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RESUMEN

En el presente articulo, primero de una serie de dos dedi-
cados a la relacion entre las reacciones alérgicas y el aparato
locomotor, se revisan los datos existentes referidos a las mani-
festaciones alérgicas externas o internas, demostradas o sos-
pechadas, producidas por materiales introducidos en el orga-
nismo, en el ambito del aparato locomotor. Cuarenta anos
después de la primera publicacién al respecto, su importancia
no ha sido definitivamente aclarada.

Se han relacionado los materiales introducidos, tanto para
osteosintesis como para sustitucion articular en la aparicion de
lesiones cutaneas generalizadas y/o0 en zonas préximas a los
implantes y en el aflojamiento aséptico de prétesis.

Las reacciones pueden depender de los materiales emplea-
dos. Los metales (niquel, cromo y cobalto) y los metacrilatos,
importantes agentes sensibilizantes en la piel, han sido los mas
estudiados.

Aunque faltan muchos datos por conocer al respecto, en el
momento actual la posible alergia a un material no parece con-
traindicar su uso en el implante; tampoco la sospecha de aler-
gia a un material implantado debe condicionar por si sola su
retirada, si no esta indicada desde el punto de vista ortopédi-
co.
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ABSTRACT

This paper is the first of two dedicated to the relationship
between allergy and the locomotor system. Current data re-
garding known or suspected allergic processes related to bio-
materials in the orthopedic context is analyzed. Forty years af-
ter the first published paper on the topic, the true meaning of
this relationship is not fully understood yet.

Osteosynthesis and prostheses materials have been impli-
cated in surrounding or generalized skin reactions and in asep-
tic loosening of prostheses. These reactions are thought to de-
pend on the materials used. As metals (nickel, chrome and
cobalt) and methacrylates are important skin sensitizers, they
have also been blamed for these reactions.

Even if there is much work to do, the suspicion of an aller-
gic sensitization to a material is not reason enough to avoid its
use. Removal of an implant on the basis of an allergic reaction
to the material should not be considered in the absence of or-
thopedic indications for revision.
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INTRODUCCION

La utilizacién de implantes y prétesis para la
reparacion de huesos y articulaciones, conocida
ya en la antigliedad, empez6 a generalizarse a
mediados del siglo pasado, siendo hoy una prac-
tica habitual. No es sorprendente pues que las
primeras referencias a posibles reacciones alér-
gicas vengan de esa época (1-3).

Mas adelante se empezé a especular con la
posibilidad de que algin tipo de rechazo a los
materiales utilizados fuera causa de aflojamien-
to de las protesis (4, 5). Es controvertida la impor-
tancia que puedan desempenar las reacciones
alérgicas en la mala evolucién de los implantes.

Para su correcta valoracién es conveniente
situar el problema en perspectiva:

— Al referirse a manifestaciones cutaneas, rela-
cionadas sobre todo con materiales situa-
dos cerca de la piel, habra que valorar su
frecuencia, gravedad, necesidad de trata-
miento y necesidad de retirar el implante.

— Al referirse a rechazos o aflojamiento de
prétesis habra que situar las posibles reac-
ciones alérgicas dentro de las posibles cau-
sas de fracaso o rechazo; y dentro de estas,
entre los casos de aflojamiento no infec-
cioso, en los que no se encuentre una causa
mecdnica o estructural. Los registros escan-
dinavos de prétesis de cadera (6-8) demues-
tran que aproximadamente un 60-70% de
las reintervenciones estan relacionadas con
aflojamiento aséptico de la protesis. La ma-
yor parte de ellas pueden explicarse por
factores mecdnicos o estructurales, pero no
existen estudios que aclaren la verdadera
prevalencia de las reacciones alérgicas.

La dermatitis de contacto por metales, espe-
cialmente cromo, niquel y cobalto, es, por otra
parte, una patologia frecuente. En el caso del ni-
quel la sensibilizacion detectada por prueba cuta-
nea en la poblacién general se acerca al 5% (9),
aumentado hasta mas de un 25% en los sujetos
a los que se realizan pruebas epicutaneas por
cualquier motivo (10). Estos datos sugieren que
probablemente la alergia a metales no debe ser
un factor patogénico muy importante en el aflo-
jamiento de prétesis, pues dada su alta prevalen-
cia, es poco probable que este problema hubie-
ra pasado desapercibido. No existe una respuesta
definitiva al problema y sus repercusiones pue-
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den ser amplias, por lo que merece la pena revi-
sar los conocimientos actuales sobre el tema.

