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1. INTRODUCCIÓN

� Aunque en términos generales el hueso tiene un enorme potencial

regenerativo, en ciertos ámbitos como en la cirugía reconstructiva

craneofacial o la traumatología , dicho potencial es insuficiente.

� Así en estos casos, será necesario potenciar el proceso osteogénico con 

diferentes técnicas o factores: 

� INJERTO ÓSEO

� TÉCNICAS DE REGENERACIÓN ÓSEA GUIADA

� XENOINJERTOS

� BIOMATERIALES SINTÉTICOS

� DISTRACCIÓN ÓSEA

� De las diferentes estrategias para estimular y/o potenciar la regeneración 

ósea, una de las más utilizadas en los últimos años ha consistido en la 

utilización de matrices óseas desmineralizadas. 

� Dichas matrices que se obtienen a partir de complejos procesos de 

digestión de tejido óseo de origen humano o animal, permiten obtener 

un preparado de la matriz ósea sin el componente mineral que en teoría 

es rico en proteínas óseas morfogenéticas. 

5LSDPRQWL 8��'XDUWH�5��)HUUHWWL &��5H�HYDOXDWLQJ WKH LQGXFWLRQ RI�ERQH IRUPDWLRQ LQ�SULPDWHV��%LRPDWHULDOV��������
�������������



En términos generales la utilización de Matriz Ósea Desmineralizada (en 

adelante denominaremos  DBM, acrónimo de la definición anglosajona 

Demineralised Bone Matrix)) presenta las siguientes características:

� Es la estrategia con factores de crecimiento teóricamente más 

fisiológica.

� Permite una gran variabilidad de carriers o transportadores que se 

pueden adaptar a las diferentes situaciones clínicas. 

� Normalmente se obtienen a partir de donantes con los condicionantes 

que ello supone. 

� Existe cierta variabilidad de dosificación de los diferentes factores de 

crecimiento. 

� Fundamentalmente son osteoinductores por efecto del TGF-ǃ�\�%03-

2/BMP-7

1. INTRODUCCIÓN

� Aunque experimentalmente la utilización de matriz ósea desmineralizada

(DBM), de forma aislada o en combinación con diferentes carriers, hueso

autólogo o incluso BMP (Proteína Ósea Morfogenética) recombinante

humana, está ampliamente extendida, la utilización clínica de la misma

es cuanto menos limitada.

� Uno de los principales problemas que el clínico se encuentra a la hora

de elegir entre un producto u otro es la práctica ausencia de datos

objetivos y estandarizados del potencial osteogénico relativo a cada

uno de estos productos.

Gruskin E, Doll BA, Futrell FW, Schmitz JP, Hollinger JO. Demineralized bone matrix in bone repair: history and use. Avd
Drug Deliv Rev. 2012; 64:1063,77.

De Long WG, Einhorn TA, Koval K, et al. Bone Grafts and Bone Grafts Substitutes in Orthopaedic Trauma Surgery. A critical
Analysis. J Bone Joint Surg. 2007; 89:649-658.



1. INTRODUCCIÓN

� Matriz ósea desmineralizada de donantes humanos

� Comercializada por Synthes (Johnson & Johnson) en colaboración con  la 

Musculoeskeletal Transplant Foundation (MTF)

� Serodespistaje en Donantes

� Obtenidas con técnicas asépticas según la AATB (Asociación Americana de Bancos 

de Tejido) que permite evitar procedimientos de esterilización terminal

� Propiedades Osteoinductivas
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FIGURA 25. Contenido de factores de crecimiento  en DBX£. Prof. Dr. Med. G. Schmidmeier, 
Centrum f�r Muskuloskeletale Chirurgie, Berlin, 2004 
 

 

-  

FIGURA 26. Imagen del Dossier Informativo de DBX putty 

 

En el presente proyecto de Tesis Doctoral se ha utilizado la formulaciyQ�DBX- Putty£ 

en viales de 1 ml.  

 

'%;Π

� Diferentes formulaciones:

� DBX Putty® (93% de Ácido Hialurónico)

� DBX Mix® (Mezclado con chips de hueso cortical)

� DBX Strip® (Mezcla de ácido hialurónico y gelatina porcina)

� Carrier utilizado: Hialuronato sódico al 93% con tampón fosfato dibásico de alta 

calidad

� Dosificación media 3,8 microgramos de BMP-2 por gramo de DBX
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FIGURA 25. Contenido de factores de crecimiento  en DBX£. Prof. Dr. Med. G. Schmidmeier, 
Centrum f�r Muskuloskeletale Chirurgie, Berlin, 2004 
 

 

-  

FIGURA 26. Imagen del Dossier Informativo de DBX putty 

 

En el presente proyecto de Tesis Doctoral se ha utilizado la formulaciyQ�DBX- Putty£ 

en viales de 1 ml.  

