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RESUMEN. 

Existe un continuo interés en el desarrollo de materiales sustitutos de injertos óseos para 
la reparación de defectos craneales de espesor total, especialmente para corrección de 
defectos congénitos y postrauma, en los cuales la principallimitante del injerto autólogo 
radica en la cobertura del laminado. 

Existen una gran cantidad de materiales sustitutivos referidos en la literatura, sin 
embargo, la posibilidad de su uso en individuos en crec imiento, a los que nos 
enfrentamos en el Instituto Nacional de Ped iatría continuamente, ha sido poco 
referido.Los injertos óseos son necesarios para proporc ionar soporte, rellenar y 
favorecer la reparación biológica de los defectos esqueléticos. A pesar de que el hueso 
autólogo constituye el "estándar de oro", su utilización presenta considerables 
limitaciones que incluyen morbilidad del sitio donador, inadecuada cantidad y dificultad 
para moldear ciertos de fectos. Dichas limitaciones, originaron el interés por el 
desarrollo de injertos óseos alternativos . 

Los aloinjertos pueden ser de hueso cortical. esponjoso o bien, una combinación de 
ambos. A pesar de que constituyen sustitutos importantes, tan1bién ex isten di versos 
problemas asociados con su uso tales como el riesgo de transmisión de enfermedades, 
inmunogenicidad con la pérdida concomitante de sus prop iedades biológicas y 
mecánicas, costo elevado, así como di sponibilidad limitada por motivos financieros o 
religiosos. En consecuencia, se realizan importantes esfuerzos con objeto de desarrollar 
materiales sustitutos idóneos, por lo que revisamos la literatura extensamente, en 
búsqueda de lo más actual sobre estos materiales, pero sobre todo establecer líneas de 
invest igación en materi ales sustitutos de injerto óseo en individuos en crecimiento. 

Barbos8 publicó en 1988 y fue uno de los primeros estudios en mencionar el 
comportam iento del tej ido óseo que se fo rma de novo en un im~lante co locado para 
intentar llenar un defecto para cirugía craneofac ial con Eppley10

· 
3 y el papel de la 

duramadre para la osteoinducción Yu23 si se trata de la sutura escamosa o para la 
condrogénesis si se trata de la sutura! y finalmente Concannon26 en ese mismo año 
habla de la inducción ósea usando hueso desmineralizado. Ya para el año 2000 se habla 
del uso de proteína morfogenética para la regeneración ósea en humanos Groeneveld 12 
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y Loreni 1 habla del impacto de la Ingeniería Tisul ar y Medicina Biomolecular en el 
siglo XXI y principalmente en Cirugía Plásti ca. En el año 2001 Okii 1 es de los primeros 
en mencionar los cambios hi stológicos en la reconstrucción craneal con hidroxiapatita, 
uno de los biomateri ales más importantes para la reconstrucción craneofacial que hasta 
hoy ha sido objeto de múltiples estudios. en el 2002 continúan las publicaciones sobre 
el tema e interesantemente Carvalho2 en Brasil habla del tratamiento no fam1acológico 
de la estimulac ión de osteogénesis y Tuan6 continúa con el estudio de la ingeniería 
tisular pero en este caso en células adultas. también Robert22 estudió la seguridad y 
eficacia de la hidroxiapatita en el mismo año, pero la mayor información sobre el tema 
de regeneración y remodelación ósea se han publicado desde el 2003. 

Taub11 es uno de los primeros en mencionar la fun ción de los implantes aloplásticos 
prefabricados y la evolución de los mismos para la reconstrucción craneofac ial , pero la 
ingeniería genéti ca va más all á en este año y Gurev itch 19 en su publicación habla del 
estudio del micro ambiente hematopoyéti co en una combinación que hace de hueso 
desminerali zado y células de médula ósea para reconstrucción de hueso y cartíl ago, en 
este mismo aí'io Hobart24 inicia lo que hasta entonces no se había estudiado ¿como 
afecta todo lo usamos para la reconstrucción craneal en animales en desarrollo? y lo 
hace buscando con un biomaterial ampliamente usado, la hidroxiapatita y continúa 
Gosain27 en el mismo lapso ex pl icando como contribuye la dura, el peri cráneo y el 
tejido ci rcundante en la osteogénesis de un defecto craneal; hacia el 2004 Aslan4 en 
Turquía va más all á estudiando lo que llama regeneración ósea guiada en defectos 
óseos, en ese mi smo lapso Hernández en México usa la regeneración ósea guiada 
simultáneamente a la colocación de implantes dentales. y es Soto 15q ui en nos recuerda 
que aun en el 2004 los auto injertos óseos son la mejor alternati va a pesar de todos los 
ade lantos e ingeniería tisul ar para la reconstrucción craneo facial. 

Vargel31 inicia un protocolo con injerto óseo deshidratado soluble para reconstrucción 
craneofacial; en 2005 Sclafani9 compara e l comportamiento ele los injertos sintéticos y 
los alo injertos para la reconstrucción craneal, y es en este año también cuando 
Springer17 compara injertos óseos contra proteína morfogenética-7 para la regeneración 
ósea de un defecto de tamaño crítico en un modelo en desarrollo, Algenstaedt 18retoma la 
función mi cro vascul ar y Jos cambios secuenciales ele la formación vascular en la 
regenerac ión ósea. un dato que es sumamente fundamental para la osteoinclucción; 
fin almente Kneser3en el 2006 hace un resumen de lo que representa hoy en día la 
ingeniería genéti ca para diferentes campos de la cirugía hablándonos de los puntos de 
vista de los ciruj anos, espec ialmente en materia de cirugía reconstructiva craneofacial 

Palabras Clave: crani al, bone, regeneration, remodelati on 
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SUMMARY 

A continuous interest in the development of material replacements of bony grafts for the 
repair of defects exists craneales in thickness total , especially for correction of 
congenital defects and posttrawnatic, in which the main constraint of the graft autology 
situates in the cover of the rolling. They ex ist a large quantity of substitute materials 
referred in the literature, nevertheless, the possibility of their use in individuals in 
growth, to the ones that we face us in the Nat ional lnstitute of Pediatrics continuously, 
has been little referred. the bony grafts are necessary to provide backup. to fill and to 
favor the biological repair of the skeletal defects. 

In spite of the fact that the autology bone constitutes the "standard of go ld" , their 
utilization presents considerable limitations that include morbidity of the place donor. 
inadequate quantity and difficulty to mold certain defects. Said limitations, they 
originated the interest by the development o f alternati ve bony grafts. The aloinjertos can 
be of spongy , cortical bone or well , a combination of both. In spite of the fact that they 
constitute importan! replacements, also diverse associated problems wi th their use ex ist 
such as the illnesses broadcast risk, inmunogen icity with the concomitan! loss of the ir 
mechanical and biological properties. high cost. as well as availab ility limited by 
financ ia! or religious motives. 

Consequentl y, importan! efforts with suitable replacements material s to develop 
purpose are carried out, for which \Ve revise the literature extensively. in search of the 
up-to-date thing on these materi als, but above al! to establi sh fines of investigation in 
material replacements of bony graft in individuals in growth. Barbos8 published in 
1988 and was one of the first studies in mentioning the behavior of the bony weav ing 
that is formed of novo in an implant placed to try to fill a defect for surgery craniofacial 
with Eppley 1 O, 13 and the role of the duramater for the osteoinduction Yu23 if is a 
matter of the suture scams or for the ontogenesis if is a matter of the suture and finally 
Concannon26 in that same one lt speaks of the bony induction using bone 
demineralized. Airead y for the year 2000 is spoken of the use of protein morphogenetic 
for the bony regeneration in human Groeneveld 12 and Lorenz21 speaks of the impact of 
the Engineering Tissue and Medicine Biomolecular in the 2 1st century and mainl y in 
P1astic Surgery. 

In the year 200 1 Okii is of the fir t in mentioning the hi stological changes in the 
reconstruction cranial wi th hidroxiapatita. one of the biomaterials more importan! for 
the reconstruction craniofacial that until toda y has been object of multiple studies, in the 
2002 they continue the publications on the theme and interestingly Carvalho2 in Brazil 
speech of the not pharmacological processing of the stimulation of ontogenesis and 
Tuan6 continues with the study of engineering ti ssue but in this case in adult ce lls, al so 
Robert22 studied the security and efficacy of the hidroxiapatita in the same year, but the 
greater inforrnation on the theme of regeneration and bony restructuring they ha ve been 
published since the 2003 
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Taub 11 is one of the first in mentioning the function of the aloplastics implants 
prefabricated and the evo lution of the same for the reconstruction craniofacial, but the 
genetic engineering goes beyond in thi s year and Gurevitch 19 in its publication speech 
of the study of the microcomputer environment hematopoyetic in a combination that 
does of bone demineralized and cell s of bone marrow for reconstruction of bone and 
cartilage, in this same year Hobart24 initiates what up till then himself had not been 
studied ¿as affects all we use him for the reconstruction cranial in animals in 
development? and he causes he seeking it with a biomaterial extensi vely used, the 
hidrox iapatita and he cont inues Gosain27 in the same interim explaining as he 
contributes the hard one, the pericranial and the surrounding weaving in the ontogenesis 
o f a defect cranial ; toward the 2004 Aslan4 in Turkey goes beyond studying what call s 
bony regeneration guided in bony defects, in that same interim Hemandez in Mexico 
uses the bony regeneration guided simultaneously to the placement of dental implants, 
and is Soto 15quien recall s us that even in the 2004 the graft auto logy bony are the best 
a lternati ve in spite of all the advancements and engineering ti ssue for the reconstruction 
craniofacial 

Vargel31 have a protocol with bony graft dehydrated soluble for reconstruction 
craniofacial; in 2005 Sclafani9 compares the behavior of the synthetic grafts and go it 
them grafts for the cranial reconstruction, and is in thi s year also when 
Springerl7compara bony grafts against protein morfogenética-7 fo r the bony 
regeneration of a defect of critica! size in a model in development, Algenstaedt 18retoma 
the function microcomputer vascul ar and the sequential changes of the formation 
vascular in the bony regenerati on , a data that is ex tremely fundamental for the 
osteoinduction finally Kneser3en the 2006 does a summary of what represents 
nowadays the genetic engineerin g fo r different fie lds of the surgery speaking us of the 
points of view of the surgeons, especially in matter of reconstructi ve surgery 
craniofacial. 
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RECONSTRUCCIÓN 

La utilizac ión de injenos óseos autólogos para el restablecimiento qu¡rurgico de la 
forma y función del cráneo está bien documentada. Su obj et ivo primordial es 
proporcionar protección cerebral. restituir contornos estéticos y ev itar el colapso intra 
ventricular. Sin embargo, se re fi ere que los resultados a largo plazo de reconstrucciones 
craneales pueden verse comprometidos por la reabsorc ión de cantidades significativas 
de l injerto óseo, con pérdidas de vo lumen descritas por diversos auto res que osc il an del 
20 al 80%.Como factores responsables de dicho proceso se han seña lado las 
características fí sicas de l injerto, su o ri gen embrionari o , su citoarq uitectura, orientación. 
presencia de periostio, dimensiones del injerto y características del sitio receptor 1'.En el 
cráneo el sitio receptor del inj erto incluye la duramadre. e l periostio y los márgenes de l 
hueso adyacente. 

A pesar de que la cicatrización ósea depende de una adec uada irrigación sanguínea. el 
efecto de un sitio receptor avasc ul ar para la integración de un injen o óseo aú n no esta 
completamente dilucidado 16

·
17 En modelos expe rimentales efectuados en conejos. 

Kusiak et al. , reportaron la asociación entre una reYascul ari zac ión rápida de los inj ertos 
óseos con una cantidad menor de reabso rc ión y. por ende. mejor conserYac ión de 
vo lumen óseo 18 En contraste. en los estudios rea li zados por Chen et al.. se señala que 
una revasculari zac ión rápida de la porci ón esponj osa de l injeno se asoció con una 
reabsorción temprana en comparac ión con la porción conical 19

·
20

. 

Por otra parte. Ze llin et aL demostraron que al efec tuar craneoplastías repetitivas en 
conejos durante e l período de crecimiento se ocasiona di sminución en la persistencia e 
incorporación del inj erto; sin embargo. no determinaron si dicho hallazgo obedecía a l 
trauma quirúrgico a islado o bien por que se acompaño de una di sminución en la 
vascularidad 21 EI pro lapso de tej idos blandos adyacen tes y una migración rápida de 
fibrobl astos hac ia el defec to óseo han sido descritos como obstáculos para la 
regeneración ósea. A panir de d icho concepto surgió el procedimiento de la 
"regeneración ósea dirigida ... 

Esta regeneración dirigida radi ca en la utilización de diversas membranas di señadas 
para que funcionen como barrera con la finalidad de prevenir que los tejidos blandos 
adyacentes y los fibroblastos entren en el defecto y así facilitar la pro li feración de 
cé lulas producto ras de hueso 22 En relación con lo anteri or. Gosai n et aL realizaron un 
estudio experimental en 32 conej os con objeto de definir los posibles factores que 
pueden afectar la regeneración de los defectos craneales. 

Dichos autores utili zaron membranas de politetratluoroetileno para favorecer una 
regeneración ósea diri gida. Las membranas que utili zaron tenían di stancias intemodales 
de 8 ¡.tm. Con dicha di stancia se pretendía un ais lam iento tanto de tej ido blando como 
de macromoléculas hacia el s itio receptor. Incluyeron en su estudio cuatro grupos de 
animales para proporcionar un grupo control; un grupo en el que utili zaron doble 
membrana (aislamiento de pericráneo y duramadre) ; un grupo de membrana pericraneal 
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y un grupo con membrana dura!. Mediante diversos análi sis histométricos y análi sis de 
densidades óseas evidenciaron que la duramadre resultó ser más Osteogénica tanto en 
animales inmaduros como en animales adultos. A partir de su estudio, dichos autores 
concluyeron también que el contacto del pericráneo en an imales maduros favoreci ó la 
osteogénesis periférica. 

Así, la formación ósea dentro del de fecto en animales maduros se opt imizó 
manteniendo el contacto del injerto tanto con el pericráneo como con la duramadre. En 
contraste, en animales inmad uros se encontró mayor osteogénesis cuando se bloqueó el 
contacto con el pericráneo, re fl ejando el importante potencial osteogénico de la 
duran1adre 23 

Numerosos reportes indican que la duramadre es responsable de la coordinación para 
una cicatrización craneal ósea ex itosa. Berezowsky, fue el primero en comunicar que la 
presencia de duramadre en conejos resulta esencial para la reosificación de los defectos 
craneales. Estudios in Vitro de células de duramadre han establecido que la biología de 
células derivadas de animales jóvenes es muy diferente a la de los animales maduros. 

Está demostrado que las células de roedores jóvenes tienen una importante 
proliferación, actividad de fosfatasa alcalina y producen cantidades significati vas de 
mRNA para osteocalcina en comparación con células de animales adultos. Dichos 
hallazgos junto con las observac iones clínicas de que en los animales jóvenes se forman 
islotes de hueso separados de los márgenes del defecto sugieren que la duramadre de 
animales en crecimiento puede contener células progenitoras con capacidad de 
diferenciación ósea 24 

Por otra parte, se sabe que el periostio de huesos largos desempeña un papel importante 
en la cicatri zación de fracturas ; sin embargo, el periosti o del cráneo parece que no 
interviene de manera significativa en la cicatrización de defectos cranea les, 
independientemente de la edad del animal 25

•
26.Estudios rec ientes continúan 

confirmando la importancia de la duramadre en la regul ac ión del hueso craneal. 

Roth et a l. , demostraron un incremento en los niveles de Factores Transformadores de 
Crec imiento y de Factores de Crec imiento simil ares a Insulina en suturas craneales que 
se enc uentran en proceso de fu ión en comparación de suturas que se encuentran 
inactivas. Estos mismos autores reportaron que cuando se coloca una cubierta de 
silicón entre la duramadre y la sutura, di sminuye considerablemente la velocidad de 
fusión 27

. 

En un intento por dilucidar los mecan ismos responsables de la reparac10n ósea en 
animales inmaduros, Greenwald comparó la expresión genética entre la duramadre 
parietal de roedores inmaduros y de roedores adultos demostrando una desregulación de 
factores de crecimiento osteogénico (Factor Transformador del Crecimiento y Factor de 
Crecimiento de Fibroblastos), así como de moléculas de matriz ósea extracelular 
(osteocalcina y colágena tipo 1) en animales inmaduros. El interés por obtener una 
óptima reconstrucción tanto funcional como estética del cráneo ha conducido a la 
utili zación de diversos materiales aloplásti cos que incluyen e l Sil icón, la 1-Iidrox iapatita, 
el Titanio, y el Metilmetacrilato 28

·
29 
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En cuanto a los sustitutos de injertos óseos, destacan los trabaj os realizados por Hobar 
et al. , mediante la utilización de Hidroxiapatita que ha ganado aceptación como un 
sustituto óseo versátil en reconstrucciones craneofac iales. Cuando la Hidroxiapat ita se 
mezcla con sangre o Colágena fibril ar , sus gránulos se tornan fác ilmente moldeables 
para poder corregir deformidades. Hobar el al. , di señaron un modelo ex perimental en 
animales inmaduros estudiando cuatro grupos y no encontraron evidenc ia de 
inflamación a ni vel de la duramadre, ni migración de los gránulos. 

Adicionalmente. mediante cefalometrías periódicas demostraron que no existe 
restricción o retardo en el crecimiento craneal cuando los animales inmaduros alcanzan 
su madurez después de 3.5 meses de haber colocado el injerto. En dicho estudio, los 
autores reportaron ev idencia de crecimiento fibrovascular con la subsecuente 
osteoconducción y osteointegración. Sin embargo, es dificil extrapolar sus resultados al 
ser humano debido a la diferente velocidad de crecimiento en el perímetro craneal. El 
Polietileno Poroso (Porex) representa un material biocompatible compuesto de 
microesferas de polietileno de alta densidad que fo rman una malla de poros 
interconectados de 150 ¡.un de diámetro. Su carácter poroso permite un rápido 
crecimiento fibrovascular y de tejido blando con la eventual incorporac ión de hueso. 

Se ha utili zado como material de referencia en numerosos estudios sobre pruebas de 
biocompatibilidad 31.EI Metilmetacrilato se utili za en combinac ión con titanio. Su uso 
se asocia con di versas complicaciones que incluyen daño ti sul ar local causado por 
liberación de calor durante la reacción exotérn1ica . liberación de un monómero tóxico 
asociado con reacciones locales o sistémicas y una frecuencia prohibitivamente elevada 
de infecciones cuando se utili za en lugare adyacentes a los senos paranasales 32 .EI 
titanio es un materi al inerte. no tóx ico. no anti géni co. no carcinogénico y fácilmente 
moldeable. Su biocompatibilidad se re fl eja por el bajo ri esgo de infecc iones. Sin 
embargo, el titanio produce artefac tos de imagen en estudios de T AC y MRI 33 

Una alternativa promisoria de los materiales utili zados para la reconstrucción de 
defectos craneales es la Matriz Ósea Desmineralizada Alogénica (DBM) 34 .Después de 
implantar la DBM en el defecto óseo, las células mesenquimatosas potenciales del si ti o 
receptor com ienzan a proliferar y transformarse en cartílago. Posteriormente se forma 
hueso nuevo cuando la matriz cart il aginosa sufre osificación y reemplazo por tejido 
osteoide. Dicho proceso se verifica por o ificación endocondral y está demostrado que 
la invasión de vasos sanguíneos es un suceso fundamental para la formación 
endocondral. 

Diferentes clases de factores desempeñan importantes funciones en la regulación 
espacio temporal del proceso secuencial de la diferenciación de cart ílago y la formación 
de hueso, particularmente en relac ión con los eventos angiogénicos. El Factor de 
Crecimiento de Fibroblastos. el Factor Transformador de Crecimiento y el Factor de 
Crecimiento del Endotel io Vascul ar, se expresan en el cart ílago y han sido identificados 
como importantes agentes angiogénicos. Asimismo, la Condromodulina 1, una 
glicoproteína de 25 KDa aislada por vez primera de la epífisis de bovinos. es motivo de 
estudio ya que promueve la ac tividad de condrocitos, estimula la síntesis de 
proteoglicanos y la formaci ón de colonias de condrocitos 35Gendler introdujo la DBM 
perforada en 1984 y reportó que cada sitio de perforación se convierte en un centro de 
neoformac ión. 
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La DBM ha sido di stribuida para su u o comercial a partir de 1987, sin embargo, aún 
son relativamente pocos los estudios que evalúan la veloc idad y patrón de neoformación 
después de ser implantada 36 En el año 2002, Chen et al. , evaluaron la eficacia de la 
DBM con pasta de hueso autólogo en la reconstrucción de defectos craneales de espesor 
total en 1 O pacientes, encontrando que constituye un material biocompatible con un 
importante potencial osteoinductivo. Estos autores encontraron múltiples áreas de 
neoformación ósea y un completo llenado de l defecto craneal a los dos años de haber 
implantado la DBM 19

•
20 Lorenz et al. , en el año de 2003 publicaron su experiencia con 

la utilización ex itosa de la Dermis Humana Acelular en la reconstrucc ión de defectos de 
la base de cráneo. Este material proporciona un andamio para el crecimiento de 
fibrobl astos y neovascul arización, tal como lo reportó Eppley en el año de 200 1 

INJERTOS ÓSEOS Y SUSTITUTOS. 

Los injertos óseos son necesarios para proporcionar soporte, rellenar y favorecer la 
reparación biológica de los defectos esqueléticos. A pesar de que el hueso autólogo 
constituye el "estándar de oro", su utili zación presenta considerables limitaciones que 
incluyen morbilidad del sitio donador, inadecuada cantidad y dificultad para moldear 
ciertos defectos. Dichas limitaciones, originaron el interés por el desarrollo de injertos 
óseos alternativos. Los aloinjertos pueden ser de hueso cortical, esponj oso o bien, una 
combinación de ambos. A pesar de que constituyen sustitutos importantes, también 
existen diversos problemas asociados con su uso tales como el riesgo de transmisión de 
enfermedades, inmunogenicidad con la pérdida concomi tante de sus propiedades 
biológicas y mecánicas, costo elevado, así como di sponibilidad limitada por motivos 
financieros o religiosos. En consecuencia. e realizan importantes esfuerzos con objeto 
de desarrollar materi ales sustitutos idóneo 1

. 

Es posible clasificar a los injertos óseos y sus sustitutos de acuerdo con sus propiedades 
de osteoconducción, osteo inducción y osteogénesis. 

MATERJALES OSTEOINDUCTIVOS 

La osteoinducción es un proceso tridimensional que se verifica cuando se implantan 
ciertos materiales porosos en el hueso o adyacente al mismo. La porosidad del material 
por sí sola, no es suficiente para favorecer el crecimiento del hueso. El pre-requisito 
esencial es que exista porosidad con interconectividad, es decir, que los poros se 
encuentren conectados entre sí. Lo anterior se basa en las interconexiones 
tridimensionales existentes entre las lagunas óseas y que proporcionan la comunicación 
intercelular. 

En términos generales. diversas investi gac iones señalan que el tamaño necesario de los 
poros para que se favorezca el crecimiento óseo en los implantes osci la entre 100 a 500 
¡.¡m, y las interconexiones idealmente deben ser mayores de 100 ¡.¡m 1.2_ 

Sulfato de Calc io. Su uso externo data del siglo XVII. El primer reporte de una 
aplicac ión "interna" para el relleno de defectos óseos data de 1892 por Dressman. La 
utilización del Sulfato de Calc io para rellenar defectos óseos y especialmente mezclado 
con antibióticos cuando los defectos presentan datos de infecc ión está bien 
documentada en la literatura. 
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Una de sus principales ventajas radi ca en que constituye un material bioabsorbible. Este 
compuesto resulta ex tremadamente e fect ivo para el tratamiento de las infecciones óseas 
agudas que se acompañan de alguna pérdida ósea, ya que además de evitar el espacio 
muerto, durante su reabsorción se crea un ambiente tisul ar con pH ácido lo que 
interfiere con la proliferación de microorganismos 13Fosfato de Calcio .Sus formas más 
utilizadas son la Hidrox iapatita y el Fosfa to Tricálcico. 

Hidroxiapatita. Chiroff et al. , fuero n los primeros en señalar que los corales fabricados 
por el esqueleto de invertebrados marinos poseen una estructura similar tanto al hueso 
cortical como al hueso esponjoso con porosidades interconectadas 4 Existen dos formas 
para manufacturar los implantes de coral. 

Una consiste en utili zar directamente el coral en forma de carbonato de calcio. Este tipo 
de material se denomina coral natural y su nombre comercial es Biocoral. La otra forma 
consiste en someter el coral natural a un proceso denominado "Replamineform", por 
medio del cual se convierte el carbonato de calcio en Hidroxiapatita s-7 . A pesar de que 
se conocen cientos de géneros de coral, los únicos que satisfacen los requi sitos de las 
dimensiones de porosidad e interconectividad son el género Porites y el género 
Goniopora. El exoesqueleto del género Porites es similar al hueso cortical y el 
exoesqueleto del género Goniopora posee una estructura similar al hueso esponjoso. 
En diciembre de 200 1, se inició la comercia li zación de una Hidroxiapatita combinada 
con materi al sintético. Consiste en fo sfato de calcio poroso recubierto con un material 
biomimético. Este material representó la primera generación de productos de ingeniería 
ti sular 5-7 

Fosfato Tricálc ico. El Fosfat o Tri cálcico es un materi al bioabsorbibl e y biocompatible, 
aunque su porosidad no es adecuada y por lo tanto ha caído en desuso 1

• 

Colágena. La Colágena tipo 1 representa la proteína más abundante de la matriz 
extracelular del hueso. Además de poseer una estructura que es conductiva, promueve el 
depósito de mineral y se une a proteínas no colágenas de la matriz. Por si sola, 
constituye un material deficiente para utilizarse como injerto óseo; sin embargo, cuando 
se une con Proteínas Óseas Morfogenéti cas o Hidroxiapatita, promueve de manera 
significatiYa la incorporación de los injertos . Uno de los compuestos más utilizados 
consiste en Colágena fibrilar altamente purificada (Collagraft) que se obtiene a partir de 
la dermis bovina. A estos materi ales también puede ad icionársele aspirado de médula 
ósea para proporcionar una capac idad osteogénica y osteoinducti va, así como también 
hueso autólogo 8

. 

Sustratos No Biológicos. Ex iste considerable interés para el desarrollo de matrices 
osteoinductivas utili zando materiales no biológicos. Las ventajas de los materiales no 
biológicos incluyen la posibilidad de controlar todos los aspectos de la matri z, evitar la 
reacción inmunológica y tienen una excelente biocompatibilidad. 
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Los Polímeros de Ácidos Poliláctico v Poli glicólico son ampliamente utilizados en la 
fabricación de material de sutura y en diversos implantes para la fijación de fracturas. El 
"Immix" es un injerto óseo sintético de Ác ido Poliláctico y Poliglicólico diseñado para 
que su reabsorción se verifique en 12 a 20 semanas de manera posterior a la fecha en 
que fue implantado. 

También se han utilizado una variedad de metales porosos como el cromo-cobalto, el 
titanio y el tántalo 9. 

AGENTES OSTEOINDUCTIVOS. 

Los agentes osteoinductivos son injertos óseos, generalmente proteínas que inducen la 
diferenciación o proliferación de células madre. Han sido identificados di versos agentes 
osteoinductivos, entre estos compuestos se encuentra el Factor Transformador de 
Crecimiento (TGF), las Proteínas Óseas Morfogenéticas (BMP 's), el Factor de 
Crecimiento de Fibroblastos (FGF 's), los Factores de Crecimiento similares a la 
Insulina (IGF's) y los Factores de Crecimiento derivados de Plaquetas (PDGF 's) 10

·
11

. 

Matriz Ósea Desmineralizada (DBM). A partir de los estudios iniciales reali zados por 
Urist, quedó establecida la capacidad osteoinductiva de la DBM. La DBM se produce 
mediante la extracción ácida de hueso cortical humano y los componentes que se 
obtienen de dicho tratamiento incluyen proteínas no colágenas, factores de crec imiento 
osteoinductivos (siendo el principal las Proteínas Ósea Morfogenéticas) y también 
Colágena tipo l. En relac ión con los injertos óseos. la DBM no proporciona fuerza 
estructural. Puede combinarse con aloinj ertos. autoinjertos o bien. con Aspirado de 
Médula Ósea o Hidroxiapatita. La DBM que se obtiene a partir de hueso alogénico 
tiene un índice osteoinductivo variable 1.

1
1.

12 

Proteínas Óseas Morfogenéticas. Las Proteínas Óseas Morfogenéticas son 
glicoproteínas no colágenas de bajo peso molecular. La DBM es una mezcla de 
Proteínas Óseas Morfogenéticas y Proteínas no inducti vas inmunogénicas. La fom1a 
purificada de las Proteínas Óseas Morfogenéticas es no inmunogénica y no especie 
específica 13

. 

Aspirado de Médula Ósea. Su principal ventaja es que puede rea lizarse de manera 
percutánea y casi con nula morbilidad para el pac iente. Aproximadamente una de cada 
100, 000 células del aspirado corresponde a una célula madre 14 
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MA TERJAL Y MÉTODO 

TIPO DE ESTUDIO: 
Revisión de cuali-cuantitati va la literatura. 

Se sigu ió la estructura y la metodología de una revisión sistemática Cochrane. Aunque 
no se puede denominar en estricto sentido Revisión Sistemática porque la metodología 
no fue apli cada por su exhaustividad y costo, es importante señalar que tampoco es una 
revisión narrat iva, la cual carece de todo tipo de metodología. De acuerdo a algunos 
teóri cos de la Colaboración Cochrane. se trata de un estudio hibrido que osci la entre la 
rev isión narrativa y la sistemática. 

Selección de Evaluadores 

Los profesores participantes, en su calidad de tutores y asesores, fungieron como 
evaluadores de los artículos científicos obtenidos. No se utilizo ninguna lista de 
evaluación de calidad de la metodología de los estudios, sino que por consenso se 
definieron las características metodológicas a través de las cuales, en un primer 
momento se decidiría si se incluye el articu lo al estudio, y en segundo momento, se 
resumirían. 

Estrategias de búsqueda: 

Inicialmente se reali zo una búsqueda cuantitati va de la literatura indexada en los 
metabuscadores electrónicos: MedLine (Nac ional Library O f. Medicine USA), 
EMBASE (Elseviere), COCHRANE LIBRAR Y (Colaboración Cochrane), ARTEM ISA 
13 (CONACIT México) y LILACS (BIREME Brasil ). 

Palabras claves utilizadas segú n base de datos: 

Base de Datos Palabras Clave 
MedLine Tém1ino MeSh "CRANIAL BONE REGENERA TI ON Y 

CRANIAL BONE REMODELATION" sin límite de edad. 
EMBASE Término MALIMET "CRANIAL BONE REGENERA TION Y 

CRANIAL BONE REMODELA TION" sin límite de edad. 
COCHRANE Descriptor de palabras " CRAN IAL BONE REGENERA TION 
LIBRAR Y Y CRAN IAL BONE REMODELATION" 
ARTEM ISA 13 Descriptor de tex to: "CRAN IAL BONE REGENERA TION Y 

CRANIAL BONE REMODELATION" 
LILAC S Descriptor de texto: "CRANIAL BONE REGENERA TION Y 

CRAN IAL BONE REMODELATION" 
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Con los límites anteriores obtuvi mos un total de 108 publicaciones de las cuales 
pudimos obtener 67 para revisarlas ya que no fue posible tener accesos a las mismas por 
diversas causas como revistas no ex istentes en nuestro país, por no contar con el acceso 
a la suscripción de otras, etc, luego del análisis de estos, fueron 48 publicac iones las que 
abordaban el tema específicamente, como regenerac ión y remodelación ósea craneal y 
al realizar el desglose minucioso de los datos que a continuación se presentan los 
autores del presente articulo coincidimos en que únicamente 35 bibliografías se 
apegaban a la inducción de regeneración y remodelación ósea craneal en individuos que 
en alguna fase del estudio estaban en crecimiento. 

Se eliminaron aquellos artículos que no fue posible tener los extensos, y aquellos que se 
contó solo con el resumen estructurado, se incluyeron solo en la descripción final. 

Los trabajos en extenso, fueron anali zados en conjunto por los investigadores (JALP, 
JFGZ, CJG y ALSB) y fueron vaciados en un formado de recolección de acuerdo al 
nivel de evidencia según la escala del Center for evidente-Based Medicine, Oxford. 

Una vez incluidos los artículos, se anali zaron los resúmenes encontrados en fonna 
pareada y manual , por los investigadores responsables (JAL P, JFGZ y CJR) en 
conjunto con la responsable de tesis. 

Se rechazaron cartas al editor. 

Iniciamos una búsqueda de literatura sobre el tema R.EGENERACION Y /0 
R.EMODELACIO OSEA CRA EAL los límites de este estudio fueron los últimos 
20 años en publicación sobre el mismo y las siguientes características: 

1.- Individuos en crecimiento. 
2.- Regeneración ósea 
3.- Remodelación ósea 
4.- Todos los grupos de edad ya que al agregar la limitante grupo de edad en menores 
de 18 años no obtuvimos resultados 
5.-Todos los países 
6.- Bibliografía publicada en los idiomas español e inglés (Por encontrarse la mayoría 
de las publicaciones editadas en este último) 
7.-Todos los tipos de estudios desde reporte de casos hasta experimentales 
&.-Publicaciones de estudios en humanos y animales 
9.-Cualquier revista científica 
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V ARJABLES DE ESTUDIO 

"En este trabajo no se utili zó alguna li sta de evaluación de calidad, los autores por 
consenso y basados en el conocimiento y la experiencia clínica se definió hacer el 
análisis y la síntesis de la literatura mediante las siguientes variables del estudio" 

l . Autores 
2. Año de publicación 1 Realización 
3. Diseño del estudio 
4. Característi cas población 
5. Tamaño muestra 
6. Instrumento de medición 
7. Intervención 
8. Variables independientes 1 dependientes/ confusoras 
9. Pruebas estadísticas (multivariados) 
1 O. Resultados 
11 . Conclusiones 
12. Nivel de gradiente científico 
13 . Limitaciones del Estudio 
14. Direcciones futuras de investigación 
15. Uso de una placa de ac. polilactico y glicolico 
16. Tratamiento no farmacológico para promover la osteogénesis 
17. Regeneración tisular de hueso 
18. Regeneración ósea gui ada por TUTOPLAST (Pericardio de bovi no) Placa 

absorbible 
19. Cambio durante la permanencia de la placa de hidroxiapati ta en reconstrucc ión 

de cráneo 
20. Células multipotencia les mesenquimatosas e ingeniería ti sul ar 
2 1. Membrana de Tefl ón no absorbible 
22. Resorción y formación de tejido óseo alrededor de una prótesis de medpore 
23 . Modulación de la respuesta de heridas 
24. Placa reabsorbible (Lactosorb) 
25 . Implantes aloplásticos prefabricados 
26. Proteína morfogenética Placas de ácido Poliglicólico y ácido poli láctico 
27. Biomateriales 
28 . Injertos Óseos 
29. Regeneración Tisular 
30. Proteína Morfogenética 7 
31. Angiogénesis 
32. Reconstrucción de cartílago y hueso 
33. Regeneración ósea 
34. Medicina Biomolecul ar e Ingeniería Tisular 
35. Diferentes clases de hidroxiapatita 
36. Osteinducción de la duramadre por regiones 
37. Efectos de la hidroxiapatita en el crecimiento craneofacial inmaduro 
38. Cultivo de osteoblastos 
39. Hueso desmineralizado 
40. Osteogénesis de defectos craneales 
4 1 . Cianoacrilato 
42 . Duramadre 
43. Ingeniería Tisular 
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44. Aloinjerto deshidratado 
45 . Defecto en la calota de conejo de 8mm2 
46. Defecto en la tibia derecha de conejo de 3 mm 2 
47. Cerámica de hidroxiapatita en cráneo humano 
48 . Formación hueso Nuevo en cráneo humano 
49. Placa de medpore co locada en defectos óseos. 
50. Concentrado plaquetario 
51. Cirugía craneofacial en 1883 niños 
52. Defectos de cráneo por cáncer y trauma en 3 pacientes adultos 
53. Regeneración ósea 
54. Defom1idades en cráneo en 85 pacientes con placas absorbibles 
55. Regeneración ti sular guiada 
56. Injerto óseo para regenerac ión ósea en 17 minicerdos 
57. Función microvascular 
58. Hueso desminerali zado y células de la medul a ósea 
59. Substrato mineral en hueso 
60. Osteogénesis de la duramadre escamosa y condrogénesi y Osteogénesis de la 

duramadre sutura] 
61. 1-Iidroxiapatita 
62. Diferenciación de osteoblastos 
63. Formación Hueso Nuevo en cráneo de conejos 
64. Efectos de hi stotoxicidad de Cianoacrilato 
65. Factor 2 de crecimiento de fibroblastos 
66. Células de periostio 
67. Mantenimiento de volumen óseo 
68. Tejido autólogo. Caprotite. Células de la 
69. medula ósea 
70. Solución salina, ampicilina sulbactam 
71. Cambios histológicos después del uso de la placa y formación de hueso 
72. Regeneración ósea gui ada 
73. Formación de hueso muy cerca de la superfici e de medpore 
74. Tejidos blandos en cicatrización 
75. Evolución de los pacientes con malformaciones craneales con placa reabsorbible 

y fijada con tomillo 
76. Hueso esponjoso o cortical 
77. Reabsorción de la placa 
78. RTG sola y RTG con sub tituto óseo 
79. Inducción de hueso en cantidad, calidad y di srupción del desarrollo craneal 
80. Reparación ósea 
81 . Hematopoyesis 
82 . Angiogénesis 
83. Inducción de hueso y cart íl ago 
84. Periostio, hueso parietal y duramadre 
85. Células de duramadre inmad ura 
86. Inducción ósea 
87. Dura, Pericráneo y tejidos adyacentes 
88. Fijación del esqueleto facial 
89. Efectos autocrinos y paracrinos 
90. Reparación ósea 
91. Malformaciones craneofaciales 
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DI SCUSION DE LOS RESU LTADOS 

AUTOINJERTOS Y ALOI NJERTOS OSEOS 

El uso clínico de injerto óseo es am pliamente conoc ido en cirugía craneofacial, pero la 
dinámica de la integración del injerto de hueso en el esqueleto craneofacial nunca ha 
sido bien caracterizado. Trabajos previos demostraron que el mantenimiento de 
volumen de los injertos óseos en la integración y posición es una consecuencia de sus 
características de la microarquitectura, y su origen embriológico. athanson examino el 
uso de injerto en modelos de conejo sin embargo sus observaciones estaban limi tadas 
debido a que no estuvieron diri gidos hacia las características de vo lumen o 
diferenciación de acuerdo al tipo de injerto, Whitaker en 1989 introdujo el concepto de 
características biológicas ya que el cuerpo esta genéticamente predeterminado con esas 
características a repetirse constantemente, basándose en forma empírica de que el 
origen embriológico era el principal detem1inante de la integrac ión ósea, en e l mismo 
año 

La Trenta pudo demostrar el mantenimiento de grandes volúmenes y el peso de injertos 
basándose en la fij ación rígida para la sobrevida de los injertos, finalmente los injertos 
usados eran compuestos (corti cal y esponjoso). Ozak i y Buchmann examinaron el 
mantenimiento del volumen del injerto óseo por separado según si era corti cal o 
esponjoso, los resultados apoyaron la hipótesis de que el patrón de reabsorción del 
injerto esta determi nada por las característi cas de microarq uitectura, pero podría ser 
modificada por las di ferencias del amb iente local de l sitio receptor del injerto. El 
propósito del estudio de Rosenthal32 fue investigar cuales eran las propiedades 
determinantes del mantenimiento de volumen del injerto óseo co locado en el esqueleto 
craneofacial , pero puede colocarse en cualquier lugar, la hipótesis fue que el 
mantenimiento del volumen de un injerto podría ser mejor explicado en base a sus 
características micro arquitectónicas del inj erto (cortical vs. esponjoso) mas que su 
ori gen embriológico (membranoso vs. endocondral) y que el determinante primario del 
desarrollo del injerto óseo es la interacción entre las características micro 
arquitectónicas del injerto y el ambiente mecánico local en el cual el injerto óseo es 
coiÓcado. 

Injertos de hueso cortical y esponj oso fueron colocados de cresta ilíaca (ori gen 
endocondral) en 25 conej os y hueso corti cal fue colocado de la mandíbula (origen 
membranoso) en cada conejo, 4 orific ios por trepanación de 7 mm. de diámetro se 
hicieron en el cráneo de cada conejo cada defecto fue llenado con hueso cortical 
endocondral, hueso esponjoso endocondral hueso cortical membranoso o nada como un 
sitio control en cada espéc imen, Se les hi zo eutanasia a los animales a las 3, 8 o 16 
semanas, Los cráneos fueron sujetos a microtomografi a y características histológicas . 
El análisis micrótomo gráfi co demostró significati vo incremento en el volumen del 
hueso actual desde el día O hasta el día de la muerte en todos los animales en todos los 
tipos de injertos 
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El hueso cortical demostró sign ificat ivo incremento en el volumen ocupando el espacio 
en todos los puntos. a las 16 semanas no había diferencias estadísticamente 
significativas, para el vo lumen o el espac io ocupado de acuerdo al tipo de injerto no 
hubo reabsorción en ningún injerto, al contrario todos los tipos de hueso mostraron 
aumento de volumen, las célul as de la esponjosa demostraron la mayor capacidad para 
incrementar el volumen óseo. todos los tipos de injerto tuvieron in cierto estado de 
volumen óseo como si estuvieran controlados por algú n tipo de regul ador local. El 
regulador es el am biente mecánico local en el cual el inj erto fue co locado. Esto fue 
corroborado por los hallazgos de que el hueso injertado incorporaba las característ icas 
de donde fue co locado más que mantene r sus características nativas. 

La cirugía craneofacial frecuentemente requiere el uso de injertos óseos, por lo tanto los 
autoinj ertos son el procedimiento estándar para injertos óseos, algunas veces no es 
posible obtener el injerto por los ri esgos que esto conll eva. El uso de aloinjertos provee 
una alternativa razonable a la necesidad de materi al , e l a loinjerto deshidratado so luble 
es un proceso múltiple por el que se obti ene este, en el cual e l hueso de cadáver humano 
es procesado por baños con cambios osmóti cos y esterili zac ión gamma, este proceso 
elimina los riesgos de transmisión de infecciones , disminuye la antigenicidad sin alterar 
las propiedades mecánicas del hueso .. Este aloinjerto deshidratado fu e usado para la 
reconstrucción de deformidades craneofacia les en 24 pacientes entre 1988 y 2002 
Vargel 31

. La resorción de los aloinjertos y e l resultado de la intervención quirúrgica 
fueron evaluados con placas rad iográficas y T AC tridimensional 12 meses después de 
la cirugía. en 2 1 pacientes 

Las pruebas serológicas para anticuerpos de VIH. hepatiti s 8 y Hepatiti s C fueron 
reali zadas. Las biopsias fueron tomadas de donde se tomó el injerto. El seguimiento a 
largo plazo en este grupo fue de 30 meses (rango de 8 a 60 meses), los resultados de 
pruebas serológicas fueron negati vas en todos los pacientes 71% de los pacientes ( 15 
de 21) no mostraron reabsorción con fusión total o parc ial del aloinjerto, un pac iente 
mostró pérdida total del injerto. y los restantes 5 pacientes tuvieron 1 O a 25% de 
reabsorción. 

La fijación rí gida de l aloinjerto. el contacto del aloinjerto con la duramadre y el 
periostio y la prevención de espac ios muertos alrededor del aloinjerto son los factores 
más importantes para tener re ultados sati sfactorios, por lo tanto este método puede 
utilizarse con buenos resultados en casos se lecc ionados (F IGURA 1) 

Concannon26En 55 conejos New Zealand 1 cm de longi tud en el fémur fue resecado, 
aproximadamente 20% de la longitud tota l. El fémur fue reconstruido con una placa 
mandibular de titanio, cubriéndolo completam ente. En 38 animales esta cobertura fue 
llenada con hueso desminerali zado para inducir que se forme hueso en el defecto. En el 
grupo 1 (n=23) la placa se dejo en su sitio durante todo el estudio ( 12 meses), en el 
grupo 2(n= 15)1a placa fue reti rada a las 8 semanas de co locado el hueso 
desmineralizado y se sigui ó también por 12 meses, en el grupo 3 (n= 1 O)no se colocó 
algo en el defecto, en el grupo 4 (n=7) el defecto fue reparado con injerto autologo. En 
todos los animales que rec ibieron hueso desmineralizado la osteotomía se encontraba 
completamente reparada con hueso nuevo en 6 a 8 semanas, ninguno del grupo 3 de 
control formó hueso (p<O.OOI) 86% del grupo control 4 (injerto autologo) formaron 
hueso en el sitio de la osteotomía. 
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Además 90% del grupo control 3 no había hueso a las 8 semanas en comparación con 
el grupo en el que se colocó el hueso desminerali zado (p<O.OOl). En el grupo 1 el 
análisis después de 12 meses demostró que era fácilmente fracturable por lo que se 
considera que la placa mandibular debe permanecer para soportar el estrés. En contraste 
en el grupo 2( en la cual la placa fue removida a las 8 semanas) el hueso remodelado e 
hipertrofiado en respuesta al stress fi siológico del peso del animal al final de los 12 
meses fue esencialmente idéntico al fémur normal. 

Soto 15
, El empleo de inj ertos óseos como alternativa de reconstrucción de defectos 

óseos, ya sean congénitos u ocasionados como traumatismos, secuelas oncológicas e 
infecciosas, tienen como finalidad restablecer la integridad anatómica y funcional de 
una estmctura alterada. Durante décadas, los investigadores se han dado a la tarea de 
encontrar en los injertos ciertas características que respondan a cada una de las 
necesidades de reconstrucción. Este hecho ha llevado a estudiar y comparar algunas 
características de las estructuras óseas potencialmente donadoras, que incrementen las 
probabilidades de éxito del tratamiento y disminuyan considerablemente los posibles 
riesgos del tratamiento durante la toma de injerto. De igual manera se han estudiado 
diversos materiales implantológicos, sin embargo, estos no poseen la capacidad natural 
de inducir el proceso de regeneración ósea, haciendo de ellos materiales inertes 
biocompatibles de relleno que no substituyen las características de los injertos, pero 
utilizados conjuntamente, si así se requiere, pueden mejorar los resultados. 

IMPLANTES 

Barbos8 Reportó 3 casos en donde mencionó resorc10n y formac ión de tej ido óseo 
alrededor de una prótesis de medpore. en defectos óseos femorales de pacientes por 
diferentes causas. En el implante que estuvo 40 días la uperfi cie de medpore no 
muestra crecimiento óseo, observando una amplia zona de interfase donde el hueso 
trabecular está completamente ausente, la porción media e inferior estaba rodeado por 
hueso cortical y evidencia macroscópica y un gran área de contacto con el hueso, pero 
no había signos de aposición ósea, tampoco resorción ósea del fémur. En el implante de 
1 1 meses en la superfici e del medpore de la prótesis de fémur hay aposición y 
crecimiento óseo y final mente el hueso cortical se ve mas osteoporotico que la pieza de 
40 días. El implante de 2.5 años se encontraba completamente cubierto en el tercio 
inferior de la superficie de medpore (F IGURA 2 y 3) 

Sherman28 Las placas y los tomillos proveen una estabilidad convencional para la 
fijación craneofacial, proporcionando la fl ex ibilidad necesaria y resultados cosmét icos 
aceptables para procedimientos de reconstrucción (FIGURA 4), se ha documentado bien 
que algunas de las técnicas mas modernas de fijación dan un retraso en el crecimiento 
del cráneo principalmente en pacientes pediátricos. Los sistemas de microplacas son 
complicados, requieren experiencia para su aplicac ión adecuada y tiempo extra en el 
quirófano, por lo tanto se intenta buscar un nuevo método de fij ación, el butil-2 
Cianoacrilato es fáci lmente aplicable, biocompatible, resistente, bioreabsorbible que 
provee una alternati va de fij ación , el objetivo de este estudio es determinar si la fij ación 
con cianoacri lato de un colgajo óseo en una craneotomía en conejos es un método 
seguro para fijación en cirugía craneofacial, también investigando la respuesta 
inflamatoria al tejido adyacente incluyendo la piel cabelluda cráneo y cerebro. 
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En 33 conejos adultos se elevo un colgajo óseo, el hueso fue fij ado en el grupo 1 con 
cianoacrilato (n=3), en el grupo 2 con microplaca y tomillos(n= I4) y otro fue colocado 
sin fijación en el grupo 3 (n=6). 

La cicatri z fue normal y no hu bo cianoacril ato residual con inflamación perifolicular, 
linfoc itos y fib rosis dérmica. En el cerebro había 2 de los 13 conejos que demostraron 
polímetro residual en la superfic ie de l cerebro con una moderada presencia de 
astroc itosis a las 8 semanas del postoperatorio, no hubo evidencia de meningitis o 
necrosis cortical asociada con el polímetro, los an imales en donde se fijo con placa y 
tornill o o sin fijar tuvieron reportes hi stológicamente normales, la posibilidad de efectos 
tóx icos directos con el cianoacrilato fue estud iado mas en un segundo estudio donde el 
polímetro fue colocado directamente sobre la superfic ie del cerebro, y este fue bien 
tolerado sin evidencia signifi cativa de respuesta in flamatoria o necrosis. 

Hueso: el análisis hi stológico fue reali zado por análi sis cuantitativo de hueso sano, en el 
grupo control el hueso se encontraba con pérdida de estroma fibroadiposo entre el 
periosteo y el hueso, 2 de los 6 animales no mostraron fo rmación de puentes óseos a lo 
largo de la osteotomía, en los conejos fij ados con placa y tomillos, todos los 
espec imenes tuvieron conecti vidad ósea a lo largo de la osteotomía con actividad 
oseteoblasti ca. en los conejos que se hi zo la fijación con cianoacrilato había cé lulas 
parecidas a osteoclastos en el defecto óseo, la degradación del polímetro fue 
directamente adyacente a la isla de actividad ósea similar a la que se encontró en el 
grupo que se fijo con la placa. El análi sis microdensometrico revelo ser equiva lente la 
densidad ósea en el gn1po de l cianoacri lato y la placa tendiendo a una menor densidad 
en el último grupo (p=O.l l y 0.09 respectivamente) 

Taub11 El pac iente 1 se encuentra bien y no ha mostrado complicaciones luego de 2 
años de seguimiento: el pac iente 2 tuvo un seguimiento de 1. 5 años sin complicac iones 
y murió por enfermedad metastásica; el paciente 3 ha tenido un seguimiento de 3 años 
sin compli caciones con un adecuado contorno cefáli co. 

PLACAS ABSORBIBLES 

Asland 4 Se dividieron los conejos en fom1a aleatoria y se estudiaron hi stológicamente 
los casos a los 1 O. 20 y 30 días En el grupo de 1 O días los defectos cubiertos con la 
membrana esponjosa reabsorbible. la formaci ón ósea se vio en el suelo del defecto no 
había medula ósea acti va; se observo hueso nuevo en la base y a los lados del defecto en 
el grupo contro l el delgado hueso estaba compuesto por tejido conecti vo y que contenía 
cé lulas con nucleo lo y estructuras vasculares, también se observo en algunos casos que 
el defecto se encontraba ll eno de tejido conectivo fi broso. 

Día 20 del PO La regenerac ión ósea gu iada se vio en 6 casos y en otros 4 casos hubo 
evidencia de unión fibrosa , tejido esponjoso se observo en 6 casos uno de ellos con 
hueso activo y uno de los 1 O casos mostró acti vidad de medula ósea; en el grupo control 
había 6 casos de tejido osteocondral y en el resto de los casos la fibrosis había 
progresado, en un caso no había formac ión de hueso ni acti vidad celular. Al día 30 en el 
grupo de la membrana, unión osteocondral se observo en todos los casos 6 de ellos 
mostraron formación acti va de hueso y 4 tenían hueso nuevo maduro 



Figura 1 AUTOI'IJERTOS 
r\) 1 njerto costal 

B) Injerto de cresta iliaca 
C) Injerto de Calota 
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Figura 2 C recimiento de hueso endosteal sobre la capa no 
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Figura 3 Nueva formación de hueso entre la interfase 
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Figura .t Placas y Tornillos para reconstrucción 
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En el gmpo control la formación osteocondral fue observada en 6 casos y en 4 casos se 
encontró tej ido de unión fibroso, en 6 casos se formo tejido esponjoso y en 1 caso se 
observo hueso activo nuevo. 

Eppley 13 Las infecciones postoperatorias fueron reportadas en 8 pacientes 0.4%, de esos 
8 pacientes 5 tuvieron infección en la herida y fue tratada con antibióticos orales hasta 
la resolución de la infección. En 2 pacientes la infecc ión fue tratada hospital izándolos y 
manejo antibiótico IV sin cimgía y un paciente requirió reoperación para drenaj e e 
irrigación seguido de antibiótico IV, Una infección importante se defi nió como aquella 
que requirió rehospitalización con antibiótico IV o ci rugía que fue de 0.2% (4 pacientes) 
Todas estas infecciones se detectaron dentro de las 6 semanas posquirúrgicas con una 
media de tiempo de 16 días, ninguna irtfección a largo plazo se presentó (meses o años). 
Resorción y pérdida de hueso ocurrió en e l postoperatorio inmediato en 5 pacientes 
(0.3%) requiriendo reoperación en e l postoperatorio inmed iato (las 6 semanas). 

La mayoría de esos casos (4) estuvo relacionada con un trauma 3 por caída y uno por 
golpe directo, resultando en ruptura o fractura de una placa. La reacción a cuerpo 
extraño fue(> 3 meses de la operación inicial) fue en 12 pacientes (0.7%) observándose 
como un área de escalpe o formación de qui ste ( se presentaron entre los 4 y 1 O meses 
posop ). Todas esas se resolvieron sin necesidad de antibiótico solo uno tuvo que ser 
resuelto con drenaj e percutáneo (0.06%) La reoperación resultó un problema re lati vo 
que se requirió en 4 pacientes (0.23%) 

Eppley 13 E l seguimiento a largo plazo incluyó 24 pacientes de 24 meses de posop. 29 
pacientes con 18 meses. 32 pac ientes con 12 meses y 23 pacientes con 6 meses de 
posoperados. No encontramos complicac iones incluyendo infecciones en el sitio de l 
implante, colapso o reabsorción ósea y alte rac ión cerebral. Pero e l primer año de 
posoperados. No hubo evidencia de reabsorc ión ósea alrededor de la placa al año del 
postoperatorio comprobada en las Rx , No hubo diferencias en e l hueso. En las 
radiografias seriadas se demostró que el hueso había crec ido alrededor de la placa. 4 
pacientes requirieron una revi sión postoperatoria debido a que se habían movido los 
tomillos, 2 con escalpe y 1 requirió revisión de la cicatriz por desplazamiento del 
tomillo y retiro en 1 caso por una nueva craneoplastía por hidrocefali a Se reali zó una 
revisión directa de la placa en 22 casos, con un tiempo adecuado a l esperado para la 
reabsorción de las mismas, en el sitio no se observaron trazos residuales de polímetro, a 
la exploración visua l, todos los sitios estaban completamente libres de osteoli s is. 
(FIGURA 5 y 6) 

BIOMATERIALES 

Gosain14 HUESO AUTOLOGO: En una serie de 73 craneoplastías con hueso autó logo 
sin subsecuente infecc ión los autores citan la seguridad y eficac ia del mismo, estos 
autores notaron que la reabsorción de hueso autólogo puede ser problemático en ciertas 
situaciones, principalmente en reconstrucción malar, en pac ientes con Tricher C. S in 
embargo con materia les aloplásticos se encontraron muchas dificultades en las 
situaciones de reconstmcción debido a la erosión sobre el hueso receptor. 
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METILMET ACRJLA TO: Tiene un gran uso en la reconstrucción traumática, en 
craneoplastía se ha dicho que hay una reabsorción variable del 25 y45% pero esto no 
es verdad ya que en un meta-análi sis de 45 estudios de craneoplastías de rutina con 
MMC mostró una tasa de infección de 5%, además Manson et al realizaron 42 
craneoplastías usando metí! metacril ato sin un solo caso de infección. Sin embargo los 
pacientes con reconstrucción de la bóveda craneana, pared orbitaria y nariz tienen un 
rango de infecc ión de 23% . Todos estos pacientes han mostrado una historia de 
infección previa, indicando esto una hi stori a de infecc ión en la región como un factor 
significati vo de riesgo para infecciones subsecuentes. El MMC fue usado por unirse 
fuertemente al hueso, además de ser de bajo costo El MMC es el material de elección en 
ad ultos con tej idos blandos de buena calidad sin antecedente de infección, sin embargo 
el MMC es una sustancia inerte y fija que no se adapta a los cambios del esqueleto 
craneofac ial, esto es una importante particularidad en casos de esqueletos en 
crecimiento, y una adicional desventaja de metil-metacrilato es que no hay 
incorporación al hueso en crecimiento. HIDROXIAPATIT A: Es un material que 
permanece un gran tiempo si n reabsorber con mínimo hueso en e l centro del material 
implantado, la experiencia clínica indica que la hidroxiapatita es un excelente 
biomateri al para la reconstrucción de bóveda craneana y no hay evidencia hi stológica 
significativa de incorporación de hueso o reabsorción de este biomaterial en humanos 
después de un período mayor a 3 años. 

MEDPORE: Es usado comúnmente para el aumento facial y la restauración de los 
defectos craneofaciales, la porosidad de este biomaterial permiten al hueso y tejido 
blando incorporarse bien a los defectos, en un estudio comparati vo de medpore vs. 
Silicón para reconstrucción del pi so de la órbita en conejos demostraron que los 
implantes de medpore eran mas fuert es en su adhes ión al hueso y tejidos blandos, los 
implantes de silicón demostraron una cápsula de tejido fibroso s in fijación al esqueleto. 
El medpore mostró aumento de vasc ul aridad en tejidos blandos en 1 semana y 
crecimiento óseo en 3 semanas. HUESO DESMfNERALIZADO: En un estudio de 
hueso desmineralizado para defectos de cráneo hubo desarrollo de hueso nuevo a las 8 
semanas postimplantación, el crecimiento de nuevo hueso fue mayor en el sitio donde el 
implante se encontraba cerca de la dura formando continuidad con el hueso y el 
implante, en 4 años de seguimiento de hueso desmineralizado para reconstrucción 
craneal Salyer et al. fundamentaron la persistencia de hueso desmineralizado no vital en 
la mayoría de los implantes. n avance de estos biomateriales está en los poros y en su 
facilidad de moldeamiento a los defectos, este material no es duro pero intenta servir 
como una matri z para hueso en crecimiento. 

HI DROXIAP A TITA 

Hobart24 realizó un estudio de los efectos de los gránulos de hidroxiapatita sobre el 
creci miento del cráneo en mini cerdos. En 40 an imales se estudiaron 20 irunaduros de 
menos de 4 semanas y 20 maduros de mas 6.5 meses como control , se hicieron 4 grupos 
cada uno tenia 5 animales irunaduros y 5 maduros se hicieron gránulos de hidroxiapatita 
mezclada con sangre y co lágeno de fibrina, en el grupo 1 solo se levanto y retiro el 
periostio parietal, el grupo 11 se co loco hidroxiapatita entre el periostio elevado y el 
hueso parietal , el grupo lii se hi zo una craniectomia de 1 x 1 cm. posterior a la sutura 
coronal sin cruzar la línea media el grupo IV se hizo una craniectomia de 1 x 1 cm. 
posterior a la sutura coronal sin cruzar la línea media y se reconstruyo el defecto con 
gránulos de hidroxiapatita entre la dura y el periostio. 
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Todos los animales sobrevivieron al estudio no hubo complicaciones intraoperatorias 
ningún animal mostró anonnalidades en el grosor o contorno en el cráneo, no hubo 
diferencias estadísticamente significati vas p<0.05 en las medidas entre los animales 
inmaduros y en la mayoría de los animales maduros del grupo control, no hubo 
diferencias estadísticamente significati vas p< 0.05 intra o intergrupal entre el lado 
derecho e izquierdo al med ir la di stancia entre el canal auricular externo y el foram en 
infraorbitario. 

Microscópicamente todos los si ti os se encontraban totalmente incorporados al cráneo , 
los animales con implante de hidroxiapatita (grupo 11 y IV) el examen macroscópico no 
mostró evidencia de migrac ión del implante y todos los implantes aparecen 
incorporados. Histológicamente de la sección quirúrgica revelo que no había migración 
de la hidroxiapatita entre el hueso craneal y la dura alrededor del hueso en crecimiento y 
los gránulos de hidroxiapatita había gran cantidad de material fibroso en animales 
maduros e inmaduros, ninguno de los animales mostró completo hueso en la totalidad 
de la craniectomia. No hubo proceso inflamatorio o reacción a cuerpo extraño. 

En los cambios histológicos en vivo en reconstrucc ión craneal con hidroxiapatita en 
pacientes humanos reportados por Okii5 la placa de hidroxiapatita se encontraba 
adherida a la piel de manera irregular. li geramente adherida a la duramadre, excepto a la 
duramadre artificial , la formación de hueso nuevo se observo en los gránulos de la 
hidroxiapatita a través de puentes entre el cráneo y la placa de hidrox iapatita. 
Histológicamente se encontró que había forn1ación de hueso en forma tridimensional. 
la forn1ación de hueso fue mayor en la placa del lado de la duramadre que del lado de la 
piel y de la misma forma sobre la duram adre normal que sobre la artifi c ia l. Se 
encontraron osteones en Jos poros de la placa de hidrox iapatita 

La búsqueda de un substituto apropiado para hueso ha existido por tanto ti empo casi 
como la cirugía misma desde metales con sus grandes limitantes hasta la actualidad los 
llamados biomateriales, desde los años 20 's se ha investi gado la hidrox iapatita que es el 
principal componente mineral de los di entes y los huesos. En las pasadas décadas se ha 
visto un remarcado avance en el desarrollo y uso clínico de la hidroxiapatita, hay dos 
formas una forma con macroporos de ti po cerám ico y otra de tipo no cerámico y ambas 
se utilizan para la ci rugía reconstructiva. La hidroxiapatita junto con hueso autólogo, 
aloinjerto de hueso y hueso desminerali zado e ha usado para la reconstrucción 
esquelética del cuerpo y para aumento. En ciertas situaciones se le confiere claro avance 
sobre otras opciones. Sin embargo la hidroxiapatita no es osteoconducti va y esto puede 
ser ciertamente restrictivo en algunas reconstrucciones. Además la durabilidad a largo 
plazo de esos componentes en relación a aumento o reconstrucción aun requieren más 
estudios. Robert22 (FIGURAS 7 y 8) 

ANGIOGÉNESJS 

Hay cambios secuenciales en la función vasc ular y función micro vascular durante la 
reparac ión ósea Algenstaedt 18 Se reporta la función y dinámica morfo lógica y proceso 
multifacético de la angiogénesis y los parámetros microcirculatorios durante el proceso 
de reparación ósea transplantados en fémur. Simultáneamente con el desarrollo de un 
hematoma se incrementa la permeabilidad que primero se detecta con la alteración 
funcional la cual da una adaptación estructural incrementando la densidad vasc ular, 
consecuentemente la demanda en incremento del flujo sanguíneo fue inicialmente 
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aumentada por un incremento en la tasa del fluj o mediada por la velocidad y el 
diámetro de adaptación. Con el incremento de la densidad vascular la tasa de perfusión 
tisular aumenta y actualmente estimula la tasa de flujo sanguíneo en 1 solo vaso 
desminuido, un grupo control con fémur inactivo fue usado para excluir la posibilidad 
de que la actividad mecánica alterara la microcirculación. En el grupo control no 
encontramos adaptaciones funcionales o estructurales, también la recalcificación de un 
defecto en una férul a en elongación o crecimiento se observo en el grupo no inactivo, 
esto no ocurrió en el grupo control. 

Las propiedades de la microcirculac ión gobiernan no solo la eficacia de la liberación de 
substratos sino también microcrecimiento metabólico el cual es esencial para la 
regulación de la expresión génica. La dinámica de alteración de la microcirculación 
luego de la destrucción de la integridad ósea son esenciales para la angiogénesis y 
osteogénesis, aquí se demostró la alteración secuencial : Incremento en la permeabilidad 
microvascular es el paso esencial e inicial de la angiogénesis, la expresión de la 
permeabilidad induce citocinas como factor de crecimiento vascular endotelial que se 
eleva en el hueso y en los tejidos circundantes durante la reparación ósea. 
Consecuentemente los parámetros microvasculares pueden ser alterados primero 
después de la destrucción ósea con un incremento significativo en P, porque el 
incremento de la densidad de los lagos vasculares representa la alteración de la 
vascularidad pre ex istente. 

El incremento significati vo de la región de vasos en el sitio de reparación ósea es lo que 
se observa aprox imadan1ente al día 16 ya que al día 8 hay aumento solo de la 
permeabilidad. hay di sminución de la concentrac ión de citocinas angiogénicas a través 
de la absorción del hematoma. La posibilidad de que el estrés mecán ico induzca lagunas 
de plasma es desconoc ido. El incremento en la permeabilidad (causa de las lagunas de 
plasma) es el incremento del tamaño de los poros los cuales sirven para la liberación 
también de sustancias. La nueva formación de vasos se caracteri za por vasos de 
pequeño diámetro con una alta velocidad de flujo y no hay alguna alterac ión en la 
reparación ósea por el diámetro de los vasos en el día 4 o el 16. Predicativamente hay 
una correlación entre el tamaño inicial del defecto y la extensión del defecto 
descalcificado remanente en el día 16, también la dimensión del defecto inicial 
correlaciona positivamente con la permeabilidad efecti va de la microvasculatura. Un 
efecto significativo de los parámetros de microcirculación en un fémur en crecimiento 
no se observó aunque la elongación es por si mismo hasta ahora un fenómeno no muy 
bien conocido. 

El análisis en vivo del proceso de calcificación durante la reparación ósea sugiere una 
completa calcificación a los 16 días, la histología reveló que la osificación endocondral 
dan una completa regenerac ión al día 16 la completa regeneración puede ll evar un largo 
proceso de osificación. 

Inducción de Angiogénesis: Al determinar el efecto del factor de crecimiento endotelial 
vascular liberado en Jos vasos sanguíneos en crecimiento en un modelo de defecto de 
hueso, Murph/0 implantó algunos andamios en los defectos de tamaño críti co en el 
cráneo de ratas. La densidad de los vasos sanguíneos presentes en los andamios de 
polilacticocoglicólido (PLG)-1 andamios mineralizados de PLG-2 y andamos 
mineralizados con factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF)-3 fueron med idos 
luego de 2 semanas postimplantación. 



Figura 5 y 6 Osteosíntesis en craneoplastías con adecuados resultados 

Figuras 7 y 8 Hidroxiapatita porosa (0,6- 0,8 mm). 
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FIG URA 9. Los andamios mineralizados sostienen el tejido en crecimiento de 

hueso. 
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Los cortes hi stológicos seña laron re lati vamente poco fluj o sanguíneo en el grupo 1 y 2, 
a l contrario en el grupo 3 los andamios mostraron una gran densidad de vasos 
sanguíneos colocados entre los andamios. La cuant ifi cac ión de vasos sanguíneos a 
través de la superfi c ie total de los andamios confirma que los andamios mineralizados y 
con factor de crecimiento endote lia l vascu lar tienen una mayor densidad de vasos 
sanguíneos que los mineralizados o con VEGF. 

Pero además la región central del implante del grupo 3 contiene mas vasos que el grupo 
1 y 2. Regeneración Ósea: El efecto de la presencia biomineral y la inducción de la 
angiogénesis en la regeneración de tejido óseo dentro de los defectos de tamaño crítico 
luego de 14semanas fueron analizadas, en contraste en un defecto no tratado el cual 
mostró solo mínima regeneración aposicional con una delgada capa de tejido fibroso, 
los defectos tratados con andamios mineralizados y factor de crecimiento endotelial 
estaban completamente puenteados con tej ido. Los puentes del defecto del área con 
tejido parecen simi lares a baja magnificación para los 3 grupos experimenta les, sin 
embargo la interfase entre e l hueso nativo y e l implante fue ini cialmente tejido fibroso 
en el grupo control , había tejido óseo en la mi sma región en los s igui entes 2 grupos. 
Subsecuentemente ese tejido fue mas específico para la presencia de matriz osteoide y 
tejido mineralizado para la confirmación del tej ido óseo en crec imiento dentro de los 
andamios. Hi stológicamente e l anális is indicó que fueron pequeñas regiones de matriz 
osteoide dentro del in teri or de los andami os control , y una gran cantidad de tej ido 
osteoide en cada condic ión experimental. Hubo un incremento estadísticamente 
s ignificativo en tejido mineral funcional en e l grupo 3 en comparación con el 1 y 2 
indicando que la angiogénesi permite una min eral ización más compl eta para regenerar 
e l tejido en el área afectada (FIG RA. 9) 

La inducción de vascul arización en matrices de polímero y la generación de largos 
volúmenes de tejido vascular son conceptos de gran interés para la generación ósea, por 
lo tanto la prevascul arización de los poros de tejidos óseos por med io de un canal 
arteriovenoso aumenta significativamente e l número de osteob lastos injertados en 
estudios preliminares Kneser3(F IGU RA 1 O) 

Figura lO C y D Vascularización de matrices porosas impla nta ndo una 
Fístula arteriovenosa 
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Un gel con concentrado plaquetario, es 5.8 veces mayor en su contenido que en sangre 
periférica, por lo tanto los implantes, injerto dérmico acelular que se habían irrigado 
con el concentrado en comparación con los implantes e injerto control en el estudio 
realizado por Sclafani9 se encontró diferencia estadísticamente significativa en 
fibroblastos y conteo de células endoteliales a los 7 días de el tratamiento (fibroblastos 
61% P<0.001 en los implantes de poli etil eno y 52% p<0.001 en los injertos; capilares 
95% p<0.05 en polietileno y 97% en los injertos) El conteo linfocitario se incrementó 
71 % p<0.001 y 100% p<0.05 en los implantes e inj ertos respectivamente y las células 
endoteliales son sumamente importantes para la osteogénesis, como lo demuestra la 
ingeniería tisular donde el factor de crecimiento endoteli al que se libera de las plaquetas 
acelera el crecimiento de osteoblastos 

REGENERACION TISULAR GUIADA 

Gosain27 La reconstrucción de defectos óseos para anomalías congénitas o luego de 
pérdida ósea traumática o neoplásica representa un gran problema en cirugía 
craneofacial. La habilidad de la calota para regenerar esos sitios se limita con el paso de 
los años, el método ideal para facilitar la regeneración ósea no existe, algunas 
investigaciones han señalado el uso de autoinjertos o aloinjertos con hueso 
desminerali zado como una buena opción. Algunos material es se han usado con las 
desventajas asociadas de la aplicación de un cuerpo extraño. 

La remodelación y resorción de hueso injertado puede ocurrir debido a una inadec uada 
cobertura de tej ido muscul ar peri férico, los materia les a loplásticos no son predecibles en 
proveer la fom1ación completa de hueso y su uso en reparac iones craneofacia les son 
limitadas. El uso de matri z ósea desminerali zada y los fac tores de crec imiento deri vados 
de la matri z ósea en la regenerac ión de la ca lota es promisori o. El prolapso de los 
tejidos blandos adyacentes y la rápida migrac ión de fibroblastos dentro de los defectos 
óseos han sido descritos como un obstácul o para la regeneración ósea. La base de la 
regeneración ósea guiada es el uso de membranas de barrera para prevenir que los 
tejidos blandos adyacentes y los fibroblastos entren en el defecto y facilitar la 
repoblación de células productoras de hueso y se ha visto aumento de la Osteogénesis 
en experimentos con este método, hay múltiples factores que afectan la reparación ósea 
incluyendo las propiedades osteogén icas del peri cráneo y de la dura, el periostio provee 
flujo sanguíneo al hueso corti ca l y células osteoprogenitoras para la regeneración ósea, 
la dura también ha mostrado contribución para la reosificación pero este potencial varia 
con la edad animal. 

Un orificio en forma bilateral en la región parietal de la calota de 1 00mm2 fueron 
realizados en 16 animales inmad uros y 16 maduros, los defectos parietales fueron 
aletori zados en 1 de 4 grupo dependiendo del sitio donde se co loco una membrana de 
politetrafluoroetileno en la dura o/y e l pericráneo, los animales fueron sometidos a 
eutanasia a las 12 semanas, el análi sis hi stológico fue realizado para cuantificar el área 
del defecto original del hueso , la nueva formación ósea y la densidad del nuevo hueso, 
la formación ósea fue cuantificada separadamente tanto en la periferia como en el centro 
del defecto, la formación del hueso ex terno fue también cuantificado en el lado de la 
dura y el pericráneo, la regenerac ión ósea fue incompleta en todos los grupos a las 12 
semanas de estudio. 
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La dura fue mas Osteogénica que el pericráneo en animales maduros e inmaduros, hubo 
mas hueso alrededor del defecto en el lado dural en el grupo donde se coloco la placa de 
PTF y el crecimiento fue signifi cativamente mayor en los animales inmaduros que en 
los maduros, la dura parece ser una base importante para el nuevo hueso central debido 
a que en los grupos donde se bloqueo la dura y el grupo de la placa de PTF resulto en 
una disminución significati va en la densidad del hueso central del defecto tanto en 
animales maduros e inmaduros. Paradójicamente al aislar el pericráneo en animales 
maduros resulto en una significativa reducción de nuevo hueso en el área, mientras en 
el sitio donde si hay pericráneo hay formación de nuevo hueso, en el grupo control hubo 
la mayor área total de hueso nuevo. 

Needleman 16 Los tratamientos actuales para la enfermedad periodontal destructiva (de 
las encías) no son capaces de restaurar el hueso y el tejido conectivo dañados que sirven 
de apoyo para los dientes. Por lo tanto hay limitaciones en el tratamiento de los 
pacientes con enfermedad avanzada. La técnica quirúrgica (regeneración tisular guiada) 
quizá puede lograr regeneración y en consecuencia mejora los resultados quirúrgicos 
convencionales. Los resultados de esta revisión han demostrado detem1inada ventaja en 
el uso de RTG en los defectos intraóseos, pero con amplias variaciones en los beneficios 
que pueden lograrse en comparación con la cirugía convencional. No se pudieron 
identificar de una manera concluyente los factores determinantes de esta variab ilidad. 
Por consiguiente los pacientes y los profesionales de salud deben considerar la 
previsibilidad de la técnica en comparación con otros métodos de tratamiento, antes de 
tomar decisiones finales sobre el uso. 

Por lo general los efectos adversos de l tratamiento fue ron menores y similares entre los 
grupos, aunque con un tiempo de tratamiento mayor para la RTG. Se recomienda 
investigación adicional para abordar el tema de la variabilidad y para identificar las 
características de la enfermedad o el paciente que estén más claramente asociadas con 
un resultado beneficioso. 

Bidic 1 Los resultados sugieren que el uso de la placa de Caprotite para defectos de 
cráneo de conejos no tiene diferenc ia signifi cati va con los otros grupos. 

Hemández7 Después de S meses de la primera fase quirúrgica, se procedió al 
descubrimiento del implante 22 y reti ro de las membranas encontrándose clínicamente 
tejido óseo neoformado, pero en el diente 11 había una menor cantidad de hueso y una 
ligera fenestración por una eliminación prematura de la membrana de tetlón, se dejo 
cicatrizar 2 semanas luego de la colocación de tomillos de cicatrización e inicia la 
rehabilitación protésica (FIGURA 11 y 12) 

INGENIERJA TISULAR 

Tuan6 Esta revisión se enfocó a las células multipotenciales mesenquimatosas (MSC) 
(FIGURA 13) las cuales ti enen un potencial de diferenciación a condorcitos, 
osteoblastos, adipositos, fibroblastos, estroma de medula ósea y otros tejidos de origen 
mesenquimatoso, interesantemente estas células son huéspedes de diversos sitios en el 
organismo adulto y poseen la habilidad de "regeneración" para el tipo especifico de 
células de ese tejido incluyendo tejido adiposo, periosteo, membrana sinovial, músculo, 
dermis, sangre, medula ósea y más recientemente hueso trabecular. Actualmente el 
aspirado de medula ósea es considerado como el método más accesible para obtener 
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células multipotenciales, también el hueso trabecular puede ser considerado como una 
alternativa. El uso de bi ometri ales sintéticos y naturales para la diferenciación de MCS 
ha mostrado un incremento promisorio para ap li caciones ortopédicas, espec ialmente 
formación de hueso, recientes avances en la producción de biomatriales han permitido 
la transición de material no poroso biológican1ente inerte, a materi al poroso, material 
osteoconductivo y en particular a compuestos de matri z celular, para obtenerlo se 
requieren de ciertas propiedades fi sicoquímicas como un área de superfici e, porosidad, 
acidificación local, material químico , dimensional , arquitectura, integridad mecánica, 
característi cas de degradación y propiedades biológicas para dar soporte celular y 
permitir la proliferación. diferenciac ión, deposito de matri z, angiogénesis, prevención 
de diferenciac ión y enriquecimiento para permitir una cantidad adecuada de células. 

Una gran cantidad de materi ales se han usado para depósito de matriz celular con el 
objetivo de cerrar un defecto óseo de tamaño critico como la hidroxiapatita, ácido 
Poliláctico, acidoplilactoglicolico, etc, pero no hay un "tejido de soporte ideal". 
Debemos considerar seri am ente la aplicación de CMS para la regeneración ti sular pero 
2 preguntas fund amentales que debemos hacemos son: A) Que son exactamente esas 
células? B) Cual es su función endógena en su tej ido de origen? 

Groeneveled 12 La regeneración ósea con proteína morfogenética en animales, ha sido 
actualmente estudiada en humanos y ha mostrado una gran variabilidad en respuesta 
individual. La concentración de PMG (proteína morfogenética), algunas propiedades 
acti vas, factores de crecimiento, hormonas y la presencia de algunas células han 
mostrado efectos en la acti vidad de PMG en estudios animales y en experimentos in 
vitro. Esta revisión discute estos factores en re lac ión a la aplicación en humanos. Los 
resultados c líni cos sugieren que la concentrac ión necesaria de PMG en humanos 
depende de las condiciones del sitio del injerto. de los fac tores de crecimiento locales y 
sistémicos, la presencia de algunas hormonas y células. Por ejemplo, la tibi a esta 
rodeada por tejido muscular con un buen fluj o sanguíneo y un defecto en la tibi a tratada 
con PMG 2(con 2.5mg/g colágeno) mostró excesiva formación de hueso en 5 de 6 
pac ientes . El seno maxilar es un área rodeada por hueso maxilar atrófico y mucosa oral , 
pero el tejido muscul ar esta ausente, y en estas condiciones el desarrollo anatómico es 
posible aunque en forma más crítica para la inducc ión ósea y en este sitio con PMG 2 
induce poco o nada de hueso en 2 de 3 pacientes tratados . Los efectos de las PMG han 
mostrado ser concentrac ión dependiente. La concentración local de PMG puede ser 
aumentada idénti camente de forma externa. El colágeno agregado ha sido usado en 
estudios clínicos, pero puede resultar en una fo rmac ión excesiva de hueso en sitios con 
favorables condiciones y un injerto con sus propiedades puede reducir la dosis total que 
se requiere para la inducción ósea. (F IGURA 14) 

Gurevich 19 Demost ramos que el transplante de cé lulas de medula ósea que contiene 
tanto células Hematopoyeti cas como progenitoras junto con matri z ósea 
desmineralizada resulta en el desarro llo de hueso y microambiente estroma! dando 
hematopoyesis. La di stribución de las partículas de matriz ósea desminerali zada están 
alrededor del nuevo tej ido óseo y este es eventualmente remodelado. La nueva forma 
del microambiente estroma! esta muy poblado de células progenitoras hematopoyéticas 
también contienen en las células de medula ósea o del injerto compuesto resultando en 
un órgano osteohematopoyetico consistiendo de hueso y microambiente estroma! que 
soporta diferenciación normal de células inrnnohematopoyeticas todas ori ginadas del 
sitio donador derivados de células de médula ósea. 



Figura 11. Colocación de hueso desmineralizado 
Con membranas de teflón 
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Figura 12 Presencia de tejido 
neoformado obre los implantes 

FIG RA 13 A. Células madre mesenquim atosas 

FIG URA 13 B. Células madre mesenquimatosas 
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Nosotros predijimos en base a nuestros datos que células de medula ósea y matriz ósea 
desmineralizada compuestos pueden ser usadas para reemplazar un microambiente 
estroma! anormal para la reparación de tej ido hematopoyéti co en cavidades de medul a 
ósea en un solo procedimiento. 

Springer17 los animales pesaban 4 a 6 Kg. y ganaron en promedio 25 Kg. en el tiempo 
del estudio, el diámetro del cráneo se incrementó en 16.4% y el diámetro transverso 
4.3%, al final del estudio no hubo asimetria en el crecimiento del cráneo en algún 
animal. Cuando comparamos el lado experimental del grupo 2 y 3 no hubo diferencias 
estadísticamente significativas en la formación vertical e l hueso en algún punto durante 
el experimento p> 0.1 La T AC visuali zo en el grupo 1 regeneración ósea espontánea 
resultando en una disminución del tamaño del defecto de menos del 50%, las islas de 
hueso fom1adas se originaron de la duramadre. La continuidad del hueso fue observada 
en el sitio donde se formó el defecto en los animales del grupo 2, si n embargo en este 
grupo pequeñas perforaciones de 1 o 2 mm quedaron residuales, el tamaño de la bóveda 
craneal quedó asimétrico en comparación con el lado cont rol. 

En todos los animales del grupo 3 la forma del defecto no fue identificable en la curva 
y el tamaño de la bóveda craneana apareciendo completamente simétrica, no hubo 
exceso de crecimiento óseo en el grupo 2 o 3. La microscopia fluorescente mostró 
expansión craneal centrífuga indistribuída con absorción de hueso en el lado 
experimental y aposición de hueso en el lado control en el grupo 1 y en ambos lados en 
el grupo 2 y 3. Loreni 1 La medicina Biomolecular es definida como el estudio de la 
regulac ión genética de los mecanjsmos biológicos, fa vorecido en parte por los proyectos 
en genoma humano que prometen genoma humano entero en poco tiempo, el impacto 
de los avances biomoleculares en cirugía pl ás tica en el siglo 2 1 la era postgenomica será 
enorme En la cicatri zación de heridas numerosos fac tores de creci miento tienen un 
papel predominante 

EL PAPEL DE LA DURAMADRE EN LA OSTEOGENESIS 

Spector25 Por décadas los cirujanos han explorado la habilidad de los infantes de 
reosificar grandes defectos en cráneo, se ha demostrado el rol de la duramadre en 
comunicac ión con los osteoblastos durante el proceso de reosificación craneal. los 
autores usan un novedoso sistema en vitro que recapitula in vivo la relación anatómica 
de esa población celular, el cultivo primario de osteoblastos de ratas de 2 días de edad 
se realiza en 6 placas cultivando células de la duramadre inmadura no asociada a la 
sutura, este sistema de co-cultivo permite que 2 poblaciones celulares en crecimiento 
permanezcan en contacto. (FIGURA 15) Los autores determinan por primera vez los 
signos paracrinos de la duramadre inmadura y como influyen en la acti vidad biológica 
de los osteoblastos, estos últimos proliferaron significativamente rápido en 2 días en co­
culti vo (p<0.05) y en 4 días en cultivo de osteoblastos so lo (p<O.O I), luego de 20 días el 
co-cultivo expresó grandes cantidades de mRNA con varios marcadores de 
diferenciación osteoblastica incluyendo colágena alfa- ! ,( 4 veces) fosfa tasa alcalina 
(2.5) veces, osteopontín(3 veces) y osteocalcina(4 veces) que el culti vo de osteoblastos 
solo. Luego de 30 días, el co-cultivo de osteoblastos produjo nódulos óseos que fueron 
significativamente mayores en numero (p<0.04) y un área total mayor (p<0.003) que los 
osteoblastos solos. 
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Para entender el principio del efecto de las células durales en la expresión genética de 
los osteoblastos los autores compararon la expresión de los genes candidatos, 
transformando factor de crecimiento B-1 y fac tor de crec imiento de fibroblastos 2 en 
células durales y osteoblastos antes de 5 días de cultivo, interesantemente la duramadre 
produjo marcadores de esas citocinas osteogénicas comparadas con osteoblastos. 

Spector29 La duramadre es la cobertura de las meninges y es esencial para la 
morfogénesis de la calota. en la fu sión postnatal de las suturas y la reparación ósea de 
los defectos de cráneo. 

(FIGURA 16) Numerosos estudios han mencionado el papel fundamental de la 
duramadre, hay poca información acerca de los mecanismos de regulación de la 
biología celular de la duramadre durante la osificación de la calota, trabajos hechos 
previamente por los autores los llevaron a demostrar en el laboratorio que las células de 
la duramadre no asoc iada a suturas en ratas de 6 días de edad expresaban altos ni veles 
de factor de crecimiento 2 de fibroblastos cuando se comparaban estos mismos 
parámetros en ratas de 60 días de edad en donde el nivel de este factor es menor. Debido 
a que los mamíferos tienen la capacidad de regenerar ciertos defectos en calota, ahora 
en este estudio se estudia los factores autocrinos y paracrinos del factor 2 de crecimiento 
de fibroblastos en la proliferación, expresión genética y la producción de fosfatasa de 
células durales. El cultivo de células dural es no asociadas a la sutura fu eron 
establec idas para ratas de 6 días de edad y fueron estimuladas con FGF-2. Las células 
durales fueron estimuladas con FGF-2 proliferaron significativamente más rápido que 
células no tratadas a las 24 hrs vs. 48 hrs respectivamente. Sin embargo, las células 
durales estimuladas con FGF-2 con el marcaje de expresión 7 el antígeno nuclear 
proliferó mas que e l culti vo control. 

Yu23 La esqueletogénesis embrionica requieren íntima interacción entre la superficie 
epitelial y mesodermo. Observaciones clínicas durante la cirugía de craneosinostosis 
sugieren que la dura tiene una influencia directa sobre la formación de hueso craneal. 
Operman demostró que la dura podía inhibir la formación de hueso en la sutura coronal 
al producir una sustancia soluble similar a la heparina. Sin dura la dura juega un papel 
central en la morfogénesis del cráneo pero es difícil aislarla ya que en vivo también 
ti ene otros efectos sobre los componentes del istema nervioso central como líquido 
cerebroespi nal, cerebro y leptomeninges. la dificultad in vitro es que la duplicación 
auténtica requiere un microambiente extremadamente complejo. osotros buscamos 
respuesta a 3 preguntas: 

1) Puede la dura inducir osteogénesis sin la influencia del cerebro 
2) Si es así la duramadre heterotópica puede inducir Osteogénesis 

requiri endo interacción mesenquimal durante la ontogenia 
3) Tiene la duramadre alguna diferencia regional, la tercera pregunta es 

impo rtante ya que da una luz en el reciente descubrimiento de la 
subpoblación condrogenica dentro de las membranas embriónicas en 
aves. 



Figura 14. Inducción de hueso rápidamente entre las Trabéculas 
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Figura 16. El papel de la duramadre es la cobertura de meninges y 
esencial para la morfología de la calota 
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30 ratas adultas fueron di vididas en 2 grupos en el grupo 1 la dura neonatal 
fue transplantada en un ori ficio epitelio mesenquimatoso al resecar todo el 
panículo subcutáneo y dejar expuesto so lo los folículos pilosos (n=20), en el 
grupo 2 la dura neonatal fe transplantada en 2 orificios mesenquimatosos (en 
el espacio entre el tej ido adiposo y el músculos Jatísimo dorsal del colgajo 
(n= 1 0), 2 tipos de injerto de dura fueron usados dura sutura! y de hueso 
parietal de ratas de 24 hrs de nacidas los orificios se hicieron en la porción 
caudal de la escápula un orificio en cada lado derecho e izquierdo. La dura 
sutura! se coloco del lado izquierdo y la parietal del lado derecho. Se 
observo formación ósea en 15 de 18 ratas en el grupo 1 (2 animales murieron 
por la anestesia) 

4) Tiene la duramadre alguna diferencia regional , la tercera pregunta es 
importante ya que da una luz en el reciente descubrimiento de la 
subpoblación condrogenica dentro de las membranas embriónicas en 
aves. 30 ratas adultas fueron divididas en 2 grupos en el grupo 1 la dura 
neonatal fue transplantada en un orificio epite lio mesenquimatoso al 
resecar todo el panículo subcutáneo y dejar expuesto solo los folículos 
pilosos (n=20), en el grupo 2 la dura neonatal fe transplantada en 2 
orificios mesenquimatosos (en el espac io entre el tej ido adiposo y el 
músculos latísimo dorsal del co lgajo (n= 1 0), 2 tipos de injerto de dura 
fueron usados dura sutura] y de hueso parietal de ratas de 24 hrs de 
nacidas los ori fi cios e hicieron en la porción caudal de la escápula un 
orificio en cada lado derecho e izq ui erdo. La dura sutura] se coloco del 
lado izq uierdo y la parietal del lado derecho. Se observo fom1ac ión ósea 
en 15 de 18 ratas en el grupo 1 (2 ani males murieron por la anestesia) 

Ninguno de los 1 O animales en el grupo 2 tu vieron fom1 ac ión ósea encontrando una 
gran cantidad de fibrosis en el área estadísti camente signifi cati va ( p< 0.0001) 4 de los 
18 injertos de la dura sutura! en el orificio epi teliomesenquimatoso mostraron 
formación de cartílago la dura pari etal no indujo condrogénesis aunque no es 
estadísticam ente significa!iva. 

EL PAPEL DEL PERJOSTIO 

Breitbart30 Se ha demostrado que el periostio tiene una poblac ión celular, incluyendo 
condroprogenitoras y osteoprogenitoras. que pueden fo nnar cartílago y hueso en 
condiciones apropiadas, en el presente estudio el periostio fue retirado y se cultivaron 
sus células usándose para cultivar defectos de tamaño crítico en calota en un modelo en 
conejos, el periosteo fue aislado de conejos blancos New Zealand y se permitió el 
desarrollo de cultivos celulares con Jos análogos de timidina(bromodeox iuridina) para 
su localización posterior y se colocaron después en una matri z de ác ido poliglicólico 
absorbible. 30 conejos adultos fueron di vididos en 3 grupos, un solo defecto de 15 mm 
de diámetro de espesor total en cráneo de cada conejo. En el grupo 1 los defectos fueron 
reparados usando una placa reabsorbible de ac. Po liglicólico implantado con cél ulas de 
periostio. 
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En el grupo 11 e l defecto fue reparado con un implante de ácido po li g licólico no tratado. 
en e l grupo 111 e l defecto no fue tratado. Se les reali zó eutanas ia a todos los conejos a 
los 4 y 12 semanas de postoperato ri o. El siti o de l de fecto fue estudiado 
hi sto lógicamente, biológicamente, y rad io lógicamente. En el aná li sis in vitro de l 
culti vo de las cé lul as de periosti o ind icando un fe notipo osteoblásti co, con producción 
de osteoca lc in a por encima de 1.25. vitamina D, inducción. In vivo los resultados a las 4 
semanas mostró islas de hueso en la reparac ió n de defectos con el implante de ác ido 
poliglicó li co tratados con cé lulas de periosti o (grupo 1) (F IG URA 17 y 18) , los 
defectos reparados con imp lantes de ác ido poliglicó li co no tratados (grupo 2) se 
encontró tej ido fibroso. El contenido de colágeno fue significati vamente mayor en el 
grupo 1 comparado con el grupo 2 p<0.006 fue de mayor peso, después de 12 semanas 
había largos trechos de hueso en el grupo 1 si n embargo había a lgunas islas de hueso en 
el grupo 2 y 3 incluso. 

Figura 17. Tres Trabéculas en diferente Figura 18. Trabécula ósea en proceso de 
Proceso de maduración, con maduración para cubrir el defecto óseo. 
congestión vascular y neoformación 

La radiodensitometr ía demostró un incremento s igni ticati vo de la radiodensidad de los 
s itios de defectos en el grupo 1 comparados con el gru po 11 y 111. El ni vel de 
bromodeoxyur idine se detectó por inmunofluorescencia. fue identi ti cado en una nu eva 
fo rm ación de hueso en el grupo 1 tanto en la semana 4 y 12. con firm ando la 
contribución de las célul as culti vadas de periosteo en esta fo rmación de hueso 

OTROS FACTORES 

Carvlho2 En cuanto a ejercicio fi sico se encontró que los atletas que ti enen va lores a ltos 
de tensión y fu erza ti enen un aum ento en la formación ósea . Una dieta rica en calc io es 
importante para mantener una adecuada masa ósea que contiene el 99% de nuestra 
reserva en calcio . La estimulación eléctri ca promueve la permeabilidad vascul ar local de 
la médul a ósea aum entando e l flujo sang uín eo y provoca la os ifi cación. El ult raso nido 
pu lsado de baja intensidad 30mW/cm2 por 20 minutos di a rios provoca el aumento en la 
regeneración ósea. Algunos estudios de láser he lio-neón mostraron efectos benéficos 
para la Osteogénesis con aumento de la vascul ari zación y acelerando la formació n ósea 
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CONCLUSIONES 

AUTOINJERTOS Y ALOINJERTOS OSEOS 

Vargel31 El factor más importante en el uso aloinjerto de hueso deshidratado soluble es 
el contacto del aloinjerto con la duramadre, el periosteo y los bordes del hueso nati vo, 
esto permite una cobertura con flujo sanguíneo y acti vidad Osteogénica, luego de la 
revascularización, la reabsorción y reemplazo del aloinjerto por osteoblastos son las 
características típicas de osteoconductividad. En nuestro paciente con reabsorción 
extensa del aloinjerto, el avance esquelético fue mucho mayor que la expansión del 
cerebro y el contacto del aloinjerto con la dura no se estableció, esta fall a resultó en la 
pérdida del injerto, 2 pacientes con pérdida de 25% del aloinjerto tenian defectos 
congénitos craneofaciales severos asociados con extensos defectos de calota. Al 
disminuir el área de contacto del aloinjerto con el hueso nativo y la dura puede tener un 
efecto negativo en la migración osteoblasti ca. 

Rosenthal32 Estos hallazgos indican la importanc ia de los efectos del ambiente local en 
los injertos Concannon16 En ciertas circunstancias la reconstrucción de los defectos 
óseos usando técnicas de inducción puede ser tan buena como el injerto autologo con la 
ventaja de evitar el limitante de la morbilidad del sitio donador. 

Soto15 Indudablemente los injertos óseos y de estos principalmente los auto injertos 
ofrecen grandes y mayores benefi cios comparados con materiales implantológicos 
(aloplásticos biocerámicos, polímeros) empleados para la reconstrucción de defectos 
óseos del complejo craneofacial. Las regiones potencialmente donadoras (costilla, cresta 
iliaca, calota craneal, radio, diáfisis ti bial, mandíbula, maxi lar, entre otros) 
proporcionan al cirujano un ti po de injerto idóneo para cada necesidad de 
reconstrucción por lo que se deja criterio de este su elecc ión y utili zación 

IMPLANTES 

Barbos8 Los hallazgos sugieren que existe adaptación y remodelación ósea en las placas 
de medpore, que la relación de reabsorción y formación ósea está relacionada con el 
tiempo después de colocado el implante y la fo rmación de nuevo hueso pudo 
encontrarse cerca de la superficie del medpore. 

Sherman28 El estudio se enfoco a la neurotox icidad de 20 conej os adultos a las 3 
semanas y a las 11 semanas de postoperatorio, encontrando similarmente una ausencia 
de respuesta inflamatoria al primero, en conclusión el hueso sano y el tej ido 
inflamatorio fue comparado entre el grupo fij ado con la laca y el cianoacrilato, 
encontrando que el cianoacril ato es una fo rma de fijación que provee una razonable 
alternativa para una adecuada fijación, sin embargo es necesario continuar con la 
investigación para identificar su utilización ideal. 

Taub 11 Nuestra experiencia con placas para cubierta prefabri cadas de polimetil 
metacrilato para reconstrucción craneal ha sido promisori a, la técnica reduce el tiempo 
quirúrgico con adecuados resultados estéticos, la fijación del implante permite una 
disminución en el espacio muerto, impidiendo el cambio de migrac ión y mal posición 
con reducción del riesgo de infección. 
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Gosain27 El presente reporte posee varias líneas de estudio futuras para optimizar la 
regeneración ósea en cráneo, 1) El estudio de los animales en base a su edad ya que en 
los animales infantes es mas acelerado el crecimiento en relación a los adultos 2)El 
problema de la regeneración ósea guiada para los defectos de cráneo esta lejos de 
resolverse 3) El hueso de la periferia y el central deben de ser estudiados separadamente 
porque el mecanismo de formación de hueso parece ser diferente. Para la reparación de 
un defecto craneal en un animal adu lto puede ser acelerado por la colocación de una 
membrana tanto de dura como de pericráneo para bloquear el prolapso de los tej idos 
adyacentes ademá del beneficio de las propiedades biológicas que la dura y el 
pericráneo han demostrado 

Bidic 1 Los resultados revelan que los defectos reparados con Caprotite no muestran 
significativa diferencia en la regeneración ósea comparada con los otros grupos sin 
embargo los defectos reparados con la placa muestran pequeñas islas de hueso y no 
uniones fibrosas que si se encuentran en los defectos no reparados y en aquellos en 
donde hubo factores de crec imiento, esto sugiere que la placa promueve la osteogénesis 
en los defectos pero de una manera muy lenta. 

Hemández7 En este caso la técnica de ROG mostró resultados favorables en la 
formación ósea sobre la dehi scencia y fe nestración encontrada sobre los implantes 
La cobertura completa de la membrana durante el periodo de cicatrización es críti ca 
para el éxi to de la regeneración ósea gui ada -Debido a la exposición de la membrana 
fue necesaria su eliminación prematura. lo cua l di sminuyó la cantidad y calidad de la 
formación ósea -Es necesari o tener un grosor adecuado de tejido blando para poder 
ll evar a cabo la cobertura competa de la membrana durante e l periodo de cicatri zac ión 

PLACAS ABSORBIBLES 

Asland4 En un sitio de osteotomía y en defectos óseos. la in vasión de tej ido fibroso 
maduro puede resultar en una situac10n indeseable. incluso mal umon o 
encapsulamiento por lo tanto el concepto de regenerac ión ósea gui ada puede prevenir 
estos problemas 

Eppley 10 La experiencia a largo plazo en múltiples pacientes demostró que las placas de 
ac. Poliglicólico Po li láctico y los tomillos reabsorb ibles de fij ac ión son seguros y 
efectivos como el metal sin los riesgos ad icionales de infección o inestabi lidad. Esto 
elimina la necesidad de un procedimiento secundario y pennite un mayor avance, 
teniendo una baja incidencia de reacción a cuerpo ex traño ya que el material es 
metabolizado y reabsorbido por el cuerpo sin requerir más tratamiento. 

Eppley 13 Los resultados clínicos. con estas placas de polímero, demostraron seguridad y 
eficac ia para el uso de aplicac iones craneofac iales pediátricas, no se observaron algún 
efecto adverso a largo plazo en cuanto a reacciones de tej idos blandos o reabsorciones 
completas del polímero, en los sitios de implantación humana, estudios en animales y 
otras diversas experiencias en tejidos. Las placas de copolimero parecen ofrecer 
estabilidad biomecánica similar a los sistemas de micro fijación metálica, determinado 
por estabilidad operatoria y el mantenimiento del contorno esquelético. Hay evidencia 
radiográfi ca de separación de los segmentos de hueso fij ados los cuales indican 
crecimiento regional de hueso imperceptible. 
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El desarrollo de micro tomillos reabsorbibles que reemplazan a los de metal proveen un 
completo sistema de fijación craneofacial que puede ser el estándar para la fijación 
rígida de hueso en hueso craneofacial inmaduro 

BIOMATERIALES 

Gosain 14 Esta revisión estudia el desarrollo de los biomateriales mas recientemente 
usados para la reconstrucción del esqueleto craneofacial , algunos no son biomateriales 
ideales, hay numerosas alternativas para los injertos autólogos, estos biomateriales 
particularmente bien situados en el aumento esquelético pueden ser igualmente 
impredecibles en la reabsorción que el injerto autólogo, todos estos biomateriales la 
porosidad puede ser un factor significativo para el crecimiento óseo dentro del implante, 
el MMC no es poroso y no tiene capacidad para formar hueso en crecimiento, 
Hidroxiapatita tiende a contener microporos, tanto experimental como clínicamente se 
indica que hay a largo plazo hueso en crecimiento dentro de estos materiales igual en 
aquellos con macroporos. 

Los biomateriales de la presente revision tienen limitaciones incluyendo MMC, 
HAPT, Medpore. En teoría formas granulares de hidroxiapatita, el nova bond y hueso 
desminerali zado en pasta pueden remodelarse en el esqueleto craneofacial PERO NO 
HA Y DATOS A LARGO PLAZO EN LA EV ALUACION DE ESTUDIOS CLINICOS 
QU E ESTOS BIOMATERIALES SE ADAPTEN AL ESQUELETO EN 
CRECIMIENTO 

HIDROXIAPA TITA 

Hobart24 Los resultados de este estudio indican que la forma porosa granular de 
hidroxiapatita puede ser usada para craneoplastías en animales inmaduros y maduros sin 
evidencia de proceso inflamatorio, migración de los gránulos o restricción o retardo en 
el crecimiento. 

Okii5 El estudio hi stológico de una placa y gránulos de hidroxiapatita removida después 
de su uso in vivo por 2 años y 9 meses, mostraron fusión de hidroxiapatita al cráneo y 
formación de hueso nuevo, la hidroxiapatita tiene capacidad osteoconductiva, es 
biocompatible y es el material ideal no absorbible para reconstrucción de cráneo en 
adultos 

Robert22 Ciertamente la combinación de hueso con factores de crecimiento e 
hidroxiapatita sintética provee la posibilidad de un implante totalmente sintético ideal 
para reconstrucción ósea. La investigación en esta campo requiere intenso trabajo sobre 
la compatibilidad, degradación y dosi s respuesta. El objetivo de la investigación debe se 
hacia el impacto de la hidroxiapatita en el crecimiento y la manera en como podemos 
usarlo en la población pediátrica. 

ANGIOGÉNESIS 

Algestaend 18 Las alteraciones secuenciales primero en la vasculatura pre-ex istente y 
luego en la nueva formación de los vasos identifican propiedades de la micro 
circulación que inician un proceso dinámico, la eficiencia es llevada por terapias de 
modulación adyuvante al mecanismo de reparación ósea que dependerá no solo de la 
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efici encia intrínseca pero también del momento en que la terapia sea iniciada, la terapia 
depende de la liberación de macromoléculas los cuales son más efic ientes al momento 
en que aumenta el tamaño de los poros de los vasos que aumenta la perfusión ti sular 
con aumento de la reparación ósea. 

Murph/ 0 El estudio apoya el concepto de que la angiogénesis puede aumentar la 
regeneración ósea Lo anterior sugiere que la angiogénesis permite la diferenciación y/o 
la maduración de los osteoblastos que han in filtrado y las células precursoras de 
osteoblastos durante el desarrollo de hueso nuevo probablemente haya liberación de 
señales solubles osteoconducti vas . Los efectos del fac tor de crecimiento vascular 
endoteli al observado en este estudio corroboró este estudio que este factor tiene un 
papel muy importante e induce la angiogénes is en la os ificación endocondral. Estudios 
recientes también indican que el VEGF aumenta la migración y diferenciación de 
osteoblastos y es esencial para la regeneración de tejido óseo. 

Kneser3 La regeneración de tej idos esta basada en el entendimiento de la formación de 
tej idos y regeneración con un rango de crecimiento hasta la formación de tej ido 
funcional. La reconstrucc ión de defectos de pequeño y moderado tamaño usando 
ingeniería ti sul ar es técnicamente factible y pueden ser una alternati va para el injerto de 
hueso autólogo para ciertas condiciones clínicas como la reconstrucción de grandes 
defectos óseos. La formación ósea seguida de la inyección de osteoblastos es ahora 
evaluada para nuevos modelos, en el entendido de que la vascularidad es un elemento 
imponante para la regeneración ósea 

Sclafan i9 El tratan1 iento con concentrado plaquetari o preparado que es 5 veces mas base 
de plaquetas aumenta significati vamente la mad uración ele las heridas pero únicamente 
los primeros 14 días. La rápida cicatri zac ión de las herida fue lo que se esperaba en los 
modelos quirúrgicos. en los cuales se observan los efectos biológicos de una cicatriz 
madura. El concentrado puede usarse en escenarios en los cuales requerimos de una 
cicatrizac ión acelerada. 

REGENERACION TISULAR GUIADA 

eedleman 16 La RTG tiene un efecto mayor sobre las medidas de sondeo del 
tratamiento peri odontal que la cirugía abiena a co lgajo incluida una ganancia de 
inserción mejorada. menos crec imiento de la recesión gingival y mayor ganancia en el 
sondeo de tej ido duro en la cirugía de reentrada. Sin embargo hay una marcada 
variabilidad entre los estudios y se desconoce la relevancia clínica e estos cambios. En 
consecuencia. s dificil establecer conclusiones generales acerca del beneficio clínico de 
laRTG. 

Aunque hay pruebas de que la RTG puede demostrar una mejora significativa sobre la 
cirugía abierta a co lgajo convenci onal, los fac tores que afectan los resultados están poco 
claros a partir de la bibliografía y qui zá incluyan problemas de la realización de estudios 
como el se go. Dado que los informes de los ensayos a menudo estaban incompletos, se 
recomienda que los ensayos futuros se aj usten a la declaración CONSORT en su 
ejecución y notificación 
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INGENIERJA TISULAR 

Tuan6 Las CMS derivadas de un tejido adulto presentan unas células progenitoras 
importantes para la aplicación de ingenjería tisular y medicina regenerativa, las 
modalidades pueden incluir implantación directa y/o ingeniería ti sul ar ex vivo en 
combinación con biomateriales biomimeticos y lo deri vados biológicos o 
recombinantes. Estudios futuros podrán dirigirse ciertas características celulares o 
moleculares para una óptima de identificación, aislamiento, expansión y entendimiento 
del rol endógeno natural de las CMS en tej ido anormal y normal funcional. 

Groeneveld 12 La capacidad de la proteína morfogenética para inducir formación ósea es 
bien conocida en animales de experimentación y ha sido recientemente demostrada en 
humanos. Aun hoy hay cambios y variaciones en las aplicaciones en humanos. osotros 
sugerimos que en estudios futuros necesitaremos ubicarnos en el desarrollo del material 
aplicado con sus propiedades mecánicas y una practica quirúrgica apropiada para el 
desarrollo controlado de la PMG 

Gurevich 16 El punto más interesante para consideraciones futuras es la calidad del 
sistema inmune formada de novo por las células de la médula ósea reconstruyendo una 
nueva forma de microambiente, hasta este aspecto puede determinar el futuro rol 
potencial en la médula intraósea transplantada en procedimientos clínicos. estudios 
preclínicos y preliminares confirman la eficacia de las células de medula ósea y matriz 
ósea desmineralizada combinados para las indicaciones propuestas como regeneración 
de cartí lago y hueso. 

Spring17 uestra primera hipótesis fue rechazada, contrariamente a lo que asum imos la 
inducción ósea por la proteína morfogénica 7 fue superi or al transplante de partículas 
óseas, en este modelo de crecimiento encontramos volumen, grosor y tamaño nonnal de 
la bóveda, sin embargo solo la cantidad pero no la calidad de hueso f1Je diferente. 
Nuestra segunda hipótesis fue confirmada la no hubo disrupción en desarrollo cranea l 
en hueso transplru1tado o en el uso de proteína morfogénica 7. 

Lorenz21 La nueva tecnología crece rápidamente que permite el nivel de expresión de 
cientos de genes, con este tipo de bioinformación molecular permite la regul ación de 
los sistema biológicos para iniciar un tratamiento en pacientes. Como cirujanos 
plásticos este conocimiento podría afectar nuestro tratamiento en defectos de los 3 tipos 
de tejidos mesodermo, ectodem10 y endodermo, especí ficrunente en cicatrización de 
heridas, cirugía craneofacial , cirugía de mano e ingeniería tisular 

EL PAPEL DE LA DURAMADRE EN LA OSTEOGENESIS 

Spector25 La descripción del sistema de co-cultivo demostró que los osteoblastos 
proliferan mas rápidamente con duran1adre inmadura así también maduran más rápido 
que los osteoblastos cultivados solos, se confirmo que a través de factor de crecimiento 
B-1 y factor de crecimiento 2 de la duramadre inmadura no asoc iada a suturas pueden 
influir en la actividad biológica de los osteoblastos Además las citocinas derivadas de 
la duramadre pueden ser la explicación de porque los animales inmaduros y los infantes 
(en los primeros 24 meses de nacidos) con duramadre intacta pueden reosi li car grandes 
defectos de calota. 
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Spector29 El tratamiento con FGF-2 incrementa la expres10n celular dura! de genes 
importantes para reparación esquelética FGF-2 (marcador 7), transfom1ando el factor 
de crecimiento B 1 (marcaje 3), transformando el factor de crec imiento B3 (marcaje 4) y 
colágeno tipo 1 (marcaje 4), además el FGF-2 incrementa la expresión de osteoponina 
(marcaje 2) un marcador tardío de la diferenciac ión osteob lasti ca. Interesantemente. la 
actividad de la fosfatasa alcalina un marcador temprano de di fe renciac ión osteoblastica 
fue significativamente disminuido con el tratan1iento de FGF-2 comparado con culti vos 
a las 24 y 48 hrs. Juntos esos datos proveen datos que señalan los efectos autocrinos y 
paracrinos de FGF-2 en la biología de la duramadre 

Yu23 Spemann describió los efectos de la inducción ti sular al inicio de este siglo. el 
mesodermo determina reactividad ectodérmica. hasta ahora este concepto clásico se ha 
llevado para explorar la ex istencia de tejido central y multicelular, interacción de célula 
a célula y célula a matriz, los cambios progresivos e irreversibles de una sola célula 
(cigoto) a mas de 100 tipos de células diferentes (vertebrado adulto) es la defini ción de 
diferenciación. Durante este proceso un largo conteo de infonnac ión coordinada y 
material de transferencia puede ocurrir, la morfogénes is de la calota incidida es un 
proceso muy complejo. Este experimento prevé el potencial osteoinductivo de la dura 
neonatal y requiere de una interacc ión cerrada entre diferentes ni veles embrionicos un 
proceso conocido como "interacción de tejido proximal ". 

No solo el mesodermo determina la reacti vidad ectodérmica sino que el ectodenno 
influye en la diferenciación mesodérmica. Tal vez el hallazgo más significati vo es el 
e tudio de la heterogeneidad estructural de la dura neonatal. aunq ue el cultivo de células 
periosticas puedan dar una tasa de células osteoprogeni toras como condroblastos en 
condic iones apropiadas, la dura neonatal puede segrega r esa población de células, la 
mayor limitante de este estudio es prec isar la ac ti vidad separada de la dura sutu ra! de las 
suturas metódica, lambiodea, sagital, etc . 

EL PAPEL DEL PERJOSTIO 

Breitbart30 La aplicación potencial de cultivo de células de periostio incluyen la 
reconstrucción craneofacial , ortopedia, y defectos dentoalveolares, por lo tanto es 
posible que pequeños restos de periostio autógeno puedan ser tomados con mínima 
morbilidad, expandirse en cultivo celular y este ser usado para reparación de defectos 
óseos. Sin embargo los estudios actualmente incluyen los culti vos de diferentes tejidos 
(por ejemplo suplementados con factores de crec imiento óseo y otros moduladores de la 
osteogénesis) que usan los diferentes sitios anatómicos (hueso membranoso o 
endocondral) de las células de periostio y de los sitios receptores de defecto óseo así 
como también investigaciones a largo plazo de fuerza biomecánica e ingeniería tisul ar 
con cultivo de células de periostio. 

OTROS FACTORES 

Carvalho2 Varios estudios mostraron que ex isten formas alternati vas a los métodos 
farmacológicos para estimular la osteogénesis, pero mientras tanto estudios ad icionales 
deben ser realizados para un mayor entendimiento de los factores involucrados en los 
di fe rentes tratamientos. 
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IMPLICACIONES PARA LA PRÁCTICA CLINICA 

Existe un continuo interés en el desarrollo de materi ales susti tutos de injertos óseos para 
la reparación de defectos craneales de espesor total, especialmente para corrección de 
defectos congénitos y postrauma, en los cuales la principallimitante del injerto autologo 
radica en la cobertura del laminado. De ahí que se justifique el desarrollo de una 
Unidad Osteogénica en donde se verifiquen de manera simultánea la osteoconducción, 
la osteoinducción y la osteogénesis para la reparación biológica de dichos defectos 
Luego de realizar una revisión extensa de la literatura, podemos concluir que aun no 
ex iste un material en el que se conjunten las propiedades de osteoinducción, 
osteoconducción y osteogénesis que puedan influir en la actividad biológica de los 
osteoblastos para formar hueso prácticamente normal que tenga la capacidad de crecer 
junto con el individuo, que es lo que haría la diferencia entre los materiales que se están 
utilizando actualmente para la cobertura de defectos óseos en cráneo, pero que su 
principal limitante es precisamente la incapacidad de crecer o incluso su retraso en el 
crecimiento de tejido adyacente con una secundaria deformidad. 

IMPLICACIONES PARA LA INVESTIGACION 

Ya se ha mencionado que las citocinas deri vadas de la duramadre pueden ser la 
explicación de porque los animales inmaduros y los infantes (en los primeros 24 meses 
de nac idos) con duramadre intacta pueden reosificar grandes defectos de calota, pero 
para tener éx ito en la cobertura de un defecto óseo craneal con capacidad de 
crecimiento hace falta un estudio que conjunte las 3 caracterís ticas inigualables hasta 
ahora del hueso: osteinducción, osteoconducción y Osteogénesis así como también 
investi gaciones a largo plazo de fue rza biomecánica e ingeniería ti ular. 
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CUADRO S. DISEÑO DEL ESTUDIO, TAMAÑO DE LA MUESTRA Y IVEL 
DE GRADIENTE CIENTIFICO 

No Diseño del estudio No 
1 Ensayo clinico aleatorizado 
2 Revisión Narrativa 
3 Revision sistemática 
4 Ensayo clinico aleatorizado 
5 Reporte de Casos 
6 Revisión sistemática 
7 Reporte de casos 
8 Reporte de Casos 
9 Ensayo clinico aleatorizado 

1 O Revisión Narrativa 
11 Reporte de Casos 
12 Revisión Narrativa 
13 
14 Revisión Narrativa 
15 Estudio de Información 
16 Meta- analisis 
17 Ensayo clinico aleatorizado 
18 Ensayo clinico aleatorizado 
19 Ensayo clinico aleatorizado 
20 Ensayo clinico aleatorizado 
21 Revisión narrativa 
22 Revisión Narrativa 
23 Ensayo cl inico aleatorizado 
24 Ensayo clinico aleatorizado 
25 Ensayo clinico aleatorizado 
26 Ensayo clinico aleatorizado 
27 Ensayo clinico aleatorizado 
28 Ensayo clinico aleatorizado 
29 Ensayo clinico aleatorizado 
30 Ensayo clinico aleatorizado 
31 Estudio de Cohorte 
32 Ensayo clinico aleatorizado 

Tamaño de la muestra No 
1 40 conejos New Zealand 12 a20 semanas 

2 ····-· 
3 •••••••• 

4 30 conejos albinos adultos de 2 kg 
5 1 paciente 
6 •••••••• 

7 1paciente 
8 3 placas 
9 20 conejos New Zealand Adult 

1 O 1883 pacientes 
11 3 pacientes 
12 ••••••••• 

13 85 pacientes 
14 ....... . 
15 •••••••• 

16 17 articulos 
17 17 minipigs 
18 37 hamsters 
19 24 ratas Lewis 
20 22 ratas Lewis 
21 ••••••••• 
22 ....... . 

23 30 ratas adultas 
24 40 guinea pigs 
25 40 ratas de 2 dias de nacidas 
26 55 conejos New Zealand 
27 32 conejos New Zealan 
28 33 conejos New Zealand 
29 12 ratas pups 
30 30 conejos adultos New Zealand 
31 24 pacientes 
32 25 conejos New Zealand 

Nivel de gradiente cientificc 
1 ALTO 
2 ALTO 
3 ALTO 
4 ALTO 
5 MEDIO 
6 ALTO 
?BAJO 
8BAJO 
9 ALTO 

10 ALTO 
11 BAJO 
12 ALTO 
13 MEDIO 
14 ALTO 
15 ALTO 
16 ALTO 
17 ALTO 
18 ALTO 
19 ALTO 
20 ALTO 
21 MEDIO 
22 ALTO 
23 ALTO 
24 ALTO 
25 ALTO 
26 ALTO 
27 ALTO 
28 ALTO 
29 ALTO 
30 ALTO 
31 ALTO 
32 ALTO 
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CUADRO 6. PALABRAS CLAVE 

No Palabras clave 
Capotite.Calvaria ,Rabbits,Scaffolds.Bone cells 

2 Osteogenesis, Ejercicio, Calcio en la dieta, Nutrición, Estimulación electrica,Terapia por ultrasonido, Lase 
3 Tissue engineering, bone replacement, vascularization , flap prefabrication , microsurgery, AV loop 
4 Biomaterial , Guided bone Regeneration{GBR), bone healing 
5 Ceramica de Hidroxiapatita, In vivo . Hystology, Skullrepair , osteoconduction , pore 
6 Diferenciación celular. 
7 Regeneración ósea guiada, Implantes dentales, membrana. injerto óseo 
8 Madreporic, bone tissue, prostheses, histology 
9 Allogeneic implants, platelet. wound, soft tissue ingrow 

10 Resorbable plate, Pediatric, Craniofacial surgery. 
11 Alloplastic implants. estereolitografia, TAC, RMI . Cranial defects 
12 Bone re9eneretion. Bone matrix, Morphogenetic, Proteins 
13 Resorbable Plate, Pediatric 
14 Autogenous bone. PLLA, Hydroxyapatite , Medpore, Oemineralized 
15 Injertos, Injertos oseos, complejo craneofacial, huesos, cresta ilíaca. costilla 
16 Regeneración tisular guiada, injerto, periodontal , infraóseo 
17 Bone regeneretion , BMP. Bone gralt . lnfant . Cranioplasty 
18 Formación vascular, bone repair 
19 Hueso, cartílago, microambiente estroma!, medula osea. matriz ósea desmineralizada . reconstrucción 
20 Tejido en crecimiento, hidroxiapatita, factor de crecimiento vascular endotelial ac polilactico. 
21 Biomolecular medicine, Ingeniería tisular 
22 Hidroxiapatita 
23 Osteogenesis, Osteoinducción,Condrogenesis, duramadre. suturas 
24 Hydroxyapatite granule, cranioplasty, craniofacial skeleton , immature guinea pig 
25 Osteoblastos, Duramadre inmadura, Diferenciación 
26 Inducción osea, Hueso desmineralizado Rabbit, Femur 
27 Osteogenesis , duramadre, pericraneo, defectos en calota 
28 Craniofacial, Butil-2 -<:ianoacrilato , Histotoxicidad 
29 Biology, Duramater, Autocrine , Paracrine, Fibroblastic Grow Factor 
30 Tissue engineering. bone repair,calota , periosteal cells 
31 Solvent-Dehydrated Allogralts , Craniofacial 
32 Volume, Bone Gral!. Craniofacial 
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CUADRO 7. INSTRUMENTOS DE MEDICION Y PRUEBAS ESTADISTICAS. 

No Instrumento de medición No Pruebas estadísticas 
TAC 3D E HISTOLOGIA 1 ANOVA Y SPSSPC v10 

2 Literatura publicada entre 1982 y 2001 2 ·-······ 
3 Literatura publicada sobre el tema 3 ......... . 
4 Estudio hístologicos 4 Prueba de Mann-Whitney 
5 Histología 5 ·-..... . 
6 Literatura publicada sobre el tema 6 ......... . 
7 Ortopantomografia 7 ......... . 
8 Estudio histologicos 8 ......... . 
9 Control macrofagos. fibroblastos, celulas endoteliales. nutrofilos 9 Prueba de Mann-Whitney 

10 Datos clínicos 10 ......... . 
11 Datos clínicos 
12 Literatura publicada sobre el tema 
13 Datos Clínicos 
14 Literatura publicada sobre el tema 
15 Literatura publicada 
16 Ensayos controlados aleatorizados 
17 TAC 3D E HISTOLOGIA 
18 Tecnicas histologicas epifluorescentes 
19 Histología 
20 Histología 
21 Literatura publicada sobre el tema 
22 Literatura publicada sobre el tema 
23 lnmunohistoquímica indirecta 
24 Histología y Cefalometria 
25 Histología. Westem Blot, Northern Blot 
26 Histopatología 
27 Cefalometria e Histología 
28 Histopatología 
29 Westem Blot. North Blot. Actividad de fosfatasa alcalina 
30 Histología, bioquímica y radiología 
31 TAC 3D E HISTOLOGIA 
32 TAC Microcomputada e Histología 

11 ........ .. 
12 ......... . 
13 ......... . 
14 ·-..... .. 
15 ........... . 

16 ji cuadrado para heterogeneidad 
17 Prueba de Mann-Whitney 
18 Prueba de Mann-Whitney 
19 ....... .. 

20 Prueba de Fisher 
21 ....... . 

22 ·-· .. . 
23 Prueba de Fisher 
24 Prueba de Student-Newman-Keuls 
25 T de Students 
26 T de Students 
27 T de Students 
28 T de Students 
29 T de Students 
30 T de Students 
31 ........ 

32 SPSS Chicago 111. Prueba de T pareada ce 



CUADRO 8. INTERVENCION O VARIABLE DEL EST DIO 

No INTERVENCION (variable del estudio) 
Uso de una placa de ac.polilactico y glicolico 

2 Tratamiento no farmacologico para promover la osteogenesis 
3 Regeneración tisular de hueso 
4 Regeneracion osea guiada por TUTOPLAST (Pericardio de bovino) Placa absorbible 
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5 Cambios ocurridos durante la permanencia de la placa de hidroxiapatita para reconstrucci 
6 Celulas multipotenciales mesenquimatosas e ingeniería tisular 
7 Membrana de Teflón no absorbible 
8 Resorción y formación de tejido óseo alrededor de una protesis de medpore 
9 Modulación de la respuesta de heridas 

10 Placa reabsorbible (Lactosorb) 
11 Implantes aloplasticos prefabicados 
12 Proteína Morfogenética 
13 Placas de acido poliglicolico yacido polilactico 
14 Biomateriales 
15 Injertos oseas 
16 Regeneración tisular 
17 Proteína Morfogenética 7 
18 Angiogenesis 
19 Reconstrucción de cartílago y hueso 
20 Regeneración ósea 
21 Medicina biomolecular e Ingeniería tisular 
22 Diferentes clases de hidroxiapatita 
23 Osteoinducción de la duramadre por regiones 
24 Efectos de la hidroxiapatita en el crecimiento craneofacial inmaduro 
25 Cultivo de osteoblastos 
26 Hueso desmineralizado 
27 Ostegenesis de defectos craneales 
28 Cianoacrilato 
29 Duramadre 
30 Ingeniería tisular 
31 Aloinjerto deshidratado 
32 Injertos aseos 



CUADRO 9. V ARJABLE INDEPENDIENTE 

No Variable independiente 
1 Defecto en la calota de conejo de 8mm2 
2 ••.••••••••••• 

3 ************* 

4 Defecto en la tibia derecha de 3 mm (2) 
5 Ceramica de hidroxiapatita en craneo 
6 ••••••••••••• 

7 Formación hueso Nuevo 
8 Placa de medpore colocada en defctos óseos. 
9 Concentrado plaquetario 

10 Cirugía craneofacial 
11 Defectos de craneo 
12 Regeneración osea 
13 Deformidades en craneo 

14 -············· 
15 ·-·· · · ······· 
16 Regeneración tisular guiada 
17 Injerto oseo 
18 Funcion microvascular 
19 Hueso desmineralizado y celulas de la medula ósea 
20 Substrato mineral 
21 ..... . ~····· 

22 ••••••••••••• 
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23 Osteogenesis de la duramadre escamosa y condrogenesis y osteogenesis de la duramad1 
24 Hidroxiapatita 
25 Diferenciación de osteoblastos 
26 Femur de conejo 
27 Formación hueso Nuevo 
28 Efectos de histotoxicidad 
29 Factor 2 de crecimiento de fibroblastos 
30 Celulas de periostio 
31 Cirugía craneofacial 
32 Mantenimiento de volumen 



CUADRO 10. VARl<\BLES DEPE DIENTES 

No Variables dependientes 
1 Tejido autologo, Caprotite. Celulas de la medula osea 
2 ••.••••••• 

3 ·····~· 

4 solucion salina, ampicilina su lbactam 
5 Cambios histologicos despues del uso de la placa y fomación de hueso. 
6 ••••••••• 

7 Regereración ósea guiada 
8 Formación de hueso muy cerca de la superficiie de medpore 
9 Tej idos blandos en cicatrización 
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1 O Evolucion de los pacientes con malformaciones craneales con placa reabsorbible y fijada con tornillos 
11 Resultado de los pacientes 
12 ••••••••• 

13 Reabsorción de la placa 
14 ••• •••••• 
15 ••• •••••• 

16 RTG sola y RTG con substituto óseo 
17 Inducción de hueso en cantidad y calidad y disrupción del desarrollo craneal 
18 Reparación ósea 
19 Hematopoyesis 
20 Angiogénesis 
2 1 ••••••••• 
22 ••••••••• 

23 Inducción de hueso y cartilago 
24 Periostio, hueso parietal y duramadre 
25 Celulas de duramadre inmadura 
26 Inducción ósea 
27 Dura, Pericraneo y tejidos adyacentes 
28 Fijacion del esuqeleto facial 
29 Efectos autocrinos y paracrinos 
30 Reparación ósea 
3 1 Malformaciones craneofaciales 
32 Hueso esponjoso o cortical 
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CUADRO 1 t. VARIABLES MODIFICADORAS DE EFECTO 

No Variables modificadoras de efecto 
1 NaCI en la placa, Tiempo de degradación de la placa . reacción lnflamatoria ,concentración de celulas de la medula óst 

2 ·--····-· 
3 .... ...... . 

4 sutura. penicilina rpocainica 
5 Hueso circundante. duramadre , sitios ex1racraneales 
6 .......... . 

7 Resorción radicular severa , peri-implantitis. mucositis 
8 Tiempo colocado en el femur del paciente 
9 Tiempo y dosis de tratamiento 

10 Incidencia de infecciones postoeratorias. falla en la fij ación. reacción a cuerpo extraño. 
11 .. ....... . . 
12 ......... .. 

13 Infección. exposición de la laca, reacción a cuerpo extraño. inestabilidad y osteolisis 
14 .......... . 
15 . ......... . 

16 Cirugia abierta o colgajo 
17 Formación de hueso espontáneo. duramadre 
18 lnmunodepresores 
19 ......... .. 
20 .......... . 
21 ........ .. 
22 ........ .. 

23 Colgajos con el paniculo muscular intacto y colgajos con el panículo muscular resecado para cubrir la duramadre 
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ANALISIS DE LOS RESULTADOS DE LOS ARTICULOS 

2 Los resul tados sugieren que el uso de la placa de Caprotite para defectos de 
cráneo de conejos no tiene diferencia signi ficativa con los otros grupos 

3 En cuanto a ejercicio fí sico se encontró que los atletas que ti enen valores 
altos de tensión y fuerza tienen un aumento en la formación ósea. Una di eta 
ri ca en calcio es importante para mantener una adecuada masa ósea que 
contiene el 99% de nuestra reserva en calcio. La estimulación eléctrica 
promueve la permeabilidad vascular local de la médula ósea aumentando el 
fluj o sanguíneo y provoca la osificación. El ultrasonido pulsado de baja 
intensidad 30mW/cm2 por 20 minutos diarios provoca el aumento en la 
regeneración ósea. Algunos estudios de láser helio-neón mostraron efectos 
beneficios para la Osteogenesis con aumento de la vascularización y 
acelerando la fom1ación ósea 

4 La inducción de vascularización en matri ces de polímero y la generación de 
largos volúmenes de tejido vascular son conceptos de gran interés para la 
generación ósea, por lo tanto la prevascularización de los poros de tej idos 
óseos por medio de un canal arteriovenoso aumenta significati vamente el 
numero de osteoblastos injertados en estudios preliminares 

5 Se di vidieron los conejos en fonna aleatoria y se estud iaron histológicamente 
los casos a los 1 O, 20 y 30 días En el grupo de 1 O días los defectos cubiertos 
con la membrana esponjosa reabsorbible, la formación ósea se vio en el 
suelo del defecto no había medula ósea acti va; se observo hueso nuevo en la 
base y a los lados del defecto en el grupo control el delgado hueso estaba 
compuesto por tejido conectivo y que congenia células con nucleolo y 
estructuras vasculares, también se observo en algunos casos que el defecto se 
encontraba lleno de tejido conecti vo fibroso. Día 20 del PO La regeneración 
ósea gui ada se vio en 6 casos y en otros 4 casos hubo evidencia de unión 
fibrosa, tej ido esponjoso se observo en 6 casos uno de ellos con hueso activo 
y uno de los 1 O casos mostró acti vidad de med ula ósea; en el grupo control 
había 6 casos de tejido osteocondral y en el resto de los casos la fibrosis 
había progresado, en un caso no había formación de hueso ni actividad 
celular. Al día 30 en el grupo de la membrana, unión osteocondral se observo 
en todos los casos 6 de ellos mostraron formación activa de hueso y 4 tenían 
hueso nuevo maduro En el grupo control la formac ión osteocondral fue 
observada en 6 casos y en 4 casos se encontró tejido de unión fibroso, en 6 
casos se formo tejido esponjoso y en 1 caso se observo hueso activo nuevo 

6 La placa de hidroxiapatita se encontraba adherida a la piel de manera 
irregular, li geramente adherida a la duramadre, excepto a la duramadre 
art ificial , la formación de huso nuevo se observo en los gránulos de la 
hidroxiapatita a través de puentes entre el cráneo y la placa de hidroxiapatita. 
Histológicamente se encontró que había formación de hueso en fo rma 
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tridimensional. la fom1ación de hueso fue mayor en la placa del lado de la 
duramadre que del lado de la piel y de la misma forma sobre la duramadre 
normal que sobre la art ifi ciaL Se encontraron osteones en los poros de la 
placa de hidrox iapatita 

7 Esta revisión se enfocó a las células multipotenciales mesenquimatosas 
(MSC) las cuales ti enen un potencial de diferenciación a condroc itos, 
osteoblastos, adipositos, fibroblastos, estroma de medula ósea y otros tejidos 
de ori gen mesenquimatoso, interesantemente estas células son huéspedes de 
diversos si tios en e l organi smo adulto y poseen la habilidad de 
"regenerac ión" para el tipo especifico de células de ese tejido incluyendo 
tejido adiposo, periosteo, membrana sinovial, múscul o, dem1is, sangre, 
medula ósea y más recientemente hueso trabecul ar. Actualmente el aspirado 
de medula ósea es considerado como el método más accesible para obtener 
células multipotenciales. también el hueso trabecular puede ser considerado 
como una alternati va . El uso de biometriales sintéticos y naturales para la 
diferenciación de MCS ha mostrado un incremento promisorio para 
aplicaciones ortopédicas, espec ialmente fo rmac ión de hueso, rec ientes 
avances en la producción de biomatriales han permitido la transición de 
material no poroso biológicamente inerte. a materi al poroso, material 
osteoconductivo y en particular a compuestos de matriz celular. para 
obtenerlo se requieren de ciertas propiedades fi sicoquímicas como un área 
de superficie, porosidad , acidificación local, materi al químico, dimensional, 
arquitectura. integridad mecamca, caracten st1 cas de degradación y 
propiedades biológicas para dar soporte celular y perm itir la pro li ferac ión. 
diferenc iación. deposito de matri z. angiogénesis. prevenc10n de 
diferenciación y enriquecimiento para permitir una cantidad adecuada de 
células. Una gran cantidad de material es e han usado para depósito de 
matriz celular con e l objetivo de cerrar un de fecto óseo de tamaño criti co 
como la hidrox iapatita, ácido Poliláctico, ac idoplilactoglicolico. etc, pero no 
hay un "tejido de soporte idea l". Debemos considerar seriamente la 
aplicación de CMS para la regeneración ti sular pero 2 preguntas 
fundam entales que debemos hacemos son: A) Que son exactamente esas 
células? B) Cual es su función endógena en su tejido de ori gen? 

8 Después de 5 meses de la primera fase quirúrgica, se procedió al 
descubri miento del implante 22 y reti ro de las membranas encontrándose 
clínicamente tejido óseo neoformado, pero en el día 11 había una menor 
cantidad de hueso y una li gera fenestración por una eliminación prematura 
de la membrana de teflón, se dejo cicatri zar 2 semanas luego de la 
colocación de tomillos de cicatri zación e inicia la rehabilitac ión protésica 

9 En el implante que estuvo 40 días la superficie de medpore no muestra 
crecimiento óseo, observando una ampli a zona de interfase donde el hueso 
trabecul ar está completamente ausente, la porción media e inferior estaba 
rodeado por hueso corti cal y evidencia mac roscópica y un gran área de 
contacto con el hueso, pero no había signos de aposición ósea, tampoco 
resorción ósea del fémur. En el implante de 11 meses en la superfi cie del 
medpore de la prótesis de fémur hay aposición y crecimiento óseo y 
finalmente el hueso cortical se ve mas osteoporotico que la pieza de 40 días. 
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El implante de 2.5 años se encontraba completam ente cubierto en el tercio 
inferior de la superficie de medpore 

JO Un gel con concentrado plaquetario, es 5.8 veces mayor en su contenido que 
en sangre periférica, por lo tanto los implantes, injerto dérmico acelular que 
se habían irrigado con el concentrado en comparación con los implantes e 
injerto control se encontró diferencia estadísticamente significativa en 
fibroblastos y conteo de células endoteliales a los 7 días de el tratamiento 
(fibroblastos 6 1% P<0.001 en los implantes de po1ieti1eno y 52% p<0.001 en 
los injertos; capilares 95% p<0.05 en polietileno y 97% en los injertos) El 
conteo linfocitario se incrementó 7 1% p<O.OO 1 y 100% p<0.05 en los 
implantes e injertos respectivamente. 

11 Las infecciones postoperatorias fueron reportadas en 8 pacientes 0.4%, de 
esos 8 pacientes 5 tuvieron infección en la herida y fue tratada con 
antibióticos orales hasta la resolución de la infección. En 2 pacientes la 
infección fue tratada hospitalizándolos y manejo antibiótico IV sin cirugía y 
un paciente requirió reoperación para drenaje e irrigación seguido de 
antibiótico IV, Una infección importante se definió como aquella que 
requirió rehospitalización con antibiótico IV o cirugía que fue de 0.2% (4 
pacientes) Todas estas infecciones se detectaron dentro de las 6 semanas 
posquirúrgicas con una media de tiempo de 16 días, ninguna infección a 
largo plazo se presentó ( meses o años). Resorción y pérdida de hueso 
ocurrió en el postoperatorio inmediato en 5 pacientes (0.3%) requiriendo 
reoperación en el postoperatorio inmediato ( 1 as 6 semanas). La mayoría de 
esos casos (4) estuvo relacionada con un trauma 3 por caída y uno por golpe 
directo. resultando en ruptura o fractura de una placa. La reacción a cuerpo 
extraño fue (> 3 meses de la operación inicial) fue en 12 pacientes (0.7%) 
observándose como un área de escalpe o formación de quiste (se presentaron 
entre los 4 y 1 O meses posop ). Todas esas se resolvieron sin necesidad de 
antibiótico solo uno tuvo que ser resuelto con drenaje percutáneo (0.06%) La 
reoperación resultó un problema relativo que se requirió en 4 pacientes 
(0.23%) 

12 El paciente 1 se encuentra bien y no ha mostrado complicaciones luego de 2 
años de seguimiento; el paciente 2 tuvo un seguimiento de 1.5 años sin 
compl icaciones y murió por enfermedad metastásica; el paciente 3 ha tenido 
un seguimiento de 3 años sin complicaciones con un adecuado contorno 
cefálico. 

13 La regeneración ósea con proteína morfogenética en animales, ha sido 
actualmente estudiada en humanos y ha mostrado una gran variabilidad en 
respuesta individual. La concentración de PMG (proteína morfogenética), 
algunas propiedades activas, factores de crecimiento, hormonas y la 
presencia de algunas células han mostrado efectos en la actividad de PMG 
en estudios animales y en experimentos in vitro. Esta revisión discute estos 
factores en relación a la aplicación en humanos. Los resultados clínicos 
sugieren que la concentración necesaria de PMG en humanos depende de las 
condiciones del sitio del injerto, de los factores de crecimiento locales y 
sistémicos, la presencia de algunas hormonas y células. Por ejemplo, la tibia 
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esta rodeada por tejido muscular con un buen fluj o sanguíneo y un defecto 
en la tibia tratada con PMG 2(con 2.5mg/g colágeno) mostró excesiva 
formac ión de hueso en 5 de 6 pac ientes. El seno maxilar es un área rodeada 
por hueso max il ar atrófi co y mucosa oral, pero el tejido muscular esta 
ausente, y en estas condiciones el desarrollo anatómico es posible aunque en 
fom1a más crítica para la inducción ósea y en este sitio con PMG 2 induce 
poco o nada de hueso en 2 de 3 pacientes tratados. Los efectos de las PMG 
han mostrado ser concentrac ión dependiente. La concentración local de PMG 
pueden ser aumentadas idénticamente de forma externa. El co lágeno 
agregado ha sido usado en estudios clínicos, pero puede resultar en una 
formación excesiva de hueso en sitios con favorables condiciones y un 
injerto con sus propiedades puede reducir la dosis total que se requiere para 
la inducc ión ósea. 

14 El seguimiento a largo plazo incluyó 24 pac ientes de 24 meses de posop, 29 
pacientes con 18 meses, 32 pacientes con 12 meses y 23 pacientes con 6 
meses de posoperados. No encontramos complicaciones incluyendo 
infecc iones en el sitio del implante, co lapso o reabsorción ósea y alteración 
cerebral. Pero el primer año de posoperados. No hubo evidencia de 
reabsorción ósea alrededor de la placa al año del postoperatori o comprobada 
en las Rx, No hubo diferencias en el hueso. En las radiografi as seriadas se 
demostró que el hueso había crecido alrededor de la placa . 4 pac ientes 
requiri eron una revisión postoperatori a debido a que se habían movido los 
tomillos, 2 con escalpe y 1 requirió revisión de la cicatri z por 
desplazamiento del tomillo y retiro en 1 caso por una nueva craneoplastía 
por hidrocefali a Se reali zó una rev isión directa de la placa en 22 casos, con 
un ti empo adecuado al esperado para la reabso rción de las mismas, en el sitio 
no se observaron trazos residuales de polímero, a la exploración visual. todos 
los sitios estaban completamente li bres de osteoli sis. 

15 HUESO AUTOLOGO: En una serie de 73 craneoplastías con hueso 
autólogo sin subsecuente infección los autores citan la seguridad y e fi cacia 
del mismo, estos autores notaron que la reabsorción de hueso autólogo puede 
ser problemáti co en ciertas s ituaciones, principalmente en reconstrucción 
malar, en pacientes con Tricher C. Sin embargo con materi ales aloplásticos 
se encontraron muchas difi cultades en las situaciones de reconstrucción 
debido a la erosión sobre el hueso receptor. METILMET ACRJLATO: Tiene 
un gran uso en la reconstrucción traumáti ca, en craneoplastía se ha dicho que 
hay una reabsorción vari able del 25 y45% pero esto no es verdad ya que en 
un meta-análi sis de 45 estudios de craneoplastías de rutina con MMC 
mostró una tasa de infección de 5%, además Manson et al realizaron 42 
craneoplastías usando metil metacrilato sin un solo caso de infecc ión. Sin 
embargo los pacientes con reconstrucc ión de la bóveda craneana, pared 
orbitaria y nariz tienen un rango de infección de 23%. Todos estos pacientes 
han mostrado una hi storia de infección previa, indicando esto una hi storia de 
infecc ión en la región como un factor signifi cativo de riesgo para infecciones 
subsecuentes. El MMC fue usado por unirse fuertemente al hueso, además de 
ser de bajo costo El MMC es el material de elección en adultos con tej idos 
blandos de buena calidad sin antecedente de infección, sin embargo el MMC 
es una sustancia inerte y fija que no se adapta a los cambios del esqueleto 
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craneofacial, esto es una importante particularidad en casos de esqueletos en 
crecimiento, y una adicional desventaja de metil-metacrilato es que no hay 
incorporación al hueso en crecimiento. HIDROXIAPATIT A: Es un materi al 
que permanece un gran ti empo sin reabsorber con mínimo hueso en el centro 
del materi al implantado, la experiencia clínica indica que la hidroxiapatita es 
un excelente biomateri al para la reconstrucción de bóveda craneana y no hay 
evidencia hi stológica significativa de incorporación de hueso o reabsorción 
de este biomaterial en humanos después de un periodo mayor a 3 años. 
MEDPORE: Es usado comúnmente para el aumento facial y la restauración 
de los defectos craneofaciales, la porosidad de este biomaterial permite al 
hueso y tejido blando incorporarse bien a los defectos, en un estudio 
comparativo de medpore vs. Silicón para reconstrucc ión del piso de la órbita 
en conejos demostraron que los implantes de medpore eran mas fuertes en su 
adhesión al hueso y tejidos blandos, los implantes de silicón demostraron 
una cápsula de tejido fi broso sin fijación al esqueleto. El medpore mostró 
aumento de vascularidad en tejidos blandos en 1 semana y crecimiento óseo 
en 3 semanas. HUESO DESMINERALIZADO: En un estudio de hueso 
desminerali zado para defectos de cráneo hubo desarrollo de hueso nuevo a 
las 8 semanas postimplantación, el crecimiento de nuevo hueso fue mayor en 
el sitio donde el implante se encontraba cerca de la dura fo rmando 
continuidad con el hueso y el implante, en 4 años de seguimi ento de hueso 
desminerali zado para reconstrucción craneal Salyer et al , fundamentaron la 
persistencia de hueso desminerali zado no vital en la mayoría de los 
implantes. Un avance ele e tos biomateriales está en los poros y en su 
facilidad de moldeamiento a los defecto , este material no es duro pero 
intenta servir como una matriz para hueso en crecimiento. 

16 El empleo de injertos óseos como alternati va de reconstmcción de defectos 
óseos, ya sean congénitos u ocasionados como traumati smos, secuelas 
oncológicas e infecciosas, tienen como fi nalidad restablecer la integridad 
anatómica y funcional de una estructura alterada. Durante décadas, los 
investigadores se han dado a la tarea de encontrar en los injertos ciertas 
características que respondan a cada una de las necesidades de 
reconstmcción. este hecho a llevado a estudiar y comparar algunas 
características de las estmcturas óseas potencialmente donadoras, que 
incrementen las probabi lidades de éx ito del tratamiento y disminuyan 
considerablemente los posi bles riesgos del tratamiento durante la toma de 
mJerto. De igual manera se han estudiado d.i versos materiales 
implantológicos, sin embargo, estos no poseen la capacidad natural de 
inducir el proceso de regeneración ósea, haciendo de ellos materi ales inertes 
biocompatibles de relleno que no substituyen las característi cas de los 
inj ertos, pero utilizados conjuntamente. si así se requiere, pueden mejorar los 
resultados. 
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17 Los tratamientos actuales para la enfermedad periodontal destructi va (de las 
encías) no son capaces de restaurar el hueso y el tejido conectivo dañados 
que sirven de apoyo para los di entes. Por lo tanto hay limitaciones en el 
tratamiento de los pacientes con enfermedad avanzada. La técnica quirúrgica 
(regeneración ti sular gui ada) quizá puede lograr regeneración y en 
consecuencia mejora los resultados quirúrgicos convencionales. Los 
resultados de esta revisión han demostrado determinada ventaja en el uso de 
RTG en los defectos intraóseos, pero con amplias variaciones en los 
beneficios que pueden lograrse en comparación con la cirugía convencional. 
No se pudieron identificar de una manera concluyente los factores 
determinantes de esta variabilidad. Por consiguiente los pacientes y los 
profesionales de salud deben considerar la previsibilidad de la técnica en 
comparación con otros métodos de tratamiento, antes de tomar decisiones 
finales sobre el uso. Por lo general los efectos adversos del tratamiento 
fueron menores y similares entre los grupos, aunque con un tiempo de 
tratamiento mayor para la RTG. Se recomienda investigación adicional para 
abordar el tema de la vari abilidad y para identificar las características de la 
enfermedad o el paciente que estén más claramente asociadas con un 
resultado beneficioso. 

18 Inicialmente los animales pesaban 4 a 6 Kg. y ganaron en promedio 25 Kg. 
en el ti empo del estudio, el diámetro del cráneo se incrementó en 16.4% y el 
diámetro transverso 4.3%, al final del estudio no hubo asimetría en el 
crecimiento del cráneo en algún animal. Cuando comparamos el lado 
experimental del grupo 2 y 3 no hubo diferencias estadísticamente 
significativas en la formac ión vert ical el hueso en algún punto durante el 
experimento p> 0.1. La T AC visualizo en el grupo 1 regeneración ósea 
espontánea resultando en una di sminución del tamaño del defecto de menos 
del 50%, las islas de hueso fonnadas se originaron de la duramadre. La 
continuidad del hueso fue observada en el sitio donde se formó el defecto en 
los animales del grupo 2, sin embargo en este grupo pequeñas perforaciones 
de 1 o 2 mm quedaron residuales, el tamaño de la bóveda craneal quedó 
asi métrica en comparación con el lado control. En todos los animales del 
grupo 3 la forma del defecto no fue identificable en la curva y el tamaño de 
la bóveda craneana apareciendo completamente simétrica, no hubo exceso de 
crec imiento óseo en el grupo 2 o 3. La microscopia fluorescente mostró 
expansión craneal centrífuga indistribuída con absorción de hueso en el lado 
experimental y aposición de hueso en el lado control en el grupo 1 y en 
ambos lados en el grupo 2 y 3 

19 Se reporta la función y dinámica morfológica y proceso multifacético de la 
angiogénesis y los parámetros microci rculatorios durante el proceso de 
reparac ión ósea transplantados en fémur. La técnica de microscopia 
electrónica usando piel dorsal preparada luego de monitorización no invasiva 
repetitiva de las alteraciones morfológicas y funcionales . Simultáneamente 
con el desarrollo de un hematoma se incrementa la permeabilidad que 
primero se detecta con la alteración funcional la cual da una adaptación 
estructural incrementando la densidad vascular, consecuentemente la 
demanda en incremento del flujo sanguíneo fue irucialmente fue aumentada 
por un incremento en la tasa del flujo mediada por la velocidad y el 
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diámetro de adaptación. Con el incremento de la densidad vascular la tasa de 
perfusión tisular awnenta y actualmente estimula la tasa de fluj o sanguíneo 
en 1 solo vaso disminuido, un grupo control con fémur inacti vo fue usado 
para excluir la posibilidad de que la acti vidad mecánica alterara la 
microcirculación. En el grupo contro l no encontramos adaptaciones 
funci onales o estructurales, también la recalcificación de un defecto en una 
férula en elongación o crecimiento se observo en el grupo no inacti vo, esto 
no ocurrió en el grupo control. Las propiedades de la microcircul ación 
gobiernan no solo la efi cacia de la liberación de substratos sino también 1 
microcrecimiento metabólico el cual es esencial para la regulación de la 
expresión génica. La dinámica de alteración de la microci rculación luego de 
la destr ucción de la integridad ósea son esenciales para la angiogénesis y 
Osteogenesis, aquí se demostró la alteración secuencial : Incremento en la 
permeabilidad microvascular es el paso esencial e inicial de la angiogénesis, 
la expresión de la permeabilidad induce citocinas como factor de crecimiento 
vascular endotelial que se eleva en el hueso y en los tejidos circundantes 
durante la reparación ósea. El incremento signifi cativo de la región de vasos 
en el sitio de reparac ión ósea es lo que se observa aproximadamente al día 16 
ya que al día 8 hay aumento solo de la permeabilidad, hay di sminución de la 
concentración de citoc inas angiogénicas a través de la abso rción del 
hematoma. La posibilidad de que el estrés mecánico ind uzca lagunas de 
plasma es desconocido. El incremento en la permeabilidad (causa de las 
lagunas de plasma) es el incremento del tamaño de los poros los cuales 
sirven para la liberación también de sustancias. La nueva formación de vasos 
se caracteriza por vasos de pequeño di ámetro con una alta veloc idad de fluj o 
y no hay alguna alteración en la reparac ión ósea por el di ámetro de los vasos 
en el día 4 o el 16. Predicti vamente hay una correlac ión entre el tamaño 
inicial del defecto y la extensión del defecto descalcificado remanente en el 
día 16, tam bién la dimensión del defecto inicial correlac iona posi ti vamente 
con la permeabilidad efectiva de la microvasculatura. Un e fecto significati vo 
de los parámetro de microcirculación en un fé mur en crec imiento no se 
observó aunque la elongación es por si mismo hasta ahora un fenómeno no 
muy bien conocido. El análisis en vivo del proceso de calcifi cac ión durante 
la reparación ósea sugiere una completa calcificación a los 16 días. la 
hi stología reveló que la osifi cación endocondral dan una completa 
regeneración al día 16 la completa regeneración puede llevar un largo 
proceso de osifi cac ión. 

20 Demostramos que el transplante de células de medula ósea que contiene 
tanto células hematopoyéticas como progenitoras junto con matri z ósea 
desmineralizada resulta en el desarrollo de hueso y microambiente estroma( 
dando hematopoyesis. La distribución de las partículas de matriz ósea 
desmineralizada están alrededor del nuevo tejido óseo y este es 
eventualmente remodelado. La nueva forma del microambiente estromal esta 
muy poblado de células progenitoras hematopoyéticas también conti enen en 
las células de medula ósea o del injerto compuesto resultando en un órgano 
osteohematopoyetico consistiendo de hueso y microan1biente estroma! que 
soporta diferenciación normal de células inmnohematopoyeticas todas 
originadas del si tio donador derivados de células de médula ósea. Nosotros 
predijimos en base a nuestros datos que células de medula ósea y matriz ósea 
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desmineralizada compuestos pueden ser usadas para reemplazar un 
microambiente estroma! anormal para la reparación de tej ido hematopoyético 
en cavidades de medula ósea en un solo procedimiento. 

21 Inducción de An giogénesis: Al detem1 inar el efecto del factor de crecimiento 
endotelial vascular liberado en los vasos sanguíneos en crecimiento en un 
modelo de defecto de hueso, nosotros implantamos algunos andamios en los 
defectos de tamaño crítico en el cráneo de ratas. La densidad de los vasos 
sanguíneos presentes en los andamios de polilacticocoglicólido (PLG)-1 , 
andamios mineralizados de PLG-2 y andamos mineralizados con factor de 
crecimiento endotelial vascular (VEGF)-3 fueron medidos luego de 2 
semanas postimplantación. Los cortes histológicos señalaron relativamente 
poco fluj o sanguíneo en el grupo 1 y 2, al contrario en el grupo 3 los 
andamios mostraron una gran densidad de vasos sanguíneos colocados 
entre los andamios. La cuantificación de vasos sanguíneos a través de la 
superficie total de los andamios confirma que los andamios mineralizados y 
con factor de crecimiento endotelial vascular tienen una mayor densidad de 
vasos sanguíneos que los mineralizados o con VEGF. Pero además la región 
central del implante del grupo 3 contiene mas vasos que el grupo 1 y 2. 
Regeneración Ósea: El efecto de la presencia biomineral y la inducción de la 
angiogénesis en la regeneración de tejido óseo dentro de los defectos de 
tamaño crítico luego de 14semanas fueron analizadas, en contraste en un 
defecto no tratado el cual mostró solo mínima regeneración aposicional con 
una delgada capa de tej ido fibroso, los defectos tratados con andamios 
mineralizados y factor de crecimiento endoteli al estaban completamente 
puenteados con tejido. Los puentes del defecto del área con tejido parecen 
similares a baja magni ficación para los 3 grupos experimentales, sin 
embargo la interfase entre el hueso nati vo y el implante fue inicialmente 
tej ido fibroso en el grupo control, había tejido óseo en la misma región en los 
siguientes 2 grupos. Subsecuentemente ese tej ido fue mas específico para la 
presencia de matriz osteoide y tejido mineralizado para la confirmación del 
tej ido óseo en crecimiento dentro de los andamios. Histológicamente el 
análisis indicó que fueron pequeñas regiones de matriz osteoide dentro del 
interior de los andamios control, y una gran cantidad de tejido osteoide en 
cada condición experimental. Hubo un incremento estadístican1ente 
signi ficativo en tej ido mineral funcional en el grupo 3 en comparación con 
el 1 y 2 indicando que la angiogénesis permite una mineralización más 
completa para regenerar el tej ido en el área afectada 

22 La medicina Biomolecular es definida como el estudio de la regulación 
genética de los mecanismos biológicos, favorec ido en parte por los proyectos 
en genoma humano que prometen genoma humano entero en poco tiempo, el 
impacto de los avances biomoleculares en cirugía plástica en el siglo 2 1 la 
era postgenomica será enorme En la cicatrización de heridas numerosos 
factores de crecimiento tienen un papel predominante 
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23 La búsqueda de un substituto apropiado para hueso ha existido por tanto 
tiempo casi como la cirugía misma desde metales con sus grandes limitantes 
hasta la actualidad los llan1ados biomateriales, desde los años 20's se ha 
investigado la hidroxiapat ita que es el principal componente mineral de los 
dientes y los huesos. En las pasadas décadas se ha visto un remarcado 
avance en el desarrollo y uso clínico de la hidroxiapatita, hay dos formas una 
forma con macroporos de tipo cerámico y otra de tipo no cerámico y ambas 
se utilizan para la c irugía reconstructiva. La hidroxiapatita junto con hueso 
autólogo, a loinjerto de hueso y hueso desmineralizado se ha usado para la 
reconstrucción esquelética del cuerpo y para aumento. En ciertas situaciones 
se le confiere claro avance sobre otras opciones. Sin embargo la 
hidroxiapatita no es osteoconductiva y esto puede ser ciertamente restrictivo 
en algunas reconstrucciones. Además la durabilidad a largo plazo de esos 
componentes en relación a aumento o reconstrucción aun requieren más 
estudios. 

24 La esqueleto génesis embrionica requieren íntima interacción entre la 
superficie epite lia l y mesodermo. Observaciones clínicas durante la cirugía 
de craneosinostosis sugieren que la dura tiene una influencia directa sobre la 
formación de hueso craneaL Opennan demostró que la dura podía inhibir la 
formación de hueso en la sutura coronal a l producir una sustancia soluble 
similar a la heparina. Sin dura la dura juega un papel central en la 
morfogénesis del cráneo pero es dificil aislarla ya que en vivo también tiene 
otros efectos sobre los componentes del sistema nervioso central como 
líquido cerebroespinal , cerebro y leptomeninges, la dificultad in vitro es que 
la duplicación auténtica requiere un microambiente extremadamente 
complejo. Nosotros buscam os respuesta a 3 preguntas 1 )Puede la dura 
inducir osteogénesis sin la influencia del cerebro 2)Si es así la duramadre 
heterotópica puede inducir Osteogenesis requiriendo interacción 
mesenquimal durante la ontogenia 3) Tiene la duramadre alguna diferencia 
regional, la tercera pregunta es importante ya que da una luz en el reciente 
descubrimiento de la subpoblación condrogenica dentro de las membranas 
embriónicas en aves. 30 ratas adultas fueron divididas en 2 grupos en el 
grupo 1 la dura neonatal fue transplantada en un orificio 
epite liomesenquimatoso al resecar todo el panículo subcutáneo y dejar 
expuesto solo los folículos pilosos (n=20), en el grupo 2 la dura neonatal fe 
transplantada en 2 orific ios mesenquimatosos (en el espacio entre e l tejido 
adiposo y el músculo latísimo dorsal del colgajo (n= 1 0), 2 tipos de injerto de 
dura fueron usados dura sutura) y de hueso parietal de ratas de 24 hrs de 
nacidas Jos orificios se hicieron en la porción caudal de la escápula un 
orificio en cada lado derecho e izquierdo. La dura sutural se coloco del lado 
izquierdo y la parietal del lado derecho. Se observo fom1ación ósea en 15 de 
18 ratas en el grupo 1 (2 animales murieron por la anestesia) Ninguna de los 
1 O animales en el grupo 2 tuvieron formación ósea encontrando una gran 
cantidad de fibrosis en el área estadísticamente significativa( p< 0.000 1) 4 
de los 18 injertos de la dura sutural en el orificio epite liomesenquimatoso 
mostraron formación de cartílago la dura parietal no indujo condrogénesis 
aunque no es estadísticamente significativa. 
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25 40 animales se estudiaron 20 inmaduros de menos de 4 semanas y 20 
maduros de mas 6.5 meses como control, se hicieron 4 grupos cada uno tenia 
5 animales inmaduros y 5 maduros se hicieron gránulos de hidroxiapatita 
mezclada con sangre y colágeno de fi brina. en el grupo 1 so lo se levanto y 
retiro el periostio parietal, el grupo 11 se coloco hidroxiapatita entre el 
peri ostio elevado y el hueso pari etal, el grupo Jil se hizo una craniectomia de 
1 x 1 cm posterior a la sutura coronal sin cruzar la línea media el grupo IV se 
hizo una craniectomia de 1 x 1 cm posteri or a la sutura coronal sin cruzar la 
línea media y se reconstruyo el defecto con gránulos de hidrox iapati ta entre 
la dura y el periosteo. Todos los animales sobrev ivieron al estudio no hubo 
compl icaciones intraoperatorias ningún animal mostró anormalidades en el 
grosor o contorno en el cráneo, no hubo d iferencias estadísticamente 
signifi cativas p<0.05 en las medidas entre los animales inmaduros y en la 
mayoría de los animales maduros del grupo control, no hubo diferencias 
estadísticamente signi fica ti vas p< 0.05 intra o intergrupo entre el lado 
derecho e izquierdo al medir la distancia entre el canal auri cular externo y el 
foramen infraorbitario. macroscópicamente todos los siti os se encontraban 
totalmente incorporados al cráneo, los animales con implante de 
hidroxiapatita (grupo II y IV) el examen microscópico no mostró evidencia 
de migración del implante y todos los implantes aparecen incorporados. 
Histológicamente de la sección quirúrgica revelo que no había migración de 
la hidroxiapatita entre el hueso craneal y la dura alrededor del hueso en 
crecimiento y los gránulos de hidrox iapatita había gran cantidad de material 
fi broso en animales maduros e inmaduros, ninguno de los animales mostró 
completo hueso en la total idad de la cran iectomia. No hubo proceso 
inflamatorio o reacción a cuerpo extraño 

26 Por décadas los cirujanos han ex plorado la habilidad de los infantes de 
reosifi car grandes defectos en cráneo, se ha demostrado el rol de la 
duramadre en comunicac ión con los osteoblastos durante el proceso de 
reosi ficación craneal, los autores usan un novedoso sistema en vitro que 
recapitula in vivo la relación anatómica de esa población celular, el culti vo 
primario de osteoblastos de ratas de 2 días de edad se realiza en 6 placas 
cultivando células de la duramadre inmadura no asociada a la sutura, este 
sistema de co.cultivo permite que 2 poblaciones celulares en crecimiento 
permanezcan en contacto. Los autores determinan por primera vez los signos 
paracrinos de la duramadre inmadura y como influyen en la actividad 
biológica de los osteoblastos, estos últimos proli fe raron significativamente 
rápido en 2 días en ca-culti vo (p<0.05) y en 4 días en cultivo de osteoblastos 
solo (p<O.O 1 ), luego de 20 días el ca-cultivo expresó grandes cantidades de 
mRNA con varios marcadores de di ferenciación osteoblasti ca incluyendo 
colágena alfa-1 ,(4 veces) fosfatasa alcalina (2 .5) veces, osteopontín(3 veces) 
y osteocalcina( 4 veces) que el cultivo de osteoblastos solo. Luego de 30 días, 
el ca-cul tivo de osteoblastos produjo nódulos óseos que fueron 
significativamente mayores en numero (p<0.04) y un área total mayor 
(p<0.003) que los osteoblastos solos. Para entender el principio del efecto de 
las células durales en la expresión genética de los osteoblastos los autores 
compararon la expresión de los genes candidatos, transformando fac tor de 
crec imiento B-1 y factor de crecimiento de fibrobl astos 2 en células dura! es y 
osteoblastos antes de 5 días de cultivo, interesantemente la duramadre 



67 

produjo marcadores de esas ci tocinas osteogénicas comparadas con 
osteoblastos. 

27 En 55 conejos ew Zealand 1 cm de longitud en el fémur fue resecado, 
aprox imadamente 20% de la longitud tota l. El fémur fue reconstmido con 
una placa mandibular de titanio, cubri éndolo completamente. En 38 animales 
esta cobertura fue llenada con hueso desmineralizado para inducir que se 
forme hueso en el defecto. En el gmpo 1 (n=23) la placa se dejo en su sit io 
durante todo el estudio ( 12 meses). en el grupo 2(n= 15)1a placa fue retirada a 
las 8 semanas de colocado el hueso desminerali zado y se siguió también por 
12 meses. en el gmpo 3 (n= l O)no se colocó algo en el defecto. en el grupo 4 
(n=7) el defecto fue reparado con injerto autologo. En todos los an imales 
que recibieron hueso desmineralizado la osteotomía se encontraba 
completamente reparada con hueso nuevo en 6 a 8 semanas. ninguno del 
gmpo 3 de control foro hueso (p<O.OO 1) 86% del grupo control 4 (injerto 
autologo) formaron hueso en el si tio de la osteotomía. Además 90% del 
grupo control 3 no había hueso a las 8 semanas en comparac ión con el grupo 
en el que se colocó el hueso desminerali zado (p<O.OOl). En el gmpo 1 el 
análi sis después de 12 meses demostró que era fáci !mente fracturable por lo 
que se considera que la placa mandibular debe permanecer para soportar el 
estrés. En contraste en el grupo 2( en la cual la placa fue removida a las 8 
semanas) el hueso remodelado e hipertrofi ado en respuesta al stress 
fi siológico del peso del animal al final de los 12 meses fue esencialmente 
idéntico al fémur nom1al. 

28 La reconstrucción de defectos óseos para anomalías congénitas o luego de 
pérdida ósea traumática o neoplásica representa un gran problema en cirugía 
craneofacial. La habi lidad de la calota para regenerar esos sitios se limita con 
el paso de lo años, el método ideal para faci litar la regenerac ión ósea no 
existe, algunas investigaciones han señalado el uso de autoinjertos o 
aloinjertos con hueso desminerali zado como una buena opción. Algunos 
materiales se han usado con las desventajas asociadas de la aplicación de un 
cuerpo extraño, La remodelac ión y resorc ión de hueso injertado puede 
ocurrir debido a una inadecuada cobertura de tejido musc ul ar peri fér ico, los 
materi ales aloplásti cos no son predecibles en proveer la formación completa 
de hueso y su uso en reparaciones craneo faciales son limitadas. El uso de 
matriz ósea desmineralizada y los fac tores de crecimiento derivados de la 
matriz ósea en la regeneración de la calota es promisorio, El prolapso de los 
tejidos blandos adyacentes y la rápida migración de fibroblastos dentro de 
los defectos óseos ha sido descrito como un obstáculo para la regeneración 
ósea. La base de la regenerac ión ósea guiada es el uso de membranas de 
barrera para prevenir que los tej idos blandos adyacentes y los fibroblastos 
entren en el defecto y facilitar la repoblac ión de células productoras de hueso 
y se ha visto aumento de la Osteogenesis en experimentos con este método, 
hay múltiples factores que afectan la reparación ósea incluyendo las 
propiedades osteogénicas del pericráneo y de la dura, el peri ostio provee 
flujo sanguíneo al hueso cortical y cé lulas osteoprogenitoras para la 
regeneración ósea, la dura también ha mostrado contribución para la 
reosificación pero este potencial varia con la edad animal. Un orificio en 
forma bilateral en la región parietal de la calota de 1 00mm2 fueron 
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realizados en 16 animales inmaduros y 16 maduros, los defectos parietales 
fueron aletori zados en 1 de 4 grupo dependiendo del sitio donde se coloco 
una membrana de politetrafluoroetil eno en la dura o/y el pericráneo, los 
animales fueron sometidos a eutanasia a las 12 semanas, el análisis 
hi stológico fue realizado para cuantificar el área del defecto original del 
hueso , la nueva formación ósea y la densidad del nuevo hueso, la formación 
ósea fue cuantificada separadamente tanto en la periferia como en el centro 
del defecto, la formación del hueso externo fue también cuantificado en el 
lado de la dura y el pericráneo, la regeneración ósea fue incompleta en todos 
los grupos a las 12 semanas de estudio. La dura fue mas Osteogénica que el 
pericráneo en animales maduros e inmaduros, hubo mas hueso alrededor del 
defecto en el lado dura! en el grupo donde se co loco la placa de PTF y el 
crecimiento fue signifi cativamente mayor en los animales inmaduros que en 
los maduros, la dura parece ser una base importante para el nuevo hueso 
central debido a que en los grupos donde se bloqueo la dura y el grupo de la 
placa de PTF resulto en una di sminución significativa en la densidad del 
hueso central del defecto tanto en animales maduros e inmaduros. 
Paradójicamente al aislar el pericráneo en animales maduros resulto en una 
signifi cativa reducción de nuevo hueso en el área, mientras en el sitio donde 
si hay pericráneo hay formación de nuevo hueso, en el grupo control hubo la 
mayor área total de hueso nuevo. 

29 Las placas y los tomillos proveen una estabilidad convencional para la 
fijación craneofacial, proporcionando la flexibil idad necesaria y resultados 
cosméticos aceptables para procedimientos de reconstrucción, se ha 
documentado bien que algunas de las técnicas mas modernas de fijación dan 
un retraso en el crec imiento del cráneo principalmente en pacientes 
pediátri cos. Los sistemas de microplacas son complicados, requieren 
experiencia para su aplicación adecuada y ti empo ex tra en el quirófano, por 
lo tanto se intenta buscar un nuevo método de fij ac ión, el butil-2 
cianoacrilato es fácilmente aplicable, biocompatible, resistente, bioresorbible 
que provee una alternativa de fij ación , el objetivo de este estudio es 
determinar si la fij ación con cianoacrilato de un colgajo óseo en una 
craneotomía en conejos es un método seguro para fijación en cirugía 
craneofacial, también investigando la respuesta inflamatoria al tej ido 
adyacente incluyendo la piel cabelluda cráneo y cerebro. En 33 conejos 
adu ltos se elevo un colgajo óseo, el hueso fue fijado en el grupo 1 con 
cianoacrilato (n=3), en el grupo 2 con microplaca y tomillos(n= l4) y otro fue 
colocado sin fijación en el grupo 3 (n=6). La cicatriz fue normal y no hubo 
cianoacrilato residual con inflamación perifolicular, linfocitos y fibrosis 
dém1ica. En el cerebro había 2 de los 13 conejos que demostraron polímetro 
residual en la superficie del cerebro con una moderada presencia de 
astrocitosis a las 8 semanas del postoperatorio, no hubo evidencia de 
meningiti s o necrosis cortical asociada con el polímetro, los animales en 
donde se fijo con placa y tomillo o sin fijar tuvieron reportes 
histológicamente normales, la posibilidad de efectos tóxicos directos con el 
cianoacrilato fue estudiado mas en un segundo estudio donde el polímetro 
fue colocado directamente sobre la superfici e del cerebro, y este fue bien 
tolerado sin evidencia significativa de respuesta inflamatori a o necrosis. 
Hueso: el análi sis hi stológico fue realizado por análisis cuantitativo de hueso 
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sano, en el grupo control el hueso se encontraba con pérdida de estroma 
fibroadiposo entre el peri osteo y el hueso, 2 de los 6 animales no mostraron 
formación de puentes óseos a lo largo de la osteotomía, en los conejos 
fij ados con placa y tomillos, todos los especimenes tuvieron conecti vidad 
ósea a lo largo de la osteotomía con acti vidad oseteoblastica, en los conejos 
que se hi zo la fijación con cianoacrilato había células parecidas a 
osteoclastos en el defecto óseo. la degradación del polímetro fue 
directamente adyacente a la isla de acti vidad ósea similar a la que se 
encontró en el grupo que se fij o con la placa. El análi sis microdensometrico 
revelo ser equivalente la densidad ósea en el grupo del cianoacrilato y la 
placa tendiendo a una menor densidad en el último grupo (p=0.11 y 0.09 
respecti vamente) 

30 La duramadre es la cobertura de las meninges y es esencial para la 
morfogénesis de la calota, en la fusión postnatal de las suturas y la 
reparación ósea de los defectos de cráneo, Numerosos estudios han 
mencionado el papel fundamental de la duramadre, hay poca información 
acerca de los mecanismos de regulac ión de la biología celular de la 
duramadre durante la osificación de la calota, trabajos hechos previamente 
por los autores los llevaron a demostrar en el laboratorio que las células de la 
duramadre no asociada a suturas en ratas de 6 días de edad expresaban altos 
niveles de factor de crecimiento 2 de fibrobl astos cuando se comparaban 
estos mismos parámetros en ratas de 60 días de edad en donde el nivel de 
este factor es menor. Debido a que los mamíferos tienen la capacidad de 
regenerar ciertos defectos en calota, ahora en este estudio se estudia los 
factores autocrinos y paracrinos del factor 2 de crecimiento de fibroblastos 
en la proliferación, expresión genéti ca y la producción de fosfatasa de 
células dural es. El cultivo de células durales no asociadas a la sutura fueron 
establecidas para ratas de 6 días de edad y fueron estimuladas con FGF -2. 
Las células durales fueron estimuladas con FGF-2 proliferaron 
significativamente más rápido que células no tratadas a las 24 hrs vs. 48 hrs 
respectivamente . Sin embargo, las células durales estimuladas con FGF-2 
con el marcaje de expresión 7 el antígeno nuclear proliferó mas que el 
culti vo control. 

31 Se ha demostrado que el peri ostio tiene una población celular, incluyendo 
condroprcigenitoras y osteoprogenitoras, que pueden formar cartílago y 
hueso en condiciones apropiadas, en el presente estudio el periostio fue 
retirado y se cultivaron sus células usándose para cultivar defectos de tamaño 
crítico en calota en un modelo en conejos, el periosteo fue aislado de conejos 
blancos New Zealand y se permitió el desarrollo de cultivos celulares con 
los análogos de timidina(bromodeoxiuridina) para su localización posteri or y 
se colocaron después en una matri z de ácido poliglicólico absorbible. 30 
conejos adultos fueron divididos en 3 grupos, un solo defecto de 1 S mm de 
diámetro de espesor total en cráneo de cada conejo. En el grupo) los defectos 
fueron reparados usando una placa reabsorbible de ac. poliglicólico 
implantado con células de periostico. En el grupo 11 el defecto fue reparado 
con un implante de ácido poliglicólico no tratado, en el grupo lll el defecto 
no fue tratado. Se les realizó eutanasia a todos los conejos a los 4 y 12 
semanas de postoperatorio. El sitio del defecto fue estudiado 
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hi stológicamente, biológicamente, y radiológicamente. En el análisis in vi tro 
del cultivo de las células de periostio indicando un fenotipo osteoblástico, 
con producción de osteocalcina por encima de 1 ,25, vitamina D, inducción. 
In vivo los resultados a las 4 semanas mostró islas de hueso en la reparación 
de defectos con el implante de ácido Poliglicólico tratados con células de 
periostio (grupo 1 ), los defectos reparados con implantes de ácido 
poliglicólico no tratados (grupo 2) se encontró tejido fibroso. El contenido 
de colágeno fue significativamente mayor en el grupo 1 comparado con el 
grupo 2 p<0.006 fue de mayor peso, después de 12 semanas había largos 
trechos de hueso en el grupo 1 sin embargo había algunas islas de hueso en 
el grupo 2 y 3 incluso. La radiodensitometría demostró un incremento 
signi ficativo de la radiodensidad de Jos sitios de defectos en el grupo 1 
comparados con el grupo Il y JII . El ni vel de bromodeoxyuridine se detectó 
por inmunofluorescencia , fue identificado en una nueva formación de hueso 
en el grupo 1 tanto en la semana 4 y 12, confi rmando la contribución de las 
células cultivadas de periosteo en esta formación de hueso. 

32 La cirugía craneofacial frecuentemente requiere el uso de injertos óseos, por 
lo tanto los autoinjertos son el procedimiento estándar para injertos óseos, 
algunas veces no es posible obtener el injerto por los riesgos que esto 
conll eva. El uso de aloinjertos provee una alternati va razonable a la 
necesidad de material , el aloinjerto deshidratado so luble es un proceso 
múltiple por el que se obtiene este, en el cual el hueso de cadáver humano es 
procesado por baños con cambios osmóticos y esterilización gamma, este 
proceso elimina los riesgos de transmisión de infecciones , di sminuye la 
antigenicidad sin alterar las propiedades mecánicas del hueso.. Este 
aloinjerto deshidratado fue usado para la reconstrucc ión de defom1idades 
craneofaciales en 24 pacientes entre 1988 y 2002. La resorción de los 
aloinjertos y el resultado de la intervención quirúrgica fu eron evaluados con 
placas radiográficas y T AC tridimensional 12 meses después de la cirugía, 
en 21 pacientes. Las pruebas serológicas para anticuerpos de VIH, hepatitis 
B y Hepatitis C fueron reali zadas. Las biopsias fueron tomadas de donde se 
tomó el injerto. El seguimiento a largo plazo en este grupo fue de 30 meses 
(rango de 8 a 60 meses), los resultados de pruebas serológicas fueron 
negati vas en todos los pacientes 71 % de los pacientes ( 15 de 21) no 
mostraron reabsorción con fusión total o parcial del aloinjerto, un paciente 
mostró pérdida total del injerto, y los restantes 5 pacientes tuvieron 1 O a 25% 
de reabsorción. La fij ación rígida del aloinjerto, el contacto del aloinjerto con 
la duramadre y el periosteo y la prevención de espacios muertos alrededor 
del aloinjerto son los factores más importantes para tener resultados 
sati sfactorios, por lo tanto este método puede utilizarse con buenos 
resultados en casos seleccionados 

33 El uso clínico de injerto óseo es ampliamente conocido en cirugía 
craneofacial, pero la dinámica de la integrac ión del injerto de hueso en el 
esqueleto craneofacial nunca ha sido bien caracterizado . Trabajos previos 
demostraron que el mantenimiento de Volumen de los injertos óseos en la 
integración y posición es una consecuencia de sus características de la 
microarquitectura, y su origen embriológico. Nathanson examino el uso de 
injerto en modelos de conejo sin embargo sus observaciones estaban 
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limitadas debido a que no estuvieron dirigidos hac ia las características de 
Volumen o diferenciac ión de acuerdo al tipo de injerto, Whi taker en 1989 
introdujo el concepto de características biológicas ya que el cuerpo esta 
genéticamente predeterminado con esas características a repetirse 
constantemente, basándose en fo rma empírica de que el ori gen embriológico 
era el principal determinante de la integración ósea, en el mismo año La 
Trenta pudo demostrar el mantenimiento de grandes volúmenes y el peso de 
injertos basándose en la fij ación rígida para la sobrevida de los injertos, 
fin almente los injertos usados eran compuestos (cortical y esponjosa). Ozaki 
y Buchmann examinaron el mantenimiento del vo lumen del injerto óseo por 
separado según si era cortical o esponjoso, los resul tados apoyaron la 
hi pótesis de que el patrón de reabsorción del injerto esta determinada por las 
características de microarquitectura, pero podría ser modificada por las 
diferencias del ambiente local del sitio receptor del injerto. El propósito de 
este estudio fue investi gar cuales eran las propiedades determinantes del 
mantenimiento de vo lumen del injerto óseo colocado en el esqueleto 
craneofacial , pero puede colocarse en cualquier lugar, la hipótesis fue que el 
mantenimiento del volumen de un injerto podría ser mejor explicado en base 
a sus características microarquitectonicas del injerto (cortical vs. esponjoso) 
mas que su origen embriológico (membranoso vs. endocondral) y que el 
determinante primario del desarrollo del injerto óseo es la interacción entre 
las características microarquitectonicas del injerto y el ambiente mecánico 
local en el cual el inj erto óseo es colocado. Injertos de hueso corti cal y 
esponjoso fueron colocados de cresta ilíaca (ori gen endocondral) en 25 
conejos y hueso cortical fue colocado de la mandíbula (origen membranoso) 
en cada conejo, 4 ori fic ios por trepanación de 7 mm de di ámetro se hicieron 
en e l cráneo de cada conejo cada defecto fue ll enado con hueso corti ca l 
endocondral, hueso esponjoso endocondral o hueso corti cal membranoso o 
nada como un sitio control en cada espécimen, Se les hizo eutanasia a los 
animales a las 3, 8 o 16 semanas, Los cráneos fu eron suj etos a 
microtomografi a y características hi stológicas . El análisis microtomográfi co 
demostró significativo incremento en el volumen del hueso actual desde el 
día O hasta el día de la muerte en todos los animales en todos los tipos de 
injertos, El hueso cortical demostró signi fica tivo incremento en el volumen 
ocupando el espac io en todos los puntos. a las 16 semanas no había 
dife rencias estadísti camente signifi cativas, para el volumen o el espacio 
ocupado de acuerdo al ti po de injerto no hubo reabsorción en ningún injerto, 
al contrario todos los ti pos de hueso mostraron aumento de volumen, las 
células de la esponjosa demostraron la mayor capacidad para incrementar el 
volumen óseo, todos los tipos de injerto tuvieron in cierto estado de volumen 
óseo como si estuvieran controlados por algún tipo de regulador local. El 
regulador es el ambiente mecánico local en el cual el injerto fue colocado. 
Esto fu e corroborado por los hall azgos de que el hueso injertado incorporaba 
las características de donde fue colocado más que mantener sus 
característi cas nati vas . 
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ANALISIS DE LAS CONCLUSIONES DE LOS ARTICULOS 

Los resultados revelan que los defectos reparados con Caprotite no muestran 
significativa diferencia en la regeneración ósea comparada con los otros 
grupos sin embargo Jos defectos reparados con la placa muestran pequeñas 
islas de hueso y no uniones fibrosas que si se encuentran en los defectos no 
reparados y en aquellos en dónde hubo factores de crecimiento. esto sugiere 
que la placa promueve la Osteogenesis en los defectos pero de una manera 
muy lenta. 

2 Varios estudios mostraron que existen formas alternativas a los métodos 
farmacológicos para estimular la osteogénesis, pero mientras tanto estudios 
adicionales deben ser realizados para un mayor entendimiento de los fac tores 
involucrados en los diferentes tratamientos 

3 La regenerac ión de tejidos esta basada en el entendimiento de la formación 
de tejidos y regeneración con un rango de crecimiento hasta la formación de 
tejido funcional. La reconstrucción de defectos de pequeño y moderado 
tamaño usando ingeniería ti sular es técnicamente factible y pueden ser una 
alternativa para el injerto de hueso autólogo para ciertas condiciones clínicas 
como la reconstrucción de grandes defectos óseos. La fo rmac ión ósea 
seguida de la inyección de osteoblastos es ahora evaluada para nuevos 
modelos, en el entendido de que la vascularidad es un elemento importante 
para la regeneración ósea 

4 En un sitio de osteotomía y en defectos óseos, la invasión de tejido fibroso 
maduro puede resultar en una situación indeseable, incluso mal unión o 
encapsulamiento por lo tanto el concepto de regeneración ósea guiada puede 
prevenir estos problemas 

5 El estudio hi stológico de una placa y gránulos de hidroxiapatita removida 
después de su uso in vivo por 2 años y 9 meses, mostraron fusión de 
hidrox iapatita al cráneo y formación de hueso nuevo, la hidrox iapatita tiene 
capacidad osteoconductiva, es biocompatible y es el materi al ideal no 
absorbibl e para reconstrucción de cráneo en adultos 

6 Las CMS derivadas de un tejido adulto presentan unas células progenitoras 
importantes para la aplicación de ingeniería ti sul ar y medicina regenerati va, 
las modalidades pueden incluir implantación directa y/o ingeniería ti sular ex 
vivo en combinación con biomateriales biomimeticos y /o derivados 
biológicos o recombinantes. Estudios futu ros podrán diri girse ciertas 
característi cas celulares o moleculares para una óptima de identifi cac ión. 
aislamiento, expansión y entendimiento del rol endógeno natura l de las CMS 
en tejido anormal y normal funcional. 
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7 En este caso la técnica de ROG mostró resultados favorables en la formación 
ósea sobre la dehi scencia y fenestrac ión encontrada sobre los implantes 
La cobertura completa de la membrana durante el periodo de cicatri zac ión es 
crítica para el éx ito de la regeneración ósea guiada -Debido a la exposición 
de la membrana fue necesaria su eliminación prematura, lo cual disminuyó la 
cantidad y calidad de la fo rmación ósea -Es necesario tener un grosor 
adecuado de tejido blando para poder llevar a cabo la cobertura competa de 
la membrana durante el periodo de cicatrización 

8 Los hallazgos sugieren que ex iste adaptación y remodelación ósea en las 
placas de medpore, que la relación de reabsorción y formación ósea está 
relac ionada con el tiempo después de colocado el implante y la fo rmación de 
nuevo hueso pudo encontrarse cerca de la superficie del medpore. 

9 El tratamiento con concentrado plaquetario preparado que es 5 veces mas 
base de plaquetas aumenta s igni ficativamente la maduración de las heridas 
pero únicamente los pri meros 14 días. La rápida cicatrización de las heridas 
fue lo que se esperaba en los modelos quirúrgicos, en los cuales se observan 
los efectos biológicos de una cicatriz madura. El concertado puede usarse en 
escenarios en los cuales requerimos de una cicatri zación acelerada. 

1 O La experiencia a largo plazo en múltiples pacientes demostró que las placas 
de ac. Poliglicólico Poliláctico y los tomillos reabsorbibles de fij ación son 
seguros y efectivos como el metal sin los riesgos adi cionales de in fecc ión o 
inestabil idad. Esto elimina la necesidad de un proced imiento secundario y 
permite un mayor avance, teni endo una baja incidencia de reacción a cuerpo 
extraño ya que el materi al es metaboli zado y reabsorbido por el cuerpo sin 
requerir mas tratamiento 

ll N uestra experi encia con placas para cubierta prefabricadas de polimetil 
metacrilato para reconstrucción craneal ha sido promisoria, la técnica reduce 
el tiempo quirúrgico con adecuados resultados estéticos, la fij ación del 
implante permite una di sminución en el espac io muerto, impidiendo el 
cambio de migrac ión y mal posición con reducción del riesgo de in fecc ión. 

12 La capacidad de la proteína morfogenéti ca para inducir formación ósea es 
bien conocida en animales de experimentación y ha sido recientemente 
demostrada en humanos . Alm hoy hay cambios y variac iones en las 
aplicaciones en humanos. Nosotros sugerimos que en estudios futuros 
necesitaremos ubicarnos en el desarrollo del material aplicado con sus 
propiedades mecánicas y una practica quirúrgica apropiada para el desarrollo 
controlado de la PMG 

13 Los resultados cl ínicos, con estas placas de polímero, demostraron seguridad 
y e fi cac ia para el uso de aplicaciones craneofaciales pediátri cas, no se 
observaron algún efecto adverso a largo plazo en cuanto a reacc iones de 
tej idos blandos o reabsorciones completas del polímero 
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14 Las placas de copolimero parecen ofrecer estabilidad biomecánica similar a 
los sistemas de micro fijación metáli ca, determinado por estabilidad 
operatoria y el mantenimiento del contorno esquelético. Hay evidencia 
radiográfica de separac ión de los egmentos de hueso fij ados los cuales 
indican crecimiento regional de hueso imperceptible. El desarrollo de 
microtomillos reab orbibles que reemplazan a los de metal proveen un 
completo sistema de fijación craneofaci al que puede ser el estándar para la 
fij ación rígida de hueso en hueso craneofac ial inmaduro 

15 Esta revisión estudia el desarro llo de los biomateri ales ma rec ientemente 
usados para la reconstrucc ión del esqueleto craneofac ial. algunos no son 
biomateri ales ideales, hay numerosas alternati vas para los injertos 
autólogos, estos biomateriales particularmente bien situados en el aumento 
esquelético pueden ser igualmente impredecibles en la reabsorción que el 
injerto autologo, todos estos biomateriales la porosidad puede ser un factor 
significativo para el crecimiento óseo dentro del implante. el MMC no es 
poroso y no ti ene capac idad para formar hueso en crecimiento, 
Hidroxiapatita tiende a contener microporos, tanto ex perimental como 
clínicamente se indica que hay a largo plazo hueso en crecimiento dentro de 
estos material es igual en aquellos con macroporos . Los biomateriales de la 
presente revisión tienen limitac iones incluyendo MMC, HAPT, Medpore. 
En teoría fom1as granulares de hidrox iapatita. el nova bond y hueso 
desmineralizado en pasta pueden remodelarse en el esqueleto craneofac ial 
PERO NO HA Y DATOS A LARGO PLAZO E LA EY ALUACION DE 
ESTU DIOS CU N ICOS QUE ESTOS BIOMA TER JALES SE ADAPTE 
AL ESQUELETO EN CREC IM IE TO 

16 Indudablemente los injertos óseos y de estos principalmente los autoinjertos 
ofrecen grandes y mayores beneficios comparados con material es 
implantológicos (aloplásticos biocerámicos. polímeros) empleados para la 
reconstrucc ión de defectos óseos del complejo craneofac ial. Las regiones 
potencialmente donadoras (costilla, cresta ilí aca. calota craneal , radio, 
diáfisis tibia! , mandíbula, max il ar, entre otros) proporcionan al ciruj ano un 
tipo de injerto idóneo para cada necesidad de reconstrucci ón por lo que se 
deja criteri o de este su elección y utili zac ión 

17 La RTG ti ene un efecto mayor sobre las medidas de sondeo del tratamiento 
periodontal que la cirugía abierta a colgajo incluida una ganancia de 
inserción mejorada, menos crecimiento de la recesión gingival y mayor 
ganancia en el sondeo de tejido duro en la cirugía de reentrada. Sin embargo 
hay una marcada variabilidad entre los estudios y se desconoce la relevancia 
clínica e estos cambios. En consecuencia. s dific il establecer conclusiones 
generales acerca del beneficio clínico de la RTG. Aunque hay pruebas de 
que la RTG puede demostrar una mejora significati va sobre la cirugía abierta 
a colgaj o convencional. los factores que afectan los resultados están poco 
claros a partir de la bibliografía y quizá incluyan problemas de la reali zac ión 
de estudios como el sesgo. Dado que los informes de los ensayos a menudo 
estaban incompletos, se recomienda que los ensayos futuros se aj usten a la 
declaración CONSORT en su ejecución y notificación 
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18 Nuestra primera hipótesis fue rechazada, contrariamente a lo que asumimos 
la inducción ósea por la proteína morfogénica 7 fue superior al transplante de 
partículas óseas, en este modelo de crecimiento encontramos volumen, 
grosor y tamaño normal de la bóveda , sin embargo solo la cantidad pero no 
la cal idad de hueso fue diferente . N uestra segunda hipótesis fue confirmada 
la no hubo disrupción en desarrollo craneal en hueso transplantado o en el 
uso de proteína morfogénica 7 

19 Las alteraciones secuenciales primero en la vasculatura pre-ex istente y luego 
en la nueva formación de los vasos identifican propiedades de la 
microcirculación que inician un proceso dinámico, la eficiencia es llevada 
por terapias de modulación adyuvante al mecanismo de reparación ósea que 
dependerá no solo de la eficiencia intrínseca pero también del momento en 
que la terapia sea iniciada, la terapia depende de la liberación de 
macromoléculas los cuales son más efici entes al momento en que aumenta el 
tamaño de los poros de los vasos que aumenta la perfusión ti sular con 
aumento de la reparación ósea 

20 El punto más interesante para consideraciones futuras es la calidad del 
sistema inmune formada de novo por las células de la médula ósea 
reconstruyendo una nueva forma de microambiente, hasta este aspecto puede 
determinar el futuro rol potencial en la médula intraósea transplantada en 
procedimientos clínicos, estudios preclínicos y preliminares confirman la 
eficacia de las células de medula ósea y matriz ósea desmineralizada 
combinados para las indicaciones propuestas como regeneración de cartílago 
y hueso. 

21 El estudio apoya el concepto de que la angiogénesis puede aumentar la 
regeneración ósea . Lo anterior sugiere que la angiogénesis permite la 
diferenciación yo la maduración de los osteoblastos que han infiltrado y las 
células precursoras de osteoblastos durante el desarrollo de hueso nuevo 
probablemente haya liberación de señales so lubles osteoconductivas. Los 
efectos del factor de crecimiento vascular endotelial observado en este 
estudio corroboró este estudio que este factor tiene un papel muy importante 
e induce la angiogénesis en la osificación endocondral. Estudios recientes 
también indican que el VEGF aumenta la migrac ión y diferenciación de 
osteoblastos y es esencial para la regeneración de tejido óseo. 

22 La nueva tecnología crece rápidamente que permite el nivel de expresión de 
cientos de genes, con este tipo de bioinformación molecular permite la 
regulación de los sistema biológicos para iniciar un tratamiento en pacientes . 
Como cirujanos plásticos este conocimiento podría afectar nuestro 
tratamiento en defectos de los 3 tipos de tejidos mesodermo, ectodenno y 
endodermo, específicamente en cicatrización de heridas, cirugía craneofacial , 
cirugía de mano e ingeniería tisular 
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23 Ciertamente la combinación de hueso con factores de crecimiento e 
hidroxiapatita sintética provee la posibilidad de un implante totalmente 
sintético ideal para reconstrucción ósea. La investigación en esta campo 
requiere i.ntenso trabajo sobre la compatibilidad, degradación y dosis 
respuesta. El objetivo de la investigación debe se hacia el impacto de la 
hidrox iapatita en el crecimiento y la manera en como podemos usarlo en la 
población pediátrica. 

24 Spemann describió los efectos de la inducción tisular al inicio de este siglo, 
el mesodermo determina reactividad ectodém1ica, hasta allora este concepto 
clásico se ha llevado para explorar la existencia de tejido central y 
multicelular, interacción de célula a célula y célula a matriz, los cambios 
progresivos e irreversibles de una sola célula (cigoto) a mas de 100 tipos de 
células diferentes (vertebrado adulto) es la definición de diferenciación. 
Durante este proceso un largo conteo de información coordinada y material 
de transferenci a puede ocurrir, la morfogénesis de la calota incidida es un 
proceso muy complejo. Este experimento prevé el potencial osteoinductivo 
de la dura neonata l y requiere de una interacción cerrada entre diferentes 
niveles embrionicos un proceso conocido como "interacción de tej ido 
prox imal" . No solo el mesodermo determina la reactividad ectodérmica sino 
que e l ectodermo influye en la diferenciación mesodérmica. Tal vez el 
hallazgo más significativo es el estudio de la heterogeneidad estructural de la 
dura neonatal, aunque el cultivo de células periosticas puedan dar una tasa 
de células osteoprogenitoras como condroblastos en condiciones apropiadas, 
la dura neonatal puede segregar esa población de células. la mayor limitante 
de este estudio es precisar la actividad separada de la dura sutura! de las 
suturas metódica, lambiodea, sagital, etc. 

25 Los resultados de este estudio indican que la forma porosa granular de 
hidroxiapatita puede ser usada para craneoplastías en animales inmaduros y 
maduros sin evidencia de proceso inflamatorio. migración de los gránulos o 
restricción o retardo en el crecimiento. 

26 La descripción del sistema de ca-cultivo demostró que los osteoblastos 
proliferan mas rápidamente con duramadre inmadura así también maduran 
más rápido que los osteoblastos culti vados solos, se confirmo que a través de 
factor de crecimiento B- 1 y factor de crecimiento 2 de la duramadre 
inmadura no asociada a sutura pueden influir en la actividad biológica de 
los osteoblastos Además las citocinas derivadas de la duramadre pueden ser 
la explicación de porque los animales inmaduros y los infantes (en los 
primeros 24 meses de nacidos) con duramadre intacta pueden reosificar 
grandes defectos de calota. 

27 En ciertas circunstancias la reconstrucc10n de los defectos óseos usando 
técnicas de inducción puede ser tan buena como el injerto autologo con la 
ventaja de evitar el limitante de la morbilidad del sitio donador. 
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28 El presente reporte posee vari as líneas de estudio futuras para optimizar la 
regeneración ósea en cráneo, 1) El estudio de los animales en base a su 
edad ya que en los animales infantes es mas acelerado el crecimiento en 
relación a los adultos 2)EI problema de la regeneración ósea guiada para los 
defectos de cráneo esta lejos de resolverse 3) El hueso de la periferia y el 
central deben de ser estudiados separadamente porque el mecanismo de 
formación de hueso parece ser di ferente. Para la reparación de un defecto 
craneal en un animal adulto puede ser acelerado por la colocación de una 
membrana tanto de dura como de pericráneo para bloquear el prolapso de los 
tejidos adyacentes además del benefic io de las propiedades biológicas que la 
dura y el pericráneo han demostrado 

29 El estudio se enfoco a la neurotoxicidad de 20 conejos adultos a las 3 
semanas y a las 11 semanas de postoperatorio, encontrando similarmente una 
ausencia de respuesta inf1amatoria al plimero, en conclusión el hueso sano y 
el tejido inflamatorio fue comparado entre el grupo fij ado con la laca y el 
cianoacrilato, encontrando que el cianoacrilato es una forma de fij ación que 
provee una razonable alternativa para una adecuada fij ación, sin embargo es 
necesari o continuar con la investi gación para identificar su utili zación ideal. 

30 El tratamiento con FGF-2 incrementa la expresión celular dura! de genes 
importantes para reparación esquelética FG F -2 (marcador 7), transformando 
el factor de crecimiento B 1 (marcaje 3), transformando el factor de 
crecimiento B3 (marcaje 4) y colágeno ti po 1 (marcaje 4), además el FGF-2 
incrementa la expresión de osteoponina (marcaje 2) un marcador tardío de la 
di ferenciación osteoblastica. lnteresantemente, la actividad de la fosfatasa 
alcalina un marcador temprano de di ferenciación osteoblastica fue 
signifi cati vamente di sminuido con el tratamiento de FGF-2 comparado con 
cultivos a las 24 y 48 hrs. Juntos esos datos proveen datos que señalan los 
efectos autocrinos y paracrinos de FGF-2 en la biología de la duramadre 

31 La aplicac ión potencial de cultivo de células de periostio incluyen la 
reconstrucc10n craneofacial , ortopedia, y defectos dentoalveolares, por lo 
tanto es posible que pequeños restos de periosteo autógeno puedan ser 
tomados con mínima morbil idad, expandirse en cultivo celular y este ser 
usado para reparación de defectos óseos. Sin embargo los estudios 
actualmente inc luyen los culti vos de diferentes tejidos (por ejemplo 
suplementados con fac tores de crec imiento óseo y otros moduladores de la 
osteogénesis) que usan los diferentes sitios anatómicos (hueso membranoso 
o endocondral) de las células de periosteo y de los sitios receptores de 
defecto óseo así como también investigaciones a largo plazo de fuerza 
biomecánica e ingeniería tisular con cultivo de cé lulas de periosti o. 

32 El fac tor más importante en el uso aloinjerto de hueso deshidratado soluble 
es el contacto del aloinjerto con la duramadre, el periosteo y los bordes del 
hueso nati vo, esto permite una cobertura con flujo sanguíneo y actividad 
osteogénica, luego de la revascularización, la reabsorción y reemplazo del 
aloinjerto por osteoblastos son las características típicas de 
osteoconductividad. En nuestro paciente con reabsorción extensa del 
aloinjerto, el avance esquelético fue mucho mayor que la expansión del 
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cerebro y el contacto del aloinjerto con la dura no se estableció, esta fall a 
resultó en la pérdida del injerto, 2 pacientes con pérdida de 25% del 
a loinjerto tenían defectos congénitos craneofaciales severos asociados con 
extensos defectos de calota. Al disminuir el área de contacto del aloinjerto 
con el hueso nati vo y la dura puede tener un efecto negativo en la migrac ión 
osteoblastica. 