RECUERDO HISTORICO

La utilizacion de materiales metélicos para tra-
tar fracturas se generaliz6 a partir de los afios cin-
cuenta del siglo xx. La primera prétesis articular
fue de cadera por Charnley en 1962. Las prétesis
iniciales tenfan pares de fricciéon metal-metal pro-
duciendo un gran rozamiento vy, por tanto, el de-
posito de particulas metalicas en los tejidos de la
articulacion. Primero, se emplearon protesis de
Vitallium (cromo, cobalto, molibdeno y trazas de
niquel), después de acero inoxidable. La friccion
por el uso ocasionaba el aflojamiento de la arti-
culacion en una cuarta parte de los pacientes. Se
producia la liberacién de iones de niquel, cromo
y cobalto en la articulacién y los tejidos (11).

Posteriormente se introdujeron pares de fric-
cién metal-plastico que inducian menos sensibi-
lizaciones, pero que al generar mas material de
desecho en la articulacion podian producir una
reaccion de cuerpo extrafio y ocasionar un aflo-
jamiento aséptico de la proétesis.

La utilizacién de prétesis en una poblacién
cada vez mas joven ha incrementado de nuevo
el uso de superficies de friccion metal-metal y
ceramica-cerdmica.

Aunque las primeras referencias a una posible
reaccion alérgica al material de las prétesis (12),
no hacen referencia al aparato locomotor, nos
indican cuan pronto se sospecharon estas reac-
ciones. En los afos sesenta varias publicaciones
se hacen eco del papel de las prétesis e implan-
tes en la aparicién de eczemas (3) y urticaria (13).
Pasaron todavia algunos afios hasta que se sos-
pechd la posibilidad de que el rechazo o afloja-
miento aséptico de las protesis pudiera esta rela-
cionado con una reaccién a sus componentes (4).
En los anos setenta se empezd a estudiar la dis-
tribucién de los metales liberados por las articu-
laciones totales (14).

PATOGENIA

El interés sobre los efectos que los materiales
producen al ser introducidos en el organismo es
paralelo al uso de los mismos. Un efecto bien
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conocido es la liberacién de materiales de los
implantes, especialmente metales por efecto de
la corrosion. Al ser los fluidos corporales de carac-
ter salino, atacan la superficie de los metales con
los que contactan, produciendo una disolucion
paulatina y uniforme del metal. En el caso de los
metales también es posible la corrosién por efec-
to de las corrientes electrogalvanicas generadas
por la coexistencia, en un mismo sujeto y en pro-
ximidad, de implantes con distintas clases de me-
tales. La importancia de estas corrientes es pro-
bablemente escasa en la mayoria de sujetos.

La cantidad total de metales liberada por efec-
to de la corrosion es relativamente baja (se esti-
ma que entre 0,15-0,30 microg/cm?/dia y alre-
dedor de 11 mg/ano para una prétesis total de
cadera), pero es un factor que contribuye a la acu-
mulacion de metal. Sin embargo, la cifra total de
iones metalicos liberados por la corrosion es sola-
mente la mitad de la calculada como necesaria
para sensibilizar a niquel por via cutanea, por lo
que su importancia patogénica es controvertida
(15).

Las particulas metdlicas liberadas por el des-
gaste y la corrosién no pasan al organismo tal
cual, sino que son fagocitadas por las células. Su
digestion intracelular origina la disolucién de las
particulas metalicas y su distribucién posterior
por los fluidos corporales.

En la década de los setenta del siglo pasado
se cuantificaron las sustancias liberadas median-
te espectrometria de absorcion atémica (14). En
varios estudios posteriores se ha confirmado la
presencia en diversos fluidos (liquido sinovial,
sangre humana total, suero, orina) de iones meta-
licos de niquel, cobalto y cromo (16, 17).

La presencia de iones metdlicos en el organis-
mo, no inertes, produce una serie de efectos; des-
de respuestas fisiologicas a respuestas patologi-
cas:

— Unién a proteinas, especialmente albimi-
na. Habitualmente de forma reversible.

— Quimiotaxis: se ha demostrado que el ni-
quel puede ser quimioatrayente, aumen-
tando la respuesta inflamatoria aguda (18,
19).

— Efectos enzimaticos: posibles interacciones
con procesos enzimdticos por exceso de
iones.

— Toxicidad: por el efecto acumulativo de los
metales.

— Carcinogénesis: especialmente neoplasias
del sistema linforreticular (mas frecuentes
si el par de friccion es metal-metal).

— Respuesta inmune (20) (tema central de este
articulo).

Respuesta inmune

En los afos sesenta del siglo pasado Gell y
Coombs (21) establecieron una clasificacion ya
clasica de la respuesta inmune, que todavia hoy
sigue siendo de gran utilidad (Tabla I). Aunque se
ha pensado en una reaccién de hipersensibilidad
retardada (22) como causante de este tipo de pato-
logia, también se ha podido demostrar en algu-
nos casos la existencia de sensibilizacién inme-
diata (23, 24) encontrandose la existencia de
anticuerpos IgE especificos frente a metales. Pare-
ce rara la coexistencia en un mismo paciente de
reacciones inmediatas y tardias.