 

� En el presente proyecto de investigación se utilizaron dos matrices óseas 

desmineralizadas: DBX y Colloss y una apatita carbonatada con propiedades 

osteoconductivas (Bio-Oss).    



COLLOSS®
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Debido a su estructura algodonosa, se emplea principalmente en el tratamiento de 

defectos de hueso estables. La presencia de niveles icidos de pH en el lecho receptor, 

caracteUtstico de los tejidos infectados, inactiva este biomaterial188. 

FIGURA 27. Imagen del Dossier Comercial de ColloV� 

 

6. SUSTITUTOS DE INJERTO�ÏSEO OSTEOCONDUCTIVOS 

6.1 OSTEOCONDU&&,ÏN 

La osteoconducciyQ� es el proceso por el cual un armazyQ� poroso, gracias a su 

estructura tridimensional, facilita el crecimiento yVeo en su interior189. Los materiales 

preferentemente osteoconductores son los coligenos, ceUimicas, biocristales, poltmeros, 

xenoinjertos, e hidroxiapatitas sinWpWLFDV189.  

Al insertar el material osteoconductor adyacente al tejido yVeo, los capilares, tejido 

perivascular y cplulas osteoprogenitoras migran en los espacios porosos e incorporan la 

estructura porosa en el nuevo hueso. El primer feQyPeno es la vascularizaciyQ�� y 

eventualmente se produce posteriormente neoformaciyQ� yVea. El sustrato 

osteoconductivo no es viable, sino syOo un armazyQ�cuya presencia lleva a un crecimiento 

activo del hueso y el tejido fibrovascular. En el injerto autyOogo se produce primero la 

�Liofilizado de hueso equino/bovino manufacturado por Ossacur AG.

�Teóricamente sin desnaturalización de proteínas

�Colágeno y proteínas óseas (no cuantificadas)

�Teóricas capacidades osteoinductivas

�Estructura algodonosa compresible.

Arias J, López-Arcas JM, González T, Gómez E, Morán MJ. Utilización de Colloss® para el tratamiento de 
quistes mandibulares. Rev Esp Cirug Oral y Maxilofac. 2007; 29:1-11.
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mineral remanente con cristales de hidroxiapatita de aproximadamente 150 micras que 

presenta propiedades TXtmicas, morfolyJLcas y ultraestructurales muy parecidas a las del 

hueso humano (Figura 28).  

 

FIGURA 28. Imagen en detalle de la porosidad del Bio-Oss obtenida con Microscopta Electrynica de Barrido. (Geistlich 
Biomaterials, Wolfhusen, Suiza) . 
 
 

Las propiedades Itsicas del material son tambipn similares a las del hueso: la 

resistencia a la compresiyQ�es de 35 Mpa4 ; el myGXOo de elasticidad del Bio-Oss� es de 

11 Gpa y el del hueso humano, de 1,4 Gpa. Se trata de un material con estructura 

trabecular, con un tamaxR�de poro entre 300 y 1500 �m. Los poros suponen el 70-75% 

de su volumen, por lo que presenta una elevada irea superficial por unidad de masa (79,7 

m2/g)252. 

La osteointegraciyQ� en superficies mecanizadas es menor que sobre superficies 

rugosas. En este sentido, Bio-Oss� presenta una topograIta rugosa que favorece el 

anclaje osteoblistico ast como la proliferaciyQ� y stntesis de matriz yVea sobre su 

superficie201,202.  

                                                
4 Mpa: Megapascales. Gpa: Gigapascales 

�Apatita Carbonatada

�Xenoinjerto de Origen Bovino

�Propiedades Osteoconductivas: Estructura porosa de alta eficacia

�Teóricamente completamente desproteinizada

�Comercializado por Geistlich Biomaterials AG

7D\ORU�-&��&XII 6(��/HJHU -3��HW�DO��,Q�YLWUR�RVWHRFODVW UHVRUSWLRQ RI ERQH VXEVWLWXWH ELRPDWHULDOV XVHG IRU LPSODQW
VLWH DXJPHQWDWLRQ��D�SLORW VWXG\��,QW -�2UDO�0D[LOORIDF ,PSODQWV������������������

%HQNH '��2ODK $��0RKOHU +��3URWHLQ�FKHPLFDO DQDO\VLV RI %LR�2VV ERQH VXEVWLWXWH DQG�HYLGHQFH RQ LWV FDUERQDWH�
FRQWHQW��%LRPDWHULDOV���������������������



2. HIPÓTESIS Y OBJETIVOS

� /D�UHJHQHUDFLRғQ RғVHD HQ�GHIHFWRV�GH�WDPDQѺR FULғWLFR GH�FUD ғQHR GH�UDWD�

SXHGH�VHU�SRWHQFLDGD�PHGLDQWH�OD�XWLOL]DFLRғQ GH�PDWUL]�RғVHD

GHVPLQHUDOL]DGD�KXPDQD�FRQ�FDUULHU GH�KLDOXURQDWR VRғGLFR �'%;���

HIPÓTESIS CENTRAL

OBJETIVO PRINCIPAL

� 'HWHUPLQDU HO YHUGDGHUR SRWHQFLDO RVWHRJHғQLFR GH OD PDWUL] RғVHD

GHVPLQHUDOL]DGD KXPDQD FRQ FDUULHU GH KLDOXURQDWR VRғGLFR �'%;�� HQ

GHIHFWRV GH WDPDQ ѺR FULғWLFR GH FUD ғQHR GH UDWD HQ FRPSDUDFLRғQ FRQ HO

SRWHQFLDO GH OD PDWUL] RғVHD GHVPLQHUDOL]DGD GH RULJHQ HTXLQR �&ROORVV�(�� \

XQD DSDWLWD FDUERQDWDGD GHULYDGD GHO KXHVR ERYLQR FRQ SURSLHGDGHV

RVWHRFRQGXFWLYDV �%LR�2VV���

�� &RQILUPDU�OD�YDOLGH]�GHO�PRGHOR�GH�FUDQLHFWRPLғD GH��PP�GH�GLD ғPHWUR HQ�

KXHVR�SDULHWDO�GH�UDWD�FRPR�PRGHOR�YD ғOLGR GH�GHIHFWR�GH�WDPDQѺR FUL ғWLFR

SDUD�HVWXGLRV�GH�UHJHQHUDFLRғQ RғVHD��

�� 9DORUDU�OD�HILFDFLD�GHO�DQD ғOLVLV UDGLRORғJLFR GH�OD�UHJHQHUDFLRғQ RғVHD PHGLDQWH�

WRPRJUDILғD GH�KD]�FRғQLFR FRPR�PHғWRGR FRPSOHPHQWDULR�GHO�DQD ғOLVLV

KLVWRORғJLFR \�HVWHUHRORғJLFR \�FRPR�DOWHUQDWLYD�D�ORV�VLVWHPDV�FOD ғVLFRV GH�

DQD ғOLVLV UDGLRORғJLFR��

�� 9DORUDU�OD�FRQJUXHQFLD�LQWHUQD�GHO�SRWHQFLDO�RVWHRJHғQLFR GH�OD�PDWUL]�RғVHD

GHVPLQHUDOL]DGD�HQWUH�GLIHUHQWHV�ORWHV�GH�SURGXFWR��

�� 9DORUDU�ODV�FDUDFWHULғVWLFDV DGVRUWLYDV \�GH�PDQHMR�TXLUXғUJLFR GH�ORV�GLIHUHQWHV�

FRPSXHVWRV�XWLOL]DGRV��

OBJETIVOS SECUNDARIOS
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�Modelo experimental de regeneración ósea en cráneo de rata

con matriz ósea desmineralizada

�Se emplearon diferentes técnicas de análisis:

�Estereológico

�Histológico

�Radiológico con tomografía de haz cónico

352&(',0,(172�(;3(5,0(17$/

�El protocolo experimental fue aprobado por el comité de bienestar

ético animal de la unidad de investigación animal del hospital

universitario la paz. Investigador principal categoría C: José Mª López-

Arcas Calleja

�HISTOLOGÍA: Anatomía Patológica H.U. La Paz de Madrid

�ESTEREOLOGÍA: Departamento de Morfología de la Facultad de

Medicina de la Universidad Autónoma de Madrid

�RADIOLOGÍA: Centro ICAT Madrid



3.MATERIAL Y MÉTODO

� 6H XWLOL]DURQ �� UDWDV 6SUDJXH�'DZOH\ PDFKRV DGXOWRV� D ODV FXDOHV VH OHV

HIHFWXy� HQ FRQGLFLRQHV GH DVHSVLD \ EDMR DQHVWHVLD JHQHUDO LQKDODGD XQD

FUDQLHFWRPtD FLUFXODU GH � PP GH GLiPHWUR HQ HO KXHVR SDULHWDO L]TXLHUGR�

FRQ SURWRFROR GH GHIHFWR GH WDPDxR FUtWLFR�

DISTRIBUCIÓN DE ANIMALES EMPLEADOS

Nº Animales Peso Medio (g)

TÉCNICA QUIRÚRGICA 15 398,7 

GRUPOS EXPERIMENTALES

Grupo 1: Control 10 402, 15

Grupo2: DBX£ 10 405,23

Grupo 3: COLLOSS£ 10 401,18

Grupo 4: BIO-OSS£ 10 404,57



3.MATERIAL Y MÉTODO

� Una vez completada la craneotomía se procedía a la retirada del

fragmento óseo del parietal izquierdo, comprobando que la duramadre

estaba íntegra.

'%;�

� Posteriormente y dependiendo del grupo experimental se procedía a

rellenar el defecto con el biomaterial (DBX, Colloss, Bio-Oss o sin biomaterial

en el grupo Control) en función del grupo experimental al que cada animal

hubiese sido previamente asignado de forma randomizada.

'%;�

� Los animales posteriormente a la intervención permanecían estabulados en

racks ventilados, sacrificándose de forma programada a las 12 semanas de

la intervención.

� A partir de ese momento se procedía al análisis radiológico, histológico y

estereológico de las muestras.



3.MATERIAL Y MÉTODO

�6H XWLOL]y XQ 7RPyJUDIR GH +D] &yQLFR ,&$7 Y ����

�(VFDQHDGR GH ODV SLH]DV DQDWyPLFDV VLPXODQGR HVFDQHDGR GH IpUXODV

TXLU~UJLFDV GH FLUXJtD RUWRJQiWLFD�

�6LPXOWiQHDPHQWH YDULDV SLH]DV DQDWyPLFDV

�3URWRFRORV GH Pi[LPD UHVROXFLyQ ���� PP SRU 9R[HO� \ Pi[LPR WLHPSR GH

HVFDQHDGR ���VHJ�

�)29 DMXVWDGR OR Pi[LPR SRVLEOH D OD PXHVWUD

ANÁLISIS RADIÓLOGICO
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Por tanto, se estimy�el volumen de hueso regenerado en todos los defectos yVeos, y el 

volumen de Bio-Oss remanente en los defectos�yVeos del grupo Bio-Oss. 

 

2.7 TeCNICAS RADIOLÏGICAS 

Previo a su procesamiento histolyJLco la totalidad de muestras obtenidas tras 

decapitaciyQ�fueron escaneadas en grupos de cinco muestras en el Centro ICAT Madrid 

mediante el sistema ICAT de TomograIta de Haz &yQLco y�CBCT, cuyos principios 

Itsicos de funcionamiento ya han sido descritos en apartados anteriores. 

 FIGURA 53. Sistema ICAT de tomograftD de haz cynico. Imagen correspondiente a las 
 instalaciones del Centro ICAT sito en C/NXxHz de Balboa, Madrid, EspaxD. 

 

)()()( psca VVV +=

� El análisis radiológico se realizó en el Centro ICAT de Madrid.

� Las piezas anatómicas se transportaban preservadas en hielo seco y se

escaneaban de forma simultánea 4 piezas al mismo tiempo.
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ANÁLISIS RADIÓLOGICO

� /RV�GDWRV�REWHQLGRV�IXHURQ�UHJLVWUDGRV�HQ�VRSRUWHV�GH�GLVFR�GXUR�SRUWiWLOHV�SRU�GXSOLFDGR�HQ�

IRUPDWR�',&20�\�SRVWHULRUPHQWH�IXHURQ�DQDOL]DGRV�PHGLDQWH�6RIWZDUH�2VLUL;��Y�������HQ�YHUVLyQ�

IUHHZDUH GH����ELWV�SDUD�DQiOLVLV�GH�LPiJHQHV�HQ�IRUPDWR�',&20�

� 6H�UHDOL]y�XQ�SULPHU�DQiOLVLV�PRUIROyJLFR�GHVFULSWLYR�FRQ�UHFRQVWUXFFLRQHV��'�YROXPpWULFDV�\�035�

SDUD�YDORUDU�HO�JUDGR�GH�UHJHQHUDFLyQ�yVHD�DOFDQ]DGR�HQ�FDGD�XQR�GH�ORV�DQLPDOHV�GH�FDGD�

JUXSR�H[SHULPHQWDO��

� 3DUD�HOOR�VH�YDORUDED�VL�HO�GHIHFWR�GH�WDPDxR�GH�FUtWLFR�SDULHWDO�GH���PP��TXH�SRU�GHILQLFLyQ�QR�

SXHGH�UHJHQHUDUVH�HVSRQWiQHDPHQWH��KDEtD�VLGR�UHJHQHUDGR��FRPR�FRQVHFXHQFLD�GH�OD�

LQIOXHQFLD�GH�ORV�GLIHUHQWHV�ELRPDWHULDOHV�XWLOL]DGRV��'%;��&ROORVV \�%LR�2VV��HQ�FRPSDUDFLyQ�FRQ�

HO�JUXSR�&RQWURO�HQ�HO�TXH�QR�VH�KDEtD�DGPLQLVWUDGR�QLQJ~Q�ELRPDWHULDO��



3.MATERIAL Y MÉTODO

ANÁLISIS RADIÓLOGICO

� $�FRQWLQXDFLyQ�VH�XWLOL]y�OD�KHUUDPLHQWD�&/87�)ORZ SDUD�VXVWLWXLU�OD�HVFDOD�GH�JULVHV�KDELWXDO�SRU�

XQD�HVFDOD�GH�FRORU��SXGLHQGR�DVt�VHxDODU�GH�XQD�IRUPD�PiV�LOXVWUDWLYD�ORV�FDPELRV�HQ�OD�

GHQVLGDG�UDGLROyJLFD�HQ�ODV�GLVWLQWDV�iUHDV��(Q�FDGD�XQR�GH�ORV�SODQRV�GH�ODV�VHFXHQFLDV��'�

035��VH�GHWHUPLQy�XQD�52,��5HJLRQ RI�,QWHUHVW��TXH�FRUUHVSRQGtD�FRQ�ORV�OtPLWHV�GH�OD�

FUDQLHFWRPtD�UHDOL]DGD��

� 6REUH�HOOD�VH�GHOLPLWDURQ��XWLOL]DQGR�OD�KHUUDPLHQWD�GH�SROtJRQR�FHUUDGR��GLIHUHQWHV�52,V VREUH�

ODV�]RQDV�VLQ�UHJHQHUDU��3RVWHULRUPHQWH�VH�SURFHGLy�D�FDOFXODU�HO�9ROXPHQ�GH�GLFKRV�52,V��

LQWHJUDGRV�HQ�XQD�VROD�HVWUXFWXUD��SXGLHQGR�FDOFXODU�LJXDOPHQWH�OD�'HQVLGDG�PHGLD�UDGLROyJLFD�

�PHGLGD�HQ�XQLGDGHV�+RXQVILHOG��DXQTXH�FRQ�OD�VDOYHGDG�GH�OD�YDOLGH]�GH�GLFKRV�GDWRV��GDGR�

TXH�ODV�8+�GHO�&%&7�QR�VH�FRQVLGHUDQ������HTXLYDOHQWHV�D�ODV�GHO�7&�FRQYHQFLRQDO��GH�GLFKR�

REMHWR��

� &DOFXODGR�HO�YROXPHQ�GHO�52,�QR�UHJHQHUDGR�VH�H[WUDSRODED�SRVWHULRUPHQWH�HO�YROXPHQ�yVHR�

YHUGDGHUDPHQWH�UHJHQHUDGR

Filtro CLUT-Flow que permite delimitar con 

mayor precisión el límite del margen de 

regeneración ósea en la craneotomía 

Delimitando diferentes ROI en cada 

sección se pudo obtener un VOI (volume

of interest) a partir del cual se calculaba el 

volumen de la craneotomía que no se 

había rellenado de hueso. Conociendo el 

volumen inicial de la craneotomía, era 

posteriormente sencillo calcular el 

volumen real de hueso regenerado. 
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ANÁLISIS HISTOLÓGICO
&RPSOHWDGR�HO�DQiOLVLV�UDGLROyJLFR�GH�FDGD�SLH]D�H[SHULPHQWDO�VH�SURFHGtD�D�FRQWLQXDFLyQ�D�

SURFHVDUODV�SDUD�VX�DQiOLVLV�KLVWROyJLFR��

3UHSDUDFLyQ�GH�PXHVWUDV�KLVWROyJLFDV

� )LMDFLyQ�\�'HVFDOFLILFDFLyQ

� 0~OWLSOHV�VHFFLRQHV�HQ�SODQRV�FRURQDOHV�\�VDJLWDOHV�FRQ�0LFURWRPR VHPL�DXWRPiWLFR

� 6HOHFFLyQ�GH�FRUWHV��KLVWROyJLFRV�SRU�PXHVWUHR�VLVWHPiWLFR

� &RORFDFLyQ�HQ�SDUDPROHV \�WLQFLyQ�GH�+HPDWR[LOLQD�²(RVLQD�\�7ULFUyPLFR GH�0DVVRQ

8QD�YH]�SUHSDUDGDV�ODV�PXHVWUDV��VH�SURFHGtD�D�UHDOL]DU�XQ�DQiOLVLV�FXDOLWDWLYR�GH�ODV�PLVPDV�

�FDOLGDG�GHO�WHMLGR�UHJHQHUDGR��SUHVHQFLD�GH�IHQyPHQRV�LQIODPDWRULRV��HWF���\�SRVWHULRUPHQWH�

VH�FDOFXODED�HO�YROXPHQ�GH�WHMLGR�yVHR�UHJHQHUDGR�PHGLDQWH�XQ�DQiOLVLV�HVWHUHROyJLFR�FRQ�

7pFQLFD�GH�&DYDOLHUL��



4.RESULTADOS Y DISCUSIÓN

CONSIDERACIONES GENERALES
� &RPR�SULPHUD�FRQVLGHUDFLyQ�FDEH�FRQVLGHUDU�HO�PRGHOR�H[SHULPHQWDO�GH�GHIHFWR�GH�

WDPDxR�FUtWLFR�GH���PP�HQ�FUiQHR�GH�UDWD�FRPR�XQ�PRGHOR�VHQFLOOR�GH�XWLOL]DU��FRQ�XQD�

SHTXHxD�SHQGLHQWH�GH�DSUHQGL]DMH�TXH�VH�EDVDED�IXQGDPHQWDOPHQWH�HQ�OD�UHDOL]DFLyQ�GH�

OD�FUDQHRWRPtD�VLQ�OHVLRQDU�OD�GXUDPDGUH�R�HO�VHQR�GXUDO��

� 6DOYR�HQ�HO�JUXSR�LQLFLDO�GH�SXHVWD�D�SXQWR�GH�OD�WpFQLFD��HQ�QLQJXQR�GH�ORV�JUXSRV�

H[SHULPHQWDOHV�VH�SURGXMR�HO�IDOOHFLPLHQWR�GH�QLQJ~Q�DQLPDO��

� 1R�VH�GHWHFWDURQ�IHQyPHQRV�LQIODPDWRULRV�R�GH�UHFKD]R�GH�ORV�ELRPDWHULDOHV�HPSOHDGRV�HQ�

QLQJXQR�GH�ORV�JUXSRV�H[SHULPHQWDOHV�

� 6H�FRPSUREy�HQ�ORV�JUXSRV�FRQWURO�TXH�ORV�GHIHFWRV�yVHRV�HQ�ODV�FUDQHRWRPtDV�SDULHWDOHV�VH�

FRPSRUWDEDQ�FRPR�GHIHFWRV�yVHRV�GH�WDPDxR�FUtWLFR�FRQ�UHJHQHUDFLRQHV�yVHDV�

LQFRPSOHWDV��

2 ғ/RXJKOLQ 3)��0RUU 6��%JQRYLF HW�DO��6HOHFWLRQ DQG�GHYHORSPHQW RI�SUHFOLQLFDO PRGHOV LQ�IUDFWXUH�KHDOLQJ UHVHDUFK��-�%RQH
-RLQW 6XUJ $P���������������

ASTM Standard F2721, 2008. Standard Guide for Preclinical In Vivo Evaluation in Critical Size Segmental Bone Defects. West 
Conshohocken, PA: ASTM International, 2003.

,PDJHQ YROXPpWULFD �' GH XQ

FUiQHR GH UDWD GHO JUXSR

H[SHULPHQWDO FRQWURO GRQGH VH

DSUHFLD OD UHJHQHUDFLyQ yVHD

LQFRPSOHWD HQ OD FUDQHRWRPtD

SDULHWDO L]TXLHUGD
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� Inicialmente se analizaban  las reconstrucciones volumétricas 3D para realizar una valoración 

inicial cualitativa del fenómeno regenerativo.

� Se evidenció la facilidad de manejo del programa informático Osirix

� Se pudo obtener una adecuada identificación de los márgenes de las craneotomías  en la 

práctica totalidad de los sujetos experimentales. No obstante en aquellos casos en los que se 

había producido una mayor regeneración,  la  demarcación de los ROI  resultó más complejo.

�En los grupos experimentales Control y Colloss se evidenció una morfología similar con 

defectos óseos incompletos en la mayoría de animales.
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En tprminos generales, la morfolRJta de los defectos en las reconstrucciones 3D 

evidenciaba una mejor regeneraciyQ�en el grupo de DBX, en contraposiciyQ�con el grupo 

Control y Colloss. El grupo de Bio-Oss  fue el grupo experimental en el que se constaty�

una mejor morfolRJta regenerativa de las craniectomtas expresada en tprminos de mayor 

volumen yVeo y mayor densidad radiolyJLca. Como analizaremos posteriormente en el 

apartado   de DiscusiyQ�� estos datos eran esperables, como consecuencia de las 

caracteUtsticas inherentes al Bio-Oss (esto es, su mineralizaciyQ� exponencialmente 

superior a DBX y Colloss) y deben ser tenidos en cuenta a la hora de interpretar  los 

resultados obtenidos con el AQilisis EstaGtstico. 

 

 FIGURA 64. ID: COLLOS 1 con puenteado incompleto del defecto de la craneotomta.  
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En tprminos generales, no hubo dificultad para identificar el orificio de la craneotomta en 

las reconstrucciones 3D. No obstante, en auquellos casos en los que se haEta producido 

una regeneraciyQ�significativa, ast como en el grupo Bio-Oss, era de utilidad completar 

la localizaciyQ�de dicho defecto con la herramienta 3D-MPR con filtro CLUT Flow para 

identificar con mayor precisiyQ�Oos ltmites del frente de regeneraciyQ�  

Uno de los aspectos que evidenciamos al realizar el aQilisis radiolyJLco es que, si bien 

las reconstrucciones 3D aportaban una informaciyQ�morfolyJLca de la regeneraciyQ�del 

defecto, teQGtan a sobreestimar el nivel de regeneraciyQ��Ast, cuando se estudiaban los 

mismos espectmenes con las herramientas 3D-MPR con filtro CLUT-Flow se 

evidenciaban gaps en el interior de la craneotomta que por el contrario, no eran evidentes 

en el 3D de superficie. Este dato, seUi comentado posteriormente en el apartado de 

DiscusiyQ� 

 

Colloss 1�ŽŶƚƌŽů�ϭ

5HJHQHUDFLyQ yVHD LQFRPSOHWD HQ ODV FUDQHRWRPtDV

GH GRV HVSHFtPHQHV GLIHUHQWHV GH ORV JUXSRV

H[SHULPHQWDOHV &RQWURO \ &ROORVV�
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�El  grupo experimental Bio-Oss presentaba una morfología de regeneración 

completa (Biomaterial Radiodenso).

