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Resumen

Introduccion: La curacion de las fracturas diafisarias es un mecanismo complejo, regulado por
factores anatomicos, biolégicos y mecanicos. El dano a los tejidos blandos, las fracturas
abiertas y otros factores del paciente aumentan el riesgo de deterioro de la curacion. La
regeneracion 0sea representa un desafio unico tanto para los médicos como para los
cientificos.

Es propésito de este trabajo revisar las bases bioldgicas y mecanicas de la osteogénesis
reparadora después del tratamiento de las fracturas de los huesos largos.

Método: Se realizd una revision bibliografica retrospectiva de articulos sobre los avances
cientificos mas recientes relacionados con el proceso de las bases bioldgicas en el proceso de
la consolidacion dsea.

Desarrollo: La reparacion de fracturas es un proceso que implica la regeneracion espontanea
de tejidos, incluidos los vasos sanguineos y los huesos, para restaurar los tejidos lesionados a
su estado previo a la lesidon y recuperar su estabilidad mecanica. El tipo de via de curacién
(directa o indirecta) depende del patron de fractura y de la estabilidad biomecanica del sitio de
la fractura.

Conclusion: El tratamiento de fracturas diafisarias es un problema que involucra tanto al cirujano
ortopédico actuante como para el paciente que sufre la lesion. El conocimiento de los principios
basicos de la biologia y la biomecanica de la consolidacion 6sea son fundamentales para elegir
el tratamiento que mejor se adapte a un tipo concreto de fractura y de paciente.

Palabras clave: fractura de huesos largos, reparacion y cicatrizacion ésea, principios biolégicos
y biomecanicos.

Introduccion

La curacién 6sea de las fracturas diafisarias es un mecanismo complejo, estrictamente regulado
por factores anatomicos, biolégicos y mecanicos. Las fracturas de huesos largos a menudo
muestran patrones de fractura complejos con poco contacto 6seo, pérdida dsea y alteracion del
suministro vascular, lo que puede afectar negativamente al proceso de curacién. El dano a los
musculos y tejidos blandos, las fracturas abiertas y otros factores relacionados con el paciente
aumentan el riesgo de deterioro de la curacion, lo que puede ocurrir hasta en un 10% de todas
las fracturas diafisarias.!2
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Durante mucho tiempo el tratamiento de las fracturas consistié casi exclusivamente en opciones
de tratamiento conservador, limitadas a las inmovilizaciones con yeso o a la traccion
esquelética. El concepto de reduccion abierta y fijacién estable, fuertemente influenciado por la
Asociacion para el estudio de la osteosintesis (AO), se establecié en la década de 1950 y gané
popularidad en la década de 1960 como un medio para restaurar la alineacion anatomica y
permitir la movilizacion temprana. Al minimizar las secuelas de la inmovilizacion prolongada,
como la rigidez articular y la atrofia muscular, la fijacién interna de las fracturas acelero el
proceso de rehabilitacion de los pacientes hacia la recuperaciéon completa.®#

La regeneracion Osea representa un desafio unico tanto para los médicos como para los
cientificos. Recientemente, una gran cantidad de conocimiento se ha alcanzado con respecto
a los mediadores moleculares, las poblaciones celulares y la cascada de eventos que participan
en los procesos de reparacion ésea. Uno de los pocos érganos que conservan el potencial de
regeneracion en la vida adulta es el hueso. El hueso posee grandes propiedades para la
restauracion del tejido lesionado o perdido, es decir, ya sea fractura o un defecto 6seo. La
ausencia de cicatriz de tejido conectivo y la deposicion de tejido idéntico asegura la restauracion
de las propiedades previas a la fractura. Estas caracteristicas uUnicas se aprecia en la cascada
curativa de fracturas.3#

Se cree que la evolucion de la curacidén de fracturas implica la participacién y la interaccion
Optima de varios actores claves (factores de crecimiento, células madre, andamios
osteoconductores y un entorno mecanico adecuado), todo ello de acuerdo con el "concepto de
diamante". La curacion de las fracturas es un proceso fisiolégico complejo, que gracias a los
grandes avances logrados en las ultimas décadas en la biologia molecular y la genética, ahora
se conoce que implica la accidon coordinada de varios tipos de células, proteinas y genes, que
unidos producen la restauracion estructural del hueso, en muchos casos sin la presencia de
cicatriz visible. Existe falta de orientacién sobre el tratamiento clinico actual en este tema, asi
como de diversas definiciones relativas a la falta de union 6sea, lo que aumenta aun mas el
desafio actual en el manejo de las fracturas.35

Es propésito de este trabajo revisar las bases biolégicas y mecanicas de la osteogénesis
reparadora después del tratamiento conservador y quirdrgico de las fracturas de los huesos
largos. Ademas, se discutira la evidencia actual sobre la efectividad de las técnicas quirurgicas
para mejorar la curacion osea.

Método

Se realiz6 una revision bibliografica retrospectiva de articulos sobre los avances cientificos mas
recientes relacionados con el proceso de las bases bioldgicas en el proceso de la consolidacion
Osea, haciendo énfasis en los factores que intervienen en dicho proceso; publicados en revistas
de traumatologia nacionales y extranjeras, indexadas en la base de datos MEDLINE y
certificadas por el organismo de Ciencia Tecnologia 'y Medio Ambiente (CITMA), asi como de
libros de relevancia, y experiencias de los autores.
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Para realizar el presente trabajo basados en la evolucion del conocimiento sobre el proceso de
las bases biolégicas del proceso de consolidacién del hueso, se organizaron los factores
fundamentales que inciden en dicho proceso.

Desarrollo

La diafisis de los huesos largos tiene una relacion hueso cortical/esponjoso mayor que la
metafisis y una cavidad central ocupada principalmente por médula grasa. La vascularizacion
aferente del hueso cortical la proporcionan los vasos derivados de la médula ésea que penetran
el hueso enddstico e irrigan al menos los dos tercios internos de toda la corteza. Por lo tanto,
el flujo sanguineo tiene una direccion mayoritariamente centrifuga. Una menor cantidad de
vascularizacion la proporcionan los vasos periosticos, con una direccién de flujo centripeta. Las
arteriolas periosticas pueden penetrar el hueso sélo en inserciones fasciales y musculares
firmes, que normalmente se encuentran en los extremos. Los dos sistemas no tienen
interconexidn longitudinal y cuando se produce una fractura diafisaria, el flujo vascular se
interrumpe por completo.® El dafio al suministro vascular es la principal causa del deterioro de
la curacion ésea.

Las fracturas de huesos largos pueden curarse mediante curacion directa o indirecta de la
fractura; este ultimo es un proceso de formacion de hueso tanto intramembranoso como
endocondral.

Biologia de la curacion de fracturas.

La reparacion de fracturas es un proceso que implica la regeneracion espontanea de tejidos,
incluidos los vasos sanguineos y los huesos, para restaurar los tejidos lesionados a su estado
previo a la lesidén y recuperar su estabilidad mecanica. El proceso de curacién ésea indirecta se
describe en cuatro etapas: inflamatoria, callo blando, callo duro y remodelacién, como se
describe en la Tabla 1. La curacion ésea exitosa esta fuertemente influenciada por el entorno
mecanico.3

La curacién indirecta de una fractura consiste en una osificacion endocondral, principalmente,
y también en una osificacion intramembranosa. Implica una respuesta inflamatoria aguda inicial,
que incluye la produccién y liberacion de varias moléculas importantes (interleucina-6, BMP-7)
y el reclutamiento de células madre mesenquimales para generar un callo cartilaginoso
primario. Los condrocitos proliferan y se vuelven hipertréficos, aumentando la deposicion de
matriz. El proceso de regeneracion 6sea continua con la reabsorcion completa del callo blando
y su sustitucion por un callo duro. El proceso de remodelacion convierte el tejido 6seo del callo
en hueso laminar, mediante una resorcion osteoclastica equilibrada y una actividad de depdsito
osteoblastica. Los callos peridstico y endodstico se reabsorben gradualmente y el canal medular
diafisario se restaura mediante la remodelacion del callo interno .7-10

Todo el proceso puede tardar afios en completarse y, por tanto, en restaurar por completo
propiedades biomecanicas cercanas a las del hueso nativo."
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Tabla 1. Fases de la consolidacion ésea indirecta.

