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RESUMEN

Introduccioén:

La infeccion asociada a fractura (IAF) es una de las complicaciones més temidas y desafiantes en
traumatologia. Afecta al 1-3% de las fracturas cerradas, aunque puede alcanzar el 15-30% en
fracturas abiertas severas. Es una infeccion asociada a biofilm, y el agente etioldgico mas habitual

es el S. aureus.

Justificacién Cientifica:

Recientemente, se ha publicado un primer intento de consenso para estandarizar la definicion de
IAF y su diagnostico. Sin embargo, existen muchas incertidumbres sobre el tratamiento mas

adecuado en este escenario.

Objetivo:

Investigar el uso de la fijacion externa circular (FEC) como tratamiento definitivo de la infeccion
aguda asociada a fractura tibial sin defecto ¢seo critico y evaluar el uso de un clavo endomedular
con recubrimiento antibacteriano para aportar estabilidad mecénica en el contexto de transporte

oseo mediante fijacion externa tras un defecto dseo masivo generado en una lesion tibial infectada.

Disefio:

La presente tesis doctoral se ha realizado mediante compendio de publicaciones.

El primer trabajo (Uso de la fijacion externa circular en el tratamiento definitivo de la infeccion
aguda asociada a la fractura tibial: Comparacion del sistema llizarov vs Hexapodal) es un
estudio comparativo retrospectivo. Se incluyeron los pacientes con IAF aguda tibial tratada de
forma definitiva mediante FEC entre 2015-2020. Se compararon los resultados de dos sistemas
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de FEC (Ilizarov vs hexapodal). Las variables principales fueron la consolidacion de la fractura y

la erradicacion de la infeccion. La variable secundaria fue la deformidad residual.

El segundo estudio (Uso del clavo endomedular retrogrado cubierto con gentamicina en el
tratamiento de las complicaciones del transporte oseo en el defecto tibial séptico) es una serie de
casos retrospectiva. Se analizaron los pacientes tratados entre 2017-2020 con un clavo
intramedular prefabricado recubierto de gentamicina, utilizado retrogradamente para abordar
complicaciones mecanicas del transporte 6seo en casos de defectos dseos infectados de tibia distal
y lograr simultdneamente la artrodesis de tobillo. La variable principal fue la resolucion de la

complicacion mecanica y el riesgo de infeccion.

El tercer trabajo (Resultados preliminares de un nuevo clavo recubierto de una aleacion metdlica
antibacteriana en los procedimientos de Transporte Oseo Sobre Clavo (TOSC) y Enclavado
Después de Transporte Oseo (EDTO) en casos de defectos éseos tibiales segmentarios infectados)
es un estudio comparativo retrospectivo. Se incluyeron todos los pacientes con defecto tibial tras
IAF tratados entre 2021-2023 mediante transporte 6seo hibrido combinando FEC y un clavo con
recubrimiento antibacteriano basado en una aleacion metalica con efecto galvanico. Se compar6
con un grupo control de transporte 6seo con FEC (TOFE). La variable principal fue la tasa de
infeccion o complicaciones relacionadas con el clavo. La variable secundaria fue el tiempo de

fijacion externa (TFE) e indice de fijacion externa (IFE).

Resultados:

El desbridamiento quirtrgico agresivo combinado con el uso de FEC definitiva proporcionaron
un excelente control de la infeccion (tasa de erradicacion: 100%) y consolidacion (tasa de union:
100%) en 31 IAF tibiales sin defecto d6seo critico. El TFE fue significativamente menor en el
grupo Ilizarov, mientras que la calidad del callo 6seo fue superior en el grupo hexapodo. La
deformidad residual postoperatoria fue significativamente menor en el grupo hexéapodo,

observando la mayor diferencia en el plano coronal.
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La artrodesis de revision de tobillo utilizando un clavo retrogrado recubierto de antibiotico logro
resolver la complicaciéon mecénica del transporte 6seo en los cinco casos. Ninglin paciente suftio

infeccion tras la implantacion del clavo (seguimiento minimo de un afio).

Las técnicas de transporte 6seo hibrido (11 pacientes EDTO y 8 TOSC) presentaron
significativamente menor TFE (9271710 vs 279499 vs 150+45 dias) e IFE (77.5+£38.7 vs
44.4429.2 vs 25+10.7 dias/cm) que el transporte clasico TOFE (10 pacientes). Ademas, el

transporte 6seo hibrido no incremento el riesgo de infeccion ni de otras complicaciones.

Conclusion:

La FEC definitiva es util para tratar fracturas tibiales infectadas sin defecto dseo critico,

permitiendo erradicacion de la infeccion y consolidacion 6sea con baja tasa de complicaciones.

En defectos 0seos masivos infectados, el uso de clavos intramedulares con recubrimiento
antibacteriano aporta estabilidad mecanica durante el transporte éseo, permite resolver

complicaciones mecanicas y acorta la duracion del tratamiento sin aumentar el riesgo infeccioso.
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ABSTRACT

Introduction:

Fracture-related infection (FRI) is one of the most feared and challenging complications in
traumatology. Its incidence is around 1-3% for closed fractures, but it can rise to 15-30% in severe

open fractures. It is a biofilm-associated infection, most commonly caused by S. aureus.

Rationale:

Recently, an initial attempt of consensus has been published to standardize the definition and
diagnosis of FRI. However, the most appropriate treatment in this scenario is far from being

resolved.

Objective:

To investigate the use of circular external fixation (CEF) as a definitive treatment for acute tibial
FRI without critical bone defect and to evaluate the use of antibacterial-coated intramedullary
nails to provide mechanical stability in external fixation bone transport after a bone defect caused

by an infected tibial injury.

Design:

This doctoral thesis follows the model of a compendium of publications.

The first study (Use of circular external fixation in the definitive treatment of acute fracture-
related infection of the tibia: Comparison of the llizarov vs Hexapodal system) is a retrospective

comparative study. Patients with acute tibial FRI treated with definitive CEF between 2015-2020

were included. The results of two CEF systems (Ilizarov vs hexapodal) were compared. The
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primary variables were fracture consolidation and infection eradication. The secondary variable

was residual deformity.

The second study (Use of gentamicin-coated retrograde intramedullary nail in treating bone
transport complications in septic tibial defects) is as a retrospective case series. All patients
treated between 2017-2020 with a prefabricated gentamicin-coated intramedullary nail used
retrogradely to address mechanical complications of bone transport and simultaneously achieve
ankle fusion in cases of infected bone defects in the distal tibia were analysed. The primary

variable was the resolution of the mechanical complication and the risk of infection.

The third study (Preliminary outcomes of a novel metal-coated antibacterial nail in Bone
Transport Over Nail (BTON) and Nail After Bone Transport (NABT) procedures in cases of
segmental infected tibial bone defects) was a retrospective comparative study. All patients with a
tibial defect after FRI managed between 2021-2023 with hybrid bone transport combining CEF
and a tibial nail with an antibacterial-coating based on a metal alloy with a galvanic effect were
included. They were compared with a matched control group of patients treated with CEF bone
transport (EFBT). The primary variable was to compare the rate of deep infection and nail-
related complications. The secondary variable was external fixation time (EFT) and external

fixation index (EFI).

Results:

Aggressive surgical debridement combined with definitive CEF provided excellent infection
control (100% eradication rate) and fracture consolidation (100% union rate) in 31 tibial FRIs
without critical bone defect. The EFT was significantly shorter in the Ilizarov group, while the
quality of the bone callus was better in the hexapod group. Postoperative residual deformity was
significantly lower in the hexapod group, with the greatest difference observed in the coronal

plane.
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Revision ankle fusion using a retrograde antibiotic-coated nail resolved the mechanical
complications associated to bone transport in the five cases. No patient developed an infection

following nail implantation (minimum follow-up of one year).

After comparing 10 EFBT, 11 NABT and 8 BTON procedures, it was observed that hybrid bone
transport techniques reduce EFT (927£1710 vs 279499 vs 150+45 days) and EFI (77.5+38.7 vs
44.4+29.2 vs 25+10.7 days/cm). Moreover, hybrid bone transport does not increase the risk of

infection or other complications.

Conclusion:

Definitive CEF is useful for treating infected tibial fractures without critical bone defects,

allowing infection eradication and bone consolidation with a low complication rate.

In massive infected bone defects, the use of antibacterial-coated intramedullary nails provides
mechanical stability during bone transport, helps resolve mechanical complications and shortens

treatment duration without increasing infection risk.
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1- INTRODUCCION

Definicion v Diagndstico

Tal como indica su nombre, la infeccion asociada a una fractura (IAF), “Fracture Related
Infection” (FRI), es cualquier infeccion que surge en el contexto de una fractura 6sea (Figura 1).
Sin embargo, durante muchas décadas, ha faltado un consenso claro para definir esta infeccion de
forma precisa. Esto ha limitado el conocimiento cientifico sobre esta patologia, dificultando su
diagnostico, la estimacion de su impacto real, el desarrollo de algoritmos terapéuticos y la
comparacion entre diferentes estudios (1). Una revision sistematica mostr6 que solo el 2% de los
ensayos clinicos aleatorizados que analizaban la infeccion como complicacion de una fractura
usaban una definicion de IAF estandarizada (2). Asimismo, una encuesta realizada a mas de 2.000
traumatologos reflejo que el 90% opinaban que era necesaria una definicion consenso de IAF (3).
A menudo se intentd extrapolar la evidencia cientifica obtenida en infeccion periprotésica u
osteomielitis. Sin embargo, la IAF presenta caracteristicas propias que la distinguen de otras
infecciones osteoarticulares: presencia de una fractura que debe consolidar, dafo traumatico sobre
las partes blandas (PPBB), implantes que pueden retirarse una vez lograda la union Osea,

alternativas de fijacion externa, posible contexto de paciente politraumatizado, etc.

Figura 1: Ejemplo de IAF. Paciente de 31 afios que suftio
una fractura de tibia distal tratada mediante osteosintesis
con RAFI. Durante el postoperatorio presentd una
dehiscencia de la herida quirargica junto con exposicion
del material de osteosintesis. En la cirugia de

desbridamiento se aislo B. cereus en multiples muestras.
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En 2018, Metsemakers et al. publicaron una definicién consenso para estandarizar el diagnostico
de la IAF (4). Fue desarrollado por un grupo de expertos multidisciplinar con el soporte de la
European Bone and Joint Infection Society (EBJIS) y la AO-Foundation. Se basaron en la mejor
evidencia disponible. Sin embargo, debido a la limitada literatura previa, algunos parametros solo
eran respaldados por la opinidon de expertos. Se propuso un algoritmo diagndstico basado en
criterios, divididos en funcion del grado de certeza (confirmatorios/sugestivos) y de la
temporalidad (preoperatorios/operatorios). Posteriormente, se propuso una actualizacioén de los
criterios diagnodsticos para incluir el recuento de polimorfonucleares (PMN) en la histopatologia

y el uso de técnicas de radiodiagnéstico nucleares (5), (Figura 2).

Criterios de diagnoéstico definitivo de IAF:

e Presencia de fistula o dehiscencia de la herida.

e Drenaje purulento a través de la herida o presencia de pus en la cirugia.

e Identificacion del mismo patogeno en el cultivo de dos o mas muestras profundas operatorias
(incluyendo muestras sélidas, liquidas, artrocentesis en casos periarticulares o sonicacion).

e Deteccion histopatoldgica de microorganismos en muestras profundas operatorias u

observacion de >5 PMN por campo.

Criterios sugestivos de IAF:

Signos clinicos: fiebre, flogosis, herida productiva persistente o derrame articular agudo.

o Signos radioldgicos: osteolisis, aflojamiento del implante, secuestro, no-unidn o positividad
en técnicas nucleares.

e Elevacion analitica de reactantes de fase aguda persistente o secundaria (después de una fase

de descenso): VSG, PCR o leucocitosis.

e Identificacion de patogenos en el cultivo de inicamente una muestra quirtrgica profunda.
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Figura 2: Algoritmo diagndstico de IAF siguiendo la definicion y criterios del consenso. Obtenido de
“Govaert GAM, Kuehl R, Atkins BL, Trampuz A, Morgenstern M, Obremskey WT, et al. Diagnosing
Fracture-Related Infection: Current Concepts and Recommendations. J Orthop Trauma. 2020;34(1):8-17".
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El diagnoéstico de TAF puede no ser siempre evidente, especialmente de forma preoperatoria,
cuando los uUnicos criterios confirmatorios son clinicos. Debido a la gran variabilidad de
presentaciones, suele ser necesario una conjuncion de criterios clinicos, microbiologicos,
analiticos y radiologicos (6). Un estudio multicéntrico retrospectivo (613 IAF) mostr6 que el 77%
de los casos presentaban criterios definitivos clinicos y el 87% microbiologicos (7). En los
pacientes sin diagnoéstico clinico, la decision de realizar una cirugia que permitiera el diagnostico
de confirmacién se baso en criterios sugestivos clinicos (85%), radiologicos (55%) o analiticos
(97%) (7). Otro estudio multicéntrico retrospectivo (637 casos sospechosos de IAF) determind
que la presencia de al menos un criterio confirmatorio detecta la gran mayoria de pacientes
(sensibilidad 98%) sin generar falsos positivos (especificidad 100%) (8). En pacientes sin criterios
clinicos definitivos, la presencia de criterios clinicos sugestivos hacia muy probable el diagnostico
de IAF peroperatorio (especificidad >95%). Estos estudios han validado los criterios diagnosticos

establecidos por el consenso.

Pruebas Microbiologicas: Aparte de ser claves para el diagnostico de IAF, permiten identificar
el patdgeno infeccioso y su espectro de sensibilidad antibidtica. Una elevada proporcion de IAF
estan causadas por bacterias comensales de la piel, su deteccion en s6lo una muestra puede ser
dificil de interpretar y es solo considerado un criterio sugestivo de infeccion (4). Las muestras
obtenidas superficialmente o percutaneas han demostrado una muy baja concordancia con el
patogeno finalmente identificado y, por lo tanto, no estan recomendadas (9). El proceso de
recogida de muestras debe ser estructurado. Si es posible, el paciente debe estar sin cobertura
antibidtica dos semanas antes de la cirugia para evitar la negativizacion de los cultivos,
administrando la primera dosis después de obtener las muestras (5). Se deben obtener al menos 5
muestras operatorias profundas representativas (idealmente de la interfase hueso-implante). Debe
evitarse su contaminacion usando instrumentos independientes para cada muestra, evitando tocar
la piel del paciente (“no-touch technique”) y trasladando rapidamente las muestras al laboratorio

(10), (Figura 3). Se recomienda el uso de cultivos prolongados (hasta 14 dias) en medios
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enriquecidos (11). La sonicacion se puede considerar en muestras duras (hueso cortical o material
de osteosintesis (MOS)) con el objetivo de disrumpir el biofilm, aunque atin no ha demostrado
incrementar la sensibilidad diagnodstica en IAF (5). Actualmente, se esta investigando el uso de

métodos moleculares (secuenciacion de genoma y PCR multiplex) para diagnosticar IAF (12).

Figura 3: Equipo para obtencion de muestras intraoperatorias destinadas a cultivo microbioldgico. Incluye
seis tubos con seis pinzas estériles independientes, con el objetivo de minimizar el riesgo de contaminacion

cruzada.

Pruebas Histopatologicas: En el primer consenso sélo se incluyd como criterio confirmatorio la
deteccion de microorganismos en muestras profundas (4). Posteriormente, Morgenstern et al (13)
demostraron que, en IAF subagudas-cronicas (>2m), la presencia de >5 PMN/campo sélo se
hallaba en caso de infeccion (especificidad 100% y VPP 100%). En consecuencia, este criterio

fue afiadido en la actualizacion del consenso (5).
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Pruebas Radiolégicas: Aunque son herramientas diagnodsticas, su utilidad principal es la
planificacion del tratamiento. Cada modalidad de imagen presenta sus ventajas/inconvenientes y
la técnica de eleccion dependera del problema clinico a resolver. La radiografia simple y la TAC
suelen ser suficientes para valorar la consolidacion de la fractura y estabilidad del implante,
mientras que la RMN nos aporta informacion mas precisa para valorar la distribucion anatomica,
extension de la infeccion, presencia de colecciones y afectacion de PPBB (14). A pesar de que la
RMN presenta elevada sensibilidad para el diagndstico de IAF (82-100%), su especificidad es
baja (43-60%) (15). En cambio, las técnicas de imagen nuclear son mas precisas en el diagnodstico
de infeccion: gammagrafia con leucocitos marcados (sensibilidad 79-100% y especificidad 97%)
y PET-FDGs (sensibilidad 88-89% y especificidad 76-80%) (16,17). Las técnicas nucleares
pueden combinarse con las tradicionales (SPECT/TAC, PET/TAC o PET/RMN), aportando
simultaneamente informacion funcional y anatomica (18). Sin embargo, hay que tener en cuenta
que las pruebas nucleares son altamente complejas y pueden ser poco disponibles en la practica

clinica habitual; normalmente no seran necesarias para establecer el diagnostico de IAF.

Pruebas Analiticas: La elevacion analitica de reactantes de fase aguda (VSG, PCR o leucocitosis)
debe ser considerada con cautela. Han demostrado un valor predictivo muy limitado para IAF
(19). No son especificos; pueden elevarse en el contexto de traumatismo-cirugia, aunque no haya
infeccion. Asimismo, pueden mantener valores normales en infecciones subagudas/cronicas. En
un reciente meta-analisis, la sensibilidad y especificidad de estos marcadores fue: PCR (77% y
68%), leucocitosis (52% y 67%) y VSG (45% y 79%) (20). Nuevos biomarcadores, como el

dimero-D y la interleuquina-6, estan en estudio (6).
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Actualmente, el término IAF engloba cualquier infeccion asociada a una fractura (14): a)
infeccion de una fractura no sintetizada, b) infeccion de una fractura con MOS, ¢) no-unién séptica
y d) infeccion hematégena en una fractura. Dado que estas entidades presentan caracteristicas
propias, es probable que en un futuro se consideren de forma diferenciada. Asimismo, el grupo
del consenso de IAF destacd también la necesidad de definir el limite de tiempo para diferenciar

entre una infeccion aguda y cronica (21).
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1.2 Epidemiologia

La incidencia de IAF se ha reportado clasicamente alrededor del 1-3% para fracturas cerradas,
aunque puede elevarse hasta el 15-30% en las fracturas abiertas severas (1,22,23). El riesgo de
desarrollar esta complicacion es multifactorial, depende de caracteristicas del paciente, la lesion
y su manejo. Tipicamente se ha presentado en pacientes jovenes, varones, con fractura de alta
energia (accidente trafico o precipitacion) y abierta (24). Sin embargo, durante la tltima década,
ha incrementado un segundo pico demografico afectando a ancianos que sufren una fractura de
baja energia (bimodalidad) (25). Estos pacientes presentan comorbilidades, menor capacidad
inmunolégica y fragilidad cutanea (Figura 4). Otro subgrupo en augmento es el de pacientes con

fractura en paises con bajo nivel econdémico (26).

Figura 4: Ejemplo de fragilidad cutanea (“piel de cebolla”) en un paciente anciano. En el contexto de una

fractura, la fragilidad cutanea afecta el envoltorio de partes blandas y facilita el desarrollo de la infeccion.
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Un reciente estudio poblacional australiano analizé mas de 110.000 fracturas (25). Hallaron una
tasa de IAF del 2.5%, siendo factores de riesgo significativos el género masculino (2.9% vs 2%),
nivel economico bajo (3% vs 1.8%), grupo social marginal (4.7% vs 2.5%), comorbilidades (4.3%
vs 1.8%), tabaquismo (4.2% vs 2.1%), fractura abierta (6% vs 2.1%) y multiples intervenciones
(3.6% vs 2.4%). El mecanismo lesional de mayor riesgo fue el accidente de trafico (3.8%). En el
estudio, destacaron la elevada asociacion entre los factores sociales-economicos y el desarrollo

de esta complicacion.

La IAF afecta mas frecuentemente a extremidades inferiores (65-75%) que superiores (19-33%),
siendo la localizacion més usual tibia-peroné (24-68%) (24,27-30), (Figura 5). La fractura tibial
es relativamente frecuente, con una incidencia reportada de 8.1-37 casos por 100.000
habitantes/afio (31). Debido a su asociacion con accidentes de alta energia y su limitada cobertura
de PPBB, la tasa de lesion abierta puede alcanzar el 25%, siendo la fractura abierta de hueso largo
mas habitual (44%) (23,31). Ademas, casi todas las fracturas tibiales requieren cirugia de

osteosintesis. Todos estos factores facilitan que la fractura tibial se complique con una infeccion.
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1.3 Etiopatogenia

Es relevante conocer los agentes etiologicos mas habituales de la IAF (Figura 6), ya que puede
ayudar a guiar el tratamiento antibidtico profilactico, empirico, o definitivo en casos con cultivos
negativos (24). La bacteria mas frecuentemente aislada en casi todos los estudios,
independientemente de la localizacion anatomica, zona geografica y temporalidad de la infeccion,
es el S. aureus (18-34%) (24,27-29,32). Aunque en segundo lugar suele encontrarse el S.
epidermidis, hay variabilidad de resultados en la distribucion de patdgenos causantes de IAF entre
los diferentes estudios. De forma global, las bacterias Gram-positivas (53-77%), a menudo
comensales de la piel, suelen ser mas habituales que las Gram-negativas. Se ha asociado la
presencia de fistula o exsudado purulento con el aislamiento de patégenos mas virulentos (29).

Como particularidad, el C. acnes se encuentra tipicamente en IAF de la extremidad superior (24).

Figura 6: Cinco agentes etiolégicos mas frecuentemente aislados en IAF. Obtenido de “Patel KH, Gill LI,
Tissingh EK, Galanis A, Hadjihannas I, Iliadis AD, et al. Microbiological Profile of Fracture Related
Infection at a UK Major Trauma Centre. Antibiotics. 2023;12(9):1358”.
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Por otro lado, la presencia de infecciones polimicrobianas y bacterias con resistencias antibioticas

es un motivo de preocupacion (24). La tasa de IAF polimicrobiana se encuentra entre el 25% y el

34%, destacando una alta presencia de Gram-negativas (24,27,29). Durante la tltima década, se

ha observado una tendencia creciente en la tasa de patdgenos resistentes (27). Destaca la elevada

prevalencia de S. epidermidis y S. aureus meticilina-resistentes asi como de Gram-negativas con

espectro de sensibilidad complejo o multirresistente (24,28,29). Es muy importante adaptar el

protocolo de antibioterapia de cada centro en funcidn de su espectro de resistencias para asegurar

la efectividad del tratamiento (24). En un estudio realizado por la unidad UCSO en nuestro

hospital se concluyd que durante los ultimos 10 afios habia incrementado la incidencia de

bacterias multirresistentes e infecciones polimicrobianas (33), (Figura 7). Aun asi, la combinacion

usual de glucopéptido-aminoglucésido era efectiva para tratar la mayoria de los microorganismos.

Total 2009-14 2015-19 p value
between
periods
Microorganisms 200 108 92
Gram-positive bacteria 110 (55%) 64 (59.2%) 46 (50%) 0.18
Coagulase-negative Staphylococci (CONS) 49 (24.5%) 28 (26%) 21 (22.8%) 061
Methicillin-sensitive S. aureus (MSSA) 37 (18.5%) 24 (22.2%) 13 (14.1%) 0.14
Methicillin-resistant S. aureus (MRSA) 4(2%) 1(0.9%) 3(33%) 0.33
Streptococcus sp. 7 (3.5%) 5 (4.6%) 2 (2.2%) 0.45 Figura 7: Microorganismos aislados en
Enterococcus sp. 3(L.5%) 2(1.9%) 1(1.1%) | L, . T
Bacillus sp. 402%) 2 (1.9%) 2 (2.2%) I muestras quirirgicas de osteomielitis
Corynebacterium sp. 2(1%) 1(0.9%) 1(1L1%) 1 tibial cronica. Obtenido de “Carbonell-
Others* 402%) 1 (0.9%) 3(3.3%) 033
Gram-negative bacteria 71(355%) 40 (37%) 31(337%) 0.62 Rosell C, Lakhani K, Lung M, Nadal P,
Enterobacterales 40 (20%) 24 (22.2%) 16 (174%) 036 . .
Enterobacter cloacae 20 (10%) 9(8.3%) 11{12%) 0.39 RodrlgueZ—Pardo D’ Corona PS. EthIOgy
Proteus mirabilis 6(3%) 4(3.7%) 2(2.2%) 0.68 and antimicrobial resistance patterns in
Escherichia coli 4(2%) 3(2.8%) 1(1.1%) 0.62
Sl s 402%) 4(37%) 0 0.12 chronic osteomyelitis of the tibia: an 11-
Morganella morganii 1 (0.5%) 1(0.9%) 0 1 year clinical experience. Arch Orthop
Proteus vulgaris 1 (0.5%) 1(0.9%) 0 1
Other enterobacterales® 4(2%) 2(1.9%) 2 (2.2%) 0.7 Trauma Surg. 2024;144(2):773-81".
Non-fermenting Gram-negative Bacilli 31 (15.5%) 16 (14.8%) 15(16.3%) 075
Pseudomonas aeruginosa 19 (9.5%) 11 (10.2%) 8(87%) 0.72
Other Pseudomonas spp. 6(3%) 3(2.8%) 3(3.3%) 1
Acinetobacter baumannii 4(2%) 0 4(43%) 0.043
Stenotrophomonas maltophilia 2(1%) 2(1.9%) 0 0.50
Anaerobic bacteria 17 (8.5%) 4(3.7%) 13(14.1%) 0010
Cutibacterium acnes 7 (3.5%) 2(1.9%) 5(54%) 0.25
Finegoldia magna 6(3%) 1(0.9%) 5(54%) 0.09
Other anaerobic bacteria® 402%) 1(09%) 3(3.3%) 033
Yeast* 2(1%) 0 2(2:2%) 0.1

*Other Gram-positive bacteria: Dermabacter hominis, Nocardia mexicana

®Other Gram-negative bacteria: Citrobacter freundii, Klebsiella aerogenes

“Other anaerobic bacteria: Propionibacterium sp.. Actinomyces neuii, Peptoniphilus asaccharolyticus, Pep-

tostreptococcus Sp

dYeast: Candida albicans, Candida parapsilosis
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Un estudio realizado en China (744 IAF) mostr6 una incidencia de IAF del 1.5% (27). El 53% de
las bacterias fueron Gram-positivas y el 47% Gram-negativas. Los patdogenos mas frecuentes
fueron S. aureus (29%), S. Epidermidis (8%), P. aeruginosa (7%), E. Coli (7%) y K. pneumoniae
(6%). El 29% de los pacientes sufrié infeccion polimicrobiana, incluyendo una elevada tasa de
Gram-negativas (66%). En cambio, el 79% de las infecciones monobacterianas fueron causadas
por estafilococos. Durante los 10 afios analizados, se observé una tendencia creciente de

patogenos resistentes (MRSA: 14% = 38%).

Un estudio belga analizo la etiologia microbioldgica de 194 IAF (29). De forma arbitraria,
definieron las infecciones como precoces si el tiempo acaecido desde la osteosintesis era menor
a 2 semanas. S. aureus fue el patdogeno mas frecuentemente aislado independientemente de la
temporalidad (31%), seguido por S. epidermidis (26%) y otros estafilococos (15%). El 25% de
las infecciones fueron polimicrobianas; los microorganismos mas usuales en este contexto fueron
estafilococos coagulasa negativos (80%) y bacterias Gram-negativas (65%). En las IAF precoces,
las infecciones polimicrobianas y aquellas que incluian enterobacterias o enterococos fueron
significativamente mas prevalentes. Por otro lado, en las fracturas abiertas hallaron mayor
proporcion de Gram-negativas (27% vs 19%). Los autores del estudio hipotetizaron que la
disrupcion inicial de las PPBB facilita que en esta etapa inicial se produzca una tasa mas elevada
de infeccion polimicrobiana, con un amplio espectro de microorganismos. Sin embargo, es
importante remarcar que los microorganismos presentes en el momento inicial de la
contaminacion pueden ser diferentes a los que finalmente causan la infeccion (potencialmente
nosocomiales) (34,35). La tasa de patogenos resistentes fue elevada: un 60% y 10% de los S.
epidermidis y S. aureus respectivamente eran meticilin-resistentes y un 24% de las Gram-

negativas eran resistentes a piperacilina/tazobactam.
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Un estudio realizado en Reino Unido (325 IAF) también describi6 al S. aureus como el patogeno
mas frecuentemente aislado (34%) (24). Un 40% de las bacterias eran Gram-negativas, siendo las
mas habituales la P. aeruginosa (8%), Enterobacter (8%) y E. coli (7%). E1 34% de las infecciones
fueron polimicrobianas. El 7% de S. aureus fueron MRSA, el 11% de Enterococcus resistentes a
vancomicina, hubo un 4% de BLEE y un 1% de carbapenemasas. Sin embargo, el 96% de las

bacterias eran sensibles al tratamiento antibiotico empirico (teicoplanina-meropenem).

Dos estudios han comparado la distribuciéon de patdgenos entre los casos de IAF e infeccion
periprotésica, hallando resultados opuestos. Uno no encontr6 diferencias entre las bacterias de
ambos grupos y detectd una mayor prevalencia de patogenos dificiles de tratar en las infecciones
periprotésicas (12% vs 2%) (36). En cambio, el otro estudio halld6 menor prevalencia de S. aureus
(32% vs 61%) y mayor de Gram-negativas (56% vs 27%) en las IAF (32). Ademas, la tasa de

bacterias multirresistentes fue superior en las IAF (45% vs 29%).

La patogenia de la IAF es compleja. No solo es necesaria la presencia de bacterias en el contexto
de una fractura, sino que multiples factores participan en el desarrollo de la infeccion (Figura 8).
En la mayoria de casos, las bacterias penetran des del exterior a través de una disrupcion de la
cobertura de PPBB, sea en fracturas abiertas o durante la cirugia (26). La infeccion hematogena

es poco frecuente (menor que en periprotésica); suele darse en bacteriemia por S. aureus (26).
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La inestabilidad de la fractura y el desarrollo de la infeccion estan estrechamente asociados (37),
(Figura 9). El dafio generado a los tejidos circundantes, favorece la inflamacion, inmunosupresion
local y formacién de hematoma (37). La fractura inestable padece también una vascularizacion,
irrigacion y curacion o6sea mas tardias. Asimismo, la propia infeccidn dificulta la consolidacion
de la fractura y disminuye la estabilidad 6sea debido a la formacion de secuestros, osteolisis y
aflojamiento del implante (ciclo vicioso de retroalimentacion positiva). Por lo tanto, la fijacion

estable precoz de la fractura es relevante para disminuir el riesgo de infeccion subsecuente (22).

Continuous movement at the fracture site

—> Ongoing soft-tissue trauma —> ¢ Inflammation
e Local immune suppression —_—
e Haematoma formation

Supportive
—> Interrupted neo-vascularity —> Compromised penetration of: environment
e Systemic antimicrobials ——» forbacteria

e Hostimmune response

= Osteolysis of the bone —>> Boneresorption — Implantloosening —>

Increased osteolysis with further instability . - 5
and promotion of infection 1 Ractargproliteration

Figura 9: Esquema mostrando la estrecha relacion entre la inestabilidad de la fractura y la infeccion (ciclo
vicioso de retroalimentacion positiva). Obtenido de “Foster AL, Moriarty TF, Zalavras C, et al. The influence
of biomechanical stability on bone healing and fracture-related infection: the legacy of Stephan Perren.

Injury. 2021;52(1):43-52”.
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El hueso traumatico y contundido es mas facilmente infectable que el hueso sano (38). Las
bacterias disponen de diversos mecanismos mediante los cuales logran desarrollar una infeccion
persistente alrededor de la fractura, especialmente estudiados en el caso de S. aureus (22). El mas
importante de todos es, probablemente, la formacion de biofilm sobre tejido necrotico e implantes

(39), (Figura 10).

Los microorganismos pueden presentar dos formas de vida que se compartan como un continuum
biologico: planctonica o biofilm. En el estado planctonico, los organismos flotan como unidades
individuales, tienen un metabolismo activo y se replican rapidamente. Por el contrario, en el
biofilm, los organismos se compartan como una colonia de bacterias sésiles formando estructuras
tridimensionales complejas rodeadas de una matriz extracelular de polisacaridos, son
metabolicamente poco activos y practicamente no se replican (40,41). Todos estos factores
proporcionan al biofilm una elevada resistencia frente al ataque del sistema inmune (42). Ademas,
los microorganismos en el biofilm sobreviven a concentraciones mas elevadas de antibiotico, que
raramente alcanzara un nivel terapéutico efectivo (1). El tiempo de formacion y maduracion del
biofilm es variable, y dependera también del agente infeccioso (43). Sin embargo, una vez
establecido el biofilm maduro, la erradicacion de la infeccidn es dificil; debera combinarse el uso
de antibidticos con el desbridamiento quirtrgico agresivo (39). Gran parte del conocimiento que
tenemos sobre el biofilm procede de investigaciones in vitro, y podria no trasladarse a la practica

clinica (44).
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Figura 10: Esquema de las etapas involucradas en la adherencia, formacién y maduracion del biofilm.
Obtenido de “Katsikogianni M, Missirlis Y.F. Concise review of mechanisms of bacterial adhesion to

biomaterials and techniques used in estimating bacteria-material interactions. eCM. 2004;8:37-67.”.

La infeccion intracelular de osteoblastos y osteocitos ha demostrado ser un mecanismo de
resistencia y cronificacion de la infeccion, ya que dificulta el ataque del sistema inmune y los
antibidticos (45,46). Por otro lado, se ha observado la presencia de bacterias dentro de los
canaliculos del hueso cortical, incluso formando comunidades rodeadas de biofilm en las lagunas
de osteocitos (47). El S. aureus presenta también la capacidad de establecer comunidades en
abscesos inmunoprivilegiados (staphylococcal abscess communities, “SAC”), que proporcionan

tolerancia a antibidticos y protegen de la eliminacion por neutrofilos (48,49).
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Pronostico

La infeccion tras una fractura tibial es una de las complicaciones mas temidas. Se trata de una
complicacion muy grave que empeora el prondstico de forma significativa. La IAF condiciona
una mayor duracion del ingreso hospitalario; hasta 8 veces superior al de una fractura tibial no
infectada (25). Asimismo, la probabilidad de reingreso es también mas elevada (50). Los pacientes

a menudo requeriran multiples cirugias y tratamiento antibiotico prolongado (50).