�ŝŽͲKƐƐ ϰ

El  grupo experimental DBX presentaba puenteados completos en la mayoría 

de los animales pero de menor grosor que el hueso nativo.
  Resultados 
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 FIGURA 66.  Reconstrucciyn 3D del ID: DBX 8.  En el que se evidencia un puenteado completo 
 del defecto. No obstante, la concavidad del defecto revela una regeneraciyn incompleta del 
 defecto en tpUPinos de grosor del hueso regenerado en comparaciyn con el hueso adyacente.   

Defecto óseo relleno de biomaterial

'HIHFWR yVHR GH OD FUDQHRWRPtD

FRPSOHWDPHQWH SXHQWHDGR HQ XQ

HVSpFLPHQ GHO JUXSR H[SHULPHQWDO '%;

SHUR GH PHQRU HVSHVRU TXH HO KXHVR QDWLYR

DG\DFHQWH�
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RESULTADOS RADIOLÓGICOS

�&RQ�OD�KHUUDPLHQWD��'�035�\�HO�ILOWUR�&/87�)/2:�GH����ELWV�VH�SRGtD�GHOLPLWDU�FRQ�PD\RU�SUHFLVLyQ�

HO�PDUJHQ�GHO�KXHVR�UHJHQHUDGR�IUHQWH�DO�KXHVR�QDWLYR�HQ�HO�PDUJHQ�GH�OD�FUDQHRWRPtD�FRQ�HO�ILQ�

GH�GHOLPLWDU�HO�YHUGDGHUR�YROXPHQ�GH�WHMLGR�yVHR�UHJHQHUDGR�HQ�ORV�GLIHUHQWHV�JUXSRV��

H[SHULPHQWDOHV�� Reconstrucción MPR con filtro CLUT-Flow

que permite identificar el margen de la

craneotomía

/���E/D�> ESCANEADO VOLÚMEN ÓSEO REGENERADO
(mm3)

DENSIDAD ÓSEA
(Unidades Housnfield)

CONTROL 1 CORRECTO 5,430 754,23

CONTROL 2 CORRECTO 4,340 731,21

CONTROL 3 CORRECTO 3,760 698,12

CONTROL 4 CORRECTO 4,120 769,47

CONTROL 5 CORRECTO 3,456 687,91

CONTROL 6 CORRECTO 4,915 975,42

CONTROL 7 CORRECTO 4,240 782,93

CONTROL 8 CORRECTO 3,360 845,63

CONTROL 9 CORRECTO 3,860 912,65

CONTROL 10 CORRECTO 4,790 961,98

DBX 1 CORRECTO 8,056 1.045,21

DBX 2 CORRECTO 11,160 1.232,17

DBX 3 CORRECTO 6,464 942,78

DBX 4 CORRECTO 5,075 897,41

DBX 5 CORRECTO 6,973 796,03

DBX 6 CORRECTO 10,721 1.113,62

DBX 7 CORRECTO 3,613 761,29

DBX 8 CORRECTO 7,215 881,92

DBX 9 CORRECTO 9,870 1.067,32

DBX 10 CORRECTO 9,544 946,24

COLLOSS 1 CORRECTO 3,950 765,55

COLLOSS 2 CORRECTO 2,350 641,52

COLLOSS 3 CORRECTO 4,450 811,09

COLLOSS 4 CORRECTO 3,954 780,34

COLLOSS 5 CORRECTO 2,650 675,88

COLLOSS 6 CORRECTO 3,630 769,25

COLLOSS 7 CORRECTO 2,290 668,41

COLLOSS 8 CORRECTO 3,221 803,33

COLLOSS 9 CORRECTO 2,980 758,07

COLLOSS 10 CORRECTO 3,436 913,91

BIO-OSS 1 CORRECTO 10,231 1.202,33

BIO-OSS 2 CORRECTO 9,978 1.193,60

BIO-OSS 3 CORRECTO 8,412 973,54

BIO-OSS 4 CORRECTO 10,781 1.141,36

BIO-OSS 5 CORRECTO 8,274 999,78

BIO-OSS 6 CORRECTO 9,969 1.042,97

BIO-OSS 7 CORRECTO 7,215 976,51

BIO-OSS 8 CORRECTO 8,524 1.038,65

BIO-OSS  9 CORRECTO 7,973 1.142,76

BIO-OSS 10 CORRECTO 8,423 1.099,97

� 3RVWHULRUPHQWH VH GHWHUPLQDED HO YROXPHQ GH KXHVR QR UHJHQHUDGR \ D SDUWLU GHO

YROXPHQ GHO GHIHFWR LQLFLDO VH LQIHUtD HO YROXPHQ UHDO GH WHMLGR yVHR UHJHQHUDGR�
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RESULTADOS RADIOLÓGICOS