Toda reaccion inmune requiere una fase de
sensibilizacion, en la que se produce una res-
puesta inmunoldgica sin traduccion clinica y una
fase de respuesta en la que un contacto posterior
desencadena una respuesta clinica, al existir ya
una respuesta inmune. Es, por tanto, interesante
saber si la existencia de sensibilizacién es previa
a la implantacién de los materiales o ha sobre-
venido posteriormente por el contacto y depdsi-
to en el medio interno. En este sentido se han rea-
lizado varios estudios prospectivos en pacientes
con implantes protésicos, pero los datos obteni-
dos han sido contradictorios.

Algunos autores no han observado una mayor
frecuencia de problemas articulares en pacientes
con sensibilizacién previa a metales (25). Otros
incluso encuentran que algunos pacientes con
sensibilizacion inicial a metales, a los que se rea-
lizan nuevas pruebas afios después de la coloca-
cion de la prétesis han perdido dicha sensibili-
zacion (26). No estd claro que la colocacion de

TABLA I. Clasificacion de Gell y Coombs

1. Tipo | o hipersensibilidad inmediata (anafilaxia y
atopia).

2. Tipo Il o mediada por anticuerpos (citotoxicidad).

. Tipo Il o mediada por inmunocomplejos.

4. Tipo IV o inmunidad mediada por células (retarda-
da).

w
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prétesis o implantes aumente la incidencia de
sensibilizacion a metales.

La duda que se plantea es si la sensibilizacion
a los materiales empleados, preexistente o sobre-
venida, es la causa del rechazo. Se han utilizado
varios enfoques para resolver esta cuestion:

— Enfoque tedrico: Merritt propuso unos cri-
terios diagnosticos para demostrar la rela-
cién entre la sensibilizacion a metales y el
rechazo a los materiales implantados (15)
(Tabla II).

Sin embargo, estos criterios, que pue-
den ser (tiles en el caso de clavos o placas,
son poco practicos y recomendables en el
caso de protesis totales.

— Enfoque practico: utilizar un material dife-
rente. Su justificacion no esta del todo cla-
ra por que el uso de los mismos materiales
no implica la reproduccién del cuadro,
pues no siempre se dan las mismas condi-
ciones de corrosion y desgaste, e incluso
la sensibilizacién a metales puede perder-
se con el tiempo.

MATERIALES EMPLEADOS

Los metales mds ampliamente utilizados han
sido el niquel, cobalto y cromo, que ademas son
los que con mas frecuencia producen dermatitis
alérgica de contacto (10), por lo que no es raro
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que se sospeche la posibilidad de que una reac-
cion de hipersensibilidad a uno de estos metales
pueda ser causa de aflojamiento aséptico. Se han
buscado otros metales con mayor biocompatibi-
lidad como el titanio o el tantalio, y aunque la
posibilidad de sensibilizarse a estos metales es
muy baja, ha sido descrita en la literatura mé-
dica.

No debe olvidarse que, ademas de los meta-
les, se emplean otros materiales como metacrila-
tos, ceramicas o polietilenos que también pue-
den ocasionar sensibilizacion.

El niquel es uno de los metales mds utilizados
en Traumatologia por su gran dureza, habitual-
mente en aleacién con otros metales, especial-
mente con cobalto. Tras su colocacién, pequefas
cantidades de niquel van liberdndose de manera
paulatina, aunque no se acumulan en el organis-
mo al ser rapidamente eliminadas por orina (15).
Los niveles en sangre humana, plasma y orina son
superiores a los de personas sin protesis metali-
cas. Es ademds el metal que con mayor frecuen-
cia produce sensibilizacién de contacto, espe-
cialmente en mujeres (la clasica dermatitis por
bisuterfa).

El cobalto, muy utilizado por su gran dureza
y resistencia a la corrosién, también se libera y
se excreta facilmente por la orina. Sin embargo,
podria acumularse en pacientes con insuficien-
cia renal crénica (28), por lo que no es aconse-
jado por algunos autores. La sensibilizacion a éste
metal en la poblacién general es frecuente y en

TABLA Il. Criterios diagndsticos

Dermatitis

Aflojamiento implantes

Criterios mayores

— Dermatitis aparecida después de un periodo
variable tras la colocacién del implante metélico.

— Ausencia de otra etiologia.

— Cronicidad de la dermatitis.

— Desaparicion de la dermatitis en menos de dos
meses tras la retirada del material.

— Corrosion del material retirado y/o test de
dimetiglioxima positivo en el material retirado.

Criterios menores

— Signos clinicos evocadores (prurito...).

— Maodificaciones dseas en contacto con el implante.

— Anomalias biolégicas inexplicadas (sindrome
inflamatorio o hipereosinofilico).

— Probar la presencia de una respuesta inmune.
— Retirar el material y observar la desaparicién de los

sintomas.

— Reinsertar el material y observar la reaparicion de los

sintomas.

— Demostrar la naturaleza inmunolégica de la nueva

reaccion.