Diversos estudios reportan una pérdida de calidad de vida y un incremento de morbilidad asociada
a la IAF (pérdida funcional, dolor, incapacidad, etc.) (51). Un estudio compar6 pacientes con
fractura tibial complicada o no con infeccion (52). Los pacientes con IAF presentaban peor
calidad de vida, especialmente por dolor, disminucion de movilidad y de capacidad para realizar
sus actividades habituales. Otro articulo mostré menor calidad de vida en pacientes con IAF a
pesar de un tratamiento exitoso: menor puntuacion en el componente fisico y mental de la escala

SF-36, menor puntuacion en EQ-5D y mayor dolor (53).

Un estudio se centrd en la afectacion emocional, mental y socioecondmica que genera la IAF en
el paciente (54). Encontraron que estos pacientes presentaban sensacion de dependencia,
frustracion, ansiedad y miedo. Ademas, referian que la IAF les conllevaba problemas a nivel
laboral y afectacion de la economia familiar. Por todo ello, concluyeron que el soporte

psicologico, emocional o espiritual podria ser potencialmente beneficioso en este escenario.

Se ha asociado la IAF a un incremento de riesgo de sufrir otras complicaciones: no-union (18%),
fracaso del implante (14%) u otras infecciones (18%) (52). El riesgo de recurrencia se cifra en 6-
9% (22,30). Incluso en los peores casos podria suponer la amputacion de la extremidad (se ha

reportado un riesgo de hasta el 5%) (50) o una afectacion sistémica del pacientes (sepsis) (55).
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Todo esto conlleva elevados costes econdmicos directos e indirectos (Figura 11). Un estudio
espafiol mostré que la infeccion en la fractura tibial incrementa los costes directos 2.3 veces
(17.538€ por paciente) (56). Resultados parecidos fueron encontrados por un analisis del Reino
Unido que encontr6 que la infeccion incrementa el coste directo en 2.5 veces (22.058 £) (57), y
otro estudio australiano con un incremento de 2.8 veces (56.656 AUS) (25). Sin embargo, otros
estudios han encontrado un incremento del coste directo aun mayor, multiplicandose hasta por 8
(47.845€) (51,58,59). Este mismo estudio belga también reportd un incremento significativo en
la duracion de la baja laboral (340 vs 86 dias) y un incremento de los costes indirectos de 4 veces
(77.909€) (51). Ademas, se ha reportado que, incluso en paises desarrollados, afecta de forma

importante a la economia familiar del paciente (60).

L ]
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L ]
Figura 11: Comparacion de los costes
* economicos totales en pacientes con
g €50,000 ¥ fractura tibial sin infeccion asociada (grupo
g ° 0) o con infeccion asociada (grupo 1). Se
2 s puede observar que el grupo de fracturas
. tibiales con infeccion asociada asocia un
€25.000 ' coste econdmico aproximadamente 6.5
veces superior.
Obtenido de “Metsemakers WJ, Smeets B,
Nijs S et al. Infection after fracture fixation
& of the tibia: Analysis of healthcare

utilization and related costs. Injury.

0 1 2017;48(6):1204-10.”.
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Prevencion

En el contexto de una fractura es muy importante evitar que se produzca una infeccion debido a
las graves consecuencias que generan sobre el paciente y el sistema sanitario (61). Sin embargo,
la estrategia Optima para la prevencion de la IAF atn no ha sido definida (62). Gran parte de las
recomendaciones se extrapolan del conocimiento existente sobre la prevencion de la infeccion del
sitio quirurgico (“‘surgical site infection”) (63,64). Se ha destacado la importancia de que la
prevencion se implemente de forma coordinada por un equipo multidisciplinar, incluyendo los

equipos de traumatologia, preventiva, anestesia, microbiologia, infecciosas y farmacia (62).

Hay dos escenarios en el manejo de la fractura en qué el riesgo de infeccion es mas elevado y la
prevencion sera clave para evitar la IAF: 1) el manejo peri-operatorio durante la cirugia de

osteosintesis de una fractura y 2) el manejo de las fracturas con alto riesgo de infeccion

(tipicamente en fracturas con disrupcion de PPBB), (Figura 12).
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Figura 12: Riesgo de TAF en funcién de la severidad de la fractura. Obtenido de “Moriarty TF,
Metsemakers WJ, Morgenstern M, Hofstee MI, Vallejo Diaz A, Cassat JE, et al. Fracture-related
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1) Manejo peri-operatorio durante la osteosintesis de la fractura:

a) Preoperatorio:

o Higiene de manos: Todos los miembros del equipo deben desinfectarse las manos antes de
ponerse los guantes estériles. Se recomienda usar un desinfectante alcohodlico durante al
menos 90 segundos (65).

o Preparacion del sitio quirargico: La WHO recomienda retirar el vello, sélo si interfiere con la
incisién quirdrgica, usando una maquinilla y fuera del quiréfano (63). El afeitado debe
evitarse, ya que puede generar pequeias heridas. La zona quirargica debe lavarse primero con
agua y jabon para reducir la carga bacteriana y después debe realizarse la antisepsia cutanea
usando un producto con base alcohdlica (63).

« Antibioterapia: La eleccion del antibiotico dependera del tipo de fractura (cerrada vs abierta),
el tipo de paciente (alergias, riesgo de colonizacion por MRSA, etc.) y los protocoles locales
de cada hospital. Es importante que el antibiotico se administre entre 15 y 60 minutos antes
de la incision (63,66). Habitualmente se usara una unica dosis, aunque puede ser necesario
redosificar o prolongar la antibioterapia hasta 24 horas.

« Optimizacion del paciente: Se debe intentar que el paciente presente las mejores condiciones
posibles cuando se realice la cirugia. La optimizacion dependera de los factores de riesgo
modificables del paciente y del tiempo disponible hasta la intervencion (67). Muchos factores
de riesgo y comorbilidades son crénicos y, lamentablemente, no podran revertirse en el
contexto de ingreso agudo.

o Descolonizacion de S. aureus: Aunque la prevalencia varia en funcion del area geografica,
hasta un tercio de la poblacion estd colonizada por esta bacteria (68). Sin embargo, la
descolonizacion sera dificil en cirugia no programada (raramente posible en fracturas) (69).

» Estabilizacion transitoria: Ferulizar o usar fijacion externa para estabilizar la fractura hasta la
cirugia de osteosintesis definitiva en fracturas con mal estado de PPBB o en pacientes

politraumatizados en qué no se pueda realizar una fijacion interna (37).
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b) Perioperatorio:

« Manipulacion de las PPBB: Durante la cirugia, su manipulacion debe ser gentil. Se deben
evitar las hiperpresiones, heridas, o manipulaciones traumaticas-agresivas de las PPBB.

o Vestimenta y entallaje estéril: Mantienen un ambiente estéril alrededor de la zona quirurgica,
disminuyendo su exposicion a potenciales bacterias. El uso de mascarilla quirargica esta
altamente recomendado, a pesar de no haber demostrado reducir el riesgo de infeccion (70).
No se recomienda el uso de escafandra, salvo en casos excepcionales (71).

« Guantes: En cirugia ortopédica y traumatologia es habitual el uso de doble guante, con el
objetivo de prevenir el pase de bacterias en caso de perforacién del guante externo. Se
recomienda cambiar los guantes cada 90 minutos (72).

« Ambiente del quir6fano: Aunque existe cierta controversia sobre su uso, el flujo laminar de
presion positiva pretende evitar la entrada de aire externo al interior del quir6fano, para
reducir la carga bacteriana (73). Se debe limitar el nimero de personas en el interior del
quir6fano, asi como evitar la apertura de las puertas (74).

+ Normotermia: La hipotermia forma parte de la triada letal del paciente traumatico
(hipotermia, acidosis y coagulopatia). Ademas, se relaciona con una depresion del sistema
inmunolégico (75). Se debe mantener la normotermia del paciente (>36°C) usando sistemas
calefactores y/o fluidoterapia (63).

« Normoglicemia: La hiperglicemia (>200 mg/dl) perioperatoria es un factor de riesgo de
infeccion (63). Se debe monitorizar y controlar la glicemia.

« Cierre de la herida: El cierre debe ser sin tension, para evitar una hipoperfusion cutdnea que
dificulte la cicatrizacion de la herida. La WHO recomienda el uso de suturas impregnadas con
triclosan para disminuir la colonizacidn bacteriana (63). Los apoésitos de herida se usan para
proteger de la contaminacion y ayudar en la gestion del exsudado (76).

« Drenaje: Permiten evacuar colecciones liquidas formadas en el sitio quirtrgico. Por otro lado,
existe controversia sobre si podrian facilitar la contaminacién bacteriana al ser una
comunicacion con el exterior. No hay estudios que analicen la relacion entre el uso de drenajes

y el riesgo de infeccion en cirugia de osteosintesis (62).
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Postoperatorio:

Higiene de manos y curas asépticas: El objetivo es evitar la contaminacion bacteriana.
Primera cura de la herida quirurgica: Aunque no hay evidencia robusta disponible, se ha
recomendado mantener el apdsito implantado en la cirugia al menos 24-48 horas, a excepcion

que se sature, pierda estanqueidad, o sea imprescindible observar la herida (62).

2) Manejo de las fracturas abiertas:

Destaca la guia “Standards for the Management of Open Fractures” de la British Association of

Plastic, Reconstructive and Aesthetic Surgeons (BAPRAS) y la British Orthopaedic Association

(BOA) (77). El manejo de la fractura abierta es muy amplio y complejo. En los siguientes puntos

solo se resumen las recomendaciones de la guia que tienen por objetivo reducir el riesgo de

infeccion en las fracturas abiertas.

b)

Atencion inicial y antibioterapia:

Administrar antibioterapia endovenosa tan pronto como se identifique la fractura abierta,
idealmente durante la primera hora.

Ferulizar la extremidad para aportar estabilidad.

Trasladar al paciente directamente a un centro terciario especializado que pueda proveer
atencion ortoplastica (“trauma center”).

Una vez identificada la herida, se recomienda fotografiarla y cubrirla con una gasa himeda y
una cura oclusiva, evitando destaparla en multiples ocasiones.

Evitar la irrigacion de la herida a nivel prehospitalario o en el departamento de emergencias,

ya que debe realizarse en quir6fano después de un desbridamiento reglado.

Desbridamiento:
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En la mayoria de casos, el desbridamiento quirurgico de las fracturas abiertas no es una
emergencia; se deben desbridar dentro de las primeras 24 horas desde el accidente. En las
fracturas de alta energia (Gustilo I1I-A/B) se recomienda que el desbridamiento se realice
durante las primeras 12 horas. Sin embargo, las heridas muy contaminadas si deben
desbridarse en quir6fano de forma inmediata.

Es prioritario que el desbridamiento se realice por un equipo experimentado, de forma
conjunta por un cirujano traumat6logo y un cirujano pléstico.

En ocasiones es recomendable ampliar la herida para acceder correctamente a estructuras
profundas y poder realizar un desbridamiento meticuloso.

El desbridamiento debe ser sistematico para asegurar que se retira todo el tejido y hueso
desvitalizado. En caso de tejido de dudosa vitalidad, se pueden realizar desbridamientos
secundarios para evaluar su evolucion.

Realizar la irrigacion a baja presion y usando un elevado volumen de suero salino.

La fijacion de la fractura debe ser un procedimiento quirdrgico separado de la fase de
desbridamiento. Se debe realizar un nuevo entallado y antisepsia y abrir posteriormente el
material para la osteosintesis.

La antibioterapia después del desbridamiento debe mantenerse 24 horas. En fracturas abiertas
que requieran reconstruccion de PPBB, se puede prolongar el tratamiento hasta la cobertura

definitiva (maximo 72 horas) (22).

Cobertura de la herida y reconstruccion de PPBB:

En caso de no poder realizar un cierre primario de la herida tras el desbridamiento, la
reconstruccion definitiva de las partes blandas debe realizarse tan pronto como sea posible.
La cobertura definitiva puede realizarse en el momento del desbridamiento o de forma
diferida, pero siempre dentro de las primeras 72 horas tras la lesion.

La terapia de presion negativa puede ser Util como cobertura provisional hasta que se realice
la definitiva. Pero nunca puede considerarse una cobertura definitiva ni atrasar la

reconstruccion de las PPBB.
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En caso de osteosintesis mediante fijacion interna, es obligatorio lograr la cobertura definitiva
de las PPBB simultaneamente.

Los colgajos locales deben realizarse solo en pacientes con traumatismos de relativa baja
energia y con una zona de lesion bien delimitada.

Es recomendable que la reconstruccion mediante un colgajo libre sea realizada por equipos

quirargicos ortoplasticos especializados y experimentados.

Estabilizacion y reconstruccion dsea:

Si al realizar el desbridamiento inicial no se estabiliza de forma definitiva la fractura, se
recomienda una estabilizacion provisional mediante fijacion externa.

El patron de fractura, la cantidad de pérdida 6sea y el grado de contaminacién determinaran
el método ideal de osteosintesis definitiva.

La fijacion interna es segura si la contaminacion es minima en el momento de la lesion.

El FEC es util como fijacion definitiva en fracturas abiertas con elevada contaminacion,
pérdida osea o fracturas multinivel.

La pérdida o6sea se puede producir en el momento de la lesion o durante el desbridamiento.
La técnica idonea de reconstruccion en defectos Oseos dependera del tamafio, forma y

localizacion del defecto, asi como de las caracteristicas del paciente.
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Tratamiento

1.6.1 Manejo multidisciplinar y Centralizacién:

La colaboracién coordinada entre diferentes espacialidades sanitarias para manejar al paciente
con IAF esta ampliamente recomendada (21). El equipo multidisciplinar debe tener experiencia
en infeccion musculoesquelética y reconstruccion osteoarticular, estando integrado como minimo
por cirujanos traumatologos, infectdlogos, microbidlogos y farmacéuticos clinicos (78). Aunque
no todos los miembros estaran involucrados en cada caso, de forma puntual puede ser util incluir
cirujanos plasticos con experiencia en reconstruccion de PPBB, radidlogos musculoesqueléticos,
anestesistas, médicos rehabilitadores o enfermeria especializada. Sin embargo, la composicion
del grupo es flexible y debe adaptarse a las condiciones locales del centro y las necesidades
especificas de cada paciente. Los cirujanos son miembros clave del equipo, ya que el manejo
quirtrgico es critico para el tratamiento de la IAF (30). Una de las ayudas mas importantes que
nos proporcionara el grupo multidisciplinar es la decision del antibidtico Optimo, su dosis,
duracién y via de administracion (“antibiotic stewardship program™) (79). El manejo

multidisciplinar reglado ha demostrado mejorar los resultados del tratamiento en [IAF (80).

La elevada complejidad asociada a la IAF y la necesidad de involucrar multiples especialidades
para su manejo hacen especialmente recomendable considerar la derivacion de estos casos a

centros especializados (21), (Figura 13).
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Figura 13: Recomendaciones generales del tratamiento de IAF segun el grupo consenso. Obtenido de “On
behalf of the Fracture-Related Infection (FRI) group, Metsemakers WJ, Morgenstern M, Senneville E,
Borens O, Govaert GAM,
recommendations from an international expert group. Arch Orthop Trauma Surg. 2020;140(8):1013-27".

etal. General treatment principles for fracture-related infection:
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1.6.2 Desbridamiento e irrigacion:

Los objetivos principales del tratamiento quirtrgico de la IAF son la consolidacion de la fractura,
erradicacion de la infeccion, cobertura PPBB estable, restauracion de la funcion y evitar la
infeccion/osteomielitis cronicas (21). La probabilidad de éxito es multifactorial y los resultados
reportados varian en funcién del estudio (30,81). Una revision sistematica analizé 93
investigaciones con 3.701 pacientes y encontré que la tasa de union 6sea y erradicacion de la
infeccion sin recurrencia era del 82-88% (30). Sin embargo, los autores destacaron una elevada

heterogeneidad en los protocolos terapéuticos entre los diferentes articulos.

Aunque el manejo de esta patologia es multimodal, el desbridamiento quirargico es el factor clave
para lograr la erradicacion de la infeccion (1). El desbridamiento debe ser sistematico y agresivo
(82). Debe eliminarse todo el tejido blando/dseo desvitalizado, MOS no 1til y cuerpos extrafios
(Figura 14). El sangrado uniforme puntiforme (“signo de paprika”) puede usarse para establecer
la vitalidad 6sea (83). Ante la sospecha de IAF, la cirugia debe realizarse precozmente para
incrementar la probabilidad de curacion y para confirmar el diagndstico definitivo (44). Sin
embargo, es preferible diferir la cirugia hasta que el paciente esté optimizado y haya un
especialista con experiencia disponible (excepto en caso de riesgo para la extremidad o vida del

paciente) (44).
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Figura 14: Ejemplo de desbridamiento sistematico y agresivo en un caso de IAF tibial. Se ha eliminado
todo el tejido blando/dseo infectado o desvitalizado hasta lograr margenes sanos y sangrantes. Durante este

procedimiento se puede generar un defecto 6seo critico que se debera reconstruir posteriormente.

Durante el desbridamiento quirtrgico, deben obtenerse multiples muestras de tejido para su
analisis microbiologico e histopatologico. Sera muy util para establecer el diagndstico definitivo
de IAF, identificar el agente etiologico y guiar la antibioterapia (4). La técnica de obtencion de
muestras puede encontrarse en el apartado “I- Definicion y Diagnoéstico; Pruebas

microbiologicas”.

La irrigacion realizada después del desbridamiento pretende limpiar el campo quirurgico,
eliminando pequefios cuerpos extrafos y disminuyendo la carga bacteriana (21). Debe usarse un
elevado volumen de suero salino a baja presion, para evitar la incrustacion de patogenos en tejidos
mas profundos (84). Actualmente, no hay suficiente evidencia para recomendar la adicion de otros

productos a la irrigacion (21).
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Una caracteristica especifica de la IAF es la presencia de una fractura subyacente. La estabilidad
de la fractura es muy importante para lograr la consolidacion, pero también es clave para prevenir
y tratar la infeccion (37). A diferencia de otros tipos de infeccion (como la periprotésica), el MOS
puede retirarse cuando se haya logrado la consolidacidn, eliminando el cuerpo extrafio y biofilm.
La estabilidad de la fractura, la calidad de la reduccion y la fijacion del MOS deben tenerse en

cuenta al decidir el manejo terapéutico de cada caso (21).

A grandes rasgos, hay cinco opciones de manejo terapéutico para tratar la infeccion tras una
cirugia de osteosintesis (21), (Figura 15). La eleccion debe ser individualizada y se recomienda
su discusion en un comité multidisciplinar. Dependera del estado del paciente, tiempo de
evolucion de la infeccion, union Osea, estabilidad del constructo, localizacion anatémica, estado

de las PPBB y agente etiologico (22).

Has the fracture healed?

E
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Bone healing potential? Is implant reten-
Localization? tion possible?
Soft tissue situation?
Is debridement possible? # #
\/
Implant exchange Debridement, Implant
antibiotic ad- removal
ministration,
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One-stage Two-stage tion (DAIR)

{

Antibiotic treatment

Figura 15: Propuesta de algoritmo terapéutico general para IAF. Obtenido de “Rupp M, Walter N, Bértl S,
Heyd R, Hitzenbichler F, Alt V. Fracture-Related Infection-Epidemiology, Etiology, Diagnosis, Prevention,
and Treatment. Dtsch Arzteblatt Int. 2024;121(1):17-24".
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Desbridamiento, retirada definitiva del implante y antibioterapia: Se puede realizar en caso
de que la fractura ya esté consolidada. Es un escenario ideal ya que uno de los objetivos
principales del tratamiento de la IAF ya se ha logrado (unién o6sea). Ademas, permite retirar el

implante, facilitando asi la erradicacion de la infeccion (44).

Desbridamiento, antibioterapia y retencion del implante (DAIR): Aunque es una opciéon
tentadora, la retencion del implante sélo es posible en determinadas condiciones. La infeccion
debe ser aguda para que atin no se haya formado biofilm maduro, que hace muy dificil eliminar
la infeccion reteniendo el implante (85). Aunque la temporalidad no esta claramente establecida,
la mayoria de articulos marcan como limite las 3-6 semanas (82,86,87). Asimismo, se recomienda
afadir un agente antibiofilm (rifampicina o quinolona) (86). EL DAIR requiere un desbridamiento
exhaustivo (88). Por este motivo, raramente podremos mantener el implante cuando la infeccion
se desarrolle sobre un clavo endomedular por su dificil accesibilidad (44). También es necesario
que la cobertura de PPBB sea correcta, la fractura esté bien reducida, el constructo de osteosintesis
sea estable, el paciente sea inmunocompetente a nivel local y sistémico y se disponga de
antibioterapia efectiva para el patdogeno. Si se cumplen todos los requisitos, se ha reportado una

tasa de éxito mediante DAIR del 86-100% (61,85).

Desbridamiento, reemplazo del implante y antibioterapia: En caso de no poder retener el
implante, si atn no se ha logrado la union 6sea, se debe realizar re-osteosintesis para estabilizar
la fractura. La re-osteosintesis puede ser mediante fijacion interna (en un tiempo o dos tiempos
usando fijacion externa transitoria) o mediante fijacion externa definitiva (21). La re-osteosintesis
en un tiempo es una opcion si se puede crear un entorno aséptico mediante el desbridamiento, no
hay defecto dseo, se puede garantizar una buena cobertura de PPBB, el paciente es
inmunocompetente y el patdgeno no es resistente (50). En caso contrario, se recomienda realizar

un tratamiento en etapas (89).
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La fijacion externa definitiva serd especialmente recomendable en casos donde haya gran
afectacion de PPBB, infecciones dificiles de erradicar, deformidades o defectos dseos criticos
(44). En estos casos, el uso de FEC es una opcidn atractiva porque usa implantes temporales lejos
de la zona infectada, aporta estabilidad multinivel, minima agresion a las PPBB, permite

movilizacion precoz y corrige deformidades de forma tridimensional (90).

Tratamiento no quirurgico mediante antibioterapia supresiva: Puede ser una opcién en
pacientes fragiles o cuando la cirugia no sea un tratamiento aceptable (87). Se debe disponer de
antibioterapia via oral efectiva contra el agente etiologico y se tienen que realizar controles

periddicos para vigilar posibles toxicidades (21).

Amputaciéon de la extremidad: Opcion de tratamiento radical reservada para casos
seleccionados donde el estado de la extremidad amenaza la vida del paciente o el tratamiento de
salvamiento de la extremidad no es posible, tolerable por el paciente o no puede garantizar buenos
resultados (91). El proceso de salvamiento y reconstruccion de la extremidad puede alargarse
meses y afios; en algunos pacientes puede ser mas eficiente la amputacion para lograr

funcionalidad y calidad de vida de forma precoz (82).
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1.6.3 Manejo del espacio muerto y antibioterapia local:

La pérdida osea traumatica, séptica o secundaria al desbridamiento puede generar un espacio
muerto que debe manejarse tanto en la prevencion de la infeccion como en su tratamiento (92).
Este espacio facilita la acumulacion de una coleccion liquida con un ambiente hipoxico y acido,
rodeada de tejido cicatricial y poco vascularizada. Estas caracteristicas facilitan su sobreinfeccion

y dificultan la llegada de antibiotico sistémico a elevada concentracion (92).

Figura 16: Ejemplo de espacio muerto generado tras un desbridamiento agresivo de una IAF. El defecto se

ha manejado con cemento suplementado con antibidtico local.

Los objetivos del manejo del espacio muerto son generar estabilidad estructural, evitar la
formacion de una coleccion y, ademas, puede aportar antibioterapia local (21). Para ello, se
utilizan materiales con capacidad para rellenar el defecto y que puedan suplementarse con
antibidtico, como el cemento (Figura 16). El antibidtico local es una potente herramienta a
considerar; proporciona elevadas concentraciones de antibidtico en el sitio de la infeccion,
generando mucha menor toxicidad en otros 6rganos (93). Se ha demostrado que las muy elevadas
concentraciones alcanzadas en el sitio de la infeccion (hasta por 1.000) permiten erradicar la
mayoria de patégenos independientemente del espectro de sensibilidad, evitando la aparicion de
resistencias (94), (Figura 17). El antibidtico de eleccion serd de amplio espectro o dirigido en

funcion de la disponibilidad de resultados de cultivos. Debe ser compatible con el agente
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transportador (“carrier”) y lograr una elevada elucion (95). La estabilidad térmica sera importante
al usar cemento, ya que puede alcanzar hasta los 100°C durante el fraguado (96). Las
formulaciones comerciales mas comunes son la gentamicina, tobramicina, vancomicina y
clindamicina. Aunque el antibidtico se incorpora de forma industrial al material, también puede

afiadirse de forma manual al cemento durante la cirugia (uso fuera de indicacion, “off-label”) (92).
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Figura 17: Curva de supervivencia Kaplan-Meyer demostrando la relacion entre el uso de antibioterapia
local y el riesgo de recurrencia de la infeccion en IAF. Obtenido de “Sliepen J, Corrigan RA, Dudareva M,
etal. Does the Use of Local Antibiotics Affect Clinical Outcome of Patients with Fracture-Related
Infection? Antibiotics. 2022;11(10):1330”.

El uso directo de antibiético (como vancomicina en polvo) no elimina el espacio muerto ni aporta
estabilidad, teniendo un rol limitado en el contexto de IAF. El material mas estudiado es el
cemento (PMMA) (97). Este ofrece gran versatilidad, ya que se adapta a la forma del defecto,
aporta estabilidad estructural, permite diferentes funciones (recubrimiento, espaciador, etc.) y
puede combinarse con diferentes antibioticos y dosis. Sin embargo, otros productos como

sustitutos 0seos o ceramicas reabsorbibles han mostrado resultados prometedores (98).
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1.6.4 Reconstruccioén 6sea:

El manejo del defecto 6seo en el contexto de infeccion es muy complejo. Aunque no hay una
definicion bien establecida de “defecto 6seo critico”, podria considerarse como el defecto 6seo
sin posibilidad de curacion de forma no quirargica (99). También se ha definido como el defecto
de mas de 1 cm de longitud que afecta como minimo el 50% de la cortical (100). La técnica de
eleccion dependera de la localizacion, tamaiio y forma del defecto, tipo de paciente, presencia de
deformidad y preferencia del cirujano (99). Las técnicas de reconstruccion dseas biologicas
pueden dividirse en técnicas de reemplazo Oseo (injerto déseo esponjoso, injerto 0seo
vascularizado o membrana inducida) y técnicas de regeneracion dsea (osteogénesis a distraccion).
Un meta-analisis estudio 1530 pacientes con defectos dseos (tamafio medio de 6.6cm) en el
contexto de IAF (99). Un 37% de los pacientes fueron tratados mediante transporte 6seo, 31%
con injerto 6seo esponjoso, 21% con injerto 6seo vascularizado y 12% mediante técnica de
membrana inducida. En el 83% de los casos se logro erradicar la infeccion y restaurar el defecto

oseo. No se encontraron diferencias significativas entre las diferentes opciones.

Injerto 6seo esponjoso: La insercion de chips de injerto dseo esponjoso es una técnica simple y
barata (101). El injerto permite rellenar el defecto 6seo y tiene propiedades osteoconductoras. El
uso de autoinjerto proporciona también capacidad de osteogénesis y osteoinduccion, pero genera
morbilidad en la zona dadora. El injerto puede impregnarse de antibidtico con el objetivo de
proporcionar antibioterapia local (102). Estd limitada a defectos pequefos y estables, que no

requieran aporte de estabilidad estructural.

Injerto 6seo vascularizado: Se trata de una técnica microquiriurgica que permite aportar un
segmento 0seo vascularizado. Rellena el defecto 6seo con hueso estructural y permite irrigar la
zona quirurgica, facilitando la consolidacion de la fractura y erradicacion de la infeccion (103).

Puede permitir reconstruir la cobertura de PPBB en el mismo procedimiento. Sin embrago, es una
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técnica compleja que puede asociar una tasa de fracaso no desdefiable y genera morbilidad en la

zona donante (104).

Técnica de membrana inducida (“Masquelet™): La técnica se realiza en dos fases. En el primer
tiempo se implanta un espaciador de cemento (que puede suplementarse con antibidticos)
rellenando el defecto dseo. Tras unas 8 semanas se realiza el segundo tiempo. Consiste en retirar
el espaciador de cemento, manteniendo la membrana inducida que se ha formado alrededor, y
rellenar el defecto con injerto esponjoso. Idealmente, debe usarse autoinjerto y, en caso de ser
insuficiente, el aloinjerto afadido no deberia superar un tercio del volumen total (105). La
membrana inducida estd vascularizada y es bioactiva, aportando irrigaciéon y factores de
crecimiento. En este entorno pro-osteogénico, el injerto debera formar una nueva estructura 6sea
(105). Es una ventaja de esta técnica que potencialmente se puede regenerar cualquier magnitud
de defecto y el tiempo entre fases no se ve afectado por el tamafo (106). Sin embargo, asocia
morbilidad de la zona donante y es mas compleja de lo que podria parecer (es frecuente que se

produzcan errores técnicos) (107,108).

Osteogénesis a distraccion (transporte 6seo y acortamiento-alargamiento): Consiste en
realizar una osteotomia y posteriormente una distraccion progresiva (habitualmente 1mm/dia),
permitiendo la formacién de un regenerado 6seco. El acortamiento-alargamiento consiste en
colapsar inicialmente el defecto 6seo uniendo ambos extremos y posteriormente realizar la
osteogénesis a distraccion en otra localizacion sana del hueso para recuperar su longitud. El
transporte 6seo se basa en realizar inicialmente la osteotomia-distraccion en una zona sana del
hueso y desplazar el segmento 6seo a través del defecto, sustituyéndolo gradualmente (109). El
acortamiento-alargamiento esta limitado por la longitud del defecto, ya que reconstrucciones tras
colapsos iniciales superiores a Scm pueden lesionar la piel y estructuras neurovasculares. En

cambio, el transporte permite regenerar potencialmente cualquier longitud de defecto (110). Estas
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técnicas permiten corregir simultaneamente deformidades de forma tridimensional y no generan
morbilidad de zona donante. Sin embargo, son de elevada complejidad, no estan exentas de
complicaciones ¢ implican un tratamiento muy prolongado (requiere de un paciente motivado y

cooperador) (111).

La tasa de complicaciones en el transporte 6seo guiado por fijacion externa puede alcanzar hasta
el 44% (112,113). Estas complicaciones asocian retraso en la reconstruccion, necesidad de mas
intervenciones quirurgicas, resultados funcionales suboptimos, afectacion psicoldgica, dolor y
disminucion de la calidad de vida (114). Los dispositivos de osteosintesis interna, como el clavo
intramedular, podrian ser utiles para manejar las complicaciones mecanicas del transporte 6seo
(no-unidn del punto de atraque, falta de consolidacion del regenerado, fractura del regenerado,

etc.), proporcionando mayor estabilidad (115-117).

En pacientes adultos con defectos segmentarios de tibia, el indice de fijacion externa (IFE) se
encuentra entre 1.5 y 2.5 meses por centimetro de hueso a regenerar mediante transporte 6seo
(118). Este prolongado tiempo en fijacion externa (TFE) representa una desventaja importante,
impactando significativamente en la funcionalidad del paciente, su calidad de vida y bienestar
emocional. Ademas, un TFE mas largo se asocia con un aumento tiempo-dependiente en las
complicaciones (119). Las técnicas hibridas de transporte 6seo, combinando fijacion externa con
dispositivos internos, se han desarrollado para abordar este desafio. Especificamente, el uso de
un clavo intramedular en combinacion con un fijador externo circular tiene el potencial de reducir

drasticamente el TFE y sus complicaciones asociadas (118,120).

Sin embargo, el uso de un clavo intramedular después de una fijacion externa prolongada
realizada en un contexto séptico es controvertido debido al potencial riesgo de infeccion, que se
ha reportado entre el 7.4% y el 33.3% (116,117). Por este motivo, durante los ultimos afios, se
han popularizado diversos modelos de clavos con recubrimiento antibacteriano. Este
recubrimiento puede estar basado en un efecto antibiético (121) o en un efecto galvanico generado

por una aleacion de metales nobles (122,123).
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1.6.5 Reconstruccion de la cobertura de PPBB:

Al igual que en el defecto 6seo, el traumatismo, infeccion y desbridamiento agresivo pueden
generar un defecto de cobertura (Figura 18). El entorno de PPBB estable es un factor clave en el
tratamiento de la IAF, y debe obtenerse tan pronto como sea posible (21). No solo es una barrera
fisica robusta entre la fractura y el exterior, también aporta un entorno irrigado favorable para la
curacion 6sea, la respuesta local inmune efectiva y la llegada de antibioterapia. Es obligatorio
disponer de una cobertura estable antes de realizar una cirugia de osteosintesis mediante fijacion
interna (77). La reconstruccion de PPBB puede realizarse en la misma intervencion del
desbridamiento o en dos etapas (89). Sin embargo, la reconstruccion definitiva no debe diferirse
mas de una semana, ya que incrementa el riesgo de recurrencia de la infeccion (124). Puede usarse
de forma transitoria un sistema de terapia de presion negativa (125), pero estos sistemas nunca

pueden atrasar la cirugia de reconstruccion ni considerarse una cobertura definitiva (77).

Figura 18: Ejemplo de fractura tibial causada por un mecanismo de elevada energia. Se trata de una fractura

compleja, combinando defecto de cobertura de partes blandas (G-I1IB) con un defecto 6seo.
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Existen diversas técnicas de reconstruccion de PPBB; son procedimientos complejos, que pueden
requerir microcirugia, y deben ser realizados por un especialista experimentado, habitualmente
un cirujano plastico (21). Los colgajos locales solo podran utilizarse en traumatismos de relativa
baja energia, que presenten una zona de lesion bien delimitada. El colgajo libre es mas complejo,
pero aporta gran versatilidad, potencial de cobertura y se obtiene tejido de una zona dadora
completamente sana. Se ha postulado que el colgajo muscular aporta mayor irrigacion, pudiendo

facilitar la consolidacion de la fractura y erradicacion de la infeccion (77,126), (Figura 19).

Figura 19: IAF tratada de forma definitiva mediante FEC. Es este caso se ha usado un constructo
combinando el sistema Ilizarov y hexapodal. Destaca la presencia de un defecto de partes blandas manejado
mediante un colgajo, realizado por el equipo reconstructivo de cirugia plastica. Las varillas del marco

hexapodal pueden retirarse, facilitando el acceso al colgajo.
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1.6.6  Antibioterapia: (Figura 20)

En la mayoria de casos (excepto en sepsis), el inicio del tratamiento antibidtico puede diferirse
hasta la obtencion de muestras quirtrgicas (127). Posteriormente, se debe iniciar un tratamiento
endovenoso empirico de amplio espectro, elegido en funciéon de la epidemiologia local, las
caracteristicas de la lesion y los factores de riesgo del paciente. Se recomienda incluir un
glucopéptido y un agente contra Gram-negativas (21). Al disponer de los resultados definitivos
de los cultivos, se secuenciara a un antibiotico dirigido en funcion del patdégeno aislado y su
espectro de sensibilidades. La secuenciacion debe hacerse a via oral en caso de disponer de un
antibiotico sensible y con buena biodisponibilidad (127,128). La decision del antibidtico dptimo,
su dosis, duracion y via de administracion es muy controvertida, y debe ser tomada con el soporte
del equipo multidisciplinar (21). Es habitual realizar antibioterapia endovenosa inicial 1-2
semanas y posteriormente secuenciar a via oral hasta completar unas 6-12 semanas (129). Sin
embargo, la pauta antibioterapica debe ser individualizada (127). Los dos extremos de duracion
de la antibioterapia son el tratamiento supresivo por vida y la reseccion segmentaria radical que,

tedricamente, s6lo requiere dos semanas de adyuvancia antibidtica.

La bacteria que se encuentra en el biofilm maduro formado sobre el implante es mucho mas
resistente al antibiotico que en su estado planctdnico (127) (ver apartado “III-Etiopatogenia”). La
rifampicina es activa frente biofilm en Gram-positivas, mientras que las quinolonas en Gram-

negativas (86).
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Procedure/strategy Antimicrobial therapy Total duration

Removal & osteomyelitis treatment A 6 weeks

Retention & eradication O_>—> 12 weeks

One stage exchange & eradication % 12 weeks

Two stage exchange & eradication A 12 weeks
(short interval) :

Twa stage exchange & eradication A 12 weeks
(long interval) without antibiotic free interval

Two stage exchange & eradication A 1-2 weeks after implantation*
(fong interval) with antibiotic free interval

Debridement & suppression until

A
fracture healing o > individual

1-2 weeks after removal of implant

O Debridement, irmgation and acquisition of multiple tissue samples.
—

1V-antibiotics are continued until culture and sensitivity results are available and then, if there are appropriate oral agents
available, the patient can be switched to oral antibiotic therapy (in general IV 1-2 weeks).

Oral antibiotics without biofilm activity (approx. 4 weeks, to complete 6 weeks of total antibiotic course).

Oral antibiotics with biofilm activity.

vy

Antibiotic free interval (=2 weeks).

<=

Ex- and implantation of fixation device,

<> =

One stage exchange of the fixation device.

* When the cultures are negative, the antibiotic therapy can be stopped.
When positive continue to the guidelines for the one stage exchange (1.e. 12 weeks of antibiotics).

Figura 20: Recomendaciones del grupo consenso sobre antibioterapia sistémica en IAF. Obtenido de
“Depypere M, Kuehl R, Metsemakers WJ, Senneville E, McNally MA, et al. Recommendations for
Systemic Antimicrobial Therapy in Fracture-Related Infection: A Consensus From an International Expert

Group. J Orthop Trauma. 2020;34(1):30-41".
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1.6.7 Rehabilitacién y Seguimiento:

La IAF se asocia a pérdida funcional, baja calidad de vida e incapacidad (51). Ser4, por lo tanto,
muy relevante iniciar de forma precoz un programa de rehabilitacion funcional individualizado.
El médico rehabilitador y el fisioterapeuta tendran un rol importante en esta fase (21). Dado que
se trata de un proceso largo y muy demandante para el paciente, también se ha recomendado el

soporte psicoldgico y emocional durante la recuperacion (54).

El seguimiento debe ser como minimo de un afio tras finalizar el tratamiento quirdrgico y
antibiotico (21). El paciente debe ser visitado periddicamente realizando controles clinicos,
radiologicos y analiticos. La periodicidad y eleccion de pruebas complementarias dependeran de
las preferencias del equipo tratante, la gravedad de la patologia y las caracteristicas especificas
del caso. Hay que comprobar que la fractura consolida correctamente y sin deformidad, y que no
aparecen signos de infeccion u otras complicaciones. Deben resolverse las dudas que surjan al
paciente y a su entorno, y asegurar la adherencia al tratamiento. Asimismo, hay que mantener al
paciente optimizado médicamente mediante el control de comorbilidades, la evitacion de factores

de riesgo modificables y el correcto estado nutricional (21).

No se han estandarizado los sistemas de medicion de resultados en IAF. Se recomienda usar
resultados clinicos (principalmente consolidacion de la fractura y erradicacion de la infeccion)
juntamente con cuestionarios funcionales, de calidad de vida y satisfaccion (21). Cada vez tiene
mayor relevancia la informacion brindada por el paciente a la hora de analizar los resultados de
los procedimientos. Los “resultados reportados por el paciente” (“PROM?”), permite considerar

informacion subjetiva mediante la valoracion de actividades de la vida cotidiana (130).
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2- JUSTIFICACION

Una de las complicaciones mas temidas tras una fractura tibial es la infeccion. Se trata de una
complicacion muy grave que empeora el pronostico de forma significativa. Se ha asociado a un
incremento del riesgo de no-unién, morbilidad (pérdida funcional, dolor, incapacidad, etc.) e
incluso puede suponer la amputacion de la extremidad. Suele condicionar un ingreso hospitalario
prolongado, multiples intervenciones quirtrgicas y un largo tratamiento meédico. Asimismo,
conlleva también una afectacion emocional para el paciente y elevados costes econdmicos

directos e indirectos.

El objetivo del tratamiento de la infeccion asociada a la fractura tibial es erradicar la infeccion y
conseguir la consolidacion de la fractura sin deformidad relevante. El tratamiento se basa en el
desbridamiento quirtrgico radical junto con la adyuvancia antibioterapica. En caso de retirar el
material de osteosintesis previo, es necesario realizar la re-osteosintesis de la fractura mediante
fijacion interna (puede ser en un tiempo, o en dos tiempos tras un periodo de fijacion externa

transitoria) o fijacion externa definitiva.

La fijacion externa circular (FEC) podria suponer una excelente opcion de tratamiento definitivo
para la fractura tibial infectada (tanto aplicada de forma inicial como de rescate tras una cirugia
fracasada), ya que aporta diversas ventajas. En primer lugar, la FEC es una muy buena
herramienta de osteosintesis, aportando estabilidad en la fractura y permitiendo carga precoz.
Evita la implantacion de material en el foco séptico, facilitando la erradicacion de la infeccion.
Disminuye la agresion sobre las partes blandas; factor clave en el manejo de estas infecciones.
Ademas, permite la correccion multiplanar de deformidades y el alargamiento de la extremidad.
Sin embargo, hay escasa literatura cientifica estudiando el uso de la FEC como tratamiento
definitivo de la fractura tibial infectada. Tampoco se han comparado los resultados de dos de los

principales sistemas de FEC: convencional (Ilizarov) vs Hexapodal.
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La fractura tibial infectada y su tratamiento pueden asociar un defecto ¢seo critico. Una de las
opciones para su reconstruccion es el transporte 6seo asistido por fijacion externa. Se basa en los
principios biologicos de osteogénesis a distraccion, en el cual se obtiene un regenerado 6seo, y de
consolidacion del regenerado. Se trata de una técnica quirrgica compleja que ha demostrado ser
reproducible y ofrecer buenos resultados. Sin embargo, también presenta inconvenientes, como
un prolongado tiempo de fijacion externa, que afecta a la calidad de vida del paciente y asocia un
incremento de complicaciones. Diversas técnicas hibridas, combinando fijacién externa y
enclavado endomedular, han sido disefiadas con el objetivo de disminuir el tiempo de fijacion
externa en el transporte 6seo. Por otro lado, el transporte 6seo mediante fijacion externa también
puede asociar complicaciones mecénicas, como la fractura del regenerado, el regenerado
hipotréfico o la no-unién. Una posible solucion a estas complicaciones consiste en la insercién
de un clavo endomedular para proporcionar soporte mecanico. Ademas, en los casos que
presentan destruccion de la articulacion del tobillo, la insercion retrograda del clavo podria lograr
una artrodesis funcional de tobillo en el mismo acto quirirgico. No obstante, el uso de material
de osteosintesis interno en el transporte 6seo mediante fijacion externa tras defecto 6seo séptico
genera controversia debido al potencial riesgo de infeccion. La utilizacion de un clavo con
recubrimiento antibacteriano podria ser una opcion efectiva y segura en este escenario. Durante
los tltimos afios, se han disefiado tecnologias asociadas al clavo tibial con el objetivo de disminuir
el riesgo de colonizacion bacteriana, como el recubrimiento antibidtico o el recubrimiento por
una aleacion de metales nobles que generan un efecto galvanico. Es necesaria mas evidencia
cientifica evaluando el uso estos clavos modernos con recubrimiento antibacteriano en el
escenario de transporte 6seo mediante fijacion externa tras defecto tibial séptico. Podrian ser
especialmente beneficiosos para manejar complicaciones mecanicas surgidas durante el

transporte y como técnica hibrida para acortar la duracion de la fijacion externa.
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En la presente tesis se exponen tres estudios que tratan de aumentar el conocimiento y evidencia

cientifica en relacion a aspectos poco investigados del tratamiento de la fractura tibial infectada.

e El primer trabajo tiene por objetivo investigar el uso de la FEC como tratamiento definitivo
de la infeccion aguda asociada a fractura tibial sin defecto dseo critico. Adicionalmente, se
comparan los resultados obtenidos por dos sistemas diferentes de FEC: Ilizarov vs Hexapodal.
Las variables resultado principales son la consolidacion de la fractura, la erradicacion de la

infeccion y la deformidad residual al finalizar el tratamiento.

e El segundo trabajo evalua nuestros resultados preliminares usando un clavo prefabricado
recubierto de antibiotico (gentamicina) para tratar las complicaciones mecanicas del trasporte
oseo guiado por fijacion externa tras una fractura tibial infectada. Concretamente, se analizan
un conjunto de pacientes en los que el clavo fue insertado de forma retrograda para lograr

simultadneamente una artrodesis funcional de tobillo.

e FEl tercer trabajo estudia los resultados clinicos de una nueva técnica hibrida de transporte
oseo en defectos tibiales segmentarios infectados, combinando fijaciéon externa y un clavo
con recubrimiento antibacteriano basado en una aleacion de metales nobles. Especificamente,
se evalta el riesgo de infeccion profunda al usar este implante interno, la tasa de
complicaciones relacionadas con el clavo y la capacidad de esta técnica hibrida para reducir

el tiempo de fijacion externa.
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3- HIPOTESIS

La presente tesis doctoral aborda algunos de los aspectos menos explorados de la reconstruccion
osteoarticular en el contexto de la infeccion asociada a fractura tibial. El eje tematico del trabajo
se centra en el analisis del uso de la fijacion externa circular como herramienta terapéutica en dos
escenarios clinicos claramente diferenciados: por un lado, el tratamiento definitivo de fracturas
tibiales infectadas sin defecto 6seo critico mediante fijacion externa circular aislada; y por otro,
la reconstruccion de fracturas tibiales infectadas con defectos dseos masivos mediante una
estrategia hibrida que combina fijacidn externa circular con clavos endomedulares con

recubrimiento antibacteriano.

Los tres estudios que integran esta tesis comparten una linea de investigacion comun orientada a
generar evidencia cientifica sobre la eficacia, seguridad e indicaciones de estas estrategias

quirargicas en el tratamiento de fracturas tibiales complejas asociadas a infeccion.

Hipotesis principal: La fijacion externa circular empleada como tratamiento definitivo en
fracturas tibiales infectadas sin defecto Oseo critico se asocia a elevadas tasas de consolidacion
osea y erradicacion de la infeccion. En casos de fracturas tibiales infectadas con defecto 6seo
masivo, la utilizacion de un clavo endomedular con recubrimiento antibacteriano permite reducir
significativamente el tiempo de fijacion externa, aportando ademas altas tasas de resolucion de

complicaciones asociadas al transporte 6seo.

Hipétesis secundarias:

I.  Los sistemas de fijacion externa circular tipo Ilizarov y tipo hexapodo empleados como
tratamiento definitivo en fracturas tibiales infectadas sin defecto 6seo critico presentan tasas

comparables de consolidacion d6sea y erradicacion de la infeccion.
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El sistema de fijacion externa circular tipo hexapodo ofrece una mayor capacidad para
prevenir deformidades residuales en comparacion con el sistema Ilizarov en el tratamiento
definitivo de fracturas tibiales infectadas sin defecto dseo.

La insercion retrograda de un clavo prefabricado recubierto de antibidtico es util en el
tratamiento de complicaciones surgidas durante el transporte 6seo con fijacion externa en
casos de fracturas tibiales infectadas con defecto 6seo masivo. Esta técnica se asocia a baja
incidencia de reinfeccion y permite alcanzar, simultdneamente, una artrodesis funcional de
tobillo.

La técnica hibrida de transporte 6seo, que combina la fijacion externa circular con un clavo
endomedular recubierto de una aleacion metalica con efecto galvanico (capacidad
antibacteriana pasiva), reduce significativamente el tiempo de fijaciébn externa sin

incrementar el riesgo de reinfeccion ni otras complicaciones mayores.
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4- OBJETIVOS

Para tratar de dar respuesta a las hipotesis planteadas en el apartado previo, la presente tesis tiene

los siguientes objetivos.

Objetivo principal: Investigar el uso de la fijacion externa circular como tratamiento definitivo
de la infeccion aguda asociada a fractura tibial sin defecto 6seo critico y evaluar el uso de un clavo
endomedular con recubrimiento antibacteriano para aportar estabilidad mecanica en el contexto
de transporte 6seo mediante fijacion externa tras un defecto 6seo masivo generado en una lesion

tibial infectada.

Objetivos secundarios:

Comparar la tasa de consolidacion de la fractura y erradicacion de la infeccion al tratar la
infeccion aguda asociada a fractura tibial sin defecto 6seo critico mediante dos sistemas
diferentes de fijacion externa circular definitiva (Ilizarov vs Hexapodal).

Comparar la capacidad de prevenir la deformidad residual al finalizar el tratamiento de
infeccion aguda asociada a fractura tibial sin defecto 6seo critico mediante dos sistemas
diferentes de fijacion externa circular definitiva (Ilizarov vs Hexapodal).

Evaluar los resultados preliminares de la insercion retrograda de un clavo prefabricado
recubierto de antibidtico para tratar las complicaciones mecanicas del trasporte 6seo guiado
por fijacion externa tras una fractura tibial infectada con defecto 6seo masivo.

Comparar el tiempo de fijacion externa, riesgo de infeccion y tasa de complicaciones al
realizar un transporte 0seo tras un defecto tibial séptico entre una técnica hibrida combinando
la fijacion externa circular con un clavo recubierto de una aleacion de metales nobles con

efecto galvanico y el transporte 6seo clasico.
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The incidence of tibial fracture is reportedly B.1-37/100.000
cases per year, of which 25% are open [1]. One of the most feared
and challenging complications after either open or closed tibial
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injury. However, FRI is not rare, being as high as 16% [3)]. These
infections are associated with healing delay, suboptimal functional
outcomes, and risk of developing chronic osteomyelitis. Consider-
able morbidity can be expected, often requiring multiple surgical
interventions, prolonged length of hospital stay and an associated
increase in healthcare costs [4-6], This complex injury is also as-
sociated with low return to work (RTW) index and financial dif-
ficulties |7]. A tibial FRI should be considered a potential limb-
threatening complication, ending in amputation in some cases [3].

The main goals of FRI treatment are eradication of the infection,
achievement of bony union without deformity or dysfunction, and
avoidance of chronic osteomyelitis. The most appropriate treatment
after a tibial FRI is a matter of debate. Therapeutic options include
debridement and implant retention, implant exchange (in a single-
or two-stage strategy), or implant removal with definitive exter-
nal fixation [2,8], Aggressive surgical debridement including inter-
nal hardware removal and definitive treatment with circular ex-
ternal tixation (CEF) is an attractive option associated with mamy
theoretical advantages. In this scenario, definitive CEF allows use
of temporary implants far from the infected area, achieves multi-
level tibial fracture stabilization with minimal aggressivity to soft
tissue, permits early mobilization, and enables precise deformity
correction [9-11].

There is, surprisingly, scant scientific literature addressing the
effectiveness of CEFs in the definitive treatment of an acute tibial
FRI. The present study sought to investigate the outcomes of bwo
different types of CEFs (llizarov and hexapod) in the treatment of
a series of acute tibial FRls. The primary end paoints were fracture
healing rate and successful infection eradication. Our hypothesis
stated that aggressive surgical debridement and definitive treat-
ment with CEFs would provide excellent healing and eradication
rates. The secondary objective was to investigate the differences
between the types of circular frames in terms of the magnitude of
final post-treatment deformity. Our hypothesis was that patients
managed with a hexapod frame would present less residual defor-
mity.

Marerial and methods

Smdy design: This study was conducted as a retrospective co-
hort study. After institutional review board (IRE) approval, we per-
formed a retrospective search of the institutional database from
two Level 1 hospitals, each of which houses a national-referral
musculoskeletal infection unit, We reviewed all consecutive cases
between January 2015 and December 2020 with an acutely in-
fected tibial fracture, definitively treated with a circular frame.

The inclusion criteria were; a) adult patients; B) acute infected
tibial fractures (=4 weeks after index procedure), €) no segmental
bone loss requiring a reconstructive procedure, d) dehinitive sur-
gical treatment with a CEF [using either the llizarov or hexapod
system), and &) minimum follow-up of 1 year after frame removal.
Patients who did not meet inclusion criteria were excluded from
the study.

Definitions:

1. Fracture Related Infection criteria; FRI was diagnosed accord-
ing to imternational consensus criteria |12]. At least one defini-
tive criterion had to be met; a) Presence of a sinus tract; b) Bone
or osteosynthesis material exposure; c) Positive histology test: d)
Pus or intraoperative abscess; e) =2 positive cultures to the same
pathogen.

2. Bony union quality: Determined according to the Radio-
graphic Union Score for Tibia Fractures (RUST) [13]. The RUST sys-
temn assigns a score to an anteroposterior and a lateral radiograph
based on assessment of healing at each of the four cortices. Each
cortex receives a score of 1 point if there is a fracture line without
callus, 2 points if there is callus but the fracture line is still visible,
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and 3 points if there is bridging callus without fracture line, The
global score ranges from 4 to 12 points,

3, Infection eradication: According to internationally accepted
criteria |14]; a) healed wound; b) no infection recurrence (mini-
mum 1-year follaw-up); c) no subsequent surgical intervention due
to infection: d) no infection-related mortality and e) absence of
suppressive antibiotic treatment.

4, Residual deformity: Evaleated through coronal angulation
and translation and sagittal angulation and translation. Final x-rays
were measured by the same radiologist (with 15 years of experi-
ence in musculoskeletal imaging) in a blinded fashion,

5. Residual pain: Measured using the Visual Analogue Scale
(WAS) [15], which is a validated subjective measure for acute and
chronic pain, with 0 representing no pain and 10 the maximum
degree of pain imaginable.

7. Patient functional outcome; Based on a 20-iten scale called
the LowerEctremity Functional Scale (LEFS) assessing patient abil-
ity to perform everyday tasks [15]. Its maximum possible score is
BO.

Ourcome Variables: The primary end points in this series were
fracture healing and infection eradication. The secondary outcome
was final post-treatment deformity magnitude. The following data
were recorded: 3) Demographics, B) Comorbidities: smoking habit,
alcoholism, high body mass index, Charlson's Comorbidity Index
[17]. American Society of Anaesthesiologists (ASA) Status Classifi-
cation System [18], €) Fracture description; date, AQJOTA classifica-
tiom, tibial segment, open fracture classification {Gustilo-Anderson
(Classification) @) First-procedure dota: date of surgery, original im-
plant used, soft-tissue procedure &) Infection dote: time after index
procedure, pathogen isolation [) Definitive CEF surgery data; date of
surgery, type of CEF, soft-tissue procedure, fixatorrelated compli-
cations and outcomes,

Whenever feasible, a final outpatient appointment was sched-
uled, in which each patient was etamined by a member of the
dedicated team to assess the following: VAS scale, Lower- Extremity
Functional 5cale (LEFS) and Return-to-work (RTW) index.

Operative technique description: Each CEF was applied by one
of three orthopaedic trauma surgeons (FC, .M, C5.) trained and
specialised in limb reconstruction. The two participating hospi-
tals followed similar clinical protocols. Procedures were performed
with the patient in supine position; a sterile tourniquet was ordi-
narily used. During the tirst phase of the procedure, the goal was
eradication of infection. The focus was on surgical debridement
and required removal of all contaminated hardware and macro-
scopic devitalized bone and soft tissue. According to our proto-
col, criteria for implant removal were infection presenting more
than bwo weeks after index surgery, inadequate soft tissue, multi-
drug-resistant pathogens, non-oral antibiotic availability and in-
tramedullary nail infections. Before intravenous antibiotic admin-
istration, deep samples were taken to maximize sampling effec-
tiveness, Patients should not have received antibiotics for at least
ten days prior to the intervention; a minimum of six deep micro-
biological samples were taken, We used a separate set of sterile
instruments for each sample, and samples were sent to the mico-
biology laboratory as soon as possible. Further, samples were also
sent for histological examination. Inm this series, antibiotic-loaded
bone substitutes were not routinely used. Once the area was de-
brided and irrigated, a CEF was applied to stabilize the bone seg-
ment. Two different CEF designs were used in this series. In one
centre, a hexapod-type frame was used in all cases (Truelok® Hex;
Orthotie; Sommacampagna, Verona, Italy). The other centre used
an llizarov-type apparatus (Truelok®, Orthofix; Sommacampagna,
Verona, Italy)

Although bwo different types of circular ficator were used, ac-
cording to the centre’s preference, every application followed the
same principles of stability [19]. The selected external device was
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applied in a standard fashion, as described elsewhere |20,21], Ten-
sioned fine wires (L8 mm wires, tensioned to 100-130 kg) were
positioned as closely as possible to right angles to each other:
hyydrocyapatite-coated half-pins (HA-XCaliber™ Screws, Orthofix:
Sommacampagna, Verona, ltaly) were used to connect the device's
rings to the affected bone segments. The specific frame configu-
ration was dependent on the fracture pattern. In the case of the
hexapod tixator, the surgical technigue consisted of the “rings first”
method, placing the rings orthogonal to the proximal and distal
bone segments; initial acute adjustment of fracture alignment was
achieved using the device's six adjustable struts,

All patients followed similar postoperative antibiotic protocols,
under the guidance of an infectious diseases expert who was part
of the centre’s multidisciplinary unit. Postoperative care of pin-
wire sites imvolved a weekly regimen of cleaning with alcoholic
chlorhexidine and occlusion of the pin site with a bulky dressing.
After 2-3 weeks, the pin site was cleaned once each day and left
uncovered. Patients were actively trained in self-care pin-site man-
agement,

Follow-up prowocol; Patients were discharged once soft tissue
evolution was deemed favourable, and after education in proper
ficator care. The stability the CEFs provided allowed weight-
bearing, total or partial, immediately after frame application and
verification that soft-tissue stabus was adeguate, providing amy
other injuries allowed it, Patients were scheduled for follow-up ap-
pointments every 2 to 3 weeks: during these visits they received
clinical and radiological evaluation for any complications. If neces-
sary, frame configuration was progressively adjusted, to correct amy
post-traumatic deformity. In hexapod frame cases, web-based soft-
ware was used to modify ring positions in cases where the initial
fracture reduction was found to be inacourate [21,22),

The fixator was removed once bone consolidation had been
achieved. Routine clinical and radiographic follow-up continued
until the consolidation matured completely, solid union was con-
firmed, and infection relapse was ruled out.

Staristical anakysis:

Demographic factors and clinical characteristics were summa-
rized as counts and percentages for categorical variables. Means
were calculated for continuous variables. Normality was tested us-
ing the Kolmogoroy-Smimov test. Groups were compared using the
x 2 test or Fisher's exact test for categorical variables, Continuous
variables were evaluated with the student’s T test. A binary logistic
regression analysis was conducted to look for possible association
between variables. All p values were two-tailed. A p-value - 005
was considered statistically significant. Statistical analysis was per-
formed using Stata® v.14.0 software (StataCorp., Lakeway Dr., Col-
lege Station, Texas, USA),

Resulrs

After review of our database, we included 31 patients with
acute tibial FRls, for whom a CEF was used as definitive treat-
ment; 18 hexapod-type and 13 llizarov-type. OF these patients, 22
[T1Z) were males, with an average age of 45541656 years. Pa-
tient demographics, comorbidities and injury characteristics can
be found im Table 1. Mo significant differences existed bebween
the two groups in terms of age, sex or comorbidities, Regarding
injury-related factors, E1% of the fractures (25 of 31) were initially
open (60% Gustilo Type Ill). The hecapod group presented more
frequently with high-energy trauma, requiring more extensive soft-
tissue reconstruction (78% vs. 23%; p-value 0.003). Regarding flaps
in this series, 353% (6/17) were microsurgical free flaps; the re-
maining 64.7% {11/17) were local rotaticnal flaps. Mean number
of surgeries before the definitive procedure was 2.39. Orniginal im-
plants initially used were uniplanar external fixators (58%), inber-
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nal fixation with plate-screws (23%) and internal fixation with in-
tramedullary nails (19%).

Regarding microbiological results, 29% of the cultures were re-
ported negative despite unequivocal signs of infection |12]. Among
positives cases [71%), the most frequently isolated microorgan-
isms were Enterobacter spp. (29.5%) and Staphococous aurens (23%
methicillin-sensitive and 6.5% resistant). Interestingly, 27% of infec-
tions were polymicrobial.

As study principal end points, fracture healing and infection
eradication, according to imternationally accepted criteria, were
achieved in all patiemts (31/31) after 3 mean follew-up of 247
months (range 12.1-55.3), (Table 2). Patients treated with [lizano-
type CEFs presented shorter time to fracture umion (3544223
maonths vs. 928£6.04 months; p-value 0.021) and shorter duration
of external tixation (p-value 0.001) In terms of bone callus qual-
ity, the hexapod group showed a significantly higher RUST score
(1782073 ws. D.9241.38; p-value 0001}

The secondary study outcome, comparison of residual post-
treatment deformity, is shown in Table 2. Although all values
{coronal angulation, coronal translation, sagittal angulation and
sagittal translation) were improved in the hexapod group, we only
found statistically signiticant differences between both frames in
coronal translation; the hexapod system presented signiticantly
less residual coronal translation deformity (0.44+189 mm vs,
2462395 mm; p-value 0U034),

Fixator-related complications were similar when comparing the
groups: 28% in the hexapod group required postoperative adjust-
ments of CEF configuration, vs. 23% in the llizarov group (p-value
= 0.99). Pin-wire site infection occurred in 28% of the hexapod pa-
tients, vs. 46% of the llizarov patients [p-value 0.45). The majority
of the pin-wire infections (91%) resolved with oral antibiotic treat-
ment alone. Only 9% required pin or wire extraction to achieve
healing, without further complications, We observed no pin-wire
related osteomyelitis in this series.

At the end of follow-up, no statistically significant differences
were seen between the hexapod group and the lizarov group in
terms of pain (VAS) (1752211 wvs. 2.15£1.46; pwvalue 0.25), RTW
rate (35% vs. 45%; p-value 0.7) or functionality (LEFS) (49.564+23.37
w5, 58.92+13.09; p-value 0.4) (Table 2).

Discussion

The most important finding of this study of 31 acute tibial FRIs
was that aggressive surgical debridement and definitive treatment
with CEFs provided excellent infection control (100% eradication
rate) and fracture healing (100% consolidation rate] in this com-
plex scemario. Time to achieve healing and time on external Fixa-
tion were significantly lower in the llizarov group, but bone callus
quality was better in the hexapod group. Final postoperative resid-
ual deformity was significantly lower in the hexapod group, with
the greatest improvement observed in the coronal plane (p-value
0.034). To the best of our knowledge, this is the first study com-
paring fracture healing. infection eradication and deformity correc-
tion between the hexapod system and the [lizarov system, in the
acute tibial FRI scenario.

Acute FRI has become a very important topic in recent years.
Its optimal treatment is still a2 matter of debate. One of the most
controversial topics is whether the inbermal hardware originally
used to stabilize the fracture should be retained or removed. The
classical assumption is that stable hardware can be maintained is
far from a settled fact [23]. There are many scenarios in which
this approach is not realistic, such as cases of inadequate soft tis-
sue, multidrug-resistant pathogens, non-oral antibiotic availability,
and intramedullary nail infections, Therefore, infected hardware re-
miwal and definitive external fixator treatment is clearly an attrac-
tive option.
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Tabie 1
Bassline characteristics of patients with acute tibial fradure-related nfection [FRI)
Global Hexapod Group lzorov (roup Pvalus
n =31 n = 18 [SEE) n = 13 [425)°
Patient related fadors:
Eg:ijws] 4552 (£16.56) 4278 [£16.22) 40,31 (£16.81) U;ﬂg-g
ender =
Male 22 [71E) 13 (72X 9 {655E)
Female 0 [ 20%) 5 (28X} 4 (31X}
Diabetes 5[ 1E%) 2 (11} 3 {23%) 062
Smoking habit 10 [32%) 6 (33T] 4 (31X} =099
BMIP =30 5 {1EE) [17%} 2 {15%) =099
Alcohalism 4. {13%) 4 [22%) 0 {0%) 01z
o 02
=2 20 [B5X) 14 [T3X) G [45%)
s B [26%) 3 {17x} 5 (3BT}
6B 2 {B.5%) 1 [5%) 1 {BX)
=3 1 {3.2%) 0 (0% 1 {BX)
ASA® 043
| 12 [39%) 8 [7Bx]} 4 (31X}
i 11 [35%) 7 (3ex] 4 (31X}
1] B [26%) [17%} 5 (3BX)
:’_ e 0 [0%) 0 (0% 0 {0%)
|ury-r mchors:
Mechanism of injury 0003
Mlotor vehicle acrident 15 [43%) 11 [B1X) 4 (31X}
Ground-level fall 5 {1EE) 0 [0 5 (3BX)
Fall from a beight 4. {13%) 4 [22%) 0 {0%)
Sport injury 2 (7%) 1 [G6X) 1 {BX)
Others 5[ 1E%) 2 (11} 3 {23%)
Open fracture 25 [B1X 15 [BIX) 10 [77%) 068
Gustilo Classification 013
| a{12) 2 {135} 1 {105)
I T [2B%X) 2 {135} 5 [50E)
I0A 7 [2BX) 4 [T} 3 (305}
1B B {32%) 7 (47%] 1 {105}
0L [0 0 [0 {0
Flap reguirement IT [55%) 14 [TEX) 3 (23%) 0.003*
Local flap 11 [BEX) B (445%) 3 {23%)
:Ee flap S 6 [35%) 6 (335%) {0
OTA classification
4lLA 1 {3%) 0 (0% 1 (B%)
41.8 1 {3%) 1 [5%) {0
41.C 5{17%) 4 [22%) 1 {BX)
4 A 5{17%) 1[17%x} 3 {23%)
4r 8 5{17%) 1{17x} 2 {15%)
4rC 3 (1) 2 (1%} 1 (B%)
4T 0 {0%) 0 [0%) 0 {0%)
4z 5{17%) 1 [5%) 4 (31%)
430 5{17%) 4 (22%]) 1 {BX)
Articular imvohement 16 [(32X) 10 (36 G [4E5) Q61
Surgeries before definitive procedurne 239 (£01.20) 261 (£133) 208 [£0B5) 028
Original implants 0.7l
Umiplanar external foxator 1B [58X) 10 [SEX) B [62E)
Plate-Screws 7 (23%) 4 [22%]) 3 (23%)
Imtramedullary nail 6 [ 19%) 4 [22%]) 2 {15%)

! m (X}; mean (50

? Pearson's Chi-squared test; Wilomoon rank sum test; Fisher's exact test; Wilomon rank sum exact test

1 Body Mass Index
4 Charlson's Comorbidity Index

* American Society of Anesthesiclogists Status Classification System

* A pvalue = 005 was considered statistically significant.

CEF offer unbeatable technical advantages in treating an acute
tibial FRL They allow removal of infected hardware and aggressive
debridement—the comerstones of treatment |24]. They permit use
of temporary implants far from the infected area, preservation of
local wascularity, and precise, progressive deformity correction |9-
11]. CEF offers multilevel tibial fracture stabilisation, with minimal
aggression toward soft tissues |20|. Furthermore, it permits early
weight bearing [25]. stimulating fracture healing and improving
patient mobility.

There are two main CEF configurations; the classical llizarov
type and the hexapod type. Each has its advantages and draw-
backs. Hetapod systems, though more expensive than the tradi-

tional llizarov apparatus, reduce the complexities of deformity cor-
rection and fracture reduction. While many modern surgeons are
not trained in adjusting the llizarov frame, the hexapod device
is used in combination with computerized deformity cormection
software, allowing millimetric corrections |21] based on a wirtual
hinge. Another advantage of hexapod is the ease of access to the
problematic area if soft-tissue cowerage is required. The hexapod
struts can be temporarily disassembled while soft-tissue surgery is
performed, On the other hand, there is a general conception that
hexapod frames are much stiffer than the llizarov type (more rigid
under bending and torsional loads), potentially lengthening heal-
ing time |26,27]. The superiority of one CEF type owver the other in
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Comparison of fracture healing, infection eradication, residual post-treatment deformity and clindcal outcomes between the

hexapod group and the Hirarow group.

(dobal Hexaped Group llizorow Group

N=231" M = 18 (5EE) N = 13 (42} Poyalur
Frodture healing md infection srodicotion outcomes
Fracture healing 1 [ 100%) 18 (100%] 13 [100%)
Infection eradication 1 [ 100%) 18 {100%] 13 [100%)
Time until fracture union [moaths) 7371 (£511) 028 (+6.04) 554 (+233) ooz
Duration of external fixation (manths) 57 [£5.46) 1070 (+6.22) 540 [+1.47) oo
RUST? scare 1100 (+139) 1178 (+073) 002 [+1.38) oo
Residunl post-irestment deformity cutcomes
Corcmal Angulation [7) 164 [£279) 248 [+2.54) 285 [+321) .95
Corcmal Translation {mm) 1.29 [£305) .44 [+1.89) 146 [£2.05) o34
Sagittal Angulation (1) 405 [£394) 372 [+1.85) 454 [24.18) 057
Sagittal Tramslation [mm] 223 [£340) 178 (£2.94) L85 (44.1E) nE2
Climical outcomes
Pain [VAS)® 183 (£183) 175 (42.11) 215 (£1.46) 025
ETW* 11 [ 39%) G [35%) 5 (45T) o7
Functionality [LEFS]® 534 (+10.94) 4956 (+2337) 5892 (+1309) 04

" n (%) mean [50)

¥ Pearson’s Chi-squared test; Wilcon ramk sum test; Fisher's exact test; Wilcowon rank sum exact test

¥ RUST: Radiographic Unicn Score for Tibia Fractures

4 VAS: Visual Analogue Scale

= RTW: Return To Work

E LEFS: Lower Extremity Functional Scale

* A pvalue < 005 was considered statistically significant.

treating acute tibial FRI has scarcely been examined in the scien-
titic literature.