� 6H�HYLGHQFLy�TXH�HO�YROXPHQ�yVHR�UHJHQHUDGR�HQ�ORV�JUXSRV�'%;�\�%LR�2VV HUD�VXSHULRU�D�ORV�JUXSRV�&RQWURO�\�&ROORVV��

VLHQGR�DSDUHQWHPHQWH�VXSHULRU�HQ�HO�JUXSR�%LR�2VV TXH�VL�UHFRUGDPRV�GH�OD�LQWURGXFFLyQ�HUD�HO�JUXSR�H[SHULPHQWDO�HQ�HO�

TXH�LQWURGXFtD�XQD�DSDWLWD�FDUERQDWR�FRQ�SURSLHGDGHV�RVWHRFRQGXFWLYDV��
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'ƌƵƉŽƐ��ǆƉĞƌŝŵĞŶƚĂůĞƐ

HUESO REGENERADO

� En el análisis de las varianzas de los volúmenes de hueso regenerados se objetivó que:

�DBX y Bio-Oss presentaban diferencias significativas respecto a Colloss y Control (p<0,05) 

�No  se observaron diferencias significativas entre DBX y Bio-Oss (p<0,05) .

�No se evidenciaron diferencias significativas entre Colloss y Control (p<0,05) .

�EKs�
WфϬ͘Ϭϱ



RESULTADOS HISTOLÓGICOS

0,00

1,00

2,00

3,00

4,00

5,00

6,00

7,00

8,00

Control BioOSS Colloss DBX

Vo
lu

m
en

 Ó
se

o 
(m

m
3 

)

'ƌƵƉŽƐ��ǆƉĞƌŝŵĞŶƚĂůĞƐ

HUESO REGENERADO

�EKs�
WфϬ͘Ϭϱ

�Se evidenció que:

�DBX presenta  diferencias significativas respecto a Bio-Oss,  Colloss y Control.

�DBX es el grupo que presenta un potencial regenerativo significativamente 

más alto

�No hay diferencias significativas entre Bio-Oss, Colloss y Control
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5. CONCLUSIONES

��(O�PRGHOR�H[SHULPHQWDO�GH�FUDQLHFWRPLғD FLUFXODU�GH���PP�GH�GLDғPHWUR HQ�OD�UDWD��VH�

KD�PRVWUDGR�HILFD]�SDUD�HO�HVWXGLR�GH�OD�UHJHQHUDFLR ғQ R ғVHD \�VX�SRWHQFLDFLR ғQ FRQ�

IDFWRUHV�GH�FUHFLPLHQWR��

��'%;���PDWUL]�R ғVHD GHVPLQHUDOL]DGD�GH�RULJHQ�KXPDQR��KD�GHPRVWUDGR�LQGXFLU�XQ�

DXPHQWR�GH�OD�UHJHQHUDFLR ғQ R ғVHD GH�GHIHFWRV�FUDQHDOHV�HQ�VX�IRUPXODFLR ғQ 3XWW\ FRQ�

FDUULHU GH�$ғFLGR +LDOXUR ғQLFR DO�����

��&ROORVV�(���PDWUL]�R ғVHD GHVPLQHUDOL]DGD�GH�RULJHQ�HTXLQR�QR�KD�GHPRVWUDGR�

DXPHQWR�DOJXQR�HQ�OD�UHJHQHUDFLR ғQ R ғVHD��

��'%;��\�&ROORVV�(���QR�KDQ�PRVWUDGR�GLIHUHQFLDV�HQ�VX�FRPSRUWDPLHQWR�RVWHRJH ғQLFR

SRU�HO�KHFKR�GH�XWLOL]DU�GLIHUHQWHV�ORWHV�GH�SURGXFWR��

��(O�KXHVR�ERYLQR�GHVRUJDQLILFDGR �%LR�2VV���QR�KD�PRVWUDGR�HIHFWR�RVWHRFRQGXFWRU

HQ�ORV�GHIHFWRV�FUDQHDOHV��

��(O DQDғOLVLV UDGLROR ғJLFR GH OD UHJHQHUDFLR ғQ R ғVHD FRQ 7RPRJUDILғD GH +D] &RғQLFR� KD

REWHQLGR UHVXOWDGRV SURPHWHGRUHV� VL ELHQ WRGDYLғD QR HTXLSDUDEOHV D ORV REWHQLGRV

FRQ HO PH ғWRGR HVWHUHROR ғJLFR�

��/D HVWHUHRORJLғD KD GHPRVWUDGR VHU XQ PHғWRGR HIHFWLYR \ ILDEOH SDUD HO HVWXGLR GH OD

UHJHQHUDFLR ғQ R ғVHD GH GHIHFWRV FUDQHDOHV


