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RESUMEN

Se revisan los modelos de remodelacion 6sea empleados en simulaciones
computacionales. Se describen sus principales variables y relaciones matematicas
mostrando resultados de la aplicacion de cada uno de los modelos en aplicaciones
clinicas.
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ABSTRACT

The bone remodeling models used in computer simulations are reviewed. The main
variables and mathematical relations are described as well as the results of
application of each of models in the clinical practice.
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INTRODUCCION

Los huesos son los elementos estructurales del cuerpo humano. El sistema 6seo
tiene entre sus funciones proteger 6rganos internos, dar forma al cuerpo y actuar
con los muasculos para generar y transmitir fuerzas para mover las partes del
cuerpo (biomecanica). Las cargas mecanicas que soportan los huesos ocasionan
esfuerzos y deformaciones.! Para soportar estas cargas el hueso debe tener
diferentes propiedades mecdanicas y geométricas que son altamente dependientes
de su posicién y de la condicién del individuo, como se aprecia en la figura 1.2 Aun
en una misma porciéon de tejido dseo sus propiedades mecanicas varian segun sea
la orientacion de la carga con respecto a la orientacion del tejido (anisotropia) y la
velocidad con que la carga es aplicada (viscoelasticidad).?

De acuerdo con su estructura el hueso puede ser esponjoso o trabecular y laminar
o cortical. El hueso esponjoso tiene una porosidad interconectada entre un 30 y 90
%.% Se encuentra en las epifisis, extremos de los huesos largos, y en huesos
cuboides como las vértebras.

Fig. 1. Forma y wvariaciones del tejido esponjoso. Fila superior;

LT en diferentes huesos del mismo individuo (espina lumbar,

cabeza femoral y nicleo calcanen). Fila inferior: 40T del mismao

huesao (cresta iliaca) de diferentes individuos,
Fuente: Mz BX, Elissesff 1. Scaffolding in Tissue Englneering.
USA, CRC Press; 2006,

La disposicion del tejido 6seo esponjoso y el laminar del hueso responde, desde el
punto de vista estructural, a la ley de Wolff que afirma que el hueso se adapta en
funcién de las fuerzas que se aplican sobre él (remodelacién 6sea).® En la figura 2
se puede notar como la disposicién del hueso esponjoso en la cabeza femoral sigue
las trayectorias de las lineas de fuerza a la que esta sometido el hueso.
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Fig. 2. & la izquierda, corte de una cabeza femoral humana, a
la derecha, grafica realizada por Wolff donde se describe |a

orientacion de las lineas de fuerza dentro del hueso. Comparese

la similitud de la estructuras,
Fuente: http: /Awww . ezowur nl/ Uk MSc+projects

Las funciones principales del proceso de remodelaciéon son el mantenimiento del
tejido 6seo que ha sufrido dafios como microfracturas y la adaptacion de la forma y
estructura del hueso a las cargas que soporta, como lo describe la ley de Wolf.®
Aunque la remodelacién no esta totalmente entendida debido a la gran cantidad de
factores fisicos y biolégicos que la componen y a la complejidad de sus
interacciones, se plantea la hipdtesis de que los osteocitos reaccionan a esfuerzos y
deformaciones mecanicas enviando sefiales eléctricas y quimicas a los osteoblastos
y osteoclastos para que estos, a su vez, conformen unidades basicas multicelulares
(BMU)’ que realicen el proceso de remodelacion 6sea (fig. 3).

165
http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Investigaciones Biomédicas 2011;30(1):163-173

Carga normal: Estado estable de los osteoacites (OCY). Mo
acclén de osteoblastes (OB) y osteoclastos (OC)

Sobrecarga.: Reclutamiento de osteoblastos (OB) para
formar hueso que ayude a soportar |a carga mecdnica

Carga baja: Reclutamiento de osteoclastos (OC) para
reabsorber hueso

Fig. 3. Esguema del proceso de remodelacion dsea.
Los osteocitos enwvian sefiales a osteoblastos
y osteoclastos a través de los canales haversianos

y de Yolkmann,

En los dltimos afios se han desarrollado multiples modelos computacionales para

simular el proceso de remodelacion 6sea.? Una de las caracteristicas que
diferencian estos modelos es la seleccién y el tratamiento que se les da a los
estimulos mecanicos que activan el proceso. Este articulo hace una revision de
estos y de los resultados que se han obtenido con ellos.

CAMBIOS DE DENSIDAD OSEA POR CARGA MECANICA

Esta linea de trabajo desarrollada por Carter y otros,®*! es una de las primeras en

ser usada en modelos computacionales. Se considera que el tejido 6seo es un

sistema continuo con densidad aparente variable, la cual se expresa en funcion del

esfuerzo al que esta sometido el material. Esto se define mediante la expresion:

&
p=Ac” ()
Donde Ay o p = Ac” son constantes. Al considerar que a=0,5 se llega a:

o’ =2EU )
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Donde E es el médulo elastico y U la densidad aparente de energia de deformacion.
Con respecto al médulo elastico E, mediante experimentacion se llega a la relaciéon:

E= r:pg (3)

Por ejemplo, una de las formas de esta ecuacion que considera el comportamiento
viscoelastico del material es:

E

006 3
avial ~ Ce ~

Donde C es una constante que considera unos valores de mdodulo elastico y
densidad de referencia mientras ¢ es la tasa de deformacion del material.

Con estos planteamientos se llega a que la remodelacidon 6sea es un problema de

optimizacion en el que la energia de deformacion y densidad 6sea estan
relacionadas:

p=c'U )

La figura 4 muestra los resultados de utilizar este modelo para predecir la
distribuciéon de densidades Gseas en funcién de la carga en la cabeza de un fémur.

Apparent Density
l#/em®)

O < o3

03-06

06-04

BB 0912

m - 12

E8 Cartilage

Fig. ¢ FResultados de utilizar el modelo de cambios de densidad o0sea por carga
mecanica para predecir la distribucion de densidades dseas en la cabeza de un
femur. lzquierda: Carga mecanica normal. Centro: Carga reducida. Derecha: Carga
elevada. Motese como la densidad dsea aumenta en funcion de |la carga. Fuente:
Carter 0, ¥an der Meulen M, Beaupre G. Mechanical factors in bone growth and
development. Bone. 1996; 18¢1:55-510.1

TEORIA MECHANOSTAT

Frost sugiere que el remodelamiento debe ser considerado de dos maneras. El
interno, donde el tejido 6seo cambia su densidad, por lo tanto sus propiedades
mecanica, y el externo donde hay cambios debido a la aposicién o remocion de
tejido 6seo en la superficie del hueso.*®* En ambos casos la remopdelacién se activa
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segun sea el valor del estimulo mecanico. Huiskes y otros™* proponen que en cierto
rango de estimulo el remodelamiento es inactivo.

Para el caso del remodelamiento externo la tasa a la que se deposita o remueve
una capa de hueso es dada por:

dx
—=C,[U-U
7 i =) (B)

Donde X es el grosor de la capa formada, U es la densidad de energia de
deformacioén (el estimulo mecéanico), U, el valor de estimulo mecanico de referencia
y Cyx una constante de proporcionalidad. Notese que la tasa de remodelacion es
lineal (fig. 5). De manera similar, la forma en que cambia el mdédulo de elasticidad
E debido al estimulo mecéanico es:

—dE CA(U=-U))
— E A — ) ?
{”ﬁ n ( :'
Tasa de
remodelamiento
B 25
.S
i3
|
|
= Uy, Estimulo
= mecanico
=

Fig. 5. Descripcion grafica de la tasa de remaodelacian en
funcian del estimulo mecinico. Fuente: Huiskes R,
Weinans H, Grootenboer H, Dalstra M, Fudula B, Slooff T.
Adaptive Bone. Femodeling theary applied to Prosthetic-
Design Analysis. 1. Biomechanic, 1987;20: 1135-50,14

La descripcion de todo el proceso de remodelacion se puede expresar, para la
remodelacion externa como:
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% =C (U - (1+s)U Jpara U > (1+5)0 (Aposicion)
0 para (1-5)U, =L < (1+5)00 (Zona inactiva) (8)
% =C L= (1-s)00 ) para U = (1+5)0, (Remoctdn)

Mientras que para la remodelacion interna la remocidn se expresa como:

{EE = Cp(U =1+ 53U, ) para T = (1+ 5)U7, (Aumento de rigider)
0 para (1-s)UF, £ 2 (1450, (Zona inactiva) (9)
B

i = C (U - (1-5)U, ) para T = (14+ )0, (Dismimucion de rigidez)

Este tipo de respuesta al estimulo mecénico es ampliamente usado para procesos
de remodelacién y regeneracion 6sea. Chou H y otros'® hacen una aplicacion de
este modelo para predecir la remodelacion del hueso en torno a un implante dental

(fig. 6).

Fig. 6. Angulo centro barde de Wiberg.

REMODELACION ADAPTATIVA CONSIDERANDO CARGAS Y
DENSIDADES VARIABLES

Un inconveniente de los modelos anteriormente tratados es que no proponen como
considerar el efecto de la carga variable. Una propuesta para solucionar esto es la
de Jacobs y otros,® la que modela el efecto de varias cargas como:
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Donde N es el nUmero de casos de carga considerados, n; es el nUmero de veces

T

que la carga se aplica por dia, y es el esfuerzo ciclico promedio en el elemento

considerado.

El trabajo de Carter y otros’’ aporta a los modelos de remodelacién 6sea una
propuesta para ponderar el efecto de varias cargas, la expresion a la que se llega
es:

Donde U; es el estimulo mecéanico para el caso de carga i, n es el niumero total de
casos de carga y r la densidad aparente. Weinans y otros'® usan este estimulo para
establecer el cambio en la densidad aparente segin:

d p
e BlS-k
7 ( ) (12

Donde S es el estimulo y B y k son constantes. La aplicacion de este modelo en el
estudio de la cabeza del fémur ha mostrado resultados similares a la distribucion
real del tejido 6seo esponjoso como lo muestra el trabajo de Jacobs y otros.*® En la
figura 7 se ve un fendmeno descrito como "tablero de ajedrez" en el cual los
elementos rigidos se vuelven alin mas rigidos mientras que los que no lo son
pierden mas rigidez aun. El trabajo de Weinans'® muestra que esto puede depender
de la naturaleza inestable de la solucién del modelo.
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Fig. 7. Distribucion de densidades relativas del tejido esponjoso mostrando la
configuracian de “tablero de ajedrez”. Fuenfe: Jacobs R, Levension M Beauore G,
Simo J, Carer D Numerical instabilfties in bone remodeling simulaltions. The
advantages of @ node-based finte element approach Jowrnal of Blomechanics. 1595
28(4): 443-53

MODELOS BIOINSPIRADOS

En contraposicion a los modelos anteriores que tratan el proceso de remodelacion
6sea, el modelo de Mullender y Huiskes?®,?* modela la accién de los osteoblastos y
osteoclastos por separado. Se considera que el proceso de remodelaciéon 6sea en un

lugar x y en un tiempo t esta dado por:

dm,, dm(x.f) dm,(x.0)
= +

rar

dt dt dt

(13)

Las variables y representan el material absorbido o depositado por los
osteoclastos y osteoblastos respectivamente. El segundo término que representa el
depdsito de material es, a su vez:

dm,, (x,0)

t(Plx) -k
- (Plx.t)=k) (14

Donde es el estimulo que recibe el osteoblasto desde el osteocito, k un valor de
estimulo de referencia y una constante de proporcionalidad. Puede notarse en este
caso que el estimulo no es el valor de la energia de deformacién en el punto

considerado sino la suma de sefiales que envian los osteocitos en la vecindad del
punto considerado.

En el trabajo de Ruimerman y otros®? se aplica este modelo para simular la
adaptacién del tejido 6seo a cargas mecéanicas (fig. 8).
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Homeostatic . loading direction rotated
by 20 degrees

configuration

Fig. 8. Remodelacian del tejido dseo bajo la influencia de cambios en la direccion de
la carga. Izquierda: Carga homeostatica, Derecha: Cambio en la estructura bajo la
misma magnitud de carga rotada 20 2, Fuente: Ruimerman R, Hilbers P, %an
Rietbergen B, Huiskes R, A theoretical framework for strain-related trabecular bone
maintenance and adaptation. Journal of Biomechanics, 2005; 38(4): 9231-41,2=

DISCUSION

Los modelos de remodelacion 6sea han tenido un fuerte desarrollo en las ultimas
décadas. Puede notarse como se han incluido paulatinamente nuevos factores
identificados mediante técnicas experimentales. Se ha pasado de modelos
empiricos que consideran aspectos mecanicos a modelos que tienen en cuenta la
biologia del proceso. En casi todos los modelos expuestos el estimulo mecanico
considerado es la energia de deformacién, sobre otros como la deformacién y el
esfuerzo. Las relaciones matematicas describen solo una fraccion de todos los
mecanismos presentes en la remodelacion debido a que estos aln no estan
completamente identificados o a que su inclusion confiere mayor complejidad al
modelo. Sobre esto se debe destacar que no hay un consenso sobre cémo tratar las
cargas variables en el tiempo.

Se aprecia ademas que los nuevos modelos requieren de mayor capacidad de
computo y que se ha pasado de simulaciones bidimensionales a tridimensionales
que representan mejor el estado de carga al que esta sometido el tejido 6seo
esponjoso. A pesar de su sencillez los diferentes modelos han mostrado cierta
efectividad para describir cualitativamente y cuantitativamente el proceso de
remodelacién por lo que han sido empleados para la comprensiéon de los procesos
de adaptacion del hueso a cargas mecénicas y a la utilizacion de implantes en
ingenieria de tejidos.
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