesos dependerade
la cobertura tegumentariay de la geometria de la fractura

Se aspiran de 5 a10 ml de médula en forma suave y cambian-
do la zona para evitar aspirar sangre venosa, |o que incrementa
€l volumen pero no e aporte de células progenitoras, como lo
demostraron Muschler y cols.,’® e inmediatamente se lainyecta
en el foco y asi de manera secuencial, por |0 que no se requiere
heparinizar la sangre. Segin el hueso que se va a tratar, se in-
yectan de 100 a 150 ml de médula 6sea.

La cuenta de stem cells no es f&cil, dado que deben utilizarse
tinciones especiales y eventual mente con colorantes vitales, co-
mo el azul triptano. Se estima que hay 1 stem cell por cada
100.000 células nucleadas en la médula aspirada.

Lainyeccion de sustancia de contraste es Util para evaluar el
destino y la difusién de la médula 6sea en los distintos planos
de laregion por tratar y permite la reintroduccion del trocar las
VECES que Sean necesarias.

Se trataron por este procedimiento 19 casos de retardo de
consolidacion: 11 lesiones de tibia, 2 de himero, 3 de antebra-
zoy 3 defémur (Figs. 1y 2).

De las 11 tibias, cinco fueron fracturas expuestas, dos de las
cuales correspondieron al tipo I de Gustilloy las otrastres, al
tipo I11. Estas Ultimas se infectaron. El procedimiento se realizo
luego de la curacion de lainfeccion.

Se trataron 12 hombresy 7 mujeres.

Laedad oscil6 entre 19 y 83 afios.

El tiempo transcurrido entre la fracturay el transporte de mé
dula ésea fue entre 7 meses y 4 afios.

Los tratamientos previos utilizados fueron: tutores externos,
clavosintramedul ares (Kunstcher y Ender), yesos, placasy tor-
nillosy clavos placas.

El plazo de consolidacion oscil6 entre 6 y 8 mesesy algunos
pacientes requirieron sesiones repetidas (entre dosy tres veces).

En todos | os casos se completo el transporte con inmoviliza:
cién adecuada, se continud con la previa en algunos y en otros
serealizo lamodificacion que se crey6 oportuna (cambio de os-
teosintesis, fijador externo, etc.).

El procedimiento se puede repetir segin requerimiento con
intervalos de 3 a 4 semanas dos o tres veces mas, y de acuerdo
con los controles radiogréficos.
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Figura 1. Fractura de fémur con placay tornillos.
A. Seudoartrosis. B. Roturade laplaca. C. Cambio
de osteosintesis y transporte. Consolidacion.

Resultados

El resultado de los 19 casos tratados con este procedi-
miento fue el siguiente: en 14 se obtuvo la consolidacion
entrelos 6 y 8 meses de realizado; en los restantes el pro-
cedimiento fracasd, como en una fractura de himero con
deficiente osteosintesis inicia con placay tornillos en la
gue se realizod el cambio del materia y transporte, a pesar
delo cua no se consolidd; de las cinco fracturas abiertas
detibia, dos se infectaron, se esperd la curacion del pro-
ceso infeccioso y luego se realizo €l transporte, sin obte-
nerse la consolidacion. Los dos fracasos restantes corres-
ponden a una fractura expuesta con pérdida de sustancia
de latibiade unos 5 cm, ala que se le realizd transporte
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Figura 2. Fractura del tercio proximal del fémur.
A. Seudoartrosis. B. Consolidacion.

0se0 con €l método de Ilizarov con falla en la consolida-
cion del foco fracturario y aplicacion de la médula dsea,
gue también fracaso; €l dltimo caso fue una fractura ais-
lada de cubito tratada con yeso que tampoco se consolido
luego de dos sesiones de transporte medul ar.

Un caso de fractura mediocervical del fémur en un pa
ciente joven operado (osteosintesis con dos tornillos), en
retardo de consolidacion recibid € procedimiento en una
oportunidad y se encuentra en evolucion, aparentemente
hacia la consolidacion.
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No hubo acortamientos ni alteracion significativaen el
gje de los miembros, tal vez porque los pacientes selec-
cionados no tenian pérdida anterior de sustancia 6sea, ex-
cepto el caso descrito antes como fracaso al que se le ha
biarealizado el transporte 6seo con € método de Ilizarov.

El dolor de cierta magnitud que se present6 en dos pa-
cientes en el sitio dador cedi6é con tratamiento meédico
con analgésicos comunesy en un caso €l dolor en el sitio
receptor estuvo vinculado a volumen inyectado.