In this study, we found 100% fracture consolidation and infec-
tion eradication with both CEF frame types (Table 2), confirming
the study’s principal hypothesis. These outcomes are relevant be-
cause an acute tibial FRI is seriously adverse to achieving primary
bone healing [28]. Such a scenario is associated with several neg-
ative factors; confluence of fracture and infection, high-energy ini-
tial trauma, frequent association with soft-tissue compromise, po-
tential bone loss, handicapped bone vascularization, and multiple
previous surgeries |2]. Ouwr data suggest that both types of CEF
are good therapeutic options in this difficult-to-resolve scemario
(Figure 1 and 2). CEF offer theoretically optimal characteristics for
bone healing. They allow axial micromotion while preventing ex-
cessive bending and translational shear, generating a favourable
healing environment |[27]. This biomechanical supericrity, along
with their modularity and minimal soft-tissue invasion, make CEFs
ideal for use in limb reconstruction procedures,

In a non-infected scenario, Maude et al.|29] found no significant
difference in union rate between hexapod and lizarov frames (92%
ws, 100%) after high-energy tibial fractures. Similar fracture healing
outcomes were also observed in a case series of 19 patients with
open tibial-shaft fractures { 100% fracture healing) | 11] treated with
a hexapod system. Giotakis et al. [20] analysed 20 segmental tibial
fractures definitively treated with an llizarov-type circular frame,
reporting a 90% union rate, CEF fixation as an initial and definitive
treatment allows stable fixation and progressive fracture reduction,
while potentially avoiding iatrogenic soft-tissue injury and deep in-
fection [30-32).

In our series, llizarow frames showed a significantly shorter
union time (5544233 months vs. 9284604 months; p-value
0.021) and, consequently, shorter external fixation time (5494147
months ws, 10.793+6.22 months; p-value 0.001). A possible expla-
nation could be the supposed greater rigidity of the hexapod as
compared to the lizarov, which could delay bone consolidation,
However, this characteristic is far from fully proven as fact. A slight
flexibility of the assembly may favour fracture union [33), How-
ever, Menakaya et al. [26] found no difference in time to union
between the systems, im a non-infected series of tibial fractures.

4z

It must be acknowledged that, in our series, a greater number of
patients in the hexapod group had initially presented with high-
energy trauma and flap requirement. This could bias results by ex-
tending observed healing time. Additionally, we must allow for the
possibility there is a degree of subjectivity in the determination
of adequate fracture consolidation, and deciding when the focator
should be removed. In any event, the external fixation time nec-
essary to achieve consolidation of such fractures is prolonged, and
patients must be warned about this at the outset.

In contrast, the hecapod group showed a higher RUST score
than the llizarov group (11782073 vs. 992+138; p-value --0.001),
The hexapod's superior bone callus quality could be due to its frac-
ture reduction power [21], There are few studies analysing bone
callus quality after CEF treatment for FRI; however, similar RUST
has been previously reported when treating complex open tibial
fractures with an llizarov apparatus (9.541.2) |10), The use of RUST
scores probably offers greater objectivity in this type of study [13],

As mentioned earlier, the main treatment goals in FRI should be
to eradicate the acute infection, achieve bony union without defor-
mity or dysfunction, and avoid chronic osteomyelitis, In this series,
we achieved acute infection control in all cases. But, even more
important, we have observed no infection recurrence after a mean
follows-up of 2 years from removal of the CEF (minimum FU of 12
months). An unbeatable advantage of external frames over any in-
ternal osteosynthesis option is that they allow use of temporary
implants far from the infected area. This characteristic, together
with proper surgical debridement, makes them ideal in treatment
of this biofilm-related infection [24]. Surgeons treating such in-
fections must bear in mind that achieving fracture umion at the
ecpense of inducing chronic osteomyelitis should be considered a
failure |2|, clearly to be avoided. The risk of chronic bone infec-
tion has been poorly reported in the literature, but avoiding use of
a permanent implant which may become a nidus of infection is a
great advantage of this therapeutic option &), Establishing interna-
tiomally accepted criteria for success in treatment of FRI is essential
to standardizing the results of studies in this area [12]. Our group
considers that the risk of chronic osteomyelitis (even if the frac-
ture is healed) should be taken into account in future consensus
proposals,
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Ag. L Ag 1(a) The picture shows a 45-year-old female patient with 2 closad diaphyseal fracture of the tibia and fbula. She was treated by open reduction and internal
fixation with a double osteosynthesis plate. After 18 days she presented skin breakdown, with tibial plate exposure and MRSA infection. RZI(D) After plate removal and
debridement, an llizarov-type circular external fixator was used as definitive treatment. FZ1{C) Final resuit after frame removal, with fracture bealing and without infection

relapse.

Ag 2. Fg2(a) The picture shows 2 24-year-old male patient with an open lIB diaphyseal fracture of the tibia. He was managed with an intramedullary nail and 2 hemisoleus
local flap. After 21 days he presented with 2 sinus tracts (arrows) and a sensitive Staphylococous aureus infection. RE2(D) After nail removal, intramedullary reaming, and
fracture site debridement, 2 hexapod-type cirrular external fixator was used as definitive treatment. FREI(C) Final result Jter frame removal, with fracture healing and

without infection relapse or bone deformity.

An important topic in the field of FRI is the use of local an-
tibiotics, usually in the form of antibiotic-loaded resorbable bone
substitutes. A local antibiotic may be a good coadjutant tool, and
its use should be considered in FRI [34], mostly in implant re-
tention scenarios or in cases with cavitary bone defects. It aims
to locally deliver high concentrations of antibiotic to the affected
area, to fill infected bone voids and to promote bone healing. How-
ever, in this study, surgery was considered radical in all patients
and routine use of such antibiotic-containing bone substitutes was
not considered necessary. Our approach was based on internal
hardware removal, aggressive debridement and CEF as definitive
treatment. Based on our good results in terms of infection con-
trol, one could argue that local antibiotics are not mandatory in
such a scenario, and thus avoid the potential problems of their
use, especially leakage through the wound, and high cost. Fur-
thermore, their potential cellular toxicity may lead to attenuated
fracture healing, and their potential systemic effect should not be
neglected |34,

3443

Regarding postoperative residual deformity in this study, both
systems demonstrated excellent radiological outcomes (Table 2),
No differences were seen in coronal angulation, sagittal angulation
or sagittal translation, but the hexapod system presented less
residual coronal translation deformity. Theoretically, the main
advantage of the hexapod over the llizarov CEF is the ease and
accuracy of postoperative deformity correction. Hexapod frames,
because they allow use of computerized deformity correction
software and virtual hinges, may reach an accuracy as high as
Imm or 1° as a margin of error |21|. However, there remains
scant scientific literature analysing deformity correction with CEF
in acute tibial FRI. Al-Sayyad et al. {11 and Liu et al. [32] reported
residual deformity measures similar to ours, when using a hexa-
pod system for open and high-energy tibial fractures respectively.
Differences reported between the two frames are of moderate
magnitude, probably without clinical relevance. This reinforces
the belief that in highly experienced centres, use of the llizarov
system remains an absolutely valid option.
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Although it is true that external fixators offer multiple advan-
tages, their use is not without complications, Adverse events were
minor in this series, considering the overall complexity of the
cases. Globally, 35% of our patients presented pin infection. The
91% of them were solved with antibiotic treatment, while the re-
maining 9% healed after pin extraction. Postoperative frame ad-
justments were found necessary in 26% of our study patients. We
observed no difference between groups on this point. It has been
widely reported that the most frequent complications are pin in-
fections and need to modify the frame [35). The reported rate of
pin infection following external fixator application is widely var-
ied, ranging from O to 100% |26), For instance, and similar to our
own findings, Liu et al. |32 found a pin-infection rate of 44% in
their series of 34 high-energy tibial fractures. Pin-related infection
remains a major concern for surgeons because it can result in deep
infection or even osteomyelitis. It is recommended that a pin be
removed if it is found to have loosened, or if infection does not
resolve with antibiotic treatment.

At the dinical level, in our series, definitive external fixation
treatment has yielded very good outcomes in terms of pain control
and functionality (Table 2). Howewver, we found a global Return-
to-Work Rate (RTW) of only 39%, with no significant differences
between groups. When evaluvating final clinical outcomes in such
patients, it is important to bear in mind that some have pre-
sented with very severe injuries and multiple previous surgeries,
Malepo et al, |[6] stated that CEF is an attractive surgical alterna-
tive in treatment of failed plate fixation in distal tibial fractures.
It can reliably achieve bomy union and very satisfactory clinical
outcomes. Li et al. [36] also noted that circular fixation may of-
fer an early return to pre-injury activities. Further, a series of 45
complex tibial fractures treated with the hexapod system found
good-to-excellent clinical outcomes in B0% of the patients stud-
ied |29]. However, and similar to our own findings, Elsoe et al.
reported a 27% RTW rate |7|. They called attention to their ob-
servation that complex tibial fractures are associated with lower
social classes, so that a poor KTW rate means this type of in-
jury can be a significant life-changing event, work-wise and eco-
nomically. Infection of such already-complex injuries may worsen
functional prognoses and RTW rates. This is especially important
when one considers that the mean age in our case series was 45.5
years.

We recognize there are limitations to our study. The hirst lies
in the study’s retrospective nature, which could increase bias in-
cidence. The definition of an acute infection is another limita-
tion, there being no consensus to establish a threshold bebween
acute and non-acute FRI. To homogenize our sample, we estab-
lished an upper limit of 4 weeks to define acute infection. An-
other important limitation is the lack of randomization, making
it difficult for us to control factors mot under direct experimen-
tal influence, This could explain the differences observed between
groups with respect to the mechanism of injury and flap require-
ment, making the groups less comparable. On the other hand,
there were no differences in age, sex, comorbidities, open-fracture
rate, number of previous surgeries or original implants used. How-
ever, heterogeneity is an inherent characteristic of this type of se-
vere high-energy tibial injury, a factor which makes it difficult
to design comparative studies with homogeneous groups. Further-
more, this study does not stratify data regarding fracture loca-
tion, which may have influenced outcomes. Our patient cohort was
small, though it was comparable to other, similar studies. Cohort
size limits the study’s statistical power, and therefore the gen-
eralizability of results. Fimally, this is a multi-centre study. Re-
cruiting patients from two different hospitals can be a limita-
tion, due to differences between centres, In our case, however,
both are high-volume, specialized centres, with similar clinical
protocols.

addd
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Conclusions

Definitive circular external fixation is wvalid treatment for
acutely infected tibial fractures, when carried out by expert teams,
with a low complication rate. Both the [lizarov and hexapod sys-
tems offer a very high rate of fracture healing and infection erad-
ication. Although both systems yielded very good radiclogical out-
comes im terms of post-operative residual deformity, the heda-
pod system showed less residual coronal translation deformity, and
better callus quality. Despite these excellent results, the RTW rate
was moderate in these working-age patients, demonstrating the
need to implement protocols designed to reduce the incidence of
this serious complication.
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ABSTRACT

Aimi: Distal tibial injuries comiining bone koss, articular destruction and infection can be treated throwgh distraction ostecgenasis combined
with ankle fusion. Bone transport is not without complications. This study imestigates our preliminary results using a retrograde prefabricated
gentamicin-coated nail (ETN PROtect®) to treat complications after infected bone defects of the distal tibial were managed by ankle arthrodesis
and distraction osteogenasis.

Materials and methods: This is a retrospective case series study. All consecutive patients with bone transport complications after ankle
arthrodesis and distraction ostecgensasis who were subsaquently operated on using a retrograde ETH PROtect® nail were analysed. The cases
oocurred between 2017 and 2020. The primary objective was to report on the resolution of the dinical problemn and the risk of deep infection
after nail implantation.

Results: Five patients have included: two docking site non-unions, two regeneratad bone fractures and one hypotrophic regenerated bone.
These complications were resolved in all patients (5/5, 100%;). A painless, stable and plantigrade ankle arthrodesis was achieved in all cases.
Mo patient developed a local infection or required nail removal (mean folbow-up: 35.2 months). The mean LEFS score was 458 + 13.8 and the
mean knes ROM was 112 £ 1277 All patients tolerated full weight-bearing. All patients were very satished with the procedure (mean SAFS
sCore was 93,8 points).

Concluston: The staged retrograde nailing technique using the ETH PROtect® nail may reprasent an effective and safe treatment for bone
transport complications in high-infection-nsk patients. Furthermore, the technique allows simultaneous achievement of ankle arthrodesis. The
patients had good functional outcomes and were satisfied with the procedure.

Chinkcal significance: This strategy of using retrograde gentamicin-coated tibial nails offers a solution to resobee bone transport complications
while simultaneously achieving functional ankle arthrodesis.

Keywords: Ankle fusion, Antibiotic coating, Bone defect, Bone infection, Bone transport, Cohort study, ETM PROtect, Infection prophylaxis,
Tibial nail.

Stratagies in Trowma and Limb Reconstruction (2023): 10,5005/ jp-journals-10080-1595

INTRODUCTION "*Departmant of Orthopaedic Surgery, Vall d'Hebron University

Distal tibial injuries combining bone loss, articular involvement
and infection are some of the most difficult conditions to treat
in musculoskeletal trauma and remain a challenge for both
patients and surgecns. Ankle fusion after trauma or septic joint
destruction is intended as a limb-sparing procedure and is to
obtain a stable, painless and plantigrade foot)® In cases of
extenzive bone loss, bone reconstruction techniques are needed
to achieve a solid ankle-bony fusion and preserve a functicnal
limb length. The currently available biclogical techniques for the
reconstruction of such massive bone defects can be divided into
bone-replacement technigues (namely, the induced membrane
technique and microsurgical transfer of bone} and bone-
regeneration technigues based on distraction ostecgenesis.®
Distraction ostecgenesis techniques using external fixation
dewices are commonly indicated for segmental bone defects
in the adult lower limb.* Furthermore, tibial bone transport or
shortening-lengthening procedures can be used to achieve
tibiotalar or tibiccalcaneal arthrodesis in such difficult-to-treat
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cases.” However, bone transport is notwithout its complications;
the complication rate can be as high as 44%.* Such compli cations
are associated with reconstruction delay, suboptimal functional
outcomes, unplanned further surgeries, and a limb-threatening
risk. Psychological burden, pain and a decrease in quality of life
are also linked with these events.”

Little attention has besn given to the use of intramedullary
nails in the treatment of bone transport complications, 82
Its indications are limited but it may be useful for providing
increased stability im treating nom-union at the dodking site, lack of
ossification ofthe regenerate column, or callus fracture. However,
the use of an imtrameadullary nail after prolonged external fixation
is controversial due to the potential risk of infection - reportedly
to be as high as 74-23.3% 5 In recent years, antibiotic-coated
nails hawe been developed to reduce infection risk. Spedfically,
the Expert Tibia Mail (ETM) PROtect® (DePuy Synthes, Oberdorf,
Switzerland) features a gentamicin coating which aims to reduce
bacterial colonization and prevent local infection through its
broad-spectrum and bactericidal effects."® Although the currant by
available PROtect® nail was designed to be used in an anterograde
fashion, in this case, series study retrograde nailing was used as
the cases were of complications around reconstruction and ankle
fusion wsing distra ction ostecgenesis techniques.

The present study sought to report the preliminary results of
using a prefabricated gentamicin-coated intramedullary nail to
treat complications in cases where infected bone defects of the
distal tibia were managed originally with ankle arthrodesis and
distraction osteogeneasis techniques. The main objective was to
report on the resolution rate and the risk of deep infection after
mail implantation.

MaTeriaLs AND METHODS

Study Design

This is a retrospective case series study. After institutional review
board (IRB) approval, a retrospective search of the instituticnal
database of a Lewel 1 hospital whidh houses a national-referral
musculoskeletal infection unit was conducted. We reviewed all
consecutive cases between January 2017 and December 2020
of infected distal bone defects managed initially by ankle fusion
combinedwith distraction ostecgenesis and inwhich a retrograde
ETHPROtect® nailwas used to treat a bone transport com plication.
Patients received information about the study and signed an
informed consent form.

The indusion criteria were: a) an adult patient, b) external
fixation bone tramsport to treat distal tibial segmental bone
defects due to infection, < ankle fusion procedure (tibiotalar or
tibiocalcaneal fusion) d) a retrograde ETHN PROtect® nail used to
treat bone transport complicatiors and &) a minimwrm follow-up of
one year afternail implantation. Patientswho did notmeetindusion
criteria were exduded from the study.

Qutcome Variables

The primary objective of this studywas to report on the resclution
rate and the risk of deep infection after retrograde nailing using
this strategy.

The following data were recorded: a) demographics, b)
surgery data, © microorganism causing infection, d) reason for
bane trarsport, &) bone defect length after surgical debridement,
f) regenerated bone length, g) time on external foator, h) bone
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tramsport complication requiring intrarmedullary nailing, ij nail
complications, and j) time of follow-up.

Definitions

= Infectionwas diagnosed according to the intemational consen-

sus criteria.) At least one definitive aiterion had to be met: a)

presence of a sinus tradk, b) bone or osteosynthesis material

exposure, c) positive histology test, d) pus or intracperative
abscess, &) =2 positive cultures of the same pathogen.

= Eradication of infection was declared according to the
internationally accepted criteria: a) healed wound, b) no
recurrence caussd by the same organism atone-year follow-up,

c) no subssquent surgical intervention due to infection after

reimplantation surgery, d) no infection-related mortality and &)

absence of a requirement forsuppressive antibiotictreatment.
= Patient satisfaction was assessed using the saif-administerad
patient satisfaction scale SAP5) a short, reliable and valid
four-itemn scale (overall satisfaction with the surgery, the extent
of pain relief, the ability to perform home or yard work and
the ability to perform reaeational activities). lkems are scored
on a four-paint Likert scale using the aptions "very satisfied”

(100 points), “somewhat satisfied” (75 points), "somewhat

dissatisfied” S0 points), and "very dissatisfied” 25 points).

= Patient functional outcome was based on the lower-extremity
functional scale (LEFS): A twenty-itern scale assessing patient
ability to perform everyday tasks. Its maximum possible score
is B0,

= The following definitions were used for the bone transport
complications that were subsequently treated with the
antibiotic-coated imtramedullary nail:

— Docking-site non-union: "Docking site” is defined as the
terminus oftravel of two segments of bone that are gradual by
broughtinto approximation during bone transport. Docking-
site non-unionis one ofthemain difficulties in bone transport
procedurss?

— Hypotrophic regenerate bone: Slow regenerate bone
formation and maturation. Radiclogicimages may show an
iregular and heterogeneous appearance, with lower bone
dersity and multiples cysts.*

— Regenerate bone fracture: Fracture occurring around the
regenerate bone after lengthening. Such fractures can be
classified according to their sites and patterns: i) within the
regenemtbe, iijjunctional, i) through a screw or half-pin track,
and iv) distanit site.'s

Operative Technique Desaription

The procedurs was carried outin two stagesto minimize the risk of
infection. All surgeries were performed by the senior surgean (FC)
following the same surgical protocol, as desaibed below,

During the first stage of the procedure, the external fixator
device is rermoved and pin tracks are debrided. In cases of pin or
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wire trackinfection, multiple =amples are sent to the micobiclogy
laboratory and a broad-spectrum antibiotic treatment is started
under the guidance of an infectious dissase expert who is part of
our mutidisciplinary team. Once the cutbure results are available,
the antibictic treatment is switched to pathogen-specific oral
antibictic treatment (if available) The limb is placed in a cast, rest
is encouraged and pin tracks are assessed for healing.

After a minimum latency period of 10-14 days, the second
stageis performed under targeted prophylactic antibiotics.? The
patient is positioned supine on aradiclucent table, The procedurs
is done peroatanecusly. In cases of regenerated bone fractures,
the clased reduction under an image intensifier is achieved
befare nail insertion. In the case of docking-site non-unian,
a "closad docking-site strategy” is preferred, in the hope that
intrarmedullary reaming is suffident to remove interposed soft
tissue and autograft the zone, avoiding the risk of skin problems
in thess compromised areas.

Through a trans-calcaneal approach, the optimal entry point
identified. Under flucroscopic control, a guide wire is retrogradely
irserted, crossing the subtalar andtibiotalar artiodations until the distal
tibiaizin linewithithetibial axs. The medullary canal is opened using
a drill. Progressive reaming is performed for all cases until a diameter
1.5 rm lamger tham the selected nail's diameter is reached. Cultures
aretaken from the reamed bone The nail isinserted retrogradely. The
riail should be tumed laterally (Herzog curve pointed latermlly) during
insertion to avoid ankle varus. The intramedullary tibial nail used in
all cases was the Expert Tibia Mail (ETM) PROtect® (DePuy Symthes,
Oberdorf, Switzerland). Thisis a Titanium-&Aluminium-7Miok ( Ti-6AI-
M b, TAN) alloy nail, with a fully resorbable coating consisting of a
polyrmatrix (O L-lactide; PDLLA) which contains gentaricin. The total
armaount of antibiotics on a simgle implant ranges fram 15.3 to 80 mg,
depending on the rail size. In cases oftibio-talo-calcaneal fusion, the
substalar joint is not routinely appmoached or prepared. In revisional
tibio-calcaneal arthrodesis cases, no further spedfic procedures
are ordimarity required. In cases of docking-site non-union with a
niorrnotrophic egenerated bone segrment, the nail should bypass
thie new bome segment praxdmally in order to minimize the risk of
regenerted bone fracture or plastic deformity. The rail position i
chieckad fluomscopical by for both prosd mal and distal extents. Arally,
thie proxirmal and distal locking options are chosen accarding to the
stability required. Mormally a minimum of two proximal locking soews
are used. Incases of tibio-talo-calcameal fusion, distal locking screws
are inserted in both the talus and the cakcaneus.

Follow-up Protocol

Patients are discharnged once soft tissue healing is deemed
favourable Fartial weight-bearing is allowed for the subsequent 2-3
weeks after which the patient progresses to full weightbearing as
tolerated. Patients are scheduled for follow-up appointments every
2-3 weeks, During these visits, they are evaluated clinically and
radiclogicalty. Regular dinical and radicgraphic follow-up continues
until the solid union is confirmed, the regensrate column matures
completely, and infection relapse is nuled out. Whenever feasible, a
final outpatient appointrment is scheduled during which the patient
is examined by a membser of the dedicated team to perform the
loweer-extremity functional scale test (LEFS) and record the patient's
satisfaction with the procedure (SAPS).

Statistical Analysis

Descriptive statistics were used to present the cohort’s charact-
eristics. Categorical variables were described by their absolute
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values and percentages. Continuous variables were presented by
their measures of central tendency {mean) and range. Statistical
analysis was conducted using IBM SPS5 v, 2000 (1BM Corp., Armonk,
WY, LISA)L

ResuLTs

After a review of the database, there were five patients identified
inwhom a retragrade ETH PROtect® rail was used as a definitive
treatrnent after complications from ankle fusion and distraction
osteagenasis. There were four males (B0.0%) and one woman
(20% the average age was 494 + 11.3 years [range 32-65 years).
The mean follow-up after nail insertion was 35.2 months (patient
details are shown in Table 1)

All patients had undergone surgery induding bone transport
to achiewve a solid ankle fusion for septic distal tibial bon e defects
with articular involvernent. In three patients, the astiology was
a fracture-related infection (two open fractures and one closed
fracture infected after ORIF). Two patients had ankle arthrodesis
that became infected after surgery. Infection was diagnosed
in three patients based on positive cultures (two 5 Awreus and
one 5. Epidermidlis). Two patients had negative cultures despite
unequivocal signs of infection (pus presence and positive
histolagy).

Inthis cohort, the mean bone defect length was 38.8 + 15.0mm
{ramge 15-&0 mmj). All bone transports were performed with the
use of extemal fixators: four patients were treated with an llizarcwy-
type droular external fizator (Truelok® Hex: Orthofix, Verona,
ltaly) and one with a monolateral external fixator (LRS® Orthofiz,
Werona, aly). The period with external fization was 134 + 5.2
maomnths (range 8-23 months) and the regenerated bone length
was 394 + 18.3 mm jrange 15-70 mm). The bone healing index
was 3.9 monthsfon. A tibiocalcaneal arthrodesis was performed
in three patients, with tibiotalar arthrodesis used in the other
twio. Twwo patients (245, 40%) required soft-tissue reconstruction,
one with a microsurgical free flap and the other with a local
rotational flap.

The complications were non-union at the docking site in two
patients, traumatic regenerated bone fracture in two patients
and hypotrophic regenerated bone in one patient. In all cases,
retrograde intramedullary tibial nailing using the ETM PROtect®
was carried out. These complications were resolved with the use of
aretrograde nail in all patients (505, 100%) without any additional
procedure. Furthermore, 3 painless and stable ankle arthrodesis
in the plantigrade position was achieved in all patients. No signs
of local infection appearad in any patient 5/5, 100%) at the end
of the follow-up. No patient suffered any complications after nail
insartion, amd none have required nail rermowval.

The rmean LEFS test score ranges betwesan 0 and B0 points) at
the end ofthie follow-upwas 46.8 + 13.8 [range 30-67). All patients
tolerated full weight-bearing. Knee ROM was 112 + 12.7° (range
QO0-120%. All patierts were very satisfied with the procedure {mean
SAPS score was 93.8 points). The patients” post-operative clinical
outcomes are shown in Table 2.

Discussion

In this praliminary series of five patients who had complications
from treatment by ankle arthrodesis and bone transport, we
report 3 resolution of the complications in all cases through a
strategy of two-stage revision ankle fusion and retrograde nailing
with a gentamidn-coated ETM PROtect® nail. Employing such a

157

83



Tesis Doctoral Oriol Pujol Alarcon

Transport Complications: Retrograde Antibiotic-coated MNail

o S PR L B S UR g SUo{ 100l o aBiues oy | e | Buopouny ) Wi I ‘543,

o  peumiEsAa) gyl o0 10 53, 0f o 53, sa [yl spebonsy 5
oy pawpEnesfEy (gl olE-0 s8), 13 ap 53, 53, 9yl apeibouey ¥
oN  palEnEsAiEn gyl o0T -0 53, LT oy 53, 53, (] apes fonay £
af  pAENEs A3 iylad 0T I-0 sE, L9 apy 53 53y, iy spafossy z
oN  pawnesian (yylon 00T 1-0 53 O oy sa, sal gy apeibogay 1
DAOLLS DU USHITADT  (WON ANUY oy aeuy  Duuregaubeegny 5497 uof 3L D207 WY A9 uogoaducs dadsum UORIRIL N 2500
Loy Lo oy PUD S5 B g JOUsR nios Y
SN [EX U2 aweRdo-gsod UaE] T eqEL
HEL i HEW 4 UBpUR
iiBojowy
ayysod pue wape
2N}l I0E KL [BLL S souasd sd s HE
aung Aeiarbay ¥k 8z £l JEroa A0EZ || [ ey e say, g asgefay  ayue paaagu s 4 s
440
FEE PRI
ANIeLy IDE XY [EL B ANJIEY
auoq el usbay BT ir ol JEIN2U) 2 AUET))| i o spuwapda s  apuEpaso] = W ¥
ays buypop JEXNY [BLID aunyrey uopd
Y3 18 U OUN-Uop S cl ] TEMUID ADJET)| cl oy mampts  usdo pgsy) TE W £
(ABopos1y
anend pue
a5 Gupypop DEXY BLIEE sousssudsnd aurgrey uod
3141 18 UOIUN-UOp %l 0L £l [RIIR|O LRy 09 (depazuy)say ing) anpefiay  uado pEoagy) % W z
Wwayge
e [ T T ] JOE LY (B RS SO HE
Jydonodiy B'S F (34 AB|rou)3 AcEz ||| O oy STRIND'S 3UE pEaEgY| 59 W 1
Lo P aLos {wa ! {syguow)] wasds (wwlpbry uognosuooa w s pErocuw 1mgyapaiog (upad) afy sapuEm  Anm
vodiung arog  syguow kapu)  yifuy Auog  AUQUOAmNY  UOMDNY DufElg  10dapaucg anssgyo;  Gusnoo-uogiau) odboogy
Guyosy sung  pajnrsualay pusag

sanbiuyps) sissuebosyso uoyaensip yBnoayy sESpoayIE Spue Yy peheuem
SPRER SU00 PEREUI B EISIP o sSseD U suogeduo pods uelj@ung o} 2np sieu Ae|npEw e pageco-u pnuejush pajeu qeyE d speibongE gy m pagesu sjusg ed sy po S| 1EIS0] $1 3 qEL

{58  Strategies in Trauma and Limb Reconstruction, Volume 1B ksue 3 [September—December 2023



Reconstruccion osteoarticular en la infeccidon asociada a la fractura tibial

Transport Complications: Retrograde Antibiotic-coated Nail

staged strategy and a prophylactic antibiotic-coated nail, we
found no infection complications following the second stage
after a mean follow-up of 35.2 momnths. Functional and patient
satisfaction outcomes were encouraging, showing that this limb-
salvage protocol may be a viable aption in sudh difficult-to-treat
cases. To the best of our knowledge, this is the first report on the
use of this type of nail to resolve bone transport complications.

Bone transport techniques using external fixation devices
are useful in managing infected segmental bone defects of the
distal tibia. There are unique advantages for use in sepsis: thess
are ternporary implants positioned far from the infected area;
thiere is minimal imvasiveness to the soft tissue in its application;
recorstruction of massive bone defects can be achieved regardless
of length; ankle arthrodesis is possible simultaneously in cases
of articular destruction; and the device allows for early weight-
bearing.* However, bone transpart for infected bone defects
is a complex and lengthy procedurs. Its complication rate can
be as high as 44%, including failure of distraction csteogenesis,
premature consolidation, hypotrophic regenerate bone, regenerate
fracture, non-union at the docking site, pin track infection, relapss
of infection, joint stiffness and nerve palsy '€ In our series of five
patients with bone transport complications, two were operated
upon due to non-union at the dodking site, two due to traumatic
regenerated bonefracture and one dueto hypotrophic regenerated
baone. These complications are associated with delays in progress
in treatment and often create the need for further surgeries. This
may explain the long external fixation tim e observed in our study,
with anaverage bone healing indexof 3.4 monthsdiom. Furthemnone,
suboptimal functional outoomes, psychol ogical burden, pain and
decreased quality of life are also linked with these events”

One option for treating mechanical complications of bane
transport is the use of an intramedullary nail. In our series, all
biane tramsport complications were successfully treated with a
retrograde nailing technique in a peroutaneous fashion. In the
case of hypotrophic regenerated bone, the intermal device was
implanted prophylactically to avaeid high fracture risk with the
removal of the ficator, and to achieve some degree of autografting
subsequent to the sequential reaming. Inthe case of the regenerate
fracturs, closed o percutaneous reduction and intemal fixation
were achieved with the nailing. Finally, non-union of the dodking
site was solved with a “closed docking site” strategy; here reaming
was used as a “preparation of docking site” tool and the bone
debris as a source of autoclogous graft before nail stabilization. In
a series similarto our group, Lai et al.? reported a series of 27 bone
transport complications treated with antegrade mailing (nine with
nan-union at the docking site, nine with callus fracture, seven
with poor tolerance and two with hypotrophic regenerated bone),
solving the problemin all cases. Bizand lacobellis® reported asimilar
series with nine patients, reporting nailing as a good solution for
regenerated bome and docking site problems. Nevertheless, these
studies also highlighted the high risk of potential septic failure in
such a scenario. The rate of deep infection assodated with nailing
afterexternal fixation bone transport is reported to be 74-3395%
Treatrment with intramedullary nails has other limitations as well;
its use may not be possible in the case of deformed bones, marrow
intramedullary canals or fractureswith very shortdistal fragments.
For these difficult but rare cases, the repeated use of external
fization is an option to consider.

The use of imternal implants in cases with a high risk of
infection such as after bone transport due to septic tibial defects,
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Figs 1A and B: This figure shows a 46-year-old male patient (cass 4
witha distal tibia injury com bining bone loss, articular destruction and
infiection after a closed ankle fracture originally treated with DRIF. (&)
Anteraposterior X-ray image; (B) Lateral X-ray image

is controversial '® Therefore, the use of antibacterial or antibiotic-
coated tibial nails may be an attractive option in such patients.
Local antibiotic therapy is considered a useful and safe adjuvant
to prevent deep infection; it provides high local concentratiors
of antibiotic without systemic effects.™® Far instance, in the
high-infection-risk scemario of open tibia fractures treated with
nailing, a systernatic review found thatthe deepinfection rate was
loweer wehen locally delivered antibiotics were administrated as an
adjunctive prophylactic thempy? Specifically, the ETN PROtect*nail
has proved its efficacy in preventing deep infection in tibialfractures
with a high risk of infection. Schmidmaier et al.2” performed a
miulticentre prospective study evaluating the outcomes of 99
patients with high-infection-risk tibial fractures {induding open
fractures and revision sungeries) tregted with ETM PROtct® The
study showed a relatively low rate of deep irfection [5%) without
ary local or systemic toxic effects related to gemtamicin. They
stated that the use of an antibiotic-coated implant might reduce
bacterial adhasion and could therefore reduce the rate of implant-
related infection or osteomnyelitis. Similarhy, Fuchs et al.'” studied
21 patients treated with the ETH PROtect® nail, reportimg no deep
infection after & months of follow-up. They concluded that their
preliminary cutcomes support the wuse of this gentamicin-coated
implant as a new potential treatment option for the prevention
of infection. However, the use of an antibioticcoated nail in the
high-infection-risk scenario of the cases illustrated here has not
previously been studied. In our small series, none of the five
patients presented with deepinfection after a mean follow-up of
35.2 months after nail insertion.

Multiple surgical techniques have been described for the
zalvage of failed ankle arthrodesis after traumatic or septic joint
destruction or both, intended as limb-sparing procedures to
obtain a stable, painless and plantigrade foot. Among them,
circular external fixation offers multiple advantages in high-
infection-risk cases.” In our case saries, an antibiotic-ooated nail
and trans calcameal retrograde tedhnique have been used to
treat complications after bone transport while simultaneously
achieving definitive ankle arthrodesis (Figs 1 to 5). Brauns and
Lammens' published a series of tan infected distal tibial defects
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Flgs 2A and B: Radical surgical debridement was performed, removing all devitalized bone and soft tissue. Cultures registered positive for
S epidermidis, targeted antibiotic treatmentwas indicated. An antibiotic-loaded cement spacerwas implanted in the bone defect and a monolateral
external fxator was applied to stabilize the segment. (A) Anteroposterior X-ray image; (B) Lateral X-ray image

Figs 3A and B: Bonetrarsport through a dircularexternal foator was used for bone recorstruction purposes and to achieve a tibiocalcaneal ankle
arthrodesis. Regenerate bone length was 42 mm; external fixation time was 10 months. (A) Anteroposterior X-ray image; (B) Lateral X-ray image

|
I
|

Figs 4A and B: Five months after external fiator removal the patient suffered a bone transport complication consisting of a regenerate bona
fracture due to low-energy trauma. (A) Anteroposterior X-ray image; (B) Lateral X-ray image
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Flgs 5A to D: Revisional ankle fusion wusing a retrograde prefabricated gentam icin-coated intramed ullary nail (ETM PROtect®) to treat the regenerate
bonefracture, (Aand By Amteroposteriorand lateral ¥-ray images showing that the bone transport complication was soheed without any additional
provcedurs; (C and O Clinical photographs of patients, showing that painless and stable ankle arthrodesisina plantigrade position was achieved.