Fase Tiempo Eventos principales
Estadio 0-7 dias Degradaciéon de plaquetas y liberacion
inflamatorio de citoquinas pro-inflamatorias como IL-

1, IL-6 y TNF alpha

Reclutamiento 'y proliferacion de
macrofagos y neutrofilos

Hematoma de fractura evoluciona a
tejido de granulacion

Los osteoblastos remueven el tejido
0seo necrotico y los extremos

fracturados

Callo blando 2-3 semanas Revascularizacion mediante
angiogeénesis y vasculogénesis
Células progenitoras/MSC se

diferencian en fibroblastos y
condroblastos con deposicion de matriz
extracelular

Fibras de colageno en el tejido de
granulacién incrementan la fuerza
mecanica

Reclutamiento de células progenitoras
del periostio y el endostio

Inicio de la osificacidén intramembranosa
alrededor del periostio

Callo duro 3—4 semanas Osificacion endocondral del callo
blando en el espacio de la fractura
A nivel molecular la calcificacion incluye
proteina morfogenetica 6sea, liberada
por condrocitos y células endoteliales

vasculares
Fase de Varios anos Erosidn superficial y de osteonas para
remodelacion después convertir hueso duro en hueso lamelar

La funcion de los osteoblastos es
basica, mediada por factores como
MSCF y RANKL

Lectura: IL — interlukina, TNF — factor de necrosis tumoral, MSC — células mesenquimales
pluripotenciales, MSCF — factor monocito estimulante de colonia, RANKL — factor receptor
activador nuclear Kappa-B ligando.
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Fuente: Foster A, Moriartya TF, Zalavras Ch, Morgensternf M, Jaiprakash A, Crawford R, Burch MA, Boot W,
Tetsworth K, Miclau Th, Ochsner P, Schuetz MA, Richards RG, Metsemakers WJ. The influence of biomechanical
stability on bone healing and fracture-related infection: the legacy of Stephan Perren. Injury 2021; 52:43-52.
doi.org/10.1016/j.injury.2020.06.044

Tras la introduccion de la fijacidén interna rigida a mediados del siglo XX, Robert Danis, un
cirujano belga, fue uno de los primeros en observar que las fracturas curaban sin callos
radiolégicamente visibles después de la fijacidn por compresion. Este proceso se caracteriza
por la produccién de hueso laminar junto con los “conos cortadores” de osteoclastos y el cruce
de osteoblastos por el sitio de la fractura. Parecida a la fase de remodelacion de la curacion
Osea indirecta, Danis la llamé “soudure autogéne” o “soldadura autégena”, hoy denominada
curacion osea primaria o directa. Paraddjicamente, el proceso de curacion 6sea directa suele
tardar mas en comparacién con la curacion indirecta.12-17

En la curacion directa de una fractura (o curacion por contacto), la fractura se cura mediante
osificacion intramembranosa. Las osteonas puente restauran el hueso laminar mediante
remodelacion directa y la fractura cicatriza sin la formacion de un callo periéstico.
Simultaneamente, la remodelacion de Havers avanza a través de una etapa en la que las
cabezas cortadoras abren tuneles que luego se llenan con vasos sanguineos y precursores
osteoblasticos.1®

La base biomecanica del tratamiento conservador y quirurgico.

El tipo de via de curacion (directa o indirecta) depende del patron de fractura y de la estabilidad
biomecanica del sitio de la fractura. Como afirmé Perren, la formacion de puentes dseos entre
el callo distal y proximal sélo puede ocurrir cuando la tensién local es menor que el nivel que el
tejido en formacion puede tolerar.®

