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Influencia de cefazolina y vancomicina en la resistencia al desgaste del cemento 6seo

Impact of cefazolin and vancomycin on resistance to bone cement wear
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Resumen

Objetivo: Evaluar experimentalmente la influencia de la mezcla de dos antibidticos, vancomicina y cefazolina,
sobre la resistencia al desgaste del cemento dseo (PMMA).

Material y métodos: Se definieron seis grupos de estudio en funcién del antibidtico y su dosis, realizando tres
muestras por grupo, que fueron sometidas a desgaste de su superficie utilizando un tribémetro, segtin el estdn-
dar ASTM G99-05. Se midieron los coeficientes de rozamiento y se cuantificé el desgaste volumétrico de cada
una de ellas. Obtuvimos imagenes de microscopia electrénica de barrido de cada muestra para observar las
existencia de modificaciones en la superficie de las muestras.

Resultados: Todos los grupos presentaron datos de desgaste por debajo de los maximos admitidos para uso
comercial. No se demostraron diferencias significativas en el coeficiente de friccion o en el desgaste volumétri-
co, salvo el grupo 4 (vancomicina 2,5% + cefazolina 2,5%), que present6 un mayor desgaste frente al grupo 3
(vancomicina 2,5%) (p<0,05). Vimos una tendencia de mayor desgaste y menor homogeneidad en los grupos
con cefazolina en su composicion.

Conclusiones: Los cementos 6seos actuales pueden soportar mezclas con altas dosis de antibi6ticos sin modifi-
car sus propiedades mecdnicas. Ademas de la cantidad de antibidtico, es determinante su eleccion, puesto que
no todos los antibiéticos afectan por igual a las propiedades del PMMA.

Palabras clave:

Desgaste, cemento dseo, infeccion protésica.

Abstract

Objective: To evaluate experimentally the impact of the mixture of two antibiotics, vancomycin, and cefazo-
lin, on resistance to bone cement wear (PMMA).

Material and Methods: Six study groups were defined according to antibiotic and dose, performing three sam-
ples per group, which were subjected to wearing of the surface using a tribometer according to the ASTM
G99-05 standard. The friction coefficients were measured and volumetric wear of each of them was quanti-
fied. We obtained electron scanning microscope images of each sample to observe the presence of changes in
the surface of the samples.

Results: All groups had wear data below the maximum admitted for commercial use. No significant differen-
ces were shown in friction coefficient or volumetric wear, except in group 4 (2.5% vancomycin + 2.5% cefa-
zolin), which showed greater wear versus group 3 (2.5% vancomycin) (p<0.05). We saw a tendency towards
greater wear and lower homogeneity in groups with cefazolin in its composition.

Conclusions: