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El proposito de este trabajo es presentar un nuevo modelo experimental para el estudio de
implantes en la mandibula del conejo por la cara inferior o regién milohioidea, donde se
encuentra un tejido 6seo en forma triangular, constituido por hueso compacto en superficie y
trabecular en profundidad, semejante al del tejido alveolar del maxilar humano, que puede
ser de interés como una nueva localizacién para estudiar la osteointegracién de implantes. Se
utilizaron 12 conejos europeos machos de 2.5 a 3 Kg, se colocaron un total de 12 implantes
Dentatus® TR1 de titanio de 8 mm y se realizé el estudio histolégico con técnicas histoquimi-

cas y tratamiento de imagen por ordenador.
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INTRODUCCION

Las investigaciones de implantes dentales sobre ani-
males han sido realizadas en diferentes mamiferos
como el Mono Macacus rhesus (1), Macaca especiosa
(2) y fascicularis (3), diversas razas de perros ("bea-
gel" y labrador) (4-6) y el cerdo (7, 8), todos ellos tie-
nen inconvenientes de su manipulacién por su tama-
fio, volumen e idiosincrasia, crean problemas de esta-
bulacién y son modelos animales caros para manejo
en gran namero.

Si bien el aparato estomatognastico tanto de los 6rde-
nes de Primates y Carnivora, como el suborden
Bunodontia (cerdo) tienen similitudes anatomo-fisio-
légicas con el humano y todos ellos poseen diaste-

mas, lo que permite la fijacion de implantes y estudian
la osteocintegracién bajo diferentes condiciones de
carga (8), técnicas quirurgicas (9), evaluacién de los
cambios 6seos tras administracién de alendronatos
(10) y estudios histolégicos (8, 11). El alto costo de los
Primates asi como su cuidadosa manutencién hizo que
muchas investigaciones se derivaran a perros y mas
recientemente a cerdos, ya que al ser omnivoros tie-
nen un tipo de trituraciéon en la masticacién similar a
los movimientos del maxilar humano. Por otra parte la
longitud de los dientes es comparable a los del hom-
bre y es relativamente resistente a las infecciones por
lo tanto conveniente para la cirugia bucal (12).

Cuando se precisa realizar un estudio estadistico con
gran numero de animales es conveniente recurrir a
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modelos de experimentacion faciles de manipular y
mantener. Por esta razéon nosotros recurrimos al
Oryctolagus cuniculus L. (conejo europeo).

De los animales de laboratorio, el conejo es un animal
docil, facil de estabular (13), es relativamente simple
de anestesiar y tiene bajo costo de alimentacién lo que
lo hace 1til en investigacion en implantologia experi-
mental. Presenta una estructura ésea semejante a la
humana; pero el género Oryctolagus presenta el
inconveniente de poseer un esqueleto sumamente
ligero, ya que supone solamente el 7% del peso, canti-
dad ciertamente reducida si se la compara con el
21.5% del cerdo o el 25% en el hombre. El conejo ha
sido profusamente empleado para la investigacién de
implantes 6seos, fundamentalmente empleando la dia-
fisis o los condilos tibiales (14-21). En la mandibula del
conejo por la borde inferior o milohioideo, tras realizar
cortes seriados orientados transversalmente, hemos
observado un tejido 6seo con morfologia triangular,
constituida por hueso compacto y trabecular en pro-
fundidad, semejante al del tejido alveolar humano que
puede constituirse como una nueva localizacién para
estudiar la osteointegracion de implantes.

MATERIALY METODOS

Se utilizaron 12 conejos europeos machos de 2.5 a 3 Kg
de peso suministrados por el animalario de la
Universidad de Granada. Los animales fueron estabula-
dos individualmente con alimentacion vegetal y agua
ad libitum. Para la manipulacién y sacrificio de los ani-
males se siguieron las normativas y directivas vigentes
del Consejo de Europa (86/609/CEE, RD 223/1988).

Se desarrollo una técnica anestésico-quirtirgica adap-
tada a nuestro modelo consistente en:

Anestesiar a los animales con asociacion sinérgica de
ketamina (Imalgine® 500) a dosis de 0.1 ml/Kg de
peso vy xylacina al 2% (Xilagesic® 2%) a dosis 0.2
ml/Kg via intramuscular en el gliteo del animal. Este
sinergismo produce en el género Oryctolagus una
somnolencia, que va acompafiada de amplia analge-
sia cuya profundidad depende de la dosis y no se
interrumpe por la acciéon de estimulos externos. El
tiempo de anestesia basica fue de 8 minutos, que se
prolongé durante 40 minutos con posterior estado de
somnolencia de 1 hora.

El abordaje quirurgico fue en la regiéon milohioidea
en el borde inferior de la mandibula sobre la bifurca-
cién de su cuerpo con la rama montante. El procedi-
miento quirirgico constd de las siguientes fases:

Se rasur6 la region submandibular del animal y se
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realizé una incision en "Y" griega invertida proce-
diéndose a la diéresis de los tejidos, teniendo parti-
cular precaucién de no lesionar la arteria y vena
faciales que cabalgan sobre el borde inferior de la
mandibula.

Se perforaron la dos cufias éseas con una fresa quirtr-
gica numero 151 de 23 mm de longitud (Maillefer)
siguiendo el eje que debe coincidir con la cuspide del
2° premolar o primer molar y su punto de insercién de
1.5 a 2 mm por delante del primer premolar inferior.

Se colocé en el hueso un implante Dentatus® TR1 de
titanio de 8 mm de longitud total (Dentatus AB,
Héagersten, Suiza) y se realizé la sutura de los tejidos y
la limpieza de la herida con Aluspray” (Vetoquinol,
Cedex, Francia), particulas de aluminio en aerosol
que por astringencia favorece la cicatrizacién. La
mandibula contralateral, utilizada como control, se
dejé sin implante.

Tras la intervencién se hizo necesaria la inyeccién sub-
cutanea de 10-20 ml, (en ocasiones hasta 40 ml) de
suero glucosalino al 10% en distintas partes del cuerpo
del animal para evitar su muerte debido a la hipogluce-
mia que provocan la mezcla de anestésicos empleados.

Los maxilares fueron disecados y fijados en formalina
tamponada al 10%. Un lote de ellos se incluyé en
metacrilato de metilo + peroxido de benzoilo y otro
lote se decalcifico con acido etilendiaminotetracético
(EDTA, Sigma Che. Chershire, UK) y se incluyé en
parafina. Se realizaron coloraciones de hematoxilina-
eosina de Wallington, tricromico del Goldner y azul
de toluidina (22, 23).

RESULTADOS

De los 12 conejos empleados, los 3 primeros murie-
ron en el periodo postquirargico inmediato por hipo-
glucemia al no suministrarles suero glucosalino. En
los 9 restantes no se produjeron complicaciones deri-
vadas de la intervenciéon ni sufrieron infecciones
durante el periodo de mantenimiento hasta su sacrifi-
cio. Los animales fueron implantados en un tiempo
maximo de 30 minutos y no se perdié ningin implan-
te por manipulacién de los animales o por defecto en
su colocacién. Los implantes fueron colocados con
una angulacién variable que oscilé entre 70° para el
angulo alfa y 110° para el angulo beta (figura 1). En el
momento del sacrificio tras 11 semanas, una vez dise-
cada la mandibula, se valoré la movilidad de los
implantes comprobandose macroscépicamente la
correcta osteointegracion.

El estudio histolégico del area de implantacién expe-
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Fig. 1: Radiografias laterales de crdneos de conejo europeo realizadas a distancia focal de 50 cm, 70 Kw, 15 m& y 0.40 segundos de exposi-
cion. A) Situacion del implante una vez colocado en la cufla 6sea submaxilar elegida para el modelo experimental. B) Orientacién del eje del
implante con las amplitudes mds correctas de los dngulos alfa y beta. Inserto: Vision anteroposterior de un corte de maxilar inferior implanta-
do. Notese las variaciones en las angulaciones que del implante en diferentes animales.

A. Milohioidea

3

Fig. 2: Corte transversal de macxilar inferior a la altura del germen
dentario del incisivo de crecimiento continuo donde esquematica-
mente se ha sefialado la posicién del drea de implantacién y la dis-
posicion del implante. H: tejido dseo, M: tejido muscular, S: sinfisis
mentoniana, I: incisivo de crecimiento continuo. (Tricémico de
Goldner 5x).

rimental mostré un tejido 6seo compacto, fasciculado
con pocas cavidades medulares y de aspecto maduro,
que se extendia entre el borde inferior del maxilar y
el incisivo de crecimiento continuo. El area elegida
tiene forma triangular y fue estimada sus dimensiones
mediante un portaobjetos milimetrado en 6 + 0.05
mm’ para conejos de 2.5 Kg con leves variaciones
dependiendo del tamafio del animal. Los sistemas de
Havers fueron mas pequefios que los humanos con un
diametro medio de 100 pm, rodeado generalmente de
cuatro capas de laminillas y un conducto de Havers de
14 ym de didmetro, con 123 conductos por mm?® frente

Fig. 3: Zona de implantacion submaxilar a mayor aumento y tras tra-
tamiento con andlisis de imagen por ordenador. Se aprecia hueso
Haversiano compacto con intenso color rojo rodeado de periostio
que destaca de color amarillo (Tricrémico de Goldner 40x).

a 80.6 conductos por mm’ que se encuentran en la dia-
fisis tibial.

Los cortes decalcificados tefiidos con tricrémico de
Goldner adoptaron una tincién verde al unirse el colo-
rante verde luz al tejido 6seo compacto maduro. La
madurez 6sea se comprobd histologica e histoquimi-
camente ya que ningun conducto de Havers se tifid
con el colorante orange G (figura 2). El tratamiento
informatico de las imagenes permitié reconocer en la
zona de implantacién el area peridstica que adoptd
color amarillo y el hueso compacto de color rojo
homogéneo (figura 3).

Enla figura 2 se detallan las relaciones anatémicas de
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la zona de implantacién mandibular y en la figura 1 en
una radiografia anteroposterior se de una seccién de
la mandibula, puede apreciarse la situacién y aspecto
final de la colocacion de los implantes.

DISCUSION

El establecimiento de un nueva localizacién para
implantes 6seos requiere de un conocimiento previo
de su anatomia e histologia, necesarios para poder
interpretar los cambios producidos y el prondstico de
los implantes, por ello y al no existir ningtn trabajo
metodolégico sobre este modelo experimental
hemos llevado a cabo este estudio.

El conejo tiene diferentes lugares a priori adecuados
para la colocacion de implantes. El primero y mas uti-
lizado es la tibia (14-21). La segunda zona de implan-
tacion experimental podria ser intrabucal, como se
emplea en animales superiores y en tercer lugar el
borde inferior de la mandibula, en la zona milohioi-
dea, que constituye el modelo experimental desarro-
llado en este trabajo.

En la tibia los lugares de fijacion son los 2/3 inferiores
de la diafisis por carecer de inserciones musculares
(14-21), si las investigaciones se quieren hacer en
hueso haversiano o en los céndilos si se quiere estu-
diar especificamente hueso compacto y esponjoso
(21). El abordaje quirargico se hace separando los
miusculos biceps femoral y gastrocnemio en un pri-
mer plano, y los musculos extensor digito largos y
laterales en un segundo plano quirargico. Las ventajas
ademas de su facil acceso quirtrgico es la posibilidad
de colocar maultiples implantes en cada animal.
Presenta un inconveniente importante, lo reducido del
espesor del hueso compacto diafisario (espesor
medio 0.66 * 0.04 mm en el conejo europeo), lo que
requiere implantes de pequeifia longitud, que aun asi
penetran en la zona medular, la cual presenta una
escasa estructura 6sea trabecular.

Laimplantacién intrabucal tendria la ventaja de poder
extrapolar los resultados a los implantes humanos ya
que las condiciones son aproximadas a las del hom-
bre (cavidad bucal séptica, trauma masticatorio y pre-
sencia de restos alimenticios). Un gran diastema entre
los incisivos inferiores y primer premolar permitiria
la fijacién de implantes; Pero técnicamente las des-
ventajas son muchas: la apertura bucal en el conejo es
reducida debiéndose usar instrumentos adecuados
(abrebocas y separadores de A. Albrecht”), actual-
mente no se dispone de instrumental quirtrgico
especifico con dimensiones tan reducidas, el espesor
de hueso en el diastema es menor, el tamafio del
implante debe ser mas reducido, etc.
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La zona milohioidea escogida para este modelo, pre-
senta tejido 6seo en forma triangular muy vasculari-
zado cuyo vértice interno es el final de la sutura de
tipo sincondrosis de la parte incisiva del cuerpo man-
dibular (figura 2). El tejido 6seo es mas homogéneo y
la parte interna constituida por hueso trabecular es
semejante al del tejido alveolar humano (24). A dife-
rencia del hombre los sistemas de Havers de la man-
dibula parecen ser iguales a los de otros huesos de la
economia como la tibia (25). Es de gran importancia
el hallazgo de hueso haversiano en la cufia 6sea que
describimos, porque aunque este tipo de tejido es
propio de primates superiores, no es el inico modelo,
ni es el mas frecuente, existiendo una gran variedad
histolégica en la estructura 6sea entre animales de
diferente taxonomia, entre huesos diferentes del
mismo animal y en relacién también con la edad del
animal (26). No se ha encontrado hueso acelular patri-
monio de otros roedores como las ratas donde el
numero de osteones es mas bien escaso con amplias
zonas de hueso acelular. Este hueso considerado mas
ancestral (25) es muy comun en vertebrados inferio-
res como anfibios y reptiles (27), que presentan creci-
miento estacional, pero también se halla en importan-
te proporcion en mamiferos como marsupiales, insec-
tivoros y carnivoros (28).

El error técnico mas frecuente consistié en atravesar
con el implante el germen dentario del incisivo de cre-
cimiento continuo. Este hecho ocurrié cuando el angu-
lo alfa constituido por el eje longitudinal del implante
y la rama horizontal de la mandibula fue superior a
90°. A pesar de haber ocurrido en dos animales no evi-
denciamos alteracion en el crecimiento dental.

Los implantes dentales empleados fueron tornillos
torneados de titanio sin tratamiento de superficie, que
se recubren de una capa de diéxido de titanio (O:Ti)
por su oxidacién con el aire, de modo que el contacto
se estable entre este didxido de titanio y el tejido
receptor (29), incrementandose el anclaje del implan-
te con la maduracién é6sea durante la reparacién (30).
Por las reducidas dimensiones del modelo, los torni-
llos empleados como implantes corresponde al mate-
rial para la realizacién de la reconstruccién de coro-
nas en operatoria dental. No obstante, el material que
lo constituye es similar al de los implantes usados en
clinica humana.

El diametro, la composicién, el tratamiento de la
superficie del implante e incluso la forma tienen
repercusién sobre los resultados de la osteointegra-
cion del mismo. Recientemente, diferentes autores han
demostrado que tratamientos con hidroxiapatita, fosfa-
to calcico y materiales cristalinos (45S5) mejoran los
resultados (31). Gotfredsen y colaboradores demostra-
ron mayor densidad 6sea alrededor de implantes tra-
tados en superficie con plasma que en los de O:Ti s6lo
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torneados y que existe una clara relacién entre la
rugosidad de la superficie, determinada por el grosor
de las particulas de revestimiento de Ti (de 10 a 125
pm) y el anclaje durante la osteointegracion (30).
Hayakawa comprobé la mejor respuesta dsea a los
implantes revestidos con fosfato tricalcico (32).

Nuestro método permite el uso de un grupo de ani-
males numeroso y homogéneo que se adapta al estu-
dio histomorfométrico de parametros estaticos y dina-
micos de la respuesta 6sea al implante. La aplicacion
de marcadores fluorescentes como alizarina roja S, el
xilenol naranja, la dimetilclorotetraciclina o la calcei-
na azul y la cuantificacion mediante microscopia laser
confocal nos permitira estudiar la remodelacién 6sea
y los fenémenos de osteointegracién en la interfase
hueso-implante en el modelo propuesto.
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ABSTRACT

The aim of this paper was to show a new experimental
model for the study of rabbit jaw implants on the lower
face or mylohyoid region, where we founded bone tis-
sue with triangular shape compound for compact
bone tissue in surface and trabecular bone in depth,
similar to human alveolar tissue of jaw, that should be
interesting as a new location for implants osseointe-
gration studies. We used 12 male European rabbits of
2.5 a 3 Kg weigh, were put a total of 12 titanium
implants Dentatus” TR1 of 8 mm long and hitological
study with histochemical techniques and computer
image treatment were done.
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