La tensioén interfragmentaria, definida como la relacion entre el desplazamiento y el ancho del
espacio de la fractura, se correlaciona con la consolidacién 6sea: cuando los valores de esa
tension son superiores al 2%, la reparacién 6sea se produce por curacion directa, y entre el 5%
y el 10% se produce por curacion indirecta. Cuando la tensién interfragmentaria es superior al
10%, la tolerancia a la deformacion es menor que la tension que actua en el sitio de la fractura,
por lo que puede ocurrir retardo en la consolidacion o pseudoartrosis. Como las fracturas
diafisarias simples requieren continuidad cortical y una fijacion rigida para la curacion directa,
es obligatorio elegir técnicas quirurgicas que proporcionen estabilidad absoluta, como la fijacién
externa rigida y la fijacion interna mediante placa de compresion. Por el contrario, las fuerzas
deformantes son mas toleradas en las fracturas multifragmentarias porque el movimiento global
es compartido por varios vectores y fragmentos. En este caso, el proceso de curacién indirecta
se ve favorecido por micromovimientos y la carga de peso, por lo que las técnicas de
osteosintesis de estabilidad relativa, como la fijacién con clavo intramedular, la fijacion externa
en neutralizacién y las placas puente, son mas adecuadas.'420
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La consolidaciéon defectuosa, el retraso de la consolidacion o la falta de consolidacion
hipertréfica son posibles consecuencias de una deformacién interfragmentaria excesiva que
impide la formacion de puentes 6seos mediante callos duros. Por otro lado, un entorno de baja
tensién causado por una osteosintesis demasiado rigida podria provocar un retraso en la
curacion y una pseudoartrosis atrofica.?? El tratamiento ideal debe proporcionar un soporte
temporal que proteja la formacion de callos y permita la restauracién anatémica y la movilizacién
temprana. La eleccién del tipo de tratamiento afecta a la estabilidad y, por tanto, a la via de
curacion ésea (Tabla 2).

Tabla 2. Relacion entre trazo de fractura, tipo de tratamiento, estabilidad biomecanica y tipo de
consolidacion.

Tipo de Tioo de fractura Movimiento Tipo de Tipo de callo
tratamiento P interfragmentario | consolidacién | 6seo
Tratamiento Simple ++ Indirecta Periostal
conservador | Multifragmentaria Endostal
Clavo Simple + Directa Cortlcal
. , , . Periostal
intramedular | Multifragmentaria ++ Indirecta
Endostal
Placa de
compresion Simple - Directa Cortical
dinamica
I‘?Iaca er: Multifragmentaria ++ Indirecta Periostal
puente Endostal
Fijador Aplerta + Directa Cortlcal
externo Simple +++ Indirecta Periostal
Multifragmentaria Endostal

Fuente: Foster A, Moriartya TF, Zalavras Ch, Morgensternf M, Jaiprakash A, Crawford R, Burch MA, Boot W,
Tetsworth K, Miclau Th, Ochsner P, Schuetz MA, Richards RG, Metsemakers WJ. The influence of biomechanical
stability on bone healing and fracture-related infection: the legacy of Stephan Perren. Injury 2021; 52:43-52.
doi.org/10.1016/j.injury.2020.06.044

En el tratamiento conservador el movimiento de los fragmentos depende de la rigidez de la
inmovilizacién colocada (férula, yeso circular, ortesis o aparato ortopédico), de la tension interna
(fuerzas musculares) o externa que actua sobre esa inmovilizacién y el tejido que une la
fractura. Aunque la presion de los tejidos circundantes ayuda a reducir el movimiento
interfragmentario, el movimiento residual entre 2% y 10% produce un estimulo osteogénico
mecanico.?!

En las fracturas cerradas de la di&fisis tibial, el tratamiento conservador dio como resultado altas
tasas de mala alineacién (20%-67%) y retraso de consolidacion o pseudoartrosis (0,9%-17,2%).
En un estudio de cohorte reciente, la consolidacién después del aparato ortopédico se produjo
en el 54% de las fracturas de la diafisis humeral. En otro estudio, se produjo retraso en la
consolidacion y pseudoartrosis en el 27% y el 13% de los casos, respectivamente. El
tratamiento conservador de la fractura de la diafisis femoral suele reservarse para los nifos.
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Aunque en la edad pediatrica las deformidades postraumaticas son bien toleradas, la literatura
informa tasas de discrepancia en la longitud de las extremidades que oscilan entre 0% y 25 %
y altas tasas de consolidacion defectuosa angular (0%-19 %) y consolidacion defectuosa
rotacional (0%-5 %).22%3

La fijacion externa es un procedimiento que puede clasificarse como de minima invasion; su
principal empleo en la actualidad es para realizar control de dafio en pacientes
politraumatizados con fracturas concomitantes, en espera de fijacion definitiva cuando el estado
general del paciente mejore y sea menor el riesgo vital.