M sigrs of local infection appeared at the end of fallow-up

treated with radical resection, extermal-fixation bone transport
and anke arthrodasis. They reported that five of these patients
presented with non-union, whidh was successfully resolved using
a retrograde nailing technique. Ninety percent of their patients
tolerated full weight-bearing and were able toperform activities of
daily living. Similarly, Chen et al.* presented a staged protocol for
septic ankle joint destruction, consisting of radical debridement and
external fixation bone transport followed by non-antibiotic-coated
nailing for arthrodesis. Their twelve patients were ultimately able
to walk on a plantigrade foot with full weight-bearing and with
the mean AOFAS ankle and hindfoot score raised from 21.5 to&5.5
paints, However, four patients (33.3%) required nail removal dus
to infection relapse. In our series, patients presented relatively
gaod functional outcomes (all tolerated full weight-bearing, knes
RIOM was 112 £ 12.7% and LEFS test score was 46.8 + 13.8), taking
into account that they had sustained very severe injuries and had
multiple previous surgeries. it should be noted that all our patients
weere very satished with the procedure (mean SAPS score was 93.8
paints) and mone suffered any complication after nail insertion or
required nail remawval.

There are some limitations to this preliminary study, including
those inherent in any retrospective study without a randomized
contral group. The small sample size also represents a potential
bias, asitlimitsthe study’s statistical power and the generalizability
of results, In our national referral musculoskeletal infection unit,
we have only been able to include five patients betwesan 2017 and
2020, reflecting the rarity of this scenario

CoNCLUSION

The staged retrograde nailing techmique using the ETM PROtect®
shiowws potential as an effective and safe treatment for bonetransport
complications in high-infection-risk patients. Furthermaore, it
achieves ankle arthrodesis from the same surgical procedure.
Patients present good functional outcormnes and are very satisfiied
with the procedure.

Strategies in Trauma and Limb Reconstruction, Volume 18 lszue 3 [September—December 2023)

Clinical Significance

This reported strategy is novel in using retrograde gemtamidn-
coated tibial nails and aimsto resolve bonetransport complications
while simultaneously achieving functional ankle arthrod esis,

Ethical Approwval

The study was approved by our certre’s Ethics Committee (CEIC).
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Keywords: Obpecave: To eval the clinical of a mavel hybrid bone transport technique using an antibacterial-

Boer defext coated nail for the of infected segr ] tiblal bone defects.

::mmiﬂ‘*m Merhods This retrospective study included 19 patients with infected segmental tibial bone defects treated using
"mq_ bybrid bone transport with an antibacterial-coated nail, the ZNN™ Bactiguard® nail. Patients were divided into

Truco) mym;:uﬂudtabm:mspmmmu-n)ndhmmmrwl(m n = ). These

lotramedullary nail groups were compared with a control groap of 10 infected p d with com 1 fixati

Tefertion complications bone transport (EFET). The primary endp was inf di while secondary endpotnts included

Bactiyourd external fixation time (EFT), external fixation index (EFT), complications, and booe regeneration quality.

Resules: The mean external fixation time (E¥T) for the entire cobort was 280.2 = 142.7 days. The 5TON group
had the shortest EFT (150 = 45 days), significantly lower than both NAST (279 = 99 days) and EFBT (927 =
1710 days, p~ 0.001). The external fixation index (EFI) was also significantly lower for HTON compared to EFBET
(z:lo7vx77.:=3&7dly:/un,p—OWLAﬂulemoflma:rmmfmwummnedm:hemN
sroup( 3 %), which was aged with nail | and the continuation of 1 fix: bone
further L The infection was fully ly ‘lnlﬂcnses(z‘)rb)udnmdofdnﬁoﬂowq
pt.nod.(nmplumonmmweﬂuﬂhmywpnﬂepﬂuydodmgsﬁemrﬂwﬁ?%.mno
differences between groups.
Conclusions ‘The BTON technique using an antibacterial-coated nail reduces E¥T by threefold compared to
traditional external fixation bone T thods, without increasing complications. A notable reduction was
nkoobesvedmbemmm Mxt&dmmdmﬂdmmsnmmho&ml
I to com | methods for the of infected tiblal bone defects.

| =

Introduction surgical debridement due o infection. St fully ting theoe
mnal@defmumofdmmduﬂmpumthudmpedk
Tbenh;u&eqnendywb;eﬂadmmmwuhanmadawe :mltnumamxgery

of tibial chaft fr: 8.1 and 37 cazes per 100,000 Cx ! tachni for ting such ive bone
puuon-wr..S%ofwhchueopel[l] Significant bone locz may Mmm&h&ﬁycmdmbmﬂxwm
occur either directly from the trauma or az 3 result of subcequent (such as the d membrane technig gical bone flapa)
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and bone-reg: ion tech " primarily based on distraction
iz [2). Por bomdéecu fonawmg m.tecummdm

ahlxlowerhmb distraction tech

ﬁmmdcwmmoommlypufmtd[sl boneu P

fa:m!mmeeJe&cnnacmplgmepuhngalpmedumlnubk

T
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All included patients had a confirmed diagnociz of deep infection
according to intemationally accepted criteria [10]. Infection was diag-
noced if at least one of the following criteria was fulfilled: (1) presence of
a ginuz tract, (2) exposure of bone or osteosynthesiz material (3) poci-

with ceg | tibial defectz, the average extemal fi
n!a(m)xmgaﬁmISm-Sm:hapucmmthdmxﬂ
extemnal fixation techniques [4]. Such prolonged extemal fixation time
(EFT) iz 2 major drawback, significantly impacting patient function,
quality of life, and emotional well-being. Additionally, longer EFT iz
monnalmthanmkpmlmxmesemcmphmm[sl
Hybrid bone transport tech which ¢ extarnal fi
m:hmnmald:w:ﬂ,hmbemdevebpdwﬂ&uanhne:hﬂmm

tive hiztology, (4) p e of pus or intraoperative abocesa, or (5) >2
pocitive cultures with the zame pathogen Cases were classified ac-
cording to the PRI clagification, which considers Practure severity,
Relstad patients factors and Impairment of coft tiscuez [11,12].
conductad, no intermationally accepted definition for FRI-treatment
amnorfaﬂmemmﬂaﬂaToad&udﬂnﬁminﬁm,m-
adoptad an intemationally accepted definition of periprosthetic joint
infection succesz. According to thiz definition, infection eradication waz
i confirmed only if the patient met all of the following criteria

o = 4

Specifically, using an i dullary nail in combi with a circular
external fixator has the potential to dramatically reduce EFT and ito
amsociatad complications [4,6]. H d:\etrmmeom of
cxm.\lﬁuﬁnnpmm—mdmmmmn wuiological okin b
throughout the duration of external fixation—pe s risk
of internal hardware infection.

Recently, a noble-metal alloy-coated titanium intramedullsry nail
contining silver, gold, and palladivm (ZNN™ Bactiguard® nail: Zim-
mec-Biomet®, Warsaw, Indiana, USA), haz bacome available in the or-
thomh:ml[" sl ﬁmm-émngooanngmchnologyubwm
a galvanic effect activated upon c with e, generating
pico-currents (trillionths of an ampere, IO"‘A)mthexmplmxnnfaca
Mmmdmemao&:lxﬁmmmlhnﬂmfem:mm

[13]: (a) healed wound, (b) no recurrence of infection at one-year fol-
low~up, (c) no zub surgical inter due to inf (d)no
infection-relatad

. b

mortality, and (e) sbsence of
:benpyﬂufoﬂwmgd:nmmpemvdvcolkcml:(a)de—
mographicz, (b) comorbidities (e.g. king, al Li bezity, dia-
betes), (c) injury characteristics (Custilo clamification, bone Jefnct
length [cm], zoft tiszue defact, microbiological data), (d) bone tranzport
modality (BTON, NABT, or EFBT), (e) regenerate bone quality was
assessed according to the radiographic clamification proposed by Li
et:L[H] which categorizes the regenerated bone az atrophic (low

the coated surfaces [9], thereby lowering the rick of infaction. Initiall

l!u:pmphylxn:n;dwsmﬁcuzdfcmhh.mgﬁbul&mmwnh
high-rizk of infective complications, m:huopenfxmdmd
fractures with compromized soft tizzue or i ] patien=z [7,
£]. Purthermore, the "zelf-protecting’ charxmotduaoe:hnnlogy
make it particularly atzractive for uze in combination with external
fixation.

The purpoce of thiz study iz to describe an established hybrid bone
tranaport protocol for the reconstruction of infacted tibial bone defectz
mmgmchmnbanmal-connlnxlmenhxﬂauTnmponmNul
(BTON) or Nailing after Bone Tranzpoct (NABT) gieo. The p

(intermediate density), and normotrophic
(nnnnaldamty)(f) external fixation time (EFT) and external fixation
index (EFI), (g) complicationz, and (h) duration of follow-up. EFI wasz
definad as the number of days in external fixation per centimetre of
regenerated bone length gained (days/cm) [15].

Operative trchnique description

Al were perfy ’bythemm:geou(PC.),a\lhamg
w:nanian!medmlpcalr 1 Pas with

mlpuntmbmﬂya:bemdmxmfmmlmﬂ-rdmed
complicationa. The secondary objective iz to investigate whether the
FTOV«NABTMWE’TUEHW&:M
cohort claszical circular frame bone transport. The hypoth-
eziz iz that both hybrid techniques are aszociated with chorter EFT

without an increase in complicationz.
Matenial and methods

Thiz iz a non-interventional retrogpective, single-centre cohort
study. After obtaining institutional review board (IRB) approval, we
conducted a retrocpective review of our procpectively accumulated
institutional databace to identify all patients with infected tibial bone
defectz treated under 2 hybrid bone ransport protocol wing a3 ZNN™

fe nmrtvp:nﬂvmk:go nng].e-ct:gepmcahre,
i i lin years, unless a persistent nail
mﬁcnmudzmedfxammutgialﬂapbmmmua:benoﬁ
tizcue defect ia present [2]. In such cases, a stepwize approach iz fol-
lowed: the mail i d, the & Jullary canal iculoualy
debrided, and an antibiotic-loaded npxsuunenadmmdx
bone defect. Additionally, an intramedullary antibiotic-loaded calci
sulphate carrier (Stimulan™ Bullet Mat Biocomposites Ltd, Seafford-
chire, England) iz applied. Temporary stabilization of the tibia is ach-
ieved using a spanning all-wire circular frame (Truelok®; Orthofix,
..omxampagn;\’m Italy or Clickit®-CF, Mikai S.p.A, Genova,
Ialy).
Thedeﬁmnvexecaxmxmmnuyupafotmedm:bthep:mm
the supine pocition under a steril lear™: OHK
MedunlDevxea.Hxﬁ,luul) 'Ihex.mn:lphneofthepcooe&nepa—

Bactiguard® nail (Zimmer-Biomet®, W , Indi usa) b faction eradication, focusing on thorough surgical debride-
January 2021 and June 2023. Ol.l'cemxemala)o-bedmatym- ment and the removal of all contaminsted hardware, as well az
verzity hocpital that h a I refarral lockeletal i devitalised bone and soft tzoue. Multipl plez are obtained for cul-
unit. Additionally, a hed ! group of inf: i ture and histological analyziz before administeri ibioticz. The bone
md:ckmnlamdx&ambommnpmdumgdn-mmdy emhmcutonhogomﬂvm:heuhulmmb«hcmaln!ugxml
period was randomly selected from the databace. Patients were divided and optimal healing at the docking

into three cohorts based on treatment modality: (a) Bone Transport over
Nail (BTON), (b) Nailing after Bone Tranzport (NABT), and (c) External
Fixation Bone Tranzport (EFBT). ALl patients received information about
the study and zsigned an informed consent form.
The inclusion criteria were az followz: (a) adult patients (> 18 years
old), (b) infacted tibial bone defect, (<) bifocal circular fixation (zingle
) bone o (d) uze of the ZNN™ Bactiguard# nail in the
BTON and NABT groups, and(e)ammfoﬁmm—upofl"mondn
after completing the bone transport po Pati who did not

site. anahhnucmﬁrmdfolbmmmaquetmkxeh
observing punctate bone bleeding, commonly referred to a2 the Paprika
sgn.

Pollowing thorough debridement and irrigation, one of three tech-
niques—BTON, NABT, cxﬂ'BT-—vmuletmdbuedoupamt-ﬂpecﬂ:
factore. In general, the BTON technique was for pas
septic ! bone defectz not

o 1mzhmxnvenadmteo
tion, provided that the soft tizsues were either intact or had been suc-
cenzfully reconstructed. Ideally, no external half-ping chould be present
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at the time of nailing. For patientz with an ongoing nail infection,
compromized soft tizcue, or infected half-pin zites, a staged approach
been resolvad. In cases where the proximal or distal bone segments were
insufficient or structurally weakenad, precluding stable nail fixation, a
daualbmmnputwchmquewuenﬂmlAangledaxgnof
circular external fixator (Truelok#®; Orthofix, &
Italy) wao uzed in all cases.

l‘v_‘ —

A. External Fi Bone Transport (EFBT): The circular extemal fix-
ator was applied using a standard technique ag described elsewhere
[16] . Typically, all-wire frames with tencioned fine wires (1.8 mm,
tenzioned to 100-130 kg) were wed, with wires pocitioned as cloze
uoonhogonalmdunpomblgl'nmcmﬁgunmnmm
ized based on caze specificz. The my was perfi | percu-
taneouzly using a Gigli saw (Afghan osteotomy) [IT]. Distraction
began 10-14 dayz poctoperatively at an initial rate of 1 mm/day in
four equal incrementz, later adjusted based on regenerate bone for-
mation. Docking zites were routinely debrided and, in cases where
the contact between bone edges was less than 75 %, we added
autologous bone graft to improve successful docking zite healing.
Patient: were allowed to bear weight a2 tolerated using crusches ora
walker. The extemal fixator was removed once docking site conzol-

B. Bone Transport Over Nail (BTON) This technique utilizad either
mw:deornuog:dehmdfoocn:ﬂa.Naﬂu:ndleng&bm
determined ingr ively, selecting the thickest nail suitable for
the unrameshlhrv c:xu]. The anubacen:l—coual nml was
at the planned docling site of the transportad bone seg; to cecure
it and prevent recoil after frame removal (Fig. 1). These holes were
straightforwardly created using sequential high-gpeed steel (HSS)
dnllbm(DePquynths,Obe:dorf,wat:ahnd)m-Sm,S.Sm
and finally 4.8 mm & owver 1g of 2 mm larger
dnnd:em:.l«hmw:.pafcund to allow the tansported
segment to move freely along the nail. For anterograde nails a
suprapatellar approach was typically wed for nail insertion (Fig. 2).
During the study period, a dedicated ZNN™ Bactiguard® retrograde
hindfoot nail was unavailable. To address thiz limitation, an anter-
ograde nail was used in a retrograde fachion when necessary. Inzuch
cazes, the nail's Herzog curve was oriented laterally 20 awoid ankle
varus deformity, and a suprapatellar handle waz employed (Fig. 5).
After performing a percutansous osteotomy wsing a Gigli saw, the
Once the wound was closed, a circular external fixator was applied in
a standard fachion Only all-wwire frames were used, with tensionad
fine wires (1.8 mm wires tenzionsd to 100-130 kg). Distraction

Fig. 1. Intracperative picture showing a segmental tibial defect (leftankie and
rightdmee) Custom modifications in the ZNN™ Bactiguard® nail at the plan.
ned docking site of the transparted bone segn The two additional 4.8 mm
holes are designed to secure the segment and prevent recoil after external
frame removal.

) 113520
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Fig. 2. (a/b): Panel illustrating the HTON procedure using an antibacterial-
coated nail. (A) Suprapatellar approach used for anterograde intramedullary
nail insertion. (E) Application of a simple all.wire circular external fixator to
perform controlled bifocal bone transport.

hg 3. Retrograde insertion of the nail using the suprapatellar handle. This
que allows an grade nail to be inserted retrogradely, facilitating
ankle fusion at the docking site. The nail’s Herzog curve was onented laterally
to avold ankle varus deformity.

began 14 dayz postoperatively, with a distraction rhythm of 0.75
mm/day divided into three equal increments. Upon achieving the
docking zite, the tranzported bone segment was locked in place with
two 4.0 mm ocrews under fluoroscopic guidance, and the extemal
frame was removed (Fig. 4). The docking cite was not routinely
approached, only in cases where delayed healing was observed.
Postoperatively, patientz were allowed weight-bearing ac tolerated
md:eaﬁectedﬁmbuﬁngcmxheﬂoxamlkgr&xﬁngdudmﬂx
recommended until the regeneratad bone matured.

C. Nailing After Bone Transport (NABT): The initial phase of thiz
technique iz identical to the EFBT method. All-wire circular frames
are prefecred for this strategy, as they allow direct nail msertion
without requiring a “pin-holiday™ period. In cases where 6&mm
hydroxyapatite-coatad half-pine are used, they must be remowved at
least two weeks prior to nailing. Once minimal healing of the docking
zite iz oboerved, a reamed zuprapatellar or retrograde ZNN™ Bacti-
guand® nail i i i the rege bone using standard
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Fig. 4. (a/b/c): Radiographic sequence illustrating the HTON procedure using
an antibacterial-coated nail. (A) Bone transport phase where the nail enhances
navigation and construct stability. (8) Locking the transported bone segment at
the docking site using two 4.0 mm screws, with the addition of a plate for
increased stability and compression in this specific case, followed by frame
removal. (C) Final radiograph showing solid fusion at the docking site and
normotrophic regenerated bone.

techniques. Nailing is typically performed with the extemal fixation
otill in place to safeguand the immoature, newly formed regenerate
bone (Fig. 5). Afterward, the external fixation iz removed (Fig. 6).
The docking site waz not routinely approached, only in cases where
delayed healing was observed Partial weight-bearing iz recom-
mended following nailing and continues until the regenerate bone
hao fully matured.

Follow-Up Protocol: Regarding antbiotic treatment, a case-by-caze
decizion-making proces: was employed to determine the appropriate
antibioticz, route of administration, and trextment duration, under the
guidance of a team of experts in musculockeletal microbiology and in-
fectious dizeases, who are integral members of our multidizciplinary

Fig. 5. Nail After Bone Transport (NABT) procedure using a suprapatellar
antibacterial.coated nail. Nailing is performed while the external fixator re-
mains in place to protect the immature regenerated bone.

12520

“‘.d

Fig. 6. (a/b/c): Radiographic sequence of the NAHT procedure wsing an
antibacterial-coated nail. (A) Initial phase with a classical all.wire creular
frame for bone transport. (B) Conversion to an inramedullary nail once the
docking site shows early consalidation, without a pin-boliday period. (C) Final
madiograph displaying solid docking site fusion and normotrophic regener.
ated bane.

comumittee. Az 3 general principle, in casez where a peeudo-oncological
approach with radical segmental recection was performed, the duration
of antibiotic treatment typically spans 4 weeka, with a trancition to oral
antibiotics a2 coon 2 feasible, provided that antibiotics with good oral
bioxvailability and bone penetration are available.

Pollowing the removal of external Axation, pmen:: are discharged
once soft tizsue healing iz deemed satizfactory. appointments
are ocheduled az 2 weekz, and subcequently at 1-, 3-, 6-, and 12-months
post-discharge During these vizits, clinical and radiological evaluations
are performed to confirm complete maturation of the bone regenerate,
enzure solid union, and rule out infection recurrence. Pin-wire zite care
includes an initial regimen of weekly cleaning with alcoholic chlor-
hexidine and occluzion with a bulky dressing. After 2-3 weeks, daily
cleaning of the pin zites i introduced, and the zites are left uncovered.
Patien are actively trained in self-management of pin-site care to
engure proper hygiens and reduce the rizk of complications.

Statistical Analyzic: Descriptive statistics were used to summarize
cohort characteriztics. Categorical variables were presented as aboolute
values and percentages, while continuous variables were expressed az
meanz, standard deviations, and ranges. Normality was assesced wing
the Shapiro-Wilk test. Group comparisons employed the chi-oquared tect
or Ficher'z exact test for categorical data and the Student's steat,
ANOVA, or Kruckal-Wallis tact for contimuous data, az appropriate. A p-
value < 0.05 was conzidered statistically zignificant Analyses were
performed using R statistical zoftware verzion 4.4.1 (R Development
Core Team).
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Rezults

A total of 25 patients with infected tibial bone defects treated uzsing a
hybrid bone transport technique with an antibacterial-coated nail were
identified. After excluding zix cases due to incomplets follow-up, 19
caces were included in the analyziz 11 weated with nailing after bone
wmapon(NABT)mdSwid:bongm:pmmmﬂ[BTONlThne
were matched with a control group of 10 i I with
standard ! fixation bone transp (EFBTJ(?W 7). Among the 29
cases of bone transport, 28 patients were male (96.6 96), with 2 mean age
of 47.9 L 13.2 years (range: 2675 yearz). In all caces, the bone defect
was cauzed by a tibial FRI. All of them were categorized s P4 acconding
to the FRI Classification, since all the fractures were not healed and
presentad 2 major bone defact. Reganding the initial injuries, 79 % were

open fractures, and 59 % :equ.ued soft tizcue reconstruction, with
i ical free flape perf in 82 % of thece cazses (14). The mean
bouedefecththaﬁexdehzdmwxGGi l?an.Thecohetu
were comparable, with no significant diffe in bagels
istica or rizk factors (Table 1).

Open debridement of the docking zite waa performed in 17 patientz
(58.6 %), being more frequent in the EFBT group (90 % va. 42 % p =
0.04) (Table 1). There were no significant differences in the uce of
autologouz bone grafting for the docking zite among the three groups
(11 patients: 37.9 3). The primary docking zite union rate was 59.7 %,
with no significant differences between groups (p ~ 0.46). Regenerated
&neqmluvmahomahrmm”%ofmmdnu&d
o One patient in the NABT group developed atrophic
mgmsmbonq&u:mmmgedmdeABTnpeaﬁnﬂyw
provide more stability, reducing the high rick of fracture associazed with
reaming.

Primary Smudy Outcome: Among the 19 cases meated with an
antibacterial-coated nail (NABT and BTON groupa), only one case of
infection waz oboerved (5.3 %). Thiz patient in the BTON group,
leading to nail exposure for four dayz untl a new free flap wa

Injury 56 (2025) 112520

performed. Mmﬂy,themﬂwmml,mm
medullary debri was perl 'mdmgcadmnbwuc:ha:py
for methicillin-cenzible 5. aurews was admi i The

converted to a standard EFBT, whidlmolvahhemwzd»mm
mNomfecmnwuobnexvedmd:e‘iABTandmrgzwpn Infec-
tion eradication, as definad by & ionall d criteria, waz
Mmﬂm(ﬁ/ﬂ)a&nammfdbwnpofﬂ? + 114
months (range: 13-47 monthz).

G:mplmmumm parable acrosz group (y—l).Beyond
the aforementioned : ion, two additional bone
mhmmmohmedﬁ;b.eﬂlwmmtheNABTm
experienced nail breakage (not related to custom nail holes) associated
with docking zite non-union 10 months post-inzertion. It was resolved
with nail removal, norrumion zite debrid logous grafting, and
reinsertion of a new tibial nail achieving union without further izzues.
Another patient in the EFBT group suffered a fracture of the regensrate
bone one week after frame removal, which was managed with repeated
circular fixation for five months. No adverse effectz or allergic reactions
related to the Bactiguard® noble-metal coating or the customized nail
holez were observed. Among the zix excluded cazes with incomplete
follow-up, no infections or complications were noted during the study
period.

Secondary Study Outcome: Table 3 summarizes the extamal fixation
time (EFT) and external fixation index (EF1) across the groupe. The mean
EFT for the entire cohort waz 280.2 + 142.7 dayz. EFT differed signifi-
candy among groupz EFBT had the longest mean EFT, followed by
NABT, with BTON having the chortest (92741710 vo. 279499 vs. 150
445 dayz; p = 0.001). The mean EFI for the entire cobort was 50.5 +
55.7 days/cm. Significant differences in EFl were obcerved between
EFBT and BTON (77.5 + 387 va. 254107 dsya/ax p = 0.009),
demonstrating that BTON reduces time in external fixation by neacly
hreafold dto Jand external fixation. Although NABT had a
mm«:ompuuiﬁom(ﬁ-ik"&.w.ﬂs.{ 38.7 dayz/cm)
and a longer EF1 compared to BTON (44.4 4 29.2va. 25410.7 dayz/em),

N:25

Hybnid Booe Transport patients using an antibactenial-coated nail

[
[ I

Bone Transport Over Nail

(BTON)
N1

(NABT)
N14

Nail after Bone Transpont

Excludad due to insufficient follow.up

Patients with hybrid bone transport using an
antsbacterial-coated nail
N:19
(BTON:. 8 / NABT. 11)

N6
(BTON: 3 //NABT: 3)

Control group:

External Fixation Bone Transport (EFBT) cases
N:lo

N:29

(BTON: 8 /NABT: 11 /EFBT: 10)

Patients with bore transport finally included in the stody

Fig. 7. Flowchart of the stady.
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Table 1 Table 1 (connmued)
Baseline characteristics of patients with tibial transport for infected bone Toud NAET BTON BET S
defects. n-29 Grap Greeg Orug vk
Toal NABT BTON EFBT P- a=11 n=38 a=10
n=20" Cmgp Greag Group walue (79%)  (276%) (45w
5= BB ye EZID No isolatet 10(3¢  S(45%) 3(3BW)  2020%)
(379%) (6%  (345%) Jesmnegant o
Pestens rekitad 5. quilermids 4(14%)  1(9%) 0%  3(30%)
Thewwe C. arnes 3(10%) 0w 2025%) 100%)
Age (years) 7.9 48 45.9 53.0 0.33 S awrew 20% 109% 103%) o{%)
{£132) {£10.1) =100 (=17.4) Others S(17%) 2(18%) 1013%) 2020 %)
Gendes ~0.99 Modtibeterial  S(I7%) 2(18%) 1(13%)  2(20%)
Male 287w 10{91 %) 8(100%) 100100 ' n( %); mean (SD)
%) *) 2 ¢ :
Female 1G3%)  19%) 0%  0[OW Body ) N i
Disteses 27%)  109%)  1(3%) 0[0%) 073 A y of gists Status Classification System.
Sesckitng Babit 14048 7(64%) S(63%) 2(20%)  0.09 - Tfo-hele; Suvicia. Gemag T _M MpoRt. . .
) According toc Alt V, McNally M, M, wdJ,
BMI® = 30 27%) 1(9%) 103%) 00 0.73 Marais L, alavus C, et al. The FRI clamification — A new dassification of
Ncokolan 1(3%) 109%) 0 (0%) 0(0%) >09 frac d infecti Injury 2024;55:111831. hape//dot.org/10.1016/)
Malynancy 0(0%)  0(0%) 00%)  O0(0W 09 injury. 2024.111831.
Cierhenia 0(0%) 0(0%) 0 (0 %) 0(0%) 0% 3 Apnl.ue-: O.M:mcmndﬂ'edmdyﬂgﬂﬁml
Asticosgulation 1(3%)  0(0%) 103%)  0(0W 0.28
ASA 0.43 ; y
1 9(31%)  3(2TW  1(3%)  S(50%) Dizcuszion
14 18 (62 7 (64 %) 675 %) S(50%)
») R Gl ¢ o3 s a=
- 1%, 160 108%) 00 Thsptd;mnsynﬂ_vm“pmnwnbmfemdaegmmlnbul
v 0% 0% 0M0%)  0(0%) bone defects treated via hybrid bone tranzport wiing 3 novel metal-
Inkry redased coated antibacterial nail demonatrates several significant findings. We
Sacnors observed 3 conciderable reduction in extemal fixation time (EFT)
Bove defertlength 6.6 76+27 6726 S5+28 017 compared to traditiomal extemnal fixation techniques, underlining the
(em) 27
Dockisg siteopen  17(59  S(45%) 3(38%) 0(90%) 004 potential "“L‘"’“l“_ mbm msm m’“li “‘3 ‘m’lm ﬁmm
o S po— ) Importandy,
Dockisg site bome 11 (38 4(36%) 2(25%) S(50%) 057 complications, particularly nfect thus supporting our initial hy-
autoyralt ) pothesiz. To the best of our knowledge, thiz iz the first study to report
Open Bacowrs A0 DEIN BONON: 660 0% clinical outcomes using such antibacterial nail for managing extenzive
*) 2 5
Rep ruicemest  17(59  S(45%) S(3%) 7(70%) 0.2 infectad cbial bone Jefect.
) Rec ction of critical-zizad bone d iz g the gr
Local flap 3(8%)  1(20%)  1(20%)  1(14%) challenges in onhqaaedxandmmmguy pnucul:dywlnncom-
Free flap 14 (22 4(20%) 4(20%) 6(B6W pounxled by infection [2]. Manag, eq ive debridement
*) of
mbommdaoftmo&mmﬂnngmm&f«uthu
Two-stage 966 6(S5%) 3(3B% 100100  0.06
peacedue ,‘.)( oy g hJ[ mbchbmmmdao&mmm
Asticuler 14 (48 T(64W)  A(3B%)  4(0W) 012 tion ogteogenesiz using | fixation devices offers advan-
Evulvesnent ) ngenmmfecbedmeﬂ,mdndmgmmﬂwﬁnmdunm
Tibic-taler Fusion’  9(31%) 5(45%) 2(25%) 2(20%) 058 effective mansgement of large defects, and low rates of infection relapoe
Koee Pusion 1(4%) 0(0%) 0 (0 %) 1(10%) 0.91 [el A 2 2
FRI Classificagion” -"""““‘ 'w . m_ ﬁ”“‘-’"_ R CUaL, b PrInY. "“""_
Fractare severioy ~0.99 back, negatively impacting patients’ quality of life and increasing
Fl 0%  0(0%) 0(0%) 0(0W) complication rizk [5). Reducing BFT iz, therefore, a crucial objective to
P2 0(0%) 0% 0%  0(0W improve patient satisfaction and outcomes. Several techniques modifi-
2 0080 040 010%) a0% cations have been propoced in an attempe to decrease the time that
Fi 200100 11(100  B(100%) 10(100
») ) %) patients have to wear the cumbersome extemal fixation, az the wifocal
Fs 0% 0(0%) 0 (0 %) 0(0W) bmemnput[lu] meofanholmlopanechno!opu[w] all-intemal
Relsint paticst 0.45 beng P bining length nnkmdplamorbcnen-wpm
Rl (31 %)  3(T®W  1(3%)  S(50%) £20]. Ky ¥ iques, e o
22 18 (€2 7(64%) 6U5%)  5(50%) nmthhmmmlmbdmmdevml&cphmormﬂn,hwemg&i
%) az a promizing solution for reducing EFT. Prior studies have predomi-
A3 0%  0[0%) 0(0%) 0(0%) nantly focuzed on length discrepancy corrections using methods such az
R4 270%) 1(9%) 103%)  © Lengthening and Then Nailing (LATN) or Lengthening Ower Nail (LON),
RS 0% 0(0%) 0% 00w differ defects [21].
Saad of wht e which mﬁmﬂy&mmm&c&du&ﬂ ects
ks Our lie identified few studies examining the we of intra-
n 12(41 6(55%) 3(37%)  3(30W medudlary nails in combination with extemal fixators for severe infactad
») bone lozzs. The use of intramedullary nails in infected cases remain:
12 0 (0 %) 0(0 %) 00 %) 0(0%) meuiﬂl Jue o concema M intn oduang' mphnn' into
&} 3(10%) 1(9%) 103%)  1(10%) SR s 2 R gy 149:
14 14(48  4(39%)  4(50%)  6(50W) high g R T reporeed 2
») deep inf rate in fi lengthening over a nail highlighting thiz
= 0(0%) 0(0%) 00 %) 0(0%) rick [22]. In a retrospective atudy of 36 patients with tibial cegmental
Microorgantave bone defect meatad wsing Bone Transport Ower Nail (ETON) or Bone

Tranzport Over Plate (BTOP), the authors reported zignificantly lower
EPI for BTOP than BTON (0.45 vu. 0.94 months/cm; p < 0.01) [25].



Reconstruccion osteoarticular en la infeccidon asociada a la fractura tibial

PS5 Corenz eral Injawry 56 (2025) 112520
Table 2
Complications rate and recurrent infection rate associated with bone transpoct.
Tosd NABT ETON EFBT P- Treatmens Outtonne
n=29" Onup Grog Group valise*
u-11 a8 n~ 10
(37.9%) 276w (345%)
Coeaglications 3(los 1091 %) 1(125%) [(10%) >0
%)
* Revurrent infection 1(34 0 {0 %) 1(125%) OO Nad l, per iy dullary
) debeid snd targeted ansti
* Nail bresdage (asociated 1(34 1091 %) 0(0 %) 0 (0% Nel \ site debeid and Deocking-site utbon
with docking ste sca-union) %) sutologou grafting Then, a new Ghiad nail wes
inseried
» Boue regenermie fractare 1(34 0(0%) 0 (0 %) 1 (10 %) Rey d careud 1 fi during five Bome regenerale
) mosthy cossclidation

' n (%) mean (SD).
* A pvalue < 0.05 was considered statistically significant.

Table 3
External fixation time (EFT) and external fixation index (EFT) comparison among
three bone transports modalities (NABT, BTON and EFET).

Totad NABT BTON EFET P
a=29" G Growp Groeg value
n=1l n-8 a=10
(37.9%) (27.6 %) (34.5 %)
External Flsation 280 Pl U0 150+45 w7 0.001
Tisse (EFT)* +142 =1710
EFT ope-wocue NABT (279+99) vs BTON (150+45) 0.048
groep )
[E— NABT (279+99) vs EFET (927+1710) 0048
BTON (150+45) vs EFBT (927+1710) 0.001
External Fieation 505+ 444+ 25+107 75+ oon
Ladex (EFT)' 357 9.2 387 °
EFl vostocne NABT (44.4 = 20.2) va BTON (25+10.7) 0.196
Bous NABT (44.4 = 29.2) M EFRT (77.5+ 387 o013
comparboa BTON (25+10.7) v EFBT (77.5 + 38.7)

000

* A pvalue < 0.05 was considered statistically significant.

However, one BTON patient experienced deep infection of the regen-
erated bone, iting in failure. The longer EFI in BTON
w:ambumdmche]xkofudmmuqunmgpmlmgd
external fixation until docking site healing. In another retrospective
series of 40 cases involving two-stage BTON (19 femoral and 21 tbial
defectz), intramedullary nail removal, debridement and inzertion of
antibiotic-impregnated rods were neceszary in four cazes (three tibial
and one femoral) [4].

One key fnding of our study iz the remarkably low rate of mail-
related infections, with only one case (5.5 %) oboerved in the BTON
group, which waz resolved by converzion to standard external fixation.
a@nﬁcmﬂymﬁzdﬂ'lcompandmuahﬂm:lﬂ&uvvbmm

mﬂhmﬂdhbﬂgmmm“
ppliez to the g ] Bxpert Tibia Nail (ETN)
PROtect® (DePuy Synth Obedotf,"' 1and). It provides an initial
burst of antibiotic release within the first 12-24 h, which may be
insufficient to protect the nail over extended eatment periods [25,26]
Purthermore, there are concerme about the effectivensss of
gentamicin-only coatingz. In contrast, the noble metal-coated tachnol-
ogy wed in our study aim to ensure sustyined antibacterial activity
wmmgmm[" 9l
D the inh ricks of hullary g after prolonged
uﬁemalﬁnnon,weobomdnomfmmd:e‘(nlmgr\fw&ne
Transport (NABT) group when adhering to our strict exchange protocol.
Historically, thiz rick hac been well-documented when intramedullary
nailz are inserted following external fixation for high-energy cauma or
open tibial fractures [27,20]. Pcmammuwof&m
extra-articular tibial fractures d with provi | external fixation
beymmhﬂaqmﬂmgmed:SZ%deepin&cﬁmm
higher infection rizka (RR: 2.67: p = 0.003). The mesn external fixation
time in that ceries was only 9 daye (range: 1-61 dayz), vastly different
from NABT strategy, where extemmal fixation can persist for weeks to
months. Two factors Likely contributed to our outcomes: (1) our pref-
erence for all-wire extemal fixation frames which reduce soft tizoue
need for prolonged “pin holidayz™ and (2) the antibacterial coating
technology of the ZNN™ Bactiguard® nail Based on these results, we
moomndmmgaﬂ-wueﬁmamBTOdeNmpmoedm
Concerns reganding ] vascular di ion and docking site
complmmnwuealna&kmd.Welomlmdﬂermwmmgen-
mmdbmequahtybm:heBTONandMTmmggumgthu
vascular dicr Additionally, the need for docking zite
debndmt;ndy:ﬁ:ngwungnﬁcmdylowcm&mBTONngup
likely due to improved mechanical stability and I medullary
cxuldoaum.
x]mmrledgemhmmmou:nnfy First, itz retrospec-

port technig inc _mmﬂmmﬂmmaﬂy,
we demonatrated that a single-stage surgical approach with
debridement iz zafe. H | We Tec 1 2 two-stage approach for

approach has now become the standand of care in our specialized unit.

Our findings align with thoce of Xu et al, who compared BTON in
combination with an antibiotic-loaded resorbable carrier to conven-
tional external fixation in infected tibial defecs [24]. They also reported
a zignificant reduction in EFT without an i in deep infection rate.

tive juces potential bixzes due to reliance on medical re-
cordz, which may lack critical data Second, the absence of a contol
group uzing altemative nails limits direct comparisona. Third, the amall
sample gize reduces statictical power and the ability to detect rare
cmphnnml.udyd:emﬂywmhmzdaxaamghhsbwdnn
specializad centre, which may Limit generalizability to less experi

mNmﬂmhcmdmwaﬂm
follow-up enhances the study's validity. Progpective studies with larger
sample gizes, multi-centre participation, and extended follow-up are
eszential to confirm these findings and refine the use of antbacterial-
coated nails in hybrid bone poct. St h will provide a
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more comprehenzive understanding of the long-term efficacy and safery
of thiz approach.

Coneclusionz

Thiz study highlights the effectivenes: and safety of the hybrid bone
tranzport technique uzing an antibacterial-coated nail for infected

o ] tibial defe Thiz gy significandy reduced external
fixation time compared to traditional external fixation bone tranzports
methodz. Purthermore, it did not associate an increase in complications,
particularly infection.

Conzent to participate

All pati ived inf jon about the study and zigned an
informed conzent form.
Funding

Thiz work received no outide financial The study waz
m&xadamdhmmkdmmmm
Ethies approval

Inatitation. The study was performed in dance with the ethical
standard: az laid down in the 1964 Declaration of Helzinki.
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6- RESUMEN GLOBAL DE RESULTADOS

Después de revisar la base de datos de nuestra unidad, se identificaron 31 pacientes con IAF tibial
aguda sin defecto 0seo critico tratados mediante FEC definitiva (incluidos en el estudio “Uso de
la fijacion externa circular en el tratamiento definitivo de la infeccion aguda asociada a la
fractura tibial: Comparacion del sistema Ilizarov vs Hexapodal™). En 18 casos se us6 un FEC
tipo hexapodo y en 13 un FEC tipo Ilizarov. De estos pacientes, 22 (71%) eran varones, con una
edad promedio de 45.5 + 16.6 afios. El 32% eran fumadores, 16% diabéticos, 16% obesos y 13%
alcoholicos. En cuanto a los factores relacionados con la lesion, el 81% de las fracturas (25/31)
fueron inicialmente abiertas (60% Gustilo III). El 55% de los pacientes (17/31) requirieron
reconstruccion de PPBB mediante el uso de colgajo. El 35.3% (6/17) fueron colgajos libres
microquirargicos y el 64.7% (11/17) colgajos locales. El 52% de las fracturas afectaban a la
articulacion. El nimero medio de cirugias recibidas antes del procedimiento definitivo fue de 2.4.
Los implantes utilizados inicialmente fueron fijadores externos uniplanares (58%), fijacion

interna con placa y tornillos (23%) y fijacion interna con clavo intramedular (19%).

Los datos demograficos completos de los pacientes, las comorbilidades y las caracteristicas de las
lesiones se pueden encontrar en la Tabla 1. No existieron diferencias significativas entre los dos
grupos (Hexapodo vs Ilizarov) en términos de edad, género o comorbilidades. Sin embargo, el
grupo de pacientes tratados mediante hexapodo presentaba con mayor frecuencia traumatismos
de alta energia, requiriendo en mas casos reconstruccion de PPBB mediante colgajo (78% vs 23%;

p=0.003).
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Global Grupo Hexdpodo Grupo llizarov

N =311 N = 18 (58%)! N =13 (42%)! P-valor

Caracteristicas del paciente:
Edad (afios) 45.5 (£16.6) 42.8 (£16.2) 49.3 (£16.9) 0.33
Género >0.99

Hombre 22 (71%) 13 (72%) 9 (69%)

Mujer 9 (29%) 5 (28%) 4 (31%)
Diabetes 5 (16%) 2 (11%) 3(23%) 0.63
Tabaquismo 10 (32%) 6 (33%) 4 (31%) >0.99
IMC2>30 5 (16%) 3(17%) 2 (15%) >0.99
Alcoholismo 4 (13%) 4 (22%) 0 (0%) 0.12
CcCR 0.2

<2 20 (65%) 14 (78%) 6 (46%)

3-5 8 (26%) 3(17%) 5 (38%)

6-8 2 (6.5%) 1 (5%) 1 (8%)

>9 1(3.2%) 0 (0%) 1(8%)
ASA4 0.43

| 12 (39%) 8 (78%) 4 (31%)

I 11 (35%) 7 (39%) 4 (31%)

n 8 (26%) 3(17%) 5 (38%)

\% 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Caracteristicas de la lesién:
Mecanismo del accidente 0.003*

Vehiculo motorizado 15 (48%) 11 (61%) 4 (31%)

Caida a nivel de suelo 5 (16%) 0 (0%) 5 (38%)

Caida de altura 4 (13%) 4 (22%) 0 (0%)

Deportivo 2 (7%) 1 (6%) 1 (8%)

Otros 5 (16%) 2 (11%) 3 (23%)
Fractura abierta 25 (81%) 15 (83%) 10 (77%) 0.68
Clasificacién Gustilo 0.13

I 3(12%) 2 (13%) 1 (10%)

I 7 (28%) 2 (13%) 5 (50%)

A 7 (28%) 4 (27%) 3 (30%)

1133 8 (32%) 7 (47%) 1 (10%)

nc 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Requerimiento colgajo 17 (55%) 14 (78%) 3 (23%) 0.003*

Colgaijo local 11 (65%) 8 (44.5%) 3 (23%)

Colgaijo libre 6 (35%) 6 (33.5%) 0 (0%)
Clasificacion AO/OTA

41.A 1 (3%) 0 (0%) 1 (8%)

41.B 1 (3%) 1 (5%) 0 (0%)

41.C 5 (17%) 4 (22%) 1 (8%)

42.A 5 (17%) 3(17%) 3 (23%)

42.B 5 (17%) 3(17%) 2 (15%)

42.C 3 (10%) 2 (11%) 1 (8%)

43.A 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

43.B 5 (17%) 1 (5%) 4 (31%)

43.C 5 (17%) 4 (22%) 1 (8%)
Afectacién articular 16 (52%) 10 (56%) 6 (46%) 0.61
Cirugias previas 2.4 (+1.2) 2.6 (£1.3) 2.1 (£1.0) 0.28
Implantes iniciales 0.71

Fijador externo uniplanar 18 (58%) 10 (56%) 8 (62%)

Placa-Tornillos 7 (23%) 4 (22%) 3 (23%)

Clavo endomedular 6 (19%) 4 (22%) 2 (15%)

Tabla 1: Caracteristicas basales de los pacientes con IAF tibial aguda en nuestro estudio.

Aclaraciones: 1) n (%); media (DE); 2) IMC (indice Masa Corporal); 3) CCI (Charlson Comorbidity Index)
y 4) ASA (American Society of Anesthesiologists Status Classification).

* P-valor < (.05 se considero estadisticamente significativo.
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En cuanto a los resultados microbiolodgicos, el 29% de los cultivos fueron negativos a pesar de
que todos los casos cumplian con los criterios definitorios de infeccion asociada a fractura. Entre
los casos positivos (71%), los microorganismos aislados con mayor frecuencia fueron
Enterobacter spp. (29,5%) y S. aureus (23% sensibles a meticilina y 6.5% resistentes). Destaca

que el 27% de las infecciones fueron polimicrobianas.

Como variables principales del estudio, se logro tanto la consolidacion de la fractura como la
erradicacion de la infeccidn, segun criterios internacionalmente aceptados, en todos los pacientes
(31/31), (Tabla 2). El seguimiento medio fue de 24.7 meses (todos los pacientes cumplieron un
seguimiento minimo de 12 meses para poder asegurar la curacion de la infeccion). El tiempo
medio hasta la union 6sea fue de 7.7 meses y el tiempo medio en fijacion externa de 8.6 meses.
Los pacientes tratados con FEC tipo Ilizarov presentaron menor tiempo hasta la consolidacion de
la fractura (5.5 £ 2.2 vs. 9.3 £ 6.0 meses; p=0.021) y menor duracion de la fijacion externa (5.5 +
1.5 vs 10.8 £ 6.2 meses; p=0.001). Sin embargo, en términos de calidad del callo dseo, el grupo
de hexapodos mostr6 una puntuacion RUST significativamente superior (11.8 0.7 vs. 9.9 + 1.4;

p=0.001).
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Global Grupo Hexdpodo Grupo llizarov

N =311 N = 18 (58%)! N =13 (42%)! P-valor
Resultados de consolidacién de la fractura y erradicacién de la infeccién
Consolidacién de la fractura 31 (100%) 18 (100%) 13 (100%)
Erradicaciéon de la infeccién 31 (100%) 18 (100%) 13 (100%)
Tiempo hasta unién ésea (meses) 7.7 (£5.1) 9.3 (£6.0) 5.5 (+2.2) 0.021*
Duracién de la fijacién externa (meses) 8.6 (£5.5) 10.8 (£6.2) 5.5 (£1.5) 0.001*
RUST? 11.0 (£1.4) 11.8 (£0.7) 9.9 (£1.4) 0.001*
Resultados de deformidad residual final
Angulacién Coronal (°) 2.6 (£2.8) 2.5 (+2.5) 2.9 (£3.2) 0.95
Traslacién Coronal (mm) 1.3 (£3.1) 0.4 (£1.9) 2.5 (£4.0) 0.034*
Angulacién Sagital (°) 4.1 (£3.9) 3.7 (£3.9) 4.5 (+4.2) 0.57
Traslacién Sagital (mm) 2.2 (13.5) 1.8 (£2.9) 2.9 (+4.2) 0.62
Resultados clinicos
Dolor (EVA)3 1.9 (+1.8) 1.75 (£2.1) 2.2 (£1.5) 0.25
Retorno al trabajo 11 (39%) 6 (35%) 5 (45%) 0.7
Funcionalidad (LEFS)* 53.5(£19.9) 49.6 (£23.4) 58.9 (£13.1) 0.4

Tabla 2: Comparacion de la consolidacion de la fractura, erradicacion de la infeccion, deformidad residual
final y resultados clinicos entre los grupos hexapodo e Ilizarov.

Aclaraciones: 1) n (%); media (DE); 2) RUST (Radiographic Union Score for Tibia Fractures); 3) EVA:
(Escala Visual Analdgica) y 4) LEFS: (Lower Extremity Functional Scale).

* P-valor < 0.05 se considerd estadisticamente significativo.

El resultado secundario del estudio, la comparacion de la deformidad residual al finalizar el
tratamiento, se muestra en la Tabla 2. En global, la deformidad residual fue de 2.6 + 2.8 grados
de angulacion coronal, 1.3 3.1 mm de traslacion coronal, 4.1 + 3.9 grados de angulacion sagital
y 2.2 = 3.5 mm de traslacion sagital. Aunque todos los valores (angulacidén coronal, traslacion
coronal, angulacion sagital y traslacion sagital) fueron mejores en el grupo de hexapodos, solo
encontramos diferencias estadisticamente significativas entre ambos marcos en la traslacion
coronal. El sistema hexapodo presentd significativamente menor deformidad residual en la

traslacion coronal (0.4 £ 1.9 mm vs. 2.5 £ 4.0 mm; p=0.034).

Al final del seguimiento, los pacientes presentaban muy poco dolor (valor medio en la EVA de
1.9 + 1.8) y una aceptable funcionalidad segun la escala LEFS (53.5 £ 19.9 sobre 80 puntos). La

tasa del retorno al trabajo fue del 39%. No se observaron diferencias estadisticamente
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significativas entre el grupo de hexapodos y el grupo de Ilizarov en términos de dolor (EVA) (1.8
+ 2.1 vs. 2.2 £ 1.5; p=0.25), tasa de retorno al trabajo (35% vs. 45%; p=0.7) o funcionalidad

(LEFS) (49.6 £ 23.4 vs. 58.9 + 13.1; p=0.4), (Tabla 2).

La tasa de complicaciones relacionadas con el fijador fue similar al comparar ambos grupos. El
28% de pacientes en el grupo de hexapodo requirid ajustes postoperatorios de la configuracion
del FEC, frente al 23% en el grupo de Ilizarov (p>0.99). La infeccion de pins se produjo en el
28% de los pacientes con hexdpodo, frente al 46% de los pacientes con llizarov (p=0.45). La
mayoria de las infecciones de pins (91%) se resolvieron simplemente con tratamiento antibidtico
oral. Solo el 9% requiri6 extraccion del pin para lograr la curacion. No observamos osteomielitis

ni infecciones profundas relacionadas con pins en esta serie.
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Por otro lado, en la base de datos de nuestra unidad, se identificaron cinco pacientes en los que se
utiliz6 un clavo retrogrado ETN PROtect® como tratamiento definitivo de las complicaciones
mecanicas surgidas al realizar osteogénesis por distraccion con artrodesis de tobillo en defectos
sépticos de tibia distal (incluidos en el estudio “Uso del clavo endomedular retrégrado cubierto
con gentamicina en el tratamiento de las complicaciones del transporte dseo en el defecto
tibial séptico”). Hubo cuatro hombres (80%) y una mujer (20%). La edad promedio fue de 49.4

+ 11.3 afios (rango 32—65 afos). Los detalles de los pacientes se muestran en la Tabla 3).

Género! . . Microorganismo . s Longitud Sistema de TI?.mp.? en Longitud del Indlce. f‘e Complicacién
Etiologia del Reconstruccion s fijacion curacion
Caso y edad N causante de la del defecto fijacion regenerado L del transporte
= defecto 6seo . .. PPBB3 . externa . osea P
(afios) infeccién 6seo (mm) externa éseo (mm) éseo
(meses) (meses/em)
Infeccién en
artrodesis de . Regenerado
1 H, 65 . S. aureus No 40 FEC# llizarov 23 42 5.48 B o
tobillo hipotréfico
fallida
proctinan | Nesemvolowre 1 e
2 H, 46 NN preser > P cogay 60 externa 13 70 1.86 punto de
pilén tibial e histologia libre)
. e monolateral atraque
abierta positiva)
Ifr:]e;?: ;2 No-unién del
3 H, 32 V2 o6t S. aureus No 15 FEC llizarov 8 15 5.33 punto de
pilén tibial atraque
abierta q
Infeccién tras
RAFIZ en Fractura del
4 H, 46 fractura de S. epidermidis No 47 FEC llizarov 10 42 2.38
tobillo regenerado
cerrada
Infeccién en Negativo (pero
5 M, 58 crtrod?su de PSR de’ pus Si (colgajo 32 FEC llizarov 13 28 4.64 Fractura del
tobillo e histologia local) regenerado
fallida positiva)

Tabla 3: Detalles de cinco pacientes en qué se uso la estrategia de enclavado retrégrado mediante un
implante prefabricado recubierto de antibidtico para tratar las complicaciones mecanicas del trasporte 6seo
guiado por fijacion externa tras una lesion tibial infectada.

Aclaraciones: 1) H (Hombre) y M (Mujer); 2) RAFI (Reduccion Abierta y Fijacion Interna); 3) PPBB
(Partes Blandas) y 4) FEC (Fijacion Externa Circular).

En tres pacientes, la etiologia inicial habia sido una infeccion asociada a fractura (dos casos de
fractura abierta y uno de fractura cerrada infectada después de reduccion abierta y fijacion
interna). Los otros dos pacientes habian sufrido una infeccion en el contexto de cirugia de
artrodesis de tobillo. La infeccion fue diagnosticada en tres pacientes basandose en cultivos
positivos (dos casos con S. aureus y uno con S. epidermidis). Los otros dos pacientes mostraron
cultivos negativos a pesar de presentar criterios inequivocos de infeccion (ambos con presencia

de pus y positividad en histologia).
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Después de la cirugia de desbridamiento, todos los pacientes presentaron un defecto 6seo de
origen séptico en la tibia distal, implicando afectacion articular. En esta cohorte, la longitud media
del defecto 6seo fue de 38.8 £ 15 mm (rango de 15 a 60 mm). En todos los casos se us6 como
método de reconstruccion o6sea el transporte con artrodesis de tobillo simultanea. Todos los
transportes Oseos se realizaron con asistencia de fijacion externa: cuatro pacientes fueron tratados
con un FEC tipo Ilizarov y uno con un fijador externo monolateral. El periodo con fijacion externa
fue de 13.4 £ 5.2 meses (rango de 8 a 23 meses) y la longitud del hueso regenerado fue de 39.4 +
18.3 mm (rango de 15 a 70 mm). El indice de curacion 6sea fue de 3.9 meses/cm. Se realizé una
artrodesis tibiocalcanea en tres pacientes, y una artrodesis tibiotalar en los otros dos. Dos
pacientes (2/5, 40%) requirieron reconstruccion de tejidos blandos mediante colgajo, uno con un

colgajo microquirargico libre y el otro con un colgajo rotacional local.

Las complicaciones surgidas durante o después de la reconstruccion mediante transporte 6seo
incluyeron no-unién en el punto de atraque en dos pacientes, fractura traumatica del hueso
regenerado en dos pacientes y hueso regenerado hipotréfico en un paciente. En todos los casos,
la complicacién mecénica se tratd mediante el enclavado tibial intramedular retrogrado utilizando
un clavo prefabricado recubierto de gentamicina (ETN PROtect®) y logrando de forma simultadnea
la artrodesis de tobillo. Las complicaciones tratadas mediante esta técnica fueron resueltas
exitosamente en todos los pacientes (5/5, 100%), sin requerir ningiin procedimiento adicional
(Tabla 4). Ademas, también se logré una artrodesis de tobillo en posicion plantigrada, indolora y
estable en todos los casos. El seguimiento medio después de la insercion del clavo fue de 35.2
meses (seguimiento minimo de 12 meses). Durante el seguimiento, no se detectaron signos de
infeccion local en ningln paciente (5/5, 100%). Tampoco hubo ningiin paciente que presentara

complicaciones después de la insercion del clavo o requiriera su extraccion.
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Resolucién ATS Inf c icacis
Insercion del de la nrec Carga BA? BA2 . » omplicacion
Caso L. estable e ciéon LEFS’ . . Satisfaccion o retirada del
clavo complicacién . completa  Rodilla  Tobillo
del fransporte indolora local clavo
Retrégrado . . . o o Muy
1 (AT3) Si Si No 46 Si 0-120 0° (AT) satisfecho No
Retrégrado . . . ) ! Muy
2 (ATH) Si Si No 67 Si 0-120 0° (AT) satisfecho No
Retrégrado . ) X . 5 Muy
3 (AT3) Si Si No 57 Si 0-120 0° (AT) satisfecho No
Retrégrado . . . . 5 Muy
4 (AT9) Si Si No 34 Si 0-90 0° (AT) satisfecho No
Retrégrado ) . . . . Muy
5 (AT3) Si Si No 30 Si 0-110 0° (AT) satisfecho No

Tabla 4: Resultados clinicos postoperatorios.

Aclaraciones: 1) LEFS (Lower Extremity Functional Scale); 2) BA (Balance Articular) y 3) AT (Artrodesis
de Tobillo).

En cuanto a los resultados clinicos al finalizar el seguimiento (Tabla 4), la puntuaciéon media del
test funcional LEFS (varia entre 0 y 80 puntos) fue de 46.8 = 13.8 (rango 30—67). Todos los
pacientes toleraron la deambulacion en carga completa. El rango de movimiento medio de la
rodilla fue de 112 £ 12.7 grados (rango 90—120). Todos los pacientes estuvieron muy satisfechos

con el procedimiento; la puntuacion media de la escala SAPS fue de 93.8 puntos sobre 100.
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Finalmente, también se identificaron 25 pacientes con defectos 6seos tibiales infectados tratados
mediante una técnica hibrida de transporte 6seo utilizando el clavo ZNN™ Bactiguard®
(incluidos en el estudio “Resultados preliminares de un nuevo clavo recubierto de una
aleacién metalica antibacteriana en los procedimientos de Transporte Oseo Sobre Clavo
(TOSC) y Enclavado Después de Transporte Oseo (EDTO) en casos de defectos 6seos tibiales
segmentarios infectados™). Tras excluir seis casos debido a un seguimiento incompleto, se
incluyeron 19 pacientes en el analisis: 11 tratados con enclavado después del transporte 6seo
(“Nail After Bone Transport”, NABT) y 8 con transporte 6seo sobre clavo (“Bone Transport Over
Nail”, BTON). Estos se compararon con un grupo control de 10 pacientes tratados con transporte
oseo clasico con fijacion externa (“External Fixation Bone Transport”, EFBT). De los 29 casos
incluidos de transporte 6seo, 28 eran hombres (96.6%), con una edad media de 47.9+13.2 afos
(rango: 26-75 aios). En todos los casos, el defecto dseo fue causado por una [AF tibial. En cuanto
a las lesiones iniciales, el 79% fueron fracturas abiertas y el 59% requirieron reconstruccion de
PPBB, realizandose colgajos libres microquirurgicos en el 82% de estos casos. La longitud media
del defecto dseo tras el desbridamiento fue de 6.6+£2.7 cm. Las tres cohortes eran comparables;
los grupos no presentaron diferencias significativas en las caracteristicas basales de los pacientes

ni en factores de riesgo (Tabla 5).
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Global Grupo NABT Grupo BTON Grupo EFBT P-valor
N = 29! N =11 (37.9%)' N = 8 (27.6%)’ N = 10 (34.5%)'

Caracteristicas del paciente:
Edad (afios) 47.9 (£13.2) 44.8 (£10.1) 45.9 (£10.1) 53.0 (£17.4) 0.33
Género >0.99

Hombre 28 (97%) 10 (91%) 8 (100%) 10 (100%)

Mujer 1 (3%) 1 (9%) 0 (0%) 0 (0%)
Diabetes 2 (7%) 1(9%) 1(13%) 0 (0%) 0.727
Tabaquismo 14 (48%) 7 (64%) 5 (63%) 2 (20%) 0.09
IMC2> 30 2 (7%) 1 (9%) 1 (13%) 0 (0%) 0.73
Alcoholismo 1 (3%) 1 (9%) 0 (0%) 0 (0%) >0.99
Neoplasia maligna 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) >0.99
Cirrosis 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) >0.99
Anticoagulacién 1(3%) 0 (0%) 1 (13%) 0 (0%) 0.28
ASA3 0.43

| 9 (31%) 3 (27%) 1 (13%) 5 (50%)

I 18 (62%) 7 (64%) 6 (75%) 5 (50%)

1} 2 (7%) 1 (9%) 1 (13%) 0 (0%)

\% 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Caracteristicas de la lesién:
Longitud del defecto 6seo (cm) 6.612.7 7.612.7 6.71£2.6 5.512.8 0.174
Desbridamiento abierto del 17 (59%) 5 (45%) 3 (38%) 9 (90%) 0.04*
punto de atraque
Avutoinjerto 6seo del punto de 11 (38%) 4 (36%) 2 (25%) 5 (50%) 0.567
atraque
Fractura abierta 23 (79%) 9 (82%) 8 (100%) 6 (60%) 0.35
Requerimiento de colgajo 17 (59%) 5 (45%) 5 (63%) 7 (70%) 0.618

Colgaio local 3 (18%) 1(20%) 1 (20%) 1 (14%)

Colgaio libre 14 (82%) 4 (80%) 4 (80%) 6 (86%)
Procedimiento en dos etapas 19 (66%) 6 (55%) 3 (38%) 10 (100%) 0.059
Afectacién articular 14 (48%) 7 (64%) 3 (38%) 4 (40%) 0.118
Artrodesis de tobillo 9 (31%) 5 (45%) 2 (25%) 2 (20%) 0.577
Artrodesis de rodilla 1 (4%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (10%) 0.909

Tabla 5: Caracteristicas basales de los pacientes del estudio con transporte tibial tras defecto dseo séptico.

Aclaraciones: 1) n (%); media (DE); 2) IMC (indice Masa Corporal); 3) ASA (American Society of
Anesthesiologists Status Classification).

* P-valor < 0.05 se considero estadisticamente significativo.

Se realiz6 un desbridamiento abierto del punto de atraque en 17 pacientes (58.6%), siendo mas
frecuente en el grupo EFBT (90% frente a 42%; p=0.04), (Tabla 5). No se observaron diferencias
significativas en el uso de injertos 6seos autdlogos en el punto de atraque entre los tres grupos (11
pacientes; 37.9%). La tasa de union primaria en el punto de atraque fue del 89.7%, sin diferencias
significativas entre los grupos (p=0.46). La calidad del hueso regenerado también fue similar en
todos los grupos; el 90% de los casos se clasificaron como normotréficos. Un paciente en el grupo

NABT present6 un regenerado atrofico. De hecho, la decision de utilizar la estrategia NABT en
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este caso se tomo debido a la formacion de este pobre regenerado. El objetivo fue proporcionar
mayor estabilidad, reduciendo el alto riesgo de fractura asociado con la extraccion del fijador en

este contexto, y aportar autoinjerto mediante el fresado (131).

De los 19 pacientes tratados con un clavo ZNN™ Bactiguard®, solo se observo un caso de
infeccion relacionada con el clavo (1/19, 5.3%). Este paciente, del grupo BTON, sufridé una
necrosis del colgajo anterolateral del muslo durante la insercion del clavo, lo que ocasion6 una
exposicion del implante durante cuatro dias (hasta que se realiz6 un nuevo colgajo libre).
Posteriormente, se retird el clavo, se realizdo un desbridamiento intramedular percutdneo y se
administrd terapia antibiotica dirigida contra S. aureus. El tratamiento se convirtio a la modalidad

EFBT estandar, resolviendo la complicacion sin recurrencia de infeccion.

La erradicacion de la infeccion, segln criterios internacionalmente aceptados, se logré en todos
los casos (29/29) tras un seguimiento medio de 27.7+11.4 meses (rango: 13-47 meses). Las tasas
de complicaciones fueron comparables entre los tres grupos (p=1). Ademas del caso mencionado
de infeccion, se observaron dos complicaciones adicionales relacionadas con el transporte 6seo
(Tabla 6). Un paciente en el grupo NABT sufrio una ruptura del clavo asociada a una no-unién
del punto de atraque, 10 meses tras su insercion. Se resolvié mediante la extraccion del clavo,
desbridamiento de la zona de no-unidn, injerto autélogo y reinsercion de un nuevo clavo tibial,
logrando la union sin mas complicaciones. Otro paciente, en el grupo EFBT, sufrié una fractura
del hueso regenerado una semana después de la extraccion del fijador externo. Se manejo con la
aplicacion de un nuevo FEC durante cinco meses. No se observaron efectos adversos ni reacciones
alérgicas relacionadas con el recubrimiento de metales nobles Bactiguard® ni con los orificios
personalizados del clavo. En los seis casos excluidos debido a seguimiento incompleto tampoco

se detectaron infecciones ni complicaciones durante el periodo de estudio.

111



Tesis Doctoral Oriol Pujol Alarcon

Complicaciones

Infeccién profunda

Rotura del clavo
(asociado a no-unién
del punto de atraque)

Fractura del
regenerado 6seo

Global
N = 291

3 (10.3%)

1(3.4%)

1(3.4%)

1 (3.4%)

Grupo NABT
N=11
(37.9%)!
1(9.1%)

0 (0%)

1 (9.1%)

0 (0%)

Grupo BTON
N=8
(27.6%)"
1(12.5%)

1(12.5%)

0 (0%)

0 (0%)

Grupo EFBT
N=10 P-valor
(34.5%)!
1 (10%) >0.99

0 (0%)

0 (0%)

1 (10%)

Tratamiento

Retirada del clavo,
desbridamiento percutdneo
endomedular y
antibioterapia dirigida.
Retirada del clavo,
desbridamiento de la zona
de no-unién y autoinjerto.
Después, se inserté un nuevo
clavo tibial.

Nueva fijacién externa
circular durante cinco meses.

Tabla 6: Tasa de complicaciones y tasa de infeccion profunda asociada al transporte 6seo.

Aclaraciones: 1) n (%); media (DE).

* P-valor < (.05 se considero estadisticamente significativo.

Resultado

Resolucién de
la infeccién.

Consolidacién
del punto de
atraque.

Consolidacién
del
regenerado
bseo.
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La Tabla 7 resume la comparacion del tiempo de fijacion externa (TFE) y del indice de fijacion

externa (IFE) entre los tres grupos. El TFE medio para toda la cohorte fue de 280.2+142.7 dias.

El TFE difiri6 significativamente entre los grupos: EFBT tuvo el TFE medio mas prolongado y

BTON el mas breve (EFBT: 927+1710 vs NABT: 279+99 vs BTON: 150+45 dias; p=0.001). El

IFE medio para toda la cohorte fue de 50.54+35.7 dias/cm. Se observaron diferencias significativas

al comparar el IFE entre EFBT y BTON (77.5£38.7 vs 25£10.7 dias/cm; p=0.009), lo que

demuestra que BTON reduce la duracion de la fijacion externa casi tres veces en comparacion

con la fijacion externa estandar. Aunque NABT tuvo un IFE menor que EFBT (44.4429.2 vs

77.5£38.7 dias/cm) y un IFE mayor que BTON (44.4+29.2 vs 25+10.7 dias/cm), estas diferencias

no alcanzaron la significancia estadistica (probablemente debido a una falta de poder estadistico).

Tiempo de Fijacién Externa
(TFE)?2

Comparacién del TFE por
parejas

indice de Fijacién Externa
(IFE)3

Comparacién del IFE por
parejas

Global
N = 29!

280%142

50.5+35.7

Grupo NABT Grupo BTON
N =11 (37.9%)’ N = 8 (27.6%)’
279199 150145

NABT (279+99) vs BTON (150+45)
NABT (279%99) vs EFBT (927+1710)
BTON (150+45) vs EFBT (927+1710)

44.4129.2 25%£10.7
NABT (44.41+29.2) vs BTON (25%£10.7)

NABT (44.4+29.2) vs EFBT (77.5+38.7)
BTON (25+10.7) vs EFBT (77.5+38.7)

Grupo EFBT
N = 10 (34.5%)'

927+1710

77.5%£38.7

P-valor

0.001*

0.048*
0.048*
0.001*

0.011*

0.196

0.13
0.009*

Tabla 7: Comparacion del tiempo de fijacion externa (TFE) e indice de fijacion externa (IFE) entre tres
modalidades de transporte 6seo (NABT, BTON y EFBT).

Aclaraciones: 1) n (%); media (DE); 2) medido en dias y 3) medido en dias/cm.

* P-valor < 0.05 se considero estadisticamente significativo.
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7- RESUMEN GLOBAL DE LA DISCUSION

El objetivo principal del primer estudio (Uso de la fijacién externa circular en el tratamiento
definitivo de la infeccién aguda asociada a la fractura tibial: Comparacion del sistema
Ilizarov vs Hexapodal) fue investigar el uso de la FEC como tratamiento definitivo de la

infeccion aguda asociada a fractura tibial sin defecto oseo critico.

La infeccion es una de las complicaciones mas temidas y desafiantes tras una fractura de tibia, ya
sea abierta o cerrada. La IAF puede ocurrir de manera primaria o como una complicacion
posterior a la osteosintesis (1). El manejo moderno de las fracturas tibiales de alta energia se basa
en un tratamiento en etapas, con un mayor énfasis en el cuidado de las PPBB. Sin embargo, la
infeccion sigue siendo una complicacion destacable en estas fracturas, alcanzando hasta un 30%

de incidencia en las fracturas mas severas (132).