Criterios de Rostoker (27) para dermatitis relacionadas con implantes y de Merritt (15) para rechazos de implantes.
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muchos casos es coincidente con la sensibiliza-
cién a niquel (cosensibilizacion).

El cromo, al contrario que los anteriores, no
se elimina con tanta facilidad del organismo, espe-
cialmente en su forma trivalente. Se acumula intra-
celularmente en los tejidos y en los hematies (29).
Es una causa frecuente de sensibilizacion/der-
matitis de contacto en varones, especialmente de
cardacter profesional (cemento himedo) o por piel
y calzado (cuero curtido con cromo).

El titanio es un material mas biocompatible
(30), pero menos duro que los anteriores. Se ha
considerado como alternativa segura en pacien-
tes con antecedentes de reacciones a metales que
precisan fijacién de fracturas. A diferencia de los
metales anteriores el titanio es una causa infre-
cuente de sensibilizacion/dermatitis de contacto.
A pesar de ello ha sido involucrado en algunos
casos de rechazo de prétesis metalicas. En la
mayoria de los casos no se ha podido demostrar
una hipersensibilidad retardada (31), lo que si ha
sido bien documentado con otros implantes de
titanio como marcapasos (32).

El tantalio, similar en muchos aspectos al tita-
nio, ofrece interesantes perspectivas para el futu-
ro (33). Es una causa infrecuente de sensibiliza-
cién/dermatitis de contacto. Son muy pocas las
reacciones alérgicas publicadas a este metal: un
cuadro de urticaria (24) y otro de sensibilizacién
retardada demostrada con pruebas epicutaneas
(34), sin que se hayan publicado casos de recha-
zo de prétesis (lo que no significa que no puedan
existir).

El vanadio es un metal que entra a formar par-
te de algunas aleaciones. Se han encontrado sen-
sibilizaciones a este metal en algunos casos de
aflojamiento protésico (35).

El molibdeno y wolframio (tungsteno) se uti-
lizan en pequefas proporciones en algunas alea-

ciones. El molibdeno se elimina rapidamente por
la orina. Existe la posibilidad de que se produz-
ca una reaccion de hipersensibilidad con rela-
cién a estos materiales ortopédicos, habiéndose
publicado una reaccién compleja atribuida a mo-
libdeno (36).

Aleaciones metdlicas. Habitualmente los meta-
les se combinan en proporciones variables para
formar aleaciones que refuercen sus propiedades.
Se asocian en altos porcentajes dos o tres meta-
les, pero pueden existir pequenas cantidades de
otros metales (Tabla Ill), que a veces son debidas
a contaminacion del material empleado. Estas tra-
zas deben ser tenidas en cuenta por que mantie-
nen su potencial sensibilizante.

Es importante observar que las aleaciones pue-
den contener cantidades significativas de meta-
les con poder sensibilizante, no siempre eviden-
te por el nombre de la aleacién (11)

Otros materiales no metalicos. Aunque son
muchos los materiales no metalicos utilizados
(polietileno; metacrilatos; toluidina; hidroxiapa-
tita; ceramicas como circonita, aluminio o cera-
micas de tercera generacion; antibioticos, sulfa-
to de bario, hormonas de crecimiento, proteinas
6seas morfogenéticas...) han sido, en general,
menos estudiados. Sin embargo, algunos autores
han encontrado porcentajes significativos de sen-
sibilizacion a varios de estos materiales como
dimetilparatoluidina (37) o metacrilatos (38, 39),
especialmente en casos de aflojamiento aséptico
precoz.

CLINICA

Existen dos grandes grupos de patologia rela-
cionados con sensibilizacion a los materiales de
los implantes:

TABLA Ill. Composicion de algunas aleaciones frecuentes

Co Cr Ni Mo Wo Ti Va Al Mn Otros
Vitallium 70%  25-30% Trazas 5-7%
Co-Cr (Co-Cr-Wo-Ni) Co Cr 9-11% Wo
Co-Cr (Co-Cr-Mo) Co Cr 2%
Acero inoxidable austenitico (no magnético): 17-20% 8,5-14% 2-3% Mn  Si

Titanio

Ti 4%* 6%*

Cr: cromo, Co: cobalto, Ni: niquel, Mo: molibdeno, Wo: wolframio, Ti: titanio, Va: vanadio, Al: aluminio, Mn: manganeso, otros: carbono,

nitrégeno, silicona, azufre, fésforo, niobium.
* Pueden anadirse para mejorar las propiedades tensiles.
Modificado de Gawkrodger (11).
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Patologia cutanea

Las mds frecuentemente encontradas en estos
pacientes (40) son:

— Eczemas (40-47%) (27, 40, 41). Con fre-
cuencia se inician en la zona adyacente al
material implantado, con posterior gene-
ralizacién (42, 43). Es menos frecuente en-
contrar inicamente un eczema localizado.