La fijacion externa de fracturas de huesos largos permite la alineacion de segmentos 6seos y
su estabilizacion mediante una combinacién de agujas de Kischner, clavos de Steimann
(roscados o no), tornillos, varillas y anillos ensamblados con marcos unilaterales, bilaterales,
circulares o hibridos. Acorde con el montaje (que responde al trazo de la fractura a tratar),
permite aplicar fuerzas de compresion, distraccion o neutralizacion en el lugar de la fractura. La
fijacion externa es una técnica de estabilidad ajustable; por ello permite variar el montaje segun
sea la evolucion de la fractura (por ejemplo: de neutralizacién a compresion), por ello la curacion
Osea se puede lograr tanto mediante curacién indirecta como directa.26

La fijacion externa es el tratamiento preferido para fracturas abiertas, emergencias y
procedimientos de salvamento de extremidades, en los que puede utilizarse como abordaje
temporal o definitivo. Aunque el procedimiento se asocia con una serie de posibles
complicaciones y molestias para el paciente, algunos autores utilizan ampliamente la fijacion
externa para fracturas diafisarias cerradas con resultados satisfactorios en términos de unién
Osea y alineacion de las extremidades.

Scaglione y colaboradores informaron la curaciéon 6sea en el 97,6% de 83 pacientes tratados
con fijacién externa por fracturas de la diafisis humeral. En un gran estudio aleatorizado y ciego,
las fracturas diafisis simples cerradas se trataron con éxito (tasa de consolidacion del 100 %)
con fijador circular y tornillos de traccién.26

Clavo intramedular

La colocacién de un clavo intramedular acerrojado, es el tratamiento de eleccion para las
fracturas cerradas de las diafisis de huesos largos. Este dispositivo de osteosintesis permite
asimilar cargas de compresion, flexion y torsion sobre las estructuras 6seas donde se colocan.
El clavo en el canal medular funciona como un fijador interno que reduce la tensién sobre el
hueso cortical y establece un estimulo mecanico favorable para la osteogénesis y la
mineralizacion del callo enddstico y peridstico mediante curacion directa e indirecta.?”

Las propiedades mecanicas de un clavo estan determinadas por su diametro, curvatura y forma
de la seccidn transversal, asi como por las caracteristicas del material y la presencia o ausencia
de una ranura. Las fuerzas de rotaciébn se oponen al disefio geométrico y al diametro del
implante. La mayor estabilizacion se obtiene con tornillos de bloqueo colocados proximales y
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distales. Dependiendo de la posicion de los tornillos de bloqueo transversales, la fractura se
puede estabilizar mediante una configuracion mas rigida (estatica) o una configuracion elastica
(dinamica).28

La compresion sobre el sitio de la fractura es el factor mas importante que afecta la estabilidad
de las fracturas simples. El contacto directo del implante con los extremos corticales aumenta
su rigidez y resistencia a las fuerzas de traccién y torsion. Ademas, los tornillos de bloqueo
estatico a menudo se asocian para obtener un movimiento interfragmentario reducido y
pudieran producir la curacién primaria directa. Pero de manera general, la fijaciéon con clavo
intramedular acerrojado genera estabilidad relativa, que requiere después de 6 o 8 semanas
retirar algun cerrojo para “dinamizar” el montaje y lograr la consolidacion 6sea. En las fracturas
multifragmentarias inestables no se puede aplicar compresion, por lo que el numero de tornillos
de bloqueo y su tamafio son factores esenciales para conseguir una estabilidad suficiente.
Varios estudios sobre fracturas de la didfisis tibial han demostrado que el bloqueo distal unico
falla con mas frecuencia que dos o tres tornillos distales.?7-28

En el aspecto bioldgico, los procedimientos de osteosintesis con clavo intramedular no alteran
directamente el sitio de la fractura y, por lo tanto, a pesar del efecto de la necrosis enddstica, se
preserva el suministro vascular periostico. Los restos producidos por el fresado se acumulan en
el sitio de la fractura, actuando como un injerto éseo autélogo. Aunque se han informado tasas
mas bajas de deterioro de la cicatrizacién después del enclavado intramedular fresado, la
evidencia que compara el fresar con no fresar para fracturas cerradas de la diafisis femoral,
tibial y humeral auin es insuficiente.29-30