No se registraron infecciones ni otras complicaciones
que las descritas. No se efectud andlisis estadistico dado
lo exiguo de la muestra presentada. En un futuro cercano
ampliaremos esta presentacion con un nimero mas signi-
ficativo de casos.

Discusion

El injerto de médula 6sea autdloga se fundamentaen la
hip6tesis que prevalece en la actualidad de que las célu-
las de la linea osteogenética derivan de una célula madre
delaestromamedular. Estas células madre son alavez el
origen del osteoblasto, del condroblastoy del fibroblasto.
Los métodos de cultivo determinan € tipo de céulas ab-
tenidas a partir del precursor. El poder clonogénico de es-
tas diferentes células estd demostrado y cada colonia ce-
lular formada deriva de una sola célula iniciadora deno-
minada CFU-F (colony forming unit fibroblastic).

Si aceptamos que paratratar con éxito los trastornos de
la consolidacién se deben atender todas las causas poten-
cialmente corregibles, una vez que la fijacion estable se
ha resuelto, la atencion se puede orientar a otros factores
locales que contribuyen a la consolidacion: disponibili-
dad de células osteogenéticas (stemcell) y presencia de
factores locales de crecimiento.

Dado que € injerto de hueso autélogo es reconocido
como un procedimiento confiable,1” una sustancia o un
meétodo alternativo debe ser igualmente acertado, con el
resultado final de launidn Gsea, asi como presentar algu-
na ventgja que justifique su empleo. La administracion
percutanea de médula 6sea autdl oga es un procedimiento
confiable en circunstancias adecuadas.

Connolly y cols. destacaron la utilizacion de la médula
Osea como sustituto de los injertos 6seos convencional es,
Urist,’8 Lindholm,*2 Salama,® Jackson™! y otros demos-
traron que €l injerto de hueso aportaba células osteogené-
ticas, estimulaba las células mesenquimaticas (osteoin-
duccién) y era un agente mecanico de relleno.

Este procedimiento se realiza basandose en la capaci-
dad de producir hueso por parte de la médula 6sea trans-
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portada, aungue el mecanismo intimo no es alin conocido
por completo. Esto podria deberse al cambio en € pH,
como lo menciona Burwell, a liberacion de tejidos inhi-
bidores especificos 0 ala osteogénesis que provocalali-
beracion de estimulantes de la médula necrética en adya-
cencias de las células sobrevivientes, “teoria de lainduc-
cién medular intrinseca”.

Por todo ello, lamédula dsea sufririauna doble diferen-
ciacion: @) en condiciones 6ptimas formaria hueso, b) en
condiciones adversas, fagocitosis. Esto explicariapor qué
lainfeccidn altera la consolidacion.

Esta comprobado que la capacidad osteogenética de la
médula ésea se relaciona con la mayor densidad celular;
esto selogra con la centrifugacion del material, pero tam-
bién aumenta el riesgo de contaminacion, dado el mayor
tiempo de preparacion y manipulacion. Fue asimismo
Connolly quien mencion6 que la mayor densidad celular
obtenida con la centrifugacion aumenta la capacidad os-
teogenética de la médula 6sea, por lo que la sugiere en
seudoartrosis de pequefios espacios, como en el escafoi-
des carpiano.

En los ultimos tres casos hemos comenzado a realizar-
la, heparinizando las muestras y colocando los tubos en
centrifugaa 3500 RPM durante 10 minutos, extrayendo el
material de la zona intermedia (buffy coat), por ser el lu-
gar de condensacion de célulasy factores de crecimiento.

Conclusiones

Se trata de un procedimiento smple y sistematizado,
minimamente invasivo, que no requiere instrumental so-
fisticado ni internacion prolongada, de baja morbilidad
en comparacioén con las técnicas clasicas de injertos
0seos, casi sin complicaciones, econdmicamente accesi-
ble, de redlizacién percutanea, sin aperturadel foco y que
puede utilizarse de manera precoz, en forma preventiva,
ante la sospecha de ateraciones de la consolidacion.

Sin embargo, su desventgja es la incapacidad para
aportar estructura y rellenar defectos o pérdidas de sus-
tancia 6sea. Como no rellena espacios, no esté indicado
en seudoartrosis con pérdida de sustancia ésea. Tampoco
acortalos plazos de inmovilizacién ni puede prescindirse
deella. Ademas, la presencia de infeccidn desaconsgjasu
uso.

Por lo expuesto, €l transporte de médula 6sea autdloga
se presenta como una aternativa vaidafrente alosinjer-
tos 6seos convencionales, sobre todo por su simplicidad,
menor costo y escasa morbilidad. Los resultados de esta
serie de pacientes tratados asi 10 sugieren.
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