— Dermatosis ampollosas (11%): habitual-
mente localizadas, aunque se ha descrito
algin caso de eritema multiforme severo y
de dermatitis herpetiforme. La implicacién
de los materiales protésicos en estas reac-
ciones no queda clara, ya que no siempre
existe una afectacion localizada préxima a
estos.

— Reacciones inflamatorias relacionadas con
los implantes (13%): pueden ser muy varia-
das. Merece la pena destacar un caso de
miositis simulando un sarcoma, un caso
de pseudotumor inflamatorio y varios ca-
sos de hipodermitis consistentes en una pla-
ca eritematosa dolorosa en hipodermis
cerca del material implantado, acompana-
dos de fiebre elevada y afectacion del esta-
do general. En estos casos, afortunadamen-
te infrecuentes, es importante realizar un
diagnéstico diferencial con un proceso sép-
tico.

— También se han descrito otras formas clini-
cas: urticarias (generalizadas o localizadas
y secundariamente generalizadas), eritro-
demias, vasculitis, dermatitis eczematifor-
mes con elementos de vasculitis, prarigos,
exantemas fijos pigmentados...

El periodo de aparicién de las lesiones es va-
riable, oscilando entre el primer dia y los 15 afos,
estando la media entre el segundo y el tercer
ano.

Los implantes que se han relacionado con la
aparicion de lesiones cutdneas son los de osteo-
sintesis: tornillos (25%), placas y tornillo-placas
(29%), cerclajes (2%), clavos (10%)..., pero tam-
bién los de sustitucion articular (35%).

Estos pacientes pueden presentar anteceden-
tes de atopia (10%) o dermatitis de contacto (20%)
a los metales.

En la Tabla Il se incluyen los criterios diag-
nosticos de Rostoker para las dermatosis relacio-
nadas con implantes (27).

Alergia en Ortopedia y Traumatologia (I)

Aflojamiento articular

Desde el articulo de Evans de 1974 (4) se ha
indagado (22) en la posibilidad de que una reac-
cién del organismo, de tipo alérgico o no, frente
a los componentes de los implantes (especial-
mente de las protesis) pueda ser una causa de fra-
caso (44).

El aflojamiento aséptico de la protesis es la
principal complicacién de la cirugia protésica.
Aunque el porcentaje es bajo, va aumentando afno
tras ano. A falta de estudios definitivos, muy
improbables por las dificultades técnicas (com-
plicaciones de disefo, periodos de observacién
muy largos...), los datos de los registros de préte-
sis (6-8) son la principal fuente disponible de infor-
macion sobre revisiones y complicaciones de las
mismas.

En la mayor parte de los casos, las causas pue-
den explicarse por factores mecanicos y/o estruc-
turales, relacionados con el disefio y materiales
de la prétesis, explicando el progresivo aumento
de revisiones con el paso de los afios. Se ha inves-
tigado la posibilidad de que los aflojamientos pre-
coces de las protesis puedan ser debidos a una
reaccion de hipersensibilidad a alguno de los
materiales (37, 38). Pero hay teorias que justifi-
can estos aflojamientos precoces sin recurrir a
reacciones inmunoldgicas (45). Ademas, las reac-
ciones cutdneas con sospecha de causa alérgica
pueden producirse hasta quince afos después del
implante. No se debe descartar la posibilidad de
que una reaccién inmunoldgica sea responsable
o favorezca el aflojamiento de una prétesis, inclu-
so afnos después de su colocacion.

Se ha comprobado que los pacientes que expe-
rimentan un aflojamiento de la prétesis tienen un
porcentaje de sensibilizacion a metales por prue-
bas cutdnea mayor que los que tienen implantes
metdlicos sucesivos sin experimentar problemas
(46).

La mayor parte de la informacién disponible
se ha obtenido de estudios retrospectivos, en los
que se han estudiado sujetos a los que se han reti-
rado prétesis por dolor o aflojamiento. Esta infor-
macion es contradictoria, como también lo es la
obtenida de estudios prospectivos, en los que se
valora la sensibilizacién previa a los materiales
del implante. En general, las diferencias de dise-
fio y de metodologia empleadas y el nimero limi-
tado de pacientes hace que sea dificil extraer con-
clusiones.
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Aunque tienen importantes limitaciones en la
practica, los criterios propuestos por Merritt para
demostrar la relacién entre la sensibilizacion a
metales y el rechazo a los materiales implanta-
dos (15) (Tabla Il) pueden ser de gran utilidad.

DIAGNOSTICO

Estudio de materiales

Debe realizarse a partir del estudio de las pro-
tesis e implantes retirados, asi como del material
biolégico circundante:

— Estudios microbiolégicos: aunque obvia-
mente deben realizarse, su importancia
radica Ginicamente en el diagnostico dife-
rencial con problemas infecciosos, fuera
del ambito de esta revision.

— Estudios anatomopatolégico y citoldgicos:
suponen un importante arma para estudiar
la reaccion del organismo a los materiales
implantados, y su importancia es induda-
ble en el caso de existir lesiones cutdneas.
En el momento actual aportan poco al estu-
dio de las posibles causas inmunolégicas
del aflojamiento articular. Puede encon-
trarse desde una reaccion de cuerpo extra-
fio, con o sin presencia de células gigantes
(42, 47), osteolisis relacionada con parti-
culas de polietileno (48), reaccién infla-
matoria con produccion de citoquinas (49)
o infiltrados celulares periprotésicos (47) y
fragmentacion del cemento con el tiempo
(50).

Estudios de inmunidad:
In vivo. Pruebas epicutaneas

Es la prueba mds utilizada en el diagnéstico
de las reacciones alérgicas retardadas, también
conocida como prueba de «parche». Es una téc-
nica de larga tradicion, que realizada por perso-
nal especializado (alerg6logos/dermaté6logos)
detecta si existen sensibilizaciones a los materia-
les probados. Conviene precisar que un resulta-
do positivo es un marcador de sensibilizacion,
pero no de relevancia clinica, lo que significa que
no necesariamente se va a desarrollar una reac-

cién clinica tras el contacto con el material que
ha producido una respuesta.

La prueba consiste en la colocacién, normal-
mente en la espalda, de concentraciones bajas de
las sustancias a estudiar, diluidas habitualmente
en vaselina. Se colocan mediante un apésito, que
se mantiene durante 48 horas. Después se pro-
cede a su levantamiento y lectura inicial, debien-
do realizarse una segunda lectura a las 96 horas.
El tipo de reacciones que se observa es variable,
oscilando desde un eritema leve hasta una lesion
ampollosa. Para su interpretacion se utilizan los
criterios del grupo Internacional de Investigacion
en Dermatitis de Contacto (ICDRG) (51) (Tabla
IV). Existe una bateria estandar con las sustancias
responsables de la mayoria de las dermatitis de
contacto, entre las que se encuentran niquel, co-
balto y cromo. Existen otras baterias mas especi-
ficas, que amplian el nimero de sustancias a pro-
bar (baterfas profesionales, de cosméticos...). Para
el estudio de reacciones a implantes y protesis
son especialmente dtiles la bateria de metales
(Tabla V), puesto que las prétesis que mas sensi-
bilizaciones producen son las que enfrentan metal
con metal (5, 46) y la de metacrilatos (38). No es
aconsejable la utilizacion de materiales no estan-
darizados, como podria ser el uso directo de pla-
cas metdlicas sobre la piel, pues pueden originar
irritacion y no se produciria una liberacién de
iones en tan corto tiempo de exposicién (48 ho-
ras). Algunos autores postulan, sin embargo, la
utilizacion del propio material retirado sobre la
piel, para valorar su posible implicacién en el
rechazo (52).

Las pruebas epicutdneas no son completa-
mente inocuas. Existe una pequena posibilidad
de sensibilizar a los pacientes con la misma prue-

TABLA 1V. Lectura de pruebas epicutaneas
(ICDRG)

+?  Reaccién dudosa, ligero eritema.

+ Reaccién positiva débil (no vesicular): eritema,
infiltracion, posible papulas.

++ Reaccién positiva fuerte (vesicular): eritema, infil-
tracién, papulas, vesiculas.

+++ Reaccion positiva intensa: reaccién ampollar.

- No reaccion.

IR Reaccién irritativa de cualquier tipo.

Referencia: Fregert (51).
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TABLA V. Bateria de metales

Metal Compuesto quimico

Concentracion Vehiculo

Aluminio  Aluminio polvo

Aluminio cloruro

Cobalto Cobalto cloruro

Cobre Oxido de cobre
Cobre sulfato

Cromo Potasio dicromato
Cromo tridxido

Fésforo Fosforo sesquisulfuro

Hierro Hierro (Ill) cloruro

Manganeso Manganeso cloruro

Molibdeno Amonio heptamolibdato

2% Vaselina

1% Vaselina

5% Vaselina
0,25%, 1% Vaselina
0,5% Vaselina
0,5% Vaselina

1% Vaselina

2% Vaselina

5% Vaselina

1% Vaselina

Niobio Niobio cloruro 0,5%, 5% Vaselina
Niquel Niquel sulfato 2,5% Vaselina
Paladio Paladio cloruro 1,5%, 1% Vaselina
Silice Silice tetracloruro 2% Vaselina
Tantalio Tantalio cloruro 1% Vaselina
Titanio Titanio 6xido 1%, 5% Vaselina
Titanio 6xido 1%  Agua
Tungsteno  Tungsteno metal (wolframio metal) 5% Vaselina
Vanadio Vanadio cloruro 0,1%, 1%, 2,5%, 5% Vaselina
Zinc Zinc cloruro 2,5%, 2% Vaselina

Lista de los metales mds utilizados en implantes ortopédicos frente a los que se pueden realizar prue-

bas epicutdneas..

ba (53). Esta posibilidad depende del poder sen-
sibilizante de los materiales (alto, por ejemplo,
en el caso de los metacrilatos).

Pruebas in vitro

Las pruebas de laboratorio para el estudio de
pacientes con sensibilizacién a los materiales
implantados (54) se han utilizado de forma expe-
rimental, no habiéndose extendido su uso por su
alto coste, falta de estandarizacién, resultados no
siempre coincidentes y la dificultad de interpre-
tacion.

Se han empleados técnicas para el estudio de
inmunidad celular como el test de transformacién
linfocitaria (TTL) y los tests de inhibicion de la mi-
gracion de leucocitos que precisan de células
vivas. En estos ensayos se cultivan leucocitos hu-
manos con las sustancias (metales...) a estudio,
valorandose segln el test diversos parametros
(transformacién linfoblastica, inhibicion de la mi-
gracion...) expresandose los resultados general-
mente como indices.

El test de transformacion linfocitaria (TTL)
(55) es el mas clasico y utilizado de estos méto-
dos. Mide la proliferacién de linfocitos del pacien-
te cultivados con diversas concentraciones de los
metales a testar. Existen diversas modificaciones
como el test MELISA® (memory lymphocyte im-
muostimulation assay) (56) que intentan estan-
darizar la técnica.

Los test de inhibicion de la migracién de leu-
cocitos (57) miden la disminucién en la capaci-
dad de migracién selectiva de los leucocitos in-
ducida por quimioatrayentes en presencia de
sustancias frente a las que el sujeto estd sensibi-
lizado. Parecen correlacionarse bien con lo que
ocurre con los implantes. Pueden ser Gtiles para
predecir y utilizarse como cribado antes de su
colocacion. Pueden ser diagndsticos para pacien-
tes portadores de implantes y podrian sugerir
medidas terapéuticas agresivas en el caso de pre-
sentar algln tipo de reaccién o rechazo.

Diversos autores han medido diversas cito-
quinas (38, 39, 49, 58). Sin embargo, su deter-
minacién en el momento actual sélo tiene utili-
dad experimental. Aunque una elevacién de una
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citoquina especifica pueda indicar una relacién
con el proceso, no necesariamente implica una
relacion patogénica, y los resultados, tanto posi-
tivos como negativos, pueden ser debido a mul-
tiples causas y dificiles de interpretar.

Para el estudio de la inmunidad humoral se
han utilizado en algunos trabajos técnicas de
RAST (radioallergosorbent tests) para determi-
nar anticuerpos IgE especificos contra metales
como niquel o cobalto (59). También se han me-
dido otros anticuerpos contra los metales utiliza-
dos en las prétesis (23) pero su significado es
incierto.

Técnicas de cuantificacion de materiales

Permiten valorar los materiales liberados de
los implantes en fluidos organicos (liquido sino-
vial, sangre total, plasma, orina...) (16, 60). Pue-
den ser Utiles para monitorizar el desgaste de las
prétesis y prever complicaciones. Son métodos
normalmente de alto coste y también de uso expe-
rimental y que no se han desarrollado con carac-
ter comercial.

PREVENCION

En la actualidad con los datos disponibles no
parece ser necesaria la realizacién, en la pobla-
cién candidata a implantes metalicos, de prue-
bas epicutdneas ni otras pruebas de cribado.

En los pacientes con sospecha de sensibiliza-
cion previa a metales (dermatitis de contacto) el
valor de estas pruebas es controvertido. En pacien-
tes con pruebas positivas a metales empleados en
las protesis, con o sin clinica relacionada, se en-
cuentra un porcentaje parecido de aflojamiento
que en los no sensibilizados (26, 61). Ademas
entre 242 pacientes con implantes metalicos de
acero inoxidable a los que se repiten las pruebas
epicutaneas tras el implante los porcentajes de
sensibilizacién a los metales de la aleacion son
pequenos (26).

En la Tabla VI se detallan los resultados obte-
nidos comparandolos con un estudio del Grupo
Espafiol de Investigacion en Dermatitis de Con-
tacto (GEIDC) del afio 2000 (10) sobre prevalen-
cia de sensibilizacién a metales en pacientes con
dermatitis de contacto.

TABLA VI. Sensibilizaciones en pacientes con
implantes metdlicos (GEIDC/Swiontkowski)

Niquel Cobalto Cromo

% sensibilizacion GEIDC 26,9 9,4 8,3
% sensibilizacion previa 1,3 1,8 0,2
% conversién a positividad 3,8 3,8 2,7
% conversion a negatividad 3,8 2,1 0

Porcentaje de sensibilizacion a metales encontrados en una serie de
pacientes que consultan por dermatitis de contacto (GEIDC) (10),
comparado con los porcentajes encontrados por Swiontkowski (26)
en pacientes sometidos a implantes metalicos de acero inoxidable.

TRATAMIENTO

En las lesiones cutdneas relacionadas con ma-
teriales implantados la actitud debe ser conser-
vadora, tratando las lesiones de la forma habitual
(corticoides topicos o sistémicos segln intensi-
dad del cuadro, antihistaminicos sistémicos si pre-
sentan prurito...). La conveniencia de la retirada
de los materiales si persisten las lesiones debe ser
estudiada en cada caso.

Cuando se produce un aflojamiento articular
con sospecha de sensibilizacion a metales y se
necesita un recambio de la prétesis se recomien-
da el uso (tras la realizacion de pruebas epicuta-
neas) de materiales alternativos. Sin embargo,
algunos autores han comprobado la tolerancia de
nuevos implantes con los mismos materiales con
los que habian presentado problemas (44).

DISCUSION

Es dificil saber si el aflojamiento de los mate-
riales protésicos es el causante de la sensibiliza-
cién por un mayor contacto con los materiales
expuestos o por el contrario, es la reaccién inmu-
nitaria contra estos la desencadenante de una res-
puesta de rechazo de la protesis y su posterior
fallo (62), pudiendo incluso ser ambos conse-
cuencia de otros mecanismos (causas genéticas,
mala técnica quirdrgica o mal disefio protésico
con aumento de desgaste y liberacion de parti-
culas sensibilizantes...).

Los conocimientos actuales sobre el tema son
desgraciadamente parciales y en muchos casos
incluso contradictorios. Los distintos abordajes
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(traumatolégico/dermatolégico), disefios (estudios
prospectivos, retrospectivos, cohortes, casos...),
patologia (dermatitis/aflojamiento), hipdtesis de
partida (sensibilizacién previa, sobrevenida...)
hacen dificil la comparacién e interpretacion de
los resultados obtenidos por diversos autores.

Futuros estudios deberian tener en cuenta estos
factores: ser prospectivos y controlados. Se debe-
rian valorar los factores basales del paciente como
la patologia de base (artritis reumatoide, fractu-
ras, artrosis...), edad, existencia previa de sensi-
bilizaciones, factores relacionados con las técni-
cas quirdrgicas y con los materiales implantados.
Por otro lado, se deberan valorar la aparicién de
nuevas sensibilizaciones a los materiales emplea-
dos mediante pruebas complementarias, la clini-
ca presentada por el paciente (cutdnea, afloja-
miento articular precoz o tardio...) y si es posible
correlacionar los hallazgos con los estudios ana-
tomo-patolégicos.

Mientras tanto, resumiendo los datos actuales,
conviene recordar que:

— Hay un mayor porcentaje de sensibiliza-
cién a metales que de rechazo de los im-
plantes.

— No hay diferencias entre los pacientes con
respuesta inmunoloégica a los implantes,
demostrada por prueba epicutdnea o por
otras técnicas y los que no la tienen, en
cuanto a causas y frecuencia de revision
de los implantes.

— La sensibilizacién a metales seria un factor
relativamente poco importante como cau-
sa fundamental de rechazo de los implan-
tes, pero podria ser un factor contribuyen-
te en un mayor nimero de casos.

— Es mds facil demostrar que la hipersensibi-
lidad no es la causa de la reaccion adver-
sa que probar que lo es (63).

— Existen otras causas de fallo protésico co-
mo las infecciosas, de mas facil identifica-
cion.

— La evidencia de osteolisis no se correla-
ciona con una respuesta inmune, pero si
con una respuesta anatomo-patologica-
mente diferenciada.

— Los sintomas clinicos, en muchas ocasio-
nes, pueden ser indistinguibles de la res-
puesta inflamatoria no inmune a otros mate-
riales como las particulas de polietileno
(25).

Alergia en Ortopedia y Traumatologia (I)

— Los materiales metdlicos alternativos (tita-
nio, tantalio...) no estdn exentos de capa-
cidad sensibilizante.

— No existe en la actualidad un método diag-
nostico fiable y sencillo que sirva por si sélo
para predecir y diagnosticar los problemas
con los implantes.

— El retraso entre la introduccion en el mer-
cado de un tipo nuevo de implante y la va-
loracién de las complicaciones es un obs-
taculo para el estudio de esta patologia.

— En el desarrollo de nuevos materiales habra
que tener en cuenta su biodisponibilidad,
pero valorar también su potencial sensibi-
lizante.

Ante el fracaso de una prétesis articular, o ante
la presencia de lesiones cutaneas asociadas, se
debera siempre sospechar y descartar un rechazo
a los materiales empleados (metales, cemento
6seo...). Ante la falta de técnicas de laboratorio
fiables y sistematizadas, las pruebas epicutaneas
pueden ser de gran utilidad en el estudio de estos
pacientes.
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