Segun un metaanalisis reciente analizando el enclavado intramedular para fracturas de la
diafisis femoral, las tasas de pseudoartrosis oscilan entre el 2,5% después de colocacién de
clavo intramedular fresado y el 13,8% después de colocacion de clavo no fresado. La
osteosintesis intramedular para fracturas de la diafisis humeral proporciona resultados poco
claros y en la literatura se informa una amplia gama de tasas de pseudoartrosis (del 1,6% al
33%).31-33

Placas y tornillos

La fijacion con placa de las fracturas de huesos largos diafisarios conduce a diferentes vias de
curacion de la fractura dependiendo de la configuracién y rigidez de la construccion.
Convencionalmente, la placa de compresion dinamica garantiza una estabilidad absoluta
debido al contacto directo entre la placa y el hueso, lo que promueve la curacién directa y la
osificacion intramembranosa en las primeras semanas después de la cirugia. La reduccion
anatémica de la fractura es esencial, ya que los espacios mayores a 2 mm se asocian con un
potencial de curacion disminuido.34

El mayor énfasis en la necesidad de respetar el entorno de la fractura ha llevado al desarrollo
de implantes disefiados para reducir el contacto de la placa con la superficie ésea y, por tanto,
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el deterioro vascular. Se han desarrollado diferentes sistemas de conservacién vascular, como
las placas de compresion dinamica de bajo contacto, placas de compresion bloqueadas,
sistemas de estabilizacion menos invasivos y técnicas de osteosintesis percutanea
minimamente invasivas.20-35.36

Las placas de bajo contacto tienen orificios combinados que permiten una fijacion flexible
cuando la placa se utiliza como “fijador interno” que une el espacio de la fractura y convierte la
carga axial en fuerzas de compresion. La estabilidad y rigidez del llamado “fijador interno”
depende de la longitud de la placa, la cantidad de tornillos bloqueados utilizados y su ubicacion,
ademas de la cantidad de fragmentos de fractura y el ancho del espacio 6seo. Las placas de
bajo contacto se aplican principalmente en fracturas diafisarias multifragmentarias que toleran
una mayor tension interfragmentaria (estabilidad relativa); en este caso, por tanto, la union ésea
se produce mediante curacion indirecta de la fractura.36

La alineacion axial y rotacional se obtiene mediante reduccion indirecta de la fractura, que
preserva los tejidos blandos que rodean los fragmentos de la fractura asi como a su irrigacion
vascular periostica.

Ademas, la configuracion de la placa de bloqueo evita el contacto directo entre la placa y la
superficie del hueso, evitando el riesgo de necrosis 6sea relacionada con el implante.

La fijacion con placa es el tratamiento preferido para las fracturas cerradas de la di&fisis humeral
debido a tasas mas bajas de mala alineacion (0%) y altas tasas de consolidacion (>80%).%7 La
fijacion con placa en fracturas de tibia diafisaria proporciona tasas de consolidacién de hasta el
90%. Se informa retraso en la consolidacion entre el 1y el 7% de los casos y la mala alineacion
no se informa como una complicacién comun. La consolidacion radiolégica a las 20 semanas
se obtiene en el 96,3% de los casos. Los resultados de las fracturas simples mostraron tiempos
mas cortos hasta la consolidacion sin formacion de callo externo después de una fijacion de
estabilidad absoluta (<10 semanas).38

Conclusiones

El tratamiento de fracturas diafisarias asi como evitar y poder afrontar las complicaciones que
pueden surgir, son un problema serio que involucra tanto al cirujano ortopédico actuante como
para el paciente que sufre la lesion. El correcto conocimiento de los principios basicos de la
biologia y la biomecanica de la consolidacion ésea son fundamentales en el momento de elegir
el tratamiento que mejor se adapte a un tipo concreto de fractura y de paciente. Cuando fallan
las técnicas de fijacion tradicionales, las tecnologias modernas de bioingenieria, como el
empleo de andamios, de factores de crecimiento y las terapias celulares, pueden, al tiempo que
preservan el suministro vascular local, ayudar a mejorar el resultado, lo que resulta en un
resultado satisfactorio para el paciente.
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