La infeccién empeora el pronostico de la fractura de forma significativa. Condiciona una mayor
duracion del ingreso hospitalario (25) y mas elevada probabilidad de reingreso tras el alta (50).
Los pacientes a menudo requeriran multiples cirugias y tratamiento antibiotico prolongado (50).
Aun asi, el riesgo de recurrencia se encuentra alrededor del 6-9% (22,30). La IAF se asocia a
pérdida de calidad de vida y elevada morbilidad, generando pérdida funcional, dolor e incapacidad
(51-53). También incrementa el riesgo de sufrir no-unién (18%), fracaso del implante (14%) u
otras infecciones (18%) (52). En los peores casos, incluso amenaza la extremidad y puede
terminar en amputacion (55). Ademas, se ha demostrado que esta complicacion afecta al paciente
anivel emocional, mental y socioeconémico (54). Todo esto conlleva elevados costes econdmicos
directos e indirectos. La presencia de infeccion puede suponer un incremento de los costes de 2-

8 veces respecto a una fractura no complicada (25,51,56-59).
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Los principales objetivos del tratamiento de la IAF son la consolidacion de la fractura,
erradicacion de la infeccion, cobertura PPBB estable, restauracion de la funcion y evitar la
infeccion/osteomielitis cronica (21). El tratamiento mas adecuado tras una IAF de tibia sigue
siendo un tema de debate. Las opciones terapéuticas incluyen el desbridamiento y retirada
definitiva del implante, desbridamiento y retencion del implante, recambio del implante (en una
estrategia de uno o dos tiempos), o extraccion del implante con fijacion externa definitiva (1,133).
El desbridamiento quirtirgico agresivo, incluyendo la extraccion del material de osteosintesis,
combinado con el uso de FEC definitiva es una opcion atractiva asociada a muchas potenciales
ventajas. Permite el uso de implantes temporales lejos de la zona infectada y aporta estabilidad
multinivel a la fractura con minima agresion a las PPBB y vascularizacion local (134). Permite la
carga precoz, lo que estimula la curacion de la fractura y mejora la movilidad del paciente (135).
Ademés, ofrece gran capacidad de correccion de deformidades tridimensionales de forma
progresiva y precisa (90). La FEC definitiva es especialmente recomendable en casos donde haya

gran afectacion de PPBB, infecciones dificiles de erradicar, deformidades o defectos 6seos

criticos (44), (Figura 21).

Figura 21: Aplicacion de un FEC como tratamiento
definitivo de una IAF tibial. Se trata de un constructo
complejo, con estabilizacién transarticular 'y

combinando segmentos tipo Ilizarov y tipo hexapodal.
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Los fijadores externos son dispositivos ortopédicos que se utilizan para estabilizar huesos y
corregir su posicion y orientacion mediante técnicas minimamente invasivas (136). Estos
dispositivos estdn compuestos por elementos transdseos conectados a una estructura de
estabilizacion externa, que se encuentra fuera del cuerpo. Los fijadores externos pueden
clasificarse en tres tipos: fijadores externos monolaterales, fijadores externos circulares y
fijadores externos hibridos. Debido a sus caracteristicas biomecanicas ventajosas, el FEC se ha

popularizado en el tratamiento definitivo de la IAF.

El FEC utiliza sistemas de fijacion transdseos (pins o agujas/alambres) sujetos a marcos circulares
(anillos) situados alrededor de la extremidad (137). Los anillos estdn conectados entre ellos
mediante varillas longitudinales. Se comportan como unidades modulares, donde una unidad de
anillo simple o doble se encuentra fijada a un solo segmento de hueso largo. El uso de agujas
tensadas permite micro-movimientos axiales controlados. Proporcionan rigidez axial que aumenta
con la carga, eliminando asi movimientos excesivos en el sitio de la fractura, pero facilitando
movimientos interfragmentarios controlados. El FEC tradicional, el sistema Ilizarov (Figura 22),
se basa en estos principios, y ha constituido el concepto base para el desarrollo de otros

dispositivos de FEC mas modernos (138).

Figura 22: IAF tibial tratada mediante FEC. En este caso
se ha usado un sistema Ilizarov. Obsérvese que los aros

estan unidos mediante varillas longitudinales.
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El sistema hexapodo dispone de anillos circulares o hexagonales unidos por seis varillas
telescopicas dispuestas de forma oblicua (139), (Figura 23). Estas varillas son ajustables de forma
individualizada, permitiendo manipular un anillo respecto al otro, moviéndose en seis grados de
libertad. Ademas, estos fijadores se combinan con un software informatico que el cirujano puede
manipular para controlar la velocidad y direccion de la correccion. Este disefio permite que el
fijador corrija gradualmente deformidades multiplanares sin tener que hacer ajustes mayores ni

regresar al quir6fano (Figura 24).

Figura 23: IAF tibial tratada mediante FEC. En este caso se ha usado un sistema hexapodal. Obsérvese que
los aros estan unidos mediante seis varillas telescopicas en disposicion oblicua. Adicionalmente, se ha usado

terapia de presion negativa como cobertura provisional del defecto de partes blandas.



Reconstruccion osteoarticular en la infeccidon asociada a la fractura tibial

r
- »

el g

Figura 24: Paciente con IAF tibial. Se trata de una fractura compleja, causada por un mecanismo de alta
energia, combinando conminucién, deformidad y defecto de cobertura cutianea. Tras realizar un
desbridamiento radical, se traté6 de forma definitiva usando un sistema de FEC tipo hexapodal. Se puede

observar que se logré la consolidacion de la fractura y se corrigié la deformidad coronal y sagital.
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Sorprendentemente, hay poca literatura cientifica que aborde la eficacia de los diferentes tipos de
FEC en el tratamiento definitivo de IAF aguda tibial. El presente estudio pretende investigar y
comparar los resultados de dos tipos diferentes de FEC (Ilizarov vs hexapodo). Seglin nuestra
busqueda bibliografica, este es el primer estudio que compara la capacidad de lograr la
consolidacion de la fractura, erradicacion de la infeccion y correccion de deformidades en este

escenario.

El hallazgo mas importante de este estudio de 31 IAF tibiales agudas fue que el desbridamiento
quirtrgico agresivo combinado con el uso de FEC definitiva proporcionaron un excelente control
de la infeccion (tasa de erradicacion del 100%) y consolidacion de la fractura (tasa de union del
100%). Estos datos sugieren que ambos tipos de FEC son buenas opciones terapéuticas en este
escenario dificil de resolver (Figuras 25 y 26). El tiempo para lograr la consolidacion y el tiempo
con fijacion externa fueron significativamente menores en el grupo de Ilizarov, mientras que la
calidad del callo 6seo fue mejor en el grupo de hexapodo. La deformidad residual final
postoperatoria fue significativamente menor en el grupo hexapodo, observando la mayor

diferencia en el plano coronal (p=0.034).
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Fig.1(b)

Figura 25:

Fig.1(a) Paciente mujer de 45 afios con una fractura
cerrada de diafisis tibial y peroneal. Fue
inicialmente tratada mediante RAFI con doble
placa de osteosintesis. Tras 18 dias, presentd
dehiscencia de la herida quirtrgica, exposicion de

la placa tibial e infeccion por MRSA.

Fig.1(b) Tras realizar un desbridamiento y retirada
de la placa tibial, se implanté un sistema de FEC

tipo Ilizarov como tratamiento definitivo.

Fig.1(c): Resultado final tras la retirada del
constructo, mostrando consolidacion de la fractura

sin recidiva infecciosa.
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Fig 2 (¢)

Lo Fig 2 (b)

Figura 26:

Fig.2(a) Paciente hombre de 24 afios con fractura diafisaria tibial abierta grado IIB. Inicialmente, se manejo
con un clavo endomedular y un colgajo local. Tras 21 dias, reacudié presentando dos fistulas (flechas
blancas); S. aureus sensible fue el agente etiologico identificado.

Fig.2(b) Se retiro el clavo, se freso el canal y se realizé un desbridamiento agresivo. Posteriormente, se
implant6 un sistema de FEC tipo hexapodal como tratamiento definitivo.

Fig.2(c) Resultado final tras la retirada del fijador externo, observandose consolidacion de la fractura sin

recidiva infecciosa ni deformidad residual.
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Uno de los temas mas controvertidos en IAF aguda es si se debe retener o retirar el material de
osteosintesis interno utilizado inicialmente para estabilizar la fractura. La suposicion clasica de
que se puede mantener un material estable esta lejos de ser un hecho consensuado (140). Existen
muchos escenarios en los que este enfoque no es posible, ya que el DAIR requiere un
desbridamiento exhaustivo y una opcion de antibioterapia efectiva (88). No sera viable en casos
de cobertura de PPBB inadecuada, patogenos multirresistentes, no disponibilidad de antibioticos
orales efectivos, pacientes inmunodeprimidos e infecciones sobre clavos intramedulares (44). La
estabilidad que proporciona la FEC definitiva permite la extraccion del material infectado y el
desbridamiento agresivo, que son los pilares del tratamiento quirurgico de la IAF (50). Una
ventaja del sistema hexapodo es la facilidad de acceso al area problematica si se requiere actuar
sobre los tejidos blandos, ya que sus varillas pueden desmontarse temporalmente mientras se

realiza la cirugia.

En este estudio, encontramos una tasa de consolidacion de la fractura del 100% con ambos
sistemas de FEC (Tabla 2). Estos resultados son relevantes porque la infeccion es seriamente
adversa para lograr la union 6sea (37). Este escenario esta asociado con varios factores negativos:
confluencia de fractura e infeccion, inflamacion persistente, trauma inicial de alta energia,
compromiso de tejidos blandos, posible pérdida osea, vascularizacion dsea comprometida y
multiples cirugias previas (1). La FEC ofrece caracteristicas biomecanicas 6ptimas para favorecer
la curacion osea. Aporta una fijacion estable y una reduccion progresiva de la fractura, mientras
evita la agresion iatrogénica sobre los tejidos blandos y vascularizacion local (141-143). Ademas,
permite micro-movimiento axial en la fractura mientras evita la flexion excesiva y el
cizallamiento traslacional, generando un entorno favorable para la consolidacion (137). En un
escenario no séptico, Naude et al. (144) no encontraron diferencias significativas en la tasa de
union entre los sistemas hexapodo e Ilizarov (92% vs. 100%) al tratar fracturas tibiales de alta
energia. Se observaron resultados similares (100% de consolidacion de la fractura) en una serie

de casos de 19 pacientes con fractura abierta de la diafisis tibial tratados con un sistema hexapodo
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(145). Giotakis et al. (146) analizaron 20 fracturas segmentarias de la tibia tratadas de forma

definitiva con un FEC tipo Ilizarov, reportando una tasa de union del 90%.

En nuestra serie, los sistemas Ilizarov mostraron un tiempo de unién significativamente mas corto
(5.5 £ 2.2 meses vs. 9.3 + 6.0 meses; p=0.021) y, en consecuencia, un tiempo de fijacion externa
menor (5.5 = 1.5 meses vs. 10.8 = 6.2 meses; p=0.001). Una posible explicacioén podria ser la
supuesta mayor rigidez del fijador hexapodo (especialmente bajo cargas de flexion y torsion)
(137,147). Esto podria retrasar la consolidacion osea, ya que una ligera flexibilidad del
ensamblaje puede favorecer la unién de la fractura (148). Sin embargo, esta diferencia
biomecanica entre ambos sistemas no estd completamente demostrada. Por otro lado, en nuestra
serie, un mayor numero de pacientes del grupo hexapodo presentaron inicialmente un
traumatismo de alta energia y requerimiento de cobertura mediante colgajo, lo que podria haber
contribuido a alargar el tiempo de consolidacion en este grupo. Ademas, debemos tener en cuenta
la posibilidad de que exista cierto grado de subjetividad al determinar cuando la consolidacion es
completa y cuando se debe retirar el fijador. En una serie de fracturas tibiales no infectadas,
Menakaya et al. (147) no encontraron diferencias en el tiempo de union entre ambos sistemas de
FEC. De forma opuesta, Sheridan et al (149) analizaron 227 defectos 0seos tibiales y observaron
un menor tiempo de consolidacion e indice de fijacion externa en el grupo hexapodo. En cualquier
caso, el tiempo de fijacion externa necesario para lograr la consolidacion de estas fracturas es

prolongado, y se debe advertir de ello a los pacientes desde el principio.

Por otra parte, el grupo hexapodo mostrd una puntuacion RUST mas alta que el grupo Ilizarov
(11.8 £ 0.7 vs 9.9 + 1.4; p<0.001). La superior calidad del callo 6seo logrado con el hexapodo
podria deberse a su poder de reduccion de la fractura (150). Los sistemas hexapodos, aunque mas
caros que el aparato Ilizarov tradicional, disminuyen la complejidad de la reduccion de la fractura

y correccion de la deformidad. Se utilizan en combinacion con un software informatico basado
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en una bisagra virtual, permitiendo correcciones tridimensionales, progresivas y altamente
precisas (potencialmente inferior a un milimetro o un grado) (150). Existen pocos estudios que
analicen la calidad del callo 6seo al tratar IAF mediante FEC definitiva. Similar a nuestros
resultados, Sheridan et al. también encontraron que el sistema hexapodo asociaba superior calidad
del regenerado d6seo que el Ilizarov (149). Otro estudio también reportd una puntuacion de RUST
similar a la nuestra al tratar fracturas abiertas complejas de tibia con sistema Ilizarov (9.5 £ 1.2)
(151). El uso de puntuaciones RUST probablemente ofrece una mayor objetividad en este tipo de

estudio (152).

En esta serie se logro el control de la infeccién aguda en todos los casos (Tabla 2), que es un
objetivo principal al tratar IAF. Pero, lo que es ain mas importante, no se observo recurrencia de
la infeccion después de un seguimiento medio de 2 afos desde la retirada del FEC (seguimiento
minimo de 12 meses en todos los casos). Una ventaja inmejorable de los fijadores externos frente
a cualquier opcion de osteosintesis interna es que permiten el uso de implantes temporales
alejados de la zona infectada (133). Esta caracteristica, junto con un desbridamiento quirurgico
adecuado, los hace ideales en el tratamiento de estas infecciones asociadas a biofilm (50). El
riesgo de infeccion dsea cronica ha sido poco estudiado en la literatura, pero, los cirujanos que
tratan IAF deben tener en cuenta que lograr la consolidacion de la fractura a expensas de inducir
osteomielitis cronica debe considerarse un fracaso a evitar (21). Establecer criterios
internacionalmente aceptados para definir cudndo debe considerarse que el tratamiento de la IAF

puede considerarse exitoso es esencial para estandarizar los resultados de los estudios (4).

Un tema importante en el campo de la IAF es el uso de antibidticos locales, habitualmente en
forma de sustitutos 6seos reabsorbibles impregnados de antibiotico. El antibidtico local puede ser
una buena herramienta coadyuvante y su uso debe considerarse en IAF, especialmente en

escenarios de retencion de implantes o en casos con defectos 6seos (92). Su objetivo es
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administrar localmente altas concentraciones de antibidticos, llenar los defectos Oseos,
proporcionar estabilidad estructural y promover la curaciéon 6sea. Sin embargo, en este estudio, la
cirugia se considero6 radical en todos los casos y los pacientes no presentaron defectos dseos, por
lo que no se considero necesario el uso rutinario de sustitutos 6seos con antibioticos. Basandonos
en nuestros buenos resultados en cuanto al control de la infeccion, se podria argumentar que los
antibioticos locales no son obligatorios si se dan estas condiciones. Tampoco se debe olvidar que
Su uso se asocia a potenciales problemas, como efectos adversos sistémicos, exsudado a través de

la herida, posible toxicidad celular local y elevado coste (92).

Con respecto a la deformidad residual posoperatoria, en este estudio ambos sistemas demostraron
excelentes resultados radiologicos (Tabla 2). No se observaron diferencias significativas en la
angulacion coronal, angulacion sagital o traslacion sagital, pero el sistema hexdpodo presentd
menor deformidad residual en la traslacion coronal. Sin embargo, las diferencias encontradas son
de magnitud moderada, y su relevancia clinica es cuestionable. Esto refuerza la creencia de que,
en centros con mucha experiencia, el sistema Ilizarov sigue siendo una opcion absolutamente
valida para tratar estas lesiones. Tedricamente, la principal ventaja del hexapodo sobre el Ilizarov
es la facilidad y precision de la correccion de la deformidad. Los hexapodos se vinculan al uso de
un software informatico de correccion de deformidades y bisagras virtuales, que les permite
alcanzar una precision de hasta un milimetro o un grado (150). Hay escasa literatura cientifica
que analice la correccion de deformidades con FEC en la IAF tibial aguda. Al-Sayyad et al. (145)
y Liu et al. (143) reportaron mediciones de deformidad residual similares a las nuestras cuando
utilizaron un sistema hexdpodo para tratar fracturas de tibia abiertas y de alta energia
respectivamente. Sin embargo, Sheridan et al. (149) hallaron que el sistema hexapodo

proporcionaba parametros de alineacion normales mas frecuentemente que el Ilizarov.
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A nivel clinico, en nuestra serie, el tratamiento con fijacion externa definitiva ha arrojado muy
buenos resultados en cuanto a control del dolor y funcionalidad (Tabla 2). Sin embargo,
encontramos una tasa global de retorno al trabajo de so6lo el 39%. Es también cierto que, al valorar
los resultados clinicos en estos pacientes, es importante tener en cuenta que mayoritariamente han
presentado inicialmente lesiones muy graves y multiples cirugias. Molepo et al. (153) afirmaron
que la FEC es una alternativa quirurgica atractiva para rescatar un fracaso tras fijacion con placa
en fracturas de tibia distal; permitiendo lograr resultados clinicos muy satisfactorios. Li et al.
(154) también observaron que la fijacion circular puede ofrecer un retorno temprano a las
actividades que el paciente realizaba antes de la lesion. Ademas, en una serie de 45 fracturas
tibiales complejas tratadas con el sistema hexapodo se obtuvieron resultados clinicos buenos-
excelentes en el 80% de los pacientes (144). Sin embargo, y similar a nuestros propios hallazgos,
Elsoe et al. reportaron una tasa de retorno al trabajo del 27% (155). Por este motivo, destacaron
que las fracturas tibiales complejas pueden ser un evento que suponga un cambio vital para el
paciente desde el punto de vista laboral y econdmico. Esto es especialmente importante si se tiene

en cuenta que la edad media en nuestra serie de casos fue de 45.5 afios.

Aunque los fijadores externos ofrecen multiples ventajas, su uso no estd exento de
complicaciones. Los eventos adversos fueron menores en esta serie, considerando la complejidad
de los casos. El 35% de nuestros pacientes presentaron infeccion superficial de pin. El 91% de
ellos resolvid con tratamiento antibidtico, mientras que el 9% restante cur6 tras su extraccion. El
26% de los pacientes de nuestro estudio requirieron ajustes postoperatorios del constructo de FEC;
sin observarse diferencias entre ambos grupos. En consonancia con nuestros resultados, esta
ampliamente descrito en la literatura que las complicaciones mas frecuentemente asociadas a la
FEC son las infecciones de pins y la necesidad de modificar el constructo (156). La tasa reportada
de infeccion de pins después de la aplicacion de un fijador externo varia ampliamente en funcion
del articulo, oscilando entre el 0 y el 100% (147). Por ejemplo, y similar a nuestros propios

hallazgos, Liu et al. (143) encontraron una tasa de infeccion de pins del 44% en su serie de 34
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fracturas de tibia de alta energia. La infeccion relacionada con los sistemas de fijacion transoseos
sigue siendo una gran preocupacion para los cirujanos porque puede provocar una infeccion
profunda o incluso osteomielitis. Se recomienda retirar el pin si se descubre que éste se ha aflojado

o si la infeccion no resuelve con tratamiento antibiotico.

Reconocemos que nuestro estudio tiene limitaciones. 1) Esta investigacion es de naturaleza
retrospectiva, pudiendo afectar a la calidad de la recoleccion de los datos. 2) La formacion de los
dos grupos de estudio no fue mediante aleatorizacion. Esto podria explicar las diferencias
observadas entre ambos (mayor proporcion de lesiones de alta energia y requerimiento de colgajo
en el grupo hexdpodo), haciendo que los grupos sean menos comparables. Sin embargo, no hubo
diferencias en cuanto a edad, sexo, comorbilidades, tasa de fracturas abiertas, nimero de cirugias
previas o implantes inicialmente utilizados. Ademas, consideramos que la heterogeneidad es una
caracteristica inherente a este tipo de lesiones; dificultando la formacion de grupos homogéneos
al investigar IAF. 3) Nuestra cohorte de pacientes fue relativamente pequefia (aunque comparable
a otros estudios similares), lo que podria limitar el poder estadistico del trabajo. 4) Es un estudio
multicéntrico. Reclutar pacientes de dos hospitales diferentes puede ser una limitacion debido a
las diferencias entre centros. En nuestro caso, sin embargo, ambos son centros especializados de
gran volumen, con protocolos clinicos similares. También creemos que un estudio multicéntrico
podria arrojar resultados mas representativos y extrapolables. 5) La definicion de infeccion aguda
usada podria ser otra limitacion, ya que no existe un consenso claro para establecer un umbral
entre [AF aguda y no aguda. Para homogeneizar nuestra muestra, establecimos un limite de cuatro
semanas. 6) No se han estratificado los datos en funcion del segmento tibial afectado en la

fractura, lo que podria influenciar en los resultados.
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El objetivo principal del segundo estudio (Uso del clavo endomedular retrégrado cubierto con
gentamicina en el tratamiento de las complicaciones del transporte 6seo en el defecto tibial
séptico) fue evaluar los resultados preliminares del clavo prefabricado recubierto de antibiotico
para tratar las complicaciones mecanicas del trasporte 6seo guiado por fijacion externa tras una

lesion tibial infectada:

Las lesiones tibiales distales que combinan pérdida oOsea, afectacion articular e infeccion
representan una de las patologias mas dificiles de tratar en traumatologia, siendo un desafio tanto
para los pacientes como para los cirujanos. Su manejo quirargico debe incluir el desbridamiento
radical con el objetivo de erradicar la infeccion, y la posterior reconstruccion osea y articular. Las
técnicas de reconstruccion oOseas bioldgicas pueden dividirse en técnicas de reemplazo (injerto
0seo esponjoso, injerto dseo vascularizado o membrana inducida) y técnicas de regeneracion
(osteogénesis a distraccion) (157). En los defectos 6seos segmentarios acaecidos tras una
infeccion en un miembro inferior de un paciente adulto, habitualmente estan indicadas técnicas
de osteogénesis por distraccion mediante dispositivos de fijacion externa (158). Ademas, los
procedimientos de transporte o de acortamiento-alargamiento se pueden utilizar con éxito para
lograr simultaneamente la restauracion dsea y la artrodesis del tobillo afectado (tibioastragalina o
tibiocalcanea) (112). La artrodesis del tobillo después de una destruccion articular traumatica y/o
séptica pretende ser un procedimiento de salvamiento de la extremidad, con el objetivo de obtener
un pie estable, indoloro y plantigrado (159,160). A pesar de las ventajas del transporte 6seo, no
esta exento de complicaciones, que pueden afectar hasta el 44% de los procedimientos (112,113).
Estas complicaciones se asocian con retraso en la reconstruccion, resultados funcionales
suboptimos, necesidad de mas intervenciones quirtrgicas e incluso compromiso de la extremidad.
La afectacion psicologica, el dolor y la disminucion de la calidad de vida también estan

relacionados con estos eventos (114).
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Se ha prestado poca atencion al uso de clavos intramedulares como tratamiento de las
complicaciones del transporte 6seo (115-117). Sus indicaciones son limitadas, pero puede ser util
para proporcionar mayor estabilidad al tratar complicaciones mecanicas como la no-union en el
punto de atraque, la falta de osificacion del regenerado o la fractura del regenerado. Sin embargo,
el uso de un clavo intramedular después de una fijacion externa prolongada realizada en un
contexto séptico es controvertido debido al potencial riesgo de infeccion, que se ha reportado
entre el 7.4% y el 33.3% (116,117). En los tltimos afios, se han desarrollado clavos recubiertos
de antibiotico profilactico para reducir el riesgo de infeccion. Uno de ellos es el Expert Tibia Nail
(ETN) PROtect® (DePuy Synthes, Oberdorf, Suiza). Este implante dispone de un recubrimiento
de gentamicina con potenciales efectos bactericidas y de amplio espectro, que tiene como objetivo
reducir la colonizacion bacteriana y prevenir la infeccion local (121). Aunque el clavo PROtect®
actualmente disponible fue disefiado para usarse de forma anterograda, en esta serie de casos se

uso retrogradamente para lograr la fusion del tobillo.

Este estudio investigd los resultados preliminares del empleo de un clavo intramedular
prefabricado recubierto de gentamicina usado de forma retrograda para tratar complicaciones
mecanicas del transporte 6seo y lograr la fusion de tobillo simultineamente en casos de defectos
oseos infectados en la tibia distal manejados mediante técnicas de osteogénesis por distraccion
con artrodesis de tobillo. Se analizaron la tasa de resolucion de las complicaciones del transporte

y el riesgo de infeccion profunda después de la implantacion del clavo.

El hallazgo mas importante de esta serie preliminar de cinco pacientes es que se logro resolver
las complicaciones del transporte 0seo en todos los casos mediante una fusion de revision del
tobillo utilizando un clavo retrogrado ETN PROtect®. Ademas, mediante esta estrategia y usando
un implante recubierto de gentamicina, ningiin paciente sufrio infeccion tras la implantacion del

clavo (seguimiento medio de 35.2 meses). Los resultados funcionales y de satisfaccion fueron
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alentadores, demostrando que este protocolo de salvamiento de la extremidad puede ser una
opcidn viable en estos casos tan dificiles. Hasta donde sabemos, es el primer articulo estudiando

el uso de este tipo de clavo para resolver complicaciones del transporte 6seo (Figura 27).
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Figura 27:

Fig.27(1): Paciente hombre de 46 afios (caso 4) con una lesion tibial distal combinando pérdida oOsea,
destruccion articular e infeccion tras una fractura cerrada de tobillo tratada inicialmente mediante RAFI.
Fig.27(2): Se realiz6 un desbridamiento quirtrgico radical, retirando el tejido 6seo y PPBB desvitalizadas.
Se implantd un espaciador de cemento con antibidtico para gestionar el defecto 6seo y se aplico un fijador
externo monolateral para estabilizar el segmento. Los cultivos fueron positivos para S. epidermidis y se
inicid antibioterapia dirigida.

Fig.27(3): Se realizé transporte 6seo mediante FEC para reconstruir el defecto 6seo y lograr una artrodesis
de tobillo tibiocalcanea. La longitud regenerada fue 42mm y el tiempo en fijacion externa 10 meses.
Fig.27(4): Cinco meses tras la retirada del fijador externo, el paciente sufrié una fractura de baja energia.
Fig.27(5): Se realiz6 una fusion de revision del tobillo usando retrogradamente un clavo prefabricado
recubierto de gentamicina. A y B) La complicacion del transporte 6seo fue resuelta sin requerir ningun
procedimiento adicional. C y D) Se logré una artrodesis de tobillo plantigrada, estable e indolora. No se

observaron signos de infeccion durante el seguimiento.
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Las técnicas de transporte 6seo que utilizan dispositivos de fijacion externa son utiles para tratar
defectos 6seos segmentarios infectados en la tibia distal. Ofrecen ventajas Unicas en este escenario
séptico: uso de implantes temporales alejados del area infectada, minima agresividad sobre los
tejidos blandos, capacidad de reconstruccion de defectos 6seos masivos independientemente de
su longitud, posibilidad de artrodesis de tobillo en casos de destruccion articular y carga temprana
(113). Sin embargo, se debe considerar que es un procedimiento complejo y largo. Su tasa de
complicaciones puede llegar al 44%, incluyendo fallo en la osteogénesis por distraccion,
consolidacion prematura, hueso regenerado hipotrofico, fractura del regenerado, no-union del
punto de atraque, infeccion local del pin, recaida de la infeccion profunda, rigidez de las
articulaciones y afectacion neurovascular (115,161). En nuestra serie de cinco pacientes con
complicaciones en el transporte 6seo, dos fueron operados por no-union del punto de atraque
(Figura 28), dos por fractura traumatica del hueso regenerado y uno por hueso regenerado
hipotrofico (Figura 29). Estas complicaciones se asocian con retraso en la reconstruccion y

necesidad de nuevas cirugias (162), lo que podria explicar el largo tiempo de fijacion externa

observado en nuestro estudio (indice de curacion 6sea promedio de 3.4 meses/cm).

Figura 28: Paciente que sufri6 una IAF tras una fractura articular compleja de tibia distal. A) Se gener6 un
defecto 6seo critico en la tibia distal. B) La reconstruccidon dsea consistié en un transporte 6seo guiado por
fijacion externa con artrodesis tibio-astragalina. C y D) El paciente sufrié no-unién del punto de atraque. E
y F) Esta complicacion mecanica del transporte 6seo se tratd mediante una artrodesis de revision usando
un clavo retrogrado con recubrimiento antibiotico. Se logro tratar la no-union, lograr simultaneamente una

artrodesis funcional de tobillo y evitar la reinfeccion.
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Figura 29: Propuesta de clasificacion radiologica de la osteogénesis durante la distraccion osea.
Fig 29(a): Se distinguen cinco formas (1) fusiforme, 2) cilindrico, 3) concavo, 4) lateral y 5) central).

Fig 29(b): Se dividen también en diez grupos considerando la densidad 6sea y el patron radioldgico. Esta
clasificacion puede ayudar a valorar la calidad del regenerado 6seo y detectar los casos con hipotrofia (como

las formas 3 y 5 o los grupos con baja densidad 6sea).

Obtenido de “Li R., Saleh M., Yang L. y Coulton L. Radiographic classification of osteogenesis during
bone distraction. Journal of Orthopaedic Research. 2006. 339-347 ™.
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Una opcidn para tratar las complicaciones mecanicas del transporte 6seo es el uso de un clavo
intramedular. En nuestra serie, todas las complicaciones se trataron con éxito mediante una técnica
de clavo retrogrado percutaneo. En el paciente con hueso regenerado hipotrofico, el dispositivo
interno se implantd de forma profilactica para evitar el elevado riesgo de fractura que presentaria
con la retirada del fijador externo. Ademas, el fresado secuencial realizado durante el
enclavamiento y el autoinjerto que se genera pueden estimular la osificacion. En los dos pacientes
con fractura asociada al regenerado 0seo, se consiguid una reduccion cerrada o percutanea de la
fractura y fijacion interna mediante el enclavado. Finalmente, los dos casos con no-union del
punto de atraque se solucionaron con una estrategia de “punto de atraque cerrado”; utilizando el
fresado como herramienta de desbridamiento y fuente de injerto autdlogo antes de la
estabilizacion mediante clavo. Similar a nuestro grupo, Lai et al. (116) reportaron una serie de 27
complicaciones de transporte 6seo tratadas con clavo anterdgrado (nueve con no-unién en el punto
de atraque, nueve con fractura del regenerado, siete con mala tolerancia al fijador externo y dos
con hueso regenerado hipotrofico), resolviendo el problema en todos los casos. Biz et al. (117)
publicaron una serie parecida con nueve pacientes, defendieron que el clavo puede ser una buena
solucion para los problemas asociados al regenerado o al punto de atraque. Sin embargo, estos
estudios destacaban que, al implantar un dispositivo endomedular en este escenario, el riesgo de
fracaso séptico era potencialmente muy alto. La tasa de infeccion profunda asociada con el
enclavado después de transporte Oseo por fijacion externa se ha reportado entre el 7.4 y el 33%
(116,117). El tratamiento con clavos intramedulares también tiene otras limitaciones. Su uso
puede no ser posible en caso de huesos deformados, canales intramedulares muy estrechos o
fracturas con fragmentos distales muy cortos. Para estos casos dificiles pero muy raros, el uso de

fijacion externa de revision podria ser una opcion a considerar.

El uso de implantes internos en casos con alto riesgo de infeccion, como tras transporte 6seo por
defectos tibiales sépticos, es controvertido (163). Por lo tanto, el uso de clavos tibiales recubiertos

con antibidticos o antibacterianos puede ser una opcion atractiva en estos pacientes. La terapia
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con antibioticos locales se considera un coadyuvante 1til y seguro para prevenir la infeccion;
proporciona altas concentraciones locales de antibidtico minimizando los efectos adversos
sistémicos (164,165). En un escenario parecido que también presenta un alto riesgo de infeccion,
las fracturas abiertas de tibia tratadas con clavos, una revision sistematica encontrd que la tasa de
infeccion profunda era menor cuando se administraban antibidticos localmente como terapia
profilactica complementaria (166). En concreto, €l clavo ETN PROtect® ha demostrado su
eficacia en la prevencion de la infeccion profunda en fracturas de tibia con alto riesgo de
infeccion. Schmidmaier et al. (167) realizaron un estudio prospectivo multicéntrico que evalud
99 pacientes con fracturas de tibia con alto riesgo de infeccion (incluyendo fracturas abiertas y
cirugias de revision) tratados con ETN PROtect®. El estudio mostro una tasa relativamente baja
de infeccién profunda (5%) sin efectos toxicos locales o sistémicos relacionados con la
gentamicina. Afirmaron que el uso de un implante recubierto de antibidtico podria reducir la
adhesion bacteriana y, por lo tanto, podria reducir la tasa de infeccion u osteomielitis relacionada
con el implante. De manera similar, Fuchs et al. (121) estudiaron 21 pacientes tratados con el
clavo ETN PROtect® y no encontraron ninguna infeccion profunda después de seis meses de
seguimiento. Llegaron a la conclusion de que sus resultados preliminares respaldan el uso de este
implante recubierto de gentamicina como una posible opcion para la prevencion de infecciones.
Sin embargo, el uso de clavos recubiertos con antibidtico en este escenario de alto riesgo de
infeccion (el tratamiento de complicaciones del transporte con fijacion externa después de un
defecto 6seo séptico) no se ha estudiado previamente. En nuestra pequefia serie, ninguno de los
cinco pacientes presento signos de infeccion profunda tras un seguimiento medio de 35.2 meses

tras la insercion del clavo (el seguimiento minimo fue de 12 meses en todos los casos).

Se han descrito multiples técnicas quirargicas para realizar una artrodesis de tobillo de rescate
después de una destruccion articular traumatica y/o séptica, destinadas a preservar la extremidad
y obtener un pie estable, indoloro y plantigrado. Entre ellas, la FEC ofrece multiples ventajas en

casos de alto riesgo de infeccion (158). En nuestra serie de casos, se ha utilizado un clavo
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recubierto de antibidtico y una técnica retrograda transcalcanea para tratar las complicaciones del
transporte 6seo y al mismo tiempo lograr una artrodesis definitiva del tobillo. Brauns et al. (159)
publicaron una serie de diez defectos tibiales distales infectados tratados con reseccion radical,
transporte 6seo mediante fijacion externa y artrodesis de tobillo. Reportaron que cinco de sus
pacientes presentaron pseudoartrosis, que se resolvio con éxito mediante una técnica de clavo
retrogrado. El 90% de sus pacientes toleraron la carga completa y pudieron realizar sus
actividades de la vida diaria. De manera similar, Chen et al. (160) presentaron un protocolo por
etapas para tratar la destruccion séptica de la articulacion del tobillo. Consiste en realizar un
desbridamiento radical y transporte 6seo mediante fijacion externa seguido de enclavado sin
recubrimiento antibidtico para lograr la artrodesis. Sus doce pacientes finalmente pudieron
caminar de forma plantigrada, realizando carga completa e incrementando su puntuacion media
de AOFAS tobillo/retropi¢ de 21.5 a 65.5 puntos. Sin embargo, cuatro pacientes (33.3%)
requirieron la extraccion del clavo por recaida de la infeccion. En nuestra serie, los pacientes
presentaron resultados funcionales relativamente buenos teniendo en cuenta que habian sufrido
lesiones muy graves y multiples cirugias previas (todos toleraron la carga completa, el balance
articular de la rodilla fue de 112 = 12.7° y la puntuacién media del test LEFS fue de 46.8 &+ 13.8).
Ademas, todos nuestros pacientes estuvieron muy satisfechos con el procedimiento (la puntuacién
SAPS media fue de 93.8 puntos). Ninguno sufrié infeccién ni otras complicaciones tras la

insercion del clavo, ni tampoco requiri6 su retirada.

Puede considerarse que no todos los pacientes de esta seria presentaron estrictamente una IAF.
En tres pacientes, la etiologia inicial si habia sido una IAF (dos casos tras fractura abierta y uno
tras fractura cerrada infectada después de la osteosintesis), pero los otros dos habian sufrido una
infeccion en el contexto de cirugia de artrodesis de tobillo. Sin embargo, todos los pacientes
presentaron un escenario con caracteristicas compartidas con la IAF: presencia de infeccion junto
con inestabilidad mecanica (defecto 6seo séptico, fracaso de la artrodesis, no-unién del punto de

atraque, fractura del regenerado, regenerado hipotréfico, etc.). Aun asi, hay que reconocer que en
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el momento en qué se aplico la técnica quirurgica descrita en este trabajo, el paciente no estaba
sometido al traumatismo y dafio de PPBB que también caracterizan la IAF. En cualquier caso,
consideramos que el desbridamiento exhaustivo combinado con la estrategia aqui investigada
(insercion retrograda de clavo intramedular recubierto de antibiotico) podria ser extrapolable para
tratar IAF de tibia distal con destruccion articular, con el objetivo de erradicar la infeccion, lograr
la union 6sea, mantener la funcionalidad mediante una artrodesis de tobillo so6lida, plantigrada e
indolora y minimizar el riesgo de recidiva de la infeccion u osteomielitis cronica. Seria necesario

realizar un estudio prospectivo sobre esta poblacion especifica.

Este estudio preliminar tiene algunas limitaciones, incluidas las inherentes a cualquier estudio
retrospectivo sin un grupo de control aleatorizado. El pequefio tamafio de la muestra también
representa un potencial sesgo, ya que limita el poder estadistico del estudio y la generalizacion de
los resultados. A pesar de que nuestra unidad de reconstruccion osteoarticular séptica es un centro
de referencia nacional, solo hemos podido incluir a cinco pacientes entre 2017 y 2020, lo que
refleja la rareza de este grave escenario. Sin embargo, la literatura sobre este tema es muy escasa;
hemos intentado arrojar luz sobre el tratamiento de las complicaciones del transporte 6seo

mediante una novedosa técnica quirurgica.
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El objetivo principal del tercer estudio (Resultados preliminares de un nuevo clavo recubierto
de una aleacién metalica antibacteriana en los procedimientos de Transporte Oseo Sobre
Clavo (TOSC) y Enclavado Después de Transporte Oseo (EDTO) en casos de defectos 6seos
tibiales segmentarios infectados) fue evaluar el tiempo de fijacion externa, riesgo de infeccion
y tasa de complicaciones al realizar un transporte 6seo tras un defecto tibial séptico comparando
una técnica hibrida combinando la FEC con un clavo recubierto de una aleacion de metales nobles

con efecto galvanico en relacion al transporte dseo clasico.

En el contexto de una IAF tibial se puede generar un defecto Oseo segmentario tanto a
consecuencia del traumatismo inicial como de los desbridamientos quirurgicos realizados
posteriormente para erradicar la infeccion. La reconstruccion de estos defectos criticos tras un
escenario séptico es muy compleja. Como se ha explicado anteriormente, cuando estos defectos
se producen en un miembro inferior de un paciente adulto, habitualmente estan indicadas técnicas
de osteogénesis por distraccion mediante dispositivos de fijacion externa (89,168). A pesar de sus
ventajas y buenos resultados, este procedimiento de reconstruccion es complejo y prolongado. En
pacientes adultos con defectos segmentarios tibiales, el indice de fijacion externa (IFE) promedio
se encuentra entre 1.5 y 2.5 meses por centimetro 6seo regenerado cuando se utilizan técnicas
clasicas de fijacion externa (118). Este largo tiempo de fijacion externa (TFE) es un inconveniente
importante de la osteogénesis a distraccion, impactando negativamente en la funcionalidad del
paciente, su calidad de vida, satisfaccion y bienestar emocional. Ademas, un TFE mas prolongado
se asocia con un aumento de las complicaciones tiempo-dependientes (119). En consecuencia,
reducir el TFE es un objetivo crucial. Se han propuesto varias modificaciones técnicas para
disminuir el tiempo que los pacientes deben usar la fijacion externa, como el transporte 6seo
trifocal (169), el uso de tecnologias ortobioldgicas (170) o el transporte 6seo guiado por implantes

internos (171).
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Las técnicas hibridas, que combinan fijacion externa con dispositivos de estabilizacion interna
como placas o clavos, han surgido como una solucién prometedora para reducir el TFE.
Especificamente, el uso de FEC en combinacion con un clavo intramedular es una opcion con
mucho potencial (118,120) (Figura 30 y 31). Sin embargo, la naturaleza transcutanea prolongada
de la fijacion externa, comunicando el exterior con el hueso, presenta un riesgo inherente de
infeccion para el implante interno. Este riesgo resulta atin mas evidente al tratarse de defectos

oseos generados en un escenario séptico.
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Figura 30: Secuencia radiografica ilustrando el procedimiento BTON usando un clavo tibial Bactiguard®.
Fig. 30(a) Fase de transporte 6seo, donde el clavo sirve de guia e incrementa la estabilidad del constructo.

Fig. 30(b) Se bloquea el segmento 6seo transportado en el punto de atraque usando tornillos de 4.0 mm. En
este caso concreto, se afladié una placa adicional para incrementar la estabilidad y aportar compresion al

punto de atraque. Posteriormente, se retira el fijador externo.

Fig. 30(c) Radiografia final mostrando unioén sélida en el punto de atraque y formacion de un regenerado

06seo normotrofico.
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Figura 31: Secuencia radiografica ilustrando el procedimiento NABT usando un clavo tibial Bactiguard®.
Fig.31 (a) Fase inicial usando un FEC clasico “solo agujas” para realizar el transporte 6seo.

Fig.31 (b) Conversion a clavo endomedular cuando el punto de atraque muestra inicio de consolidacion,

sin requerir periodo “pin-holiday”.

Fig.31 (c) Radiografia final mostrando unioén sélida en el punto de atraque y formacion de un regenerado

0seo normotrofico.
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Recientemente, se ha afiadido al arsenal ortopédico un clavo intramedular de titanio recubierto
con una aleacion de metales nobles que contiene plata, oro y paladio (ZNN™ Bactiguard® nail;
Zimmer-Biomet®, Warsaw, Indiana, EE. UU.) (122,123), (Figura 32). Esta tecnologia de
recubrimiento no eluyente se basa en un efecto galvanico que se activa al contacto con la
humedad, generando pico-corrientes (trillonésimas de amperio, 107'> A) en la superficie del
implante. Este recubrimiento antibacteriano reduce la adhesion microbiana y la formacion de
biofilm en la superficie del implante (172), potencialmente disminuyendo el riesgo de infeccion.
Una ventaja de este recubrimiento es que su efecto no es antibiotico-dependiente, de manera que

su funcion se preserva frente a bacterias con mecanismos de resistencia.

Figura 32: Imagen de clavo tibial de titanio
recubierto con una aleacion de metales nobles
(ZNN™ Bactiguard® nail; Zimmer-Biomet®,

Warsaw, Indiana, EE. UU.)
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En este estudio se evalué un protocolo hibrido, establecido para el transporte 6seo realizado en
reconstruccion de defectos tibiales tras IAF, utilizando el clavo ZNNTM Bactiguard® en
combinacion con FEC siguiendo la estrategia BTON (Figura 33 y 34) y NABT (Figura 35). Se
analiz6 la tasa de infeccion profunda y las complicaciones relacionadas con el clavo. También se
investigo si las técnicas BTON o NABT reducen el TFE o IFE en comparacion con una cohorte

control tratada mediante transporte 6seo clasico con FEC (EFBT).

Figura 33: Imagenes intraoperatorias mostrando el procedimiento BTON usando un clavo tibial
Bactiguard®. Fig. 33(a) Se usa un abordaje suprapatelar para insertar el clavo endomedular
anterogradamente. Obsérvese el defecto tibial segmentario puenteado por el implante. Fig. 33 (b) Sobre el

constructo previo, se aplica un FEC “solo agujas” para realizar de forma controlada el transporte 6seo.
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Figura 34: Insercion retrograda del clavo usando el mango suprapatelar. Durante la realizacion del presente
estudio no existia el clavo tibial Bactiguard® retrogrado. Esta técnica permite insertar el clavo anterogrado
de forma retrograda, facilitando la fusion de tobillo en el punto de atraque. La curva de Herzog del clavo

debe orientarse lateralmente para evitar deformidad del tobillo en varo.

Figura 35: Imagen intraoperatoria mostrando el procedimiento NABT usando un clavo tibial Bactiguard®.

El enclavado se realiza mientras el fijador externo permanece en su sitio para proteger el regenerado dseo

inmaduro.
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El hallazgo mas significativo de este estudio fue que la estrategia de transporte 6seo hibrido
combinando FEC con un clavo con recubrimiento antibacteriano basado en una aleacion de
metales nobles reduce considerablemente el TFE sin incrementar las complicaciones ni la tasa de
infeccion al compararlo con la técnica tradicional de fijacion externa. Hasta donde sabemos, este
es el primer estudio que reporta resultados clinicos utilizando este tipo de clavo para el manejo

de defectos segmentarios tibiales infectados.

Los estudios previos se han centrado principalmente en la correccion de dismetrias, que difieren
significativamente del manejo de defectos 6seos infectados (173). Nuestra revision de la literatura
identific6 pocos estudios que examinen el uso de clavos intramedulares en combinacién con
fijadores externos en este escenario séptico. El uso del clavo en casos infectados sigue siendo
controvertido debido a preocupaciones sobre la introduccién de implantes internos en un entorno
séptico de alto riesgo. Por ejemplo, Song et al. reportaron una tasa de infeccion profunda del 14%
en alargamientos femorales sobre clavo (174). En un estudio :
retrospectivo de 36 pacientes con defectos 0seos
segmentarios tibiales tratados mediante BTON o transporte
oseo sobre placa (TOSP) (Figura 36), los autores reportaron
un IFE significativamente menor para TOSP (0.45 vs 0.94
meses/cm; p<0.01) (175). Sin embargo, un paciente del
grupo TOSP sufrid una infeccion profunda del hueso
regenerado, resultando finalmente en un fracaso del proceso

de reconstruccion.

Figura 36: TOSP combinando una placa tibial lateral con un fijador externo monolateral para tratar un
defecto tibial segmentario. Obtenido de “Seo I, Oh CW, Kim JW, Park KH. Bone Transport over the
Plate for the Segmental Bone Defect of Tibia. J Trauma Inj. 2018;31(2):107-111.”.
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El mayor IFE en el grupo BTON se atribuy¢ a la falta de los orificios personalizados del clavo
(Figura 37), requiriendo una fijacion externa mas prolongada hasta lograr la consolidacion del
punto de atraque. Otra serie retrospectiva incluyo 40 casos de BTON (19 defectos femorales y 21
tibiales) (118). Cuatro casos (tres tibias y un fémur) requirieron la retirada del clavo,
desbridamiento e insercion de un nuevo dispositivo endomedular recubierto de antibidtico. En
nuestro estudio, un hallazgo clave fue la notable baja incidencia de infecciones relacionadas con
el clavo, con solo un caso (5.3%). El uso de la técnica hibrida incluyendo el clavo ZNN™
Bactiguard®, que incorpora un recubrimiento antibacteriano basado en efecto galvanico, redujo
significativamente el IFE en comparacion con las técnicas tradicionales de transporte dseo de
Ilizarov, sin aumentar las complicaciones infecciosas. Ademas, demostramos que una estrategia
quirargica en un solo tiempo (realizando un desbridamiento meticuloso) es segura. Sin embargo,
recomendamos un enfoque secuencial en casos con infeccion persistentes de un implante
endomedular o en casos que requieran reconstruccion de PPBB microquirurgica. En
consecuencia, esta estrategia innovadora es ahora el tratamiento convencional usado en nuestra

unidad especializada.

Figura 37: Modificaciones personalizadas en el clavo Bactiguard® en la posicién donde se planea realizar
el punto de atraque del segmento Oseo transportado. Se realizan dos orificios adicionales de 4.8 mm con el

objetivo de bloquear el segmento, aportar estabilidad y evitar su retroceso tras la retirada del fijador externo.

147



Tesis Doctoral Oriol Pujol Alarcon

Nuestros resultados coinciden con los de Xu et al., quienes compararon el BTON combinado con
el uso de antibidtico local contra la fijacion externa convencional en defectos tibiales infectados
(176). Ellos también reportaron que la técnica hibrida reducia significativamente el TFE sin
aumentar la tasa de infeccion profunda. Sin embargo, sus resultados probablemente dependen del
uso del sulfato-calcico cargado con antibittico, planteando dudas sobre la proteccion del clavo a
largo plazo. Los agentes transportadores (“carriers”) con antibidtico tipicamente liberan su carga
en dias-semanas, lo que dejaria al clavo desprotegido durante gran parte del procedimiento de
transporte 6seo. El mismo problema podria ser aplicable al clavo recubierto de gentamicina,
Expert Tibia Nail (ETN) PROtect® (DePuy Synthes, Oberdorf, Switzerland). Proporciona una
liberacion inicial de antibidtico durante las primeras 12-24 horas, lo que podria ser insuficiente
para proteger el clavo durante tratamientos prolongados (177,178). Ademas, podria preocupar la
efectividad de una cobertura basada inicamente en gentamicina. Por el contrario, la tecnologia de
recubrimiento con metales nobles basada en efecto galvanico utilizada en este estudio aporta
actividad antibacteriana sostenida durante todo el periodo de tratamiento y evita la potencial

resistencia a los antibioticos.

A pesar de los riesgos inherentes del enclavado endomedular tras una fijacion externa prolongada,
en nuestro estudio no observamos infecciones en el grupo NABT. Histéricamente, este riesgo ha
estado bien documentado en el contexto del enclavado endomedular tras fijacion externa por
fractura tibial abierta o de alta energia (179,180). Por ejemplo, una serie reciente de 88 fracturas
tibiales extraarticulares agudas tratadas mediante fijacion externa provisional seguida de
enclavado endomedular reporté una tasa de infeccion profunda del 32% (179). Tal como era
esperable, una mayor duracion de fijacion externa se correlaciond con un mayor riesgo de
infeccion (RR: 2.67; p = 0.003). El tiempo medio en fijacion externa en esa serie fue de solo 9
dias (rango 1-61 dias), a diferencia de la estrategia NABT, donde la fijacion externa puede
persistir semanas o meses. Dos factores pueden haber contribuido a nuestros buenos resultados:
1) nuestra preferencia por sistemas de fijacion externa basados solo en agujas, reduciendo la

irritacion-infeccion de las PPBB y facilitando la subsiguiente insercion del clavo sin la necesidad
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de un periodo de “pin holidays” y 2) el uso de un clavo con recubrimiento antibacteriano. Basados
en estos resultados, recomendamos el uso de fijacion externa con sistemas “solo agujas” al realizar

procedimientos BTON o NABT.

Se podria pensar que realizar un enclavado endomedular podria afectar a la calidad del regenerado
0seo o a la curacion del punto de atraque debido a una agresion sobre la vascularizacion endostal.
Sin embargo, no encontramos diferencias en la calidad del regenerado 6seo entre los grupos
BTON y EFBT, sugiriendo que el incremento de estabilidad proporcionado por el clavo
compensa el potencial dafio vascular. Asimismo, la necesidad de desbridamiento e injerto en el
punto de atraque fue significantemente menor en el grupo BTON, probablemente debido al
incremento de estabilidad mecanica que aporta el clavo y a la menor obliteracion del canal

endomedular.

Este estudio presenta algunas limitaciones. Primero, se trata de un estudio retrospectivo. Segundo,
no existe un grupo control usando un clavo sin recubrimiento que permita cuantificar el efecto de
esta tecnologia. Tercero, el tamafio muestral es relativamente pequefio, limitando el poder
estadistico y la capacidad de detectar complicaciones poco habituales. Cuarto, el estudio se realizo
en un unico centro especializado de alto volumen, limitando la extrapolabilidad de los resultados
a centros con menor experiencia. Sin embargo, también presenta fortalezas. Es un estudio
comparativo que incluye un grupo control sin uso de clavo. Se han usado criterios de diagnostico
de infeccion y de erradicacion de la infeccion que se basan en consensos internacionales. Ademas,
el seguimiento minimo ha sido de un afio. Se han usado variables clinicas y radioldgicas.
Finalmente, la consistencia de nuestro protocolo y el seguimiento meticuloso incrementan la

validez de nuestros hallazgos.
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8- CONCLUSIONES

La fijacion externa circular utilizada como tratamiento definitivo ha demostrado ser una
estrategia eficaz para el manejo de la infeccion aguda asociada a fractura tibial sin defecto
oOseo critico, siempre que sea llevada a cabo por equipos con experiencia. Este abordaje
permite la erradicacion de la infeccion y la consolidacion de la fractura, con una baja tasa de
complicaciones asociadas.

Por otra parte, el uso de clavos endomedulares con recubrimiento antibacteriano - ya sea
con carga antibiética o con efecto galvadnico derivado de aleaciones metalicas - es una
solucion efectiva en el contexto del transporte éseo mediante fijacion externa al tratar
defectos 6seos masivos secundarios a lesiones tibiales infectadas. Esta estrategia no solo
contribuye a resolver complicaciones del transporte, sino que también permite acortar
significativamente la duracién del tratamiento, sin asociar un incremento en el riesgo de

infeccion.

En el tratamiento de la infeccion aguda asociada a fractura tibial sin defecto 6seo critico
mediante fijacion externa circular definitiva, no se observaron diferencias significativas en
las tasas de erradicacion de la infeccion ni en la consolidacion 6sea entre los sistemas Ilizarov

y hexapodo.

Ambos sistemas de fijacion externa circular lograron buenos resultados en términos de
alineacion postoperatoria. No obstante, el sistema hexapodo presentd una menor deformidad
de traslacion coronal residual y una mejor calidad del callo 6seo, lo que sugiere una ventaja

técnica en el control fino del eje de carga.
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La estrategia de enclavado retrogrado utilizando un implante prefabricado recubierto de
antibiotico ha demostrado ser 1til en la resolucion de complicaciones durante el transporte
oseo guiado por fijacion externa en el contexto de defectos tibiales infectados masivos. Esta
técnica se asocia a una tasa muy baja de reinfeccion y permite, ademads, alcanzar una artrodesis

funcional de tobillo de manera simultanea.

La técnica hibrida de transporte 6seo, que combina fijacion externa circular con un clavo
recubierto de aleacion metalica con efecto galvanico, ha demostrado reducir de forma
significativa el tiempo de fijacion externa sin incrementar el riesgo de infeccion ni la aparicion
de otras complicaciones, en comparacion con el transporte 6seo clasico basado

exclusivamente en fijacion externa.
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9- LINEAS DE FUTURO

El manejo de las fracturas tibiales infectadas continia representando uno de los desafios mas
complejos en el &mbito de la cirugia ortopédica y traumatoldgica. Las decisiones terapéuticas en
estos contextos requieren no solo conocimiento técnico, sino también un profundo entendimiento
de la biologia 6sea, del control infeccioso y de las secuelas funcionales que estas lesiones implican

para el paciente.

Los hallazgos de esta tesis refuerzan el papel de la fijacion externa circular como una herramienta
versatil, segura y eficaz, tanto en el manejo definitivo de infecciones sin defecto 6seo como en el
contexto de reconstrucciones mas complejas. Asimismo, se subraya el valor afiadido de
estrategias hibridas que integran implantes endomedulares recubiertos con propiedades
antibacterianas, ya sea mediante antibidticos o mecanismos galvanicos, como una evolucion
logica y necesaria para optimizar resultados, reducir complicaciones y acortar los tiempos de

tratamiento.

Desde una perspectiva clinica, estos resultados apoyan un enfoque individualizado, basado en el
perfil de la lesion, la experiencia del equipo quirtrgico y los recursos disponibles, pero también
abren la puerta a consolidar nuevas lineas terapéuticas que desafian el uso exclusivo de métodos
tradicionales. La posibilidad de modular el tiempo de fijacion externa, mejorar la estabilidad
mecanica y prevenir infecciones persistentes o recurrentes resulta especialmente relevante en

pacientes con multiples cirugias previas, comorbilidades o contextos anatémicos desfavorables.

A futuro, sera necesario profundizar en estudios multicéntricos, con mayor nimero de pacientes
y seguimiento prolongado, que permitan validar estos enfoques en distintos entornos clinicos y
definir con mayor precision las indicaciones, limites y complicaciones asociadas a estas
estrategias quirargicas avanzadas. De igual modo, la investigacion traslacional sobre nuevos
materiales con propiedades antimicrobianas y osteoinductoras representa un horizonte

prometedor para mejorar el prondstico de estas lesiones devastadoras.
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Esta tesis pretende contribuir al conocimiento en un campo donde la evidencia sigue siendo
limitada y la experiencia clinica continta siendo un pilar decisivo. Su propoésito ultimo es ayudar
a guiar decisiones complejas, ofrecer alternativas validas en contextos de alta dificultad y, sobre
todo, mejorar la calidad de vida de pacientes sometidos a procesos reconstructivos tras una

fractura tibial infectada.
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11.1 Beca de ayuda para la tesis doctoral:

Certificado de la beca otorgada por la Sociedad Catalana de Cirugia Ortopédica y
Traumatologia (SCCOT) el afio 2023.
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11.2 Aprobacion del comité de ética:

Certificado de aprobacion de los tres estudios por parte del comité de ética de investigacion con
medicamentos y comision de proyectos de investigacion del Hospital Universitario Vall

d’Hebron.
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INFORME DEL COMITE DE ETICA DE INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS Y COMISION DE
PROYECTOS DE INVESTIGACION DEL HOSPITAL UNIVERSITARI VALL D'HEBRON

Sra. Mireia Navarro Sebastidn, Secretaria del COMITE DE ETICA DE INVESTIGACION CON
MEDICAMENTOS del Hospital Universitar Vall d'Hebron,

CERTIFICA

Que el Comité de Etica de Investigacion con Medicamentos del Hospital Universitario Vall d'Hebron, en
el cual Ia Comision de proyectos de investigacion esta integrada, se reunio en sesion ordinaria n® 460 el
pasado 16/10/2020 y evalud el proyecto de investigacion PR(ATR)488/2020, titulado “Utilizacion de Ia
fijacion externa circular para el tratamiento definitivo en casos de infeccion aguda tras una fractura tibial.”
que tiene como investigador principal al Dr. Pablo Salvador Corona Pérez-Cardona del Servicio de
Cirugia Ortopédica y Trauma de nuestro Centro.

Version de documentos

Memoria de Proyecto Version1.2 del 2-10-2020

El resultado de la evaluacion fue el siguiente:

Aprobado

El Comité tanto en su composicion como en los PNT cumple con las normas de BPC
{CPMP/ICH/135/25) y con el Real Decreto 1020/2015. y su composicion actual es la siguiente:

Presidente:

- SOLEDAD GALLEGO MELCON - Médico
Vicepresidente:

- JOAN SEGARRA SARRIES - Abogado
Secretario:

- MIREIA NAVARRO SEBASTIAN - Quimica
Vocales:

- LLUIS ARMADANS GIL - Médico

- FERNANDO AZPIROZ VIDAUR - Médico

- VALENTINA BALASSO - Médico

- INES M DE TORRES RAMIREZ - Médico

- ELADIO FERNANDEZ LIZ - Farmacéutico Atencidn Primaria
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Vall

oefe d’Hebron

INMACULADA FUENTES CAMPS - Médico Farmacologo
JAUME GUARDIA MASSO - Médico

JUAN CARLOS HORTAL IBARRA - Profesor de Universidad
MARIA LUJAN IAVECCHIA - Médico Farmacdlogo

ALEXIS RODRIGUEZ GALLEGO - Médico Farmacélogo
JUDITH SANCHEZ RAYA - Médico

MARTA SOLE ORSOLA - Personal de Enfermeria

PILAR SUNE MARTIN - Farmacéutica Hospital

VICTOR VARGAS BLASCO - Médico

ESTHER CUCURULL FOLGUERA - Médico Farmacdlogo
GLORIA GALVEZ HERNANDO - Personal de Enfermeria
ORIOL ROCA GAS - Médico

ESPERANZA ZURIGUEL PEREZ - Personal de Enfermeria
ANA BELEN ESTEVEZ RODRIGUEZ - Abogada experta en proteccion de datos

En dicha reunion del Comité de Etica de Investigacion con Medicamentos se cumplid el quérum
preceptivo legalmente.

En el caso de que se evalle algun proyecto del que un miembro sea investigador/colaborador, éste se
ausentara de la reunion durante la discusion del proyecto.

MIREIA Findo digsiments pr
NAVARRO i&aciams esaso

SEBASTIAN e

Sra. Mireia Navarro
Secretaria técnica CEIM HUVH
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Murciano NPT
£ Hospital Universitario
“Virgen de la Arrixaca"

Ctra. Madkid - Cartagena » Tel. 566 36 95 00
30120 Bl Paiimar (Murcas)

Dr. D. Antonio Pifiero Madrona
Presidente del CEIm Hospital Virgen de la Arrixaca

CERTIFICA

Que el CEIm Hospital Virgen de la Arrixaca en su reunién del dia 25/05/2021, acta 05/2021 ha evaluado la
propuesta del investigador Dr. Javier Martinez Ros referida al estudio:

Titulo: Utilizacion de la fijacidn externa circular para el tratamiento definitivo en casos de infeccion aguda tras una
fractura tibial

Cédigo Interno: 2021-3-14-HCUVA
Versién Protocolo Evaluada: 3.0 D9/05/2021

19, Considera que

- Se respetan los principios éticos bésicos y su realizacidn es pertinente.

- Se cumplen los requisitos de idoneidad de! protocolo en relacién con los objetivos del estudio y estan justificados
los riesgos y molestias previsibles para el sujeto.

- La capacidad del investigador y los medios disponibles son aproplados para llevar a cabo el estudio.

20, Por lo que este CEIm emite un DICTAMEN FAVORABLE y acepta que dicho estudio sea realizado por €l Dr.
Javier Martinez Ros como investigador principal en el Hospital Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca.

Lo que firmo en Murcia, a 25 de mayo de 2021

Dr. D. Antonio Pifiero Madrona %
Presidente del CEIm Hospital Virgen de la Arrixaca N7 =
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INFORME DEL COMITE DE ETICA DE INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS Y COMISION DE
PROYECTOS DE INVESTIGACION DEL HOSPITAL UNIVERSITARI VALL D'HEBRON

Dra. M® Lujan lavecchia, Secretaria en funciones del COMITE DE ETICA DE INVESTIGACION CON

MEDICAMENTOS del Hospital Universitan Vall d’Hebron,

CERTIFICA

Que el Comité de Etica de Investigacion con Medicamentos del Hospital Universitario Vall d’'Hebron, en
el cual la Comision de proyectos de investigacion esta integrada, se reunio en sesion ordinaria n°® 494 el
pasado 09/07/2021 y evalué el proyecto de investigacion PR{ATR)137/2021, promotor VALL D'HEBRON
INSTITUT DE RECERCA (VHIR) y titulado “Uso del clavo PROtect® en complicaciones del fransporte
0seo.” que tiene como investigador principal al Dr. Pablo Salvador Corona Pérez-Cardona del Servicio

de Cirugia Ortopédica y Trauma de nuesiro Centro.

Version de documentos
Memoria de Proyecto version 3 del 30/06/2021
HIP/CI version 3 del 30/06/2021

El resultado de la evaluacion fue el siguiente:

Aprobado

El Comité tanto en su composicion como en los PNT cumple con las normas de BPC
(CPMP/ICH/135/95) y con el Real Decreto 1090/2015, y su composicion actual es la siguiente:

Presidente: .
- SOLEDAD GALLEGO MELCON - Médico

Vicepresidente:

- JOAN SEGARRA SARRIES - Abogado
Secretario:

= MIREIA NAVARRO SEBASTIAN - Quimica
Vocales:

- LLUIS ARMADANS GIL - Médico

- FERNANDO AZPIROZ VIDAUR - Médico

- VALENTINA BALASSO - Médico

’ INES M DE TORRES RAMIREZ - Médico
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2 ELADIO FERNANDEZ LIZ - Farmacéutico Atencién Primaria
> INMACULADA FUENTES CAMPS - Médico Farmacdlogo

- JAUME GUARDIA MASSO - Médico

- JUAN CARLOS HORTAL IBARRA - Profesor de Universidad
S MARIA LUJAN IAVECCHIA - Médico Farmacologo

= ALEXIS RODRIGUEZ GALLEGO - Médico Farmacélogo

5 JUDITH SANCHEZ RAYA - Médico

y MARTA SOLE ORSOLA - Personal de Enfermeria

s PILAR SUNE MARTIN - Famacéutica Hospital

= VICTOR VARGAS BLASCO - Médico

> ESTHER CUCURULL FOLGUERA - Médico Farmacélogo

- GLORIA GALVEZ HERNANDO - Personal de Enfermeria

- ORIOL ROCA GAS - Médico

Z ESPERANZA ZURIGUEL PEREZ - Personal de Enfermeria
2 ANA BELEN ESTEVEZ RODRIGUEZ - Abogada experta en proteccion de datos

En dicha reunion del Comité de Etica de Investigacion con Medicamentos se cumplié el quérum
preceptivo legalmente.

En el caso de que se evalie algin proyecto del que un miembro sea investigador/colaborador, éste se
ausentara de la reunion durante la discusion del proyecto.

IAVECCHIA Firmado digitalmente

por IAVECCHIA MARIA

MARIA LUJAN - LuianN - x9680234v

Fecha: 2021.07.09

X9680234V 12:36:27 40200

Dra. M® Lujan lavecchia
Secretaria técnica en funciones CEIM HUVH
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INFORME DEL COMITE DE ETICA DE INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS Y COMISION DE
PROYECTOS DE INVESTIGACION DEL HOSPITAL UNIVERSITARI VALL D’HEBRON

Sra. Mireia Navarro Sebastian, Secretaria del COMITE DE ETICA DE INVESTIGACION CON
MEDICAMENTOS del Hospital Universitari Vall d'Hebron,

CERTIFICA

Que el Comité de Etica de Investigacion con Medicamentos del Hospital Universitario Vall d'Hebron, en
el cual la Comision de proyectos de investigacion esta integrada, se reunio en sesion ordinaria n® 816 el
pasado 05/04/2024 y evalud el proyecto de investigacion PR(AT)115/2024 promotor VALL D'HEBRON
INSTITUT DE RECERCA (VHIR), fitulado "Uso del clavo Bactiguard en transporte oseo ftibial tras
defecto séptico: transporfe sobre clavo vz enclavado tras transporte” que tiene como investigador
principal al Dr. Oriol Pujol Alarcon del Servicio de Cirugia Ortopédica y Trauma de nuestro Centro.

Version de documentos

Memoria de Proyecto version 1.0 del 27.02.2024

El resultado de la evaluacion fue el siguiente:

Aprobado

El Comité tantc en su composicion como en los PNT cumple con las normas de BPC
(CPMP/ICH/135/95) y con el Real Decreto 1090/2015, y su composicion actual es la siguiente:

Presidente: x

- IGNACIO FERREIRA GONZALEZ - Médico
Vicepresidente:

- JUDITH SANCHEZ RAYA - Médico
Secretario:

g MIREIA NAVARRO SEBASTIAN - Quimica
Vocales:

- LLUIS ARMADANS GIL - Médico

= FERNANDO AZPIROZ VIDAUR - Médico

- VALENTINA BALASSO - Médico

- INES M DE TORRES RAMIREZ - Médico

= ELADIO FERNANDEZ LIZ - Farmacéutico Atencién Primaria
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- INMACULADA FUENTES CAMPS - Médico Farmacdlogo

- JAUME GUARDIA MASSO - Médico

- JUAN CARLOS HORTAL IBARRA - Profesor de Universidad
- MARIA LUJAN IAVECCHIA - Médico Farmacologo

- ALEXIS RODRIGUEZ GALLEGO - Médico Farmacélogo

- PILAR SUNE MARTIN - Farmacéutica Hospital

- ESPERANZA ZURIGUEL PEREZ - Personal de Enfermeria
- ANA BELEN ESTEVEZ RODRIGUEZ - Abogada experta en proteccion de datos
- SANTIAGO ESCRIVA DE ROMANI MUNOZ - Médico

- ANTONIO MORENO GALDO - Médico

- ESTHER CUCURULL FOLGUERA - Médico Farmacdlogo

- SERGI MORALES FERNANDEZ - Abogado

- NURIA FERNANDEZ HIDALGO - Médico

- CLARA GRAU CORRAL - Médico

En dicha reunion del Comité de Etica de Investigacion con Medicamentos se cumplid el quérum
preceptivo legaimente.

En el caso de que se evalGe algln proyecto del que un miembro sea investigadoricolaborador, éste se
ausentara de la reunion durante la discusion del proyecto.

Firmado digitaimente por MIREIA

ALICIA NAVARRO SEBASTIAN - DNI

381212262

Fecha: 2024.04.08 09:31:59 +02'00°
Sra. Mireia Navarro

Secretaria técnica CEIM HUVH
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