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INTRODUCERE

Cand un implant ortopedic este inserat in os, tesutul 0sos se confrunta cu un eveniment pentru
care nu are o pregatire prealabila. Desi se creeaza o discontinuitate in os ca in cazul fracturilor, aici
materialul implantului ocupa cea mai mare parte a osului decupat chirurgical si astfel se reduce
semnificativ decalajul dintre suprafetele osoase lezate. In cazul implantului inserat se asigurd o
stabilitate mare a implantului cu osul. Chiar si in aceasta situatie, osul vine in contact intim cu o
suprafata strdind care reprezinta o necunoscuta pentru mediul osos. Suprafata impantului vine in
contact direct cu structurile proprii, iar proprietatile acesteia joaca un rol esential In comportamentul
celulelor care vin in contact cu ea (PALMQUIST SI COL., 2010).

Cercetatorii care au investigat rolul suprafetei implantului au ajuns la concluzia ca ea
influenteaza semnificativ absorbtia proteica, aderenta plachetard, homeostazia, activarea
complementului, raspunsul inflamator si activitatea celulelor osteogene (PARK SI DAVIES, 2000).
Proprietatile fizice de suprafatd ale implantului permit formarea osoasda direct pe suprafata
implantului, proces care poarta numele de osteogeneza de contact. (DAVIES, 2003)

Pentru realizarea osteogenezei, celulele cu potential osteogen cum ar fi celulele
osteroprogenitoare de la nivelul periostului si endostului, la care se adauga pericitele perivasculare,
trebuie sa migreze prin reteaua fibrino-trombocitara a cheagului de sange format in spatiul dintre
suptafata implantului si peretele defectului osos. Cele care ajung la suprafata implantului, se
diferentiaza in osteoblaste si incep sinteza matricei osoase care se depune pe suprafata implantului ca
linie de ciment (DAVIES, 1996). Celulele care in cursul migrarii se diferentiaza la osteoblaste inainte
de a ajunge la suprafata implantului, se opresc din migrare si incep sinteza matricei osoase. Din
matricea osoasa sintetizata se formeaza spiculi ososi care avanseaza spre suprafata implantului, iar
procesul poartda numele de osteogeneza la distantd (DAVIES SI HOSSEINI, 2000).

in fiecare loc de vindecare osoasi se deruleazi ambele tipuri de osteogeneza, atat cea
de contact cat si cea la distanta (SHAH SI COL., 2018). De cele mai multe ori, fragmente osoase
autogene rezultate In urma forajului chirurgical necesar inserarii implanturilor, servesc ca suprafata
tinta pentru celulele cu potential osteogen, care depun matrice osoasa direct pe suprafata lor
(FRANCHI SI COL., 2004; SHAH SI PALMQUIST, 2017; RATIU SI COL., 2022).

Biomaterialele utilizate la ora catuala sunt impartite in autologe, heterologe si xenografe, care
pe langa efectele benefice declanseaza si o serie de reactii adverse in organism. Pentru a depasi
anumite probleme legate de utilizarea biomaterialelor se apeleaza la inginerie tisulara, care are drept
scop descoperirea de noi materiale cu calitati superioare. Cu toate eforturile depuse, utilizarea
biomaterialelor de ultima generatie mai pune inca multe semne de intrebare pe drumul anevoios
dintre speranta si certitudine.

STRUCTURA TEZEI

Teza de doctorat intitulata ,Evaluarea integrarii tisulare a suruburilor de titan in femurul
masculilor de iepure” este prezentata pe 112 pagini si contine o bogata imagistica concretizata prin
65 de figuri, dintre care 10 macroscopice, 53 microscopice si doua reprezentari grafice. Prin raportul
intre componente si modul de redactare, a fost respectata metodologia de redactare a tezelor de
doctorat, lucrarea fiind impartita in doua parti, astfel:



Prima parte este prezentata pe 36 de pagini si cuprinde 2 capitole in care este prezentat
stadiul actual al cunoasterii, cu referite la tema aleasa.

Tn primul capitol intitulat , Biomateriale utilizate in ortopedie” sunt prezentate informatii amanuntite
despre biomaterialele utilizate in ortopedie. Capitolul contine informatii despre cele trei generatii de
biomateriale, punctand avantajele, limitarile, certitudinile si sperantele specialistilor referitoare la utilizarea
acestor biomateriale.

Tn capitolul al doilea, cu titlul ,,Raspunsul tesuturilor la biomateriale” este prezentat modul cum
percep tesuturile contactul cu biomaterialele care sunt totusi un material strdin pentru organism. Se face
referire la gradul de tolerantd si evenimentele declansate in tesuturi la contactul direct cu fiecare tip de
biomaterial, fiecare exercitdnd un efect asupra tesuturilor atdt prin prezenta cét si prin produsii care se pot
elibera la contactul cu fluidele organismului.

A doua parte a lucrarii se intinde pe 76 de pagini si este impartitd in 9 capitole care
contin informatii despre obiective, materiale si metode, cercetari histologice despre procesul de
osteointegrare a suruburilor de titan inserate in femurul masculilor de iepure in orificiu cu diametrul
difert, concluziile generale, aspectele de originalitate si contributii inovative ale tezei.

OBIECTIVELE LUCRARII

-inserarea unor suruburi de titan in femurul masculilor de iepure in orificiu cu diametrul
mai mare decat axul surubului;

--inserarea unor suruburi de titan in femurul masculilor de iepure in orificiu cu
diametrul mai mic decat axul surubului;

-evaluarea histologica si histomorfometrica a procesului de osteointegrare in cazul celor
doua variante experimentale, la 6 saptamani de la inserarea suruburilor.

MATERIALE SI METODE

Materialul biologic a fost reprezentat de 10 iepuri masculi in varsta de un an, la care au fost
inserate In femur suruburi de titan cu diametrul de 2 mm, in doua ipostaze, respectiv in femurul stang
in orificiu de 1,8 mm iar in cel drept de 1 mm. Dua 6 saptamani animalele au fost eutanasiate si zona
cu implantul a fost prelucrata pentru investigatii histologice.

REZULTATE SI CONCLUZII

Capitolul 5 intitulat, Evaluarea integrarii tisulare a unor suruburi de titan, in orificiu mai
mare decat tija surubului” a urmarit modul de derulare a procesului de osteointegrare in situatia cea
mai recomandatd, respectiv care asigura stabilitatea primara dar fiara sa exercite presiuni
suplimentare asupra osului inconjurator. Experimentul a pornit de la urmatoarele obiective:

-inserarea unor suruburi de titan in femurul masculilor de iepure, clinic sanatosi, in
orificiu de 1,8 mm;

-verificarea prin studiu histologic a procesului de integrare tisulara a suruburilor de
titan, la 6 saptamani de la inserare.

n urma acestei investigatii au fost trase urmitoarele concluzii:
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La 6 saptamani de la inserarea suruburilor, interfata este acoperita cu os nou proliferat a carui grosime
este diferita de la o zona la alta, cel mai gros fiind in zona endosteala, urmata de zona periostala si apoi
partea centrala.

In zona centrald a interfetei, stratul de os nou proliferat nu are aceeasi grosime, fiind relativ
subtire 1n dreptul spirelor surubului si semnificativ mai gros in santurile dintre spirele filetului, ludnd
aspect particular de , dinti de ferastrau”

Aspectul se datoreaza faptului ca la nivelul santurilor au ajuns In momentul frezarii si
autotarodarii particule de os care au fost incorporate intr-un cheag sanguin, constituind Impreuna cel
mai bun material de augmentatie autolog.

Zonele ocupate initial de material de augmentare autolog, sunt ocupate la 6 saptamani de os
nou proliferat, deoarece acest material ocupa spatiul pentru a nu fi invadat de tesut conjunctiv si este
inlocuit usor cu os nou proliferat.

Osul proliferat pe interfata are grad de organizare si remaniere modest, fiind format
predominat din os primar, zone de osteoid si chiar zone mici si rare in care mai persista cantitati mici
de materiale ramase din momentul inserarii suruburilor.

Existd si zone mici fn care sunt prezente procese incipiente de remodelare osoasa
materializata prin prezenta unui numar mic de schite de lamele osoase, dar per total os remodelarea
osoasa nu depaseste 5%.

In acest context, putem spune ci osul existent pe interfati la 6 siptimani de la inserarea
suruburilor, este doar in stadiu incipient de remaniere spre os lamelar, fiind inca departe de a asigura
rezistenta mecanica corespunzatoare.

Osul devitalizat din profunzimea interfetei este cuprins la acest moment al experimentului de
procese intense de remaniere, dar una dezechilibrata in care predomind net resorbtia osoasa in
detrimentul proliferarii osoase.

Cele mai multe si mai mari spatii de resorbtie se afla intre osul proliferat la interfata si cel
subiacent, astfel ca, gradul de atasare dintre cele doua tipuri de os este afectat semnificativ, ceea ce
face ca interfata sa fie inca slaba.

Daca luam in considerare toate aspectele surprinse de noi, reiese clar faptul ca la 6 saptamani
de la inserarea suruburilor, zona periimplantara este ocupata de structuri inca fragile, chiar daca
osteointegrarea a evoluat in mod firesc.

Consideram ca la 6 saptamani structurile peiimplantare sunt slabe si pot sa cedeze la cea mai
mica solicitare mecanic3, ceea ce este un avantaj pentru implanturile temporare pentru ca se extrag
usor, dar nu si pentru implaturile permanente.

Capitolul 6 denumit ,Evaluarea integrarii tisulare a unor suruburi de titan in orificiu mai
mic decat tija surubului” a urmarit procesul de osteointegrare a unor suruburi de titan inserate fortat
in os, prin autotarodare, pentru a investiga influenta acestui mod de inserare asaupra osului invecinat
si a proceselor reparatorii. Pentru verificarea acestor aspecte au fost fixate urmatoarele obiective:

Inserarea prin autoforare a unui surub cu diametrul de 2mm si ax de 1,5mm intr-un orificiu
cu diametru de 1mm, face ca spirele surubului sa se Ingroape total in os care ocupa intim si santurile
dintre spire.

In aceasti varianti se obtine maximum de contact intre os si suprafata surubului, iar daci
apreciem doar din punct de vedere al stabilitatii mecanice, putem spune ca am obtinut maximum de
stabilitate.
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Inserarea oarecum fortatd a surubului, exercitd insa presiuni suplimentare asupra
componentei dure a osului, amplificand leziunile generate de ruperea unor componente osoase si de
ischemia consecutiva ruperii vaselor zonale.

La 6 saptamani cele mai multe tesuturi nou proliferate sunt prezente in zonele periostala si
endosteald, in timp ce In dreptul peretelui osos structurile nou proliferate sunt mult mai putine si pe
alocuri in stadiu foarte incipient.

In zonele periostala si endosteald este prezent os nou proliferat dispus sub forma de strat gros
ce s-a extins pe interfatd, spre exterior in cazul celui periostal si spre interior cel endosteal,
determinand cresterea interfetei care ia aspect de evantai.

Aceasta proliferare relativ intensa a beneficiat de conditii favorabile date In primul rand de
distanta mica fata de sursele de osteoblaste si de faptul cd asupra acestor zone nu se exercitad presiunile
pe care le resimt structurile dure osoase.

Avand In vedere intervalul de timp care a trecut de la inserarea suruburilor putem spune ca
proliferarea osoasa in zonele periostald si endosteala s-a derulat la nivel corespunzator fara sa fie
influentata de modalitatea de inserare a suruburilor.

Pe portiunea de interfata din dreptul peretelui osos exista structuri nou proliferate dar in
cantitate foarte mica dispuse in stat foarte subtire si In stadiu relativ initial de organizare, respectiv ca
linie de ciment sau osteoid.

Prezenta unui strat subtire de os nou proliferat pe interfata din dreptul peretelui osos
demonstreaza cad osteogneza de contact s-a derulat cu dificultate datorita spatiului foarte mic dintre
suprafata surubului si peretele osos

Osul din profunzimea interfetei prezinta si la 6 saiptamani aspect de os In cea mai mare parte
neviabil, cu spatii polimorfe, goale de continut care sunt in marea lor majoritate fisuri si procese de
remaniere discrete, aflate in stadiu incipient.

Inserarea surubului in orificiu mai mic decat diametrul miezului surubului, este
dezavantajoasa in cazul implaturilor permanente, dar nu constitue o problema majora in cazul
implanturilor temporare.

Capitolul 7 ,Evaluarea histomorfometrica a proliferarii osoase periimplantare” a urmarit
comparativ proliferarea osoasa periimplantard, pentru a vedea gradul de acoperire a implantului cu
os in cele doua variante experimentale. Pentru verioficarea acestor aspecte au fost fixate obiectivele:

-Inserarea prin autotarodare a unor suruburi de titan in orificii cu diametrul

diferit, respectiv mai mari si mai mici decat tija surubului;

-Verificarea histomorfometrica comparativa a osului nou proliferat in zonele
periostala si endosteala a interfetei.

Concluziile care s-au desprins din aceasta investigatie au fost:

Dupa 6 saptamani de la inserarea suruburilor de titan, s-a constatat o proliferare osoasa
intensa in zonele periostala si endosteala care a dus la cresterea semnificativa a suprafetei interfetei,
cu aparitia aspectului de evantai.

Morfometria a demonstrat ca suprafata interfetei este comparabila in cele doua variante
experimentale, chiar daca exista unele mici diferente, ele nu sunt semnificative din punct de vedere
statistic.

Proliferarea de os nou pe interfata este diferita in functie de zon3, cea mai intensa fiind in zona
endosteald, urmata de cea periostala si cea mai modesta in zona osteals, fara diferente semnificative
intre cele douad variante experimentale.
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Cantitatea cea mai mare de os nou proliferat in zona endosteala demonstreaza ca proliferarea
de os nou a debutat in aceasta zond si abia apoi in cea periostald, asa incat putem afirma ca
osteointegrarea se deruleaza din profunzime spre exterior.

Osul nou proliferat ocupa in cazul ambelor variante experimentale toata profunzimea de 1
mm a interfetei, atat in zona periostala cat si in cea endosteald, ceea ce demnostreaza ca el s-a format
prin osteogeneza de contact.

Proliferarea osoasa foarte buna in zonele periostala si endosteala a intefetei, in cazul ambelor
variante experimentale, demonstreaza ca dimensiunea orificiului de inserare nu influenteaza
semnificativ proliferarea osoasa In aceste zone ale interfetei.

Capitolul 8 intitulat ,Concluzii generale” prezinti sintetic aspectele rezultate in urma
investigatiilor efectuate, dupa cum urmeaza:
In varianta cu orificiu de 1,8 mm, la 6 saptamani de la inserarea suruburilor, interfata este

acoperita cu os nou proliferat a carui grosime este diferita de la o zona la alta, cel mai gros fiind in
zona endosteald, urmata de zona periostala si apoi cea osteala.

In zona osteali a interfetei, osul nou proliferat formeazi un strat continuu dar neuniform ca
grosime, fiind relativ subtire in dreptul spirelor surubului si semnificativ mai gros in santurile dintre
spire, ceea ce In da in ansamblu aspect de ,dinti de ferastrau”

Gradul de organizare si remaniere a osului proliferat pe interfata este relativ modest, fiind
format din os primar, cu zone de osteoid si chiar zone mici si rare In care mai persista cantitati mici
de materiale ramase din momentul forarii si autotarodarii.

In varianta cu orificiu de 1 mm se constati de asemenea o proliferare osoasi pe toatd
suprafata interfetei, cea mai intensa in zona endosteala, apoi in cea periostald si mult mai modesta in
zona osteala.

Nivelul la care ajunge proliferarea osoasa din zonele endosteala si periostald dupa 6
sdaptamani, demonstreaza ca in aceste zone proliferarea osoasa s-a derulat la nivel corespunzator fara
sa fie influentata de modalitatea de inserare a suruburilor.

Pe portiunea osteald a interfetei este prezent os nou proliferat dar in cantitate foarte mica si
dispus in stat foarte subtire, aflat in stadiu relativ initial de organizare, respectiv ca linie de ciment si
o0 oarecare cantitate de osteoid.

Prezenta unui strat subtire de os nou proliferat pe interfata din zona osteald demonstreaza
cd osteogneza de contact s-a derulat cu dificultate doar n aceasta zona, datorita spatiului foarte mic
dintre suprafata surubului si peretele osos

Morfometria a demonstrat cad proliferarea osoasa intensa din zonele endosteala si periostala
a dus la cresterea semnificativa a interfetei care are la 6 sdptamani aspect de evantai, in cazul ambelor
variante experimentale.

Aprecierea comparativa a interfetei in cele doua variante experimentale a demonstrtat ca
suprafata interfetei este comparabild in cele doua variante experimentale, iar micile diferente
constatate nu sunt semnificative din punct de vedere statistic.

Cea mai intensa proliferare de os nou a fost constatata in zona endosteala a interfetei ceea ce
demonstreaza ca ea a debutat in aceasta zon3, asa Incat putem afirma ca osteointegrarea se deruleaza
din profunzime spre exterior.

Proliferarea osoasa foarte buna in zonele periostala si endosteala a intefetei, in cazul ambelor
variante experimentale, demonstreazda ca dimensiunea orificiului de inserare nu influenteaza
semnificativ proliferarea osoasa in aceste zone ale interfetei.



Singura zona in care exista diferente de grosime a osului nou proliferat intre cele doua
variante experimentale este cea osteala, dar ea nu ocupa mai mult de o treime din inaltimea interfetei,
astfel ca nu constituie o problema pentru implanturile temporare.

RECOMANDARI. Atunci cand inserarea suruburilor de titan se face in os care
contine in profunzime spatii cu maduva osoasda, recomandam ca lungimea
suruburilor si fie astfel aleasd incat si ajungi in aceste spatii. In aceasta situatie
procesele reparatorii osoase vor Inepe de la nivelul endostului si maduvii
hematogene cu mult inainte fata de cele de la nivelul periostului.

Capitolul 9 ,Originalitatea si contributiile inovative ale tezei” cuprinde cele mai interesante
aspecte surprinse 1n investigatiile efectuate, respoectiv:

- Prtoliferarea ososasa reparatorie debuteaza la nivelul endostului si nu la nivelul
periostului cum sustin majoritatea ortopezilor;

- Titanul stimuleaza proliferarea osoasa astfel ca suprafata interfetei se dubleaza;

- Inserarea implanturilor in orificiu mai mic decat diametrul tijei surubului nu
reprezintd o problema pentru implanturile temporare ci doar pentru cele
permanente, cum ar fi cele stomatologice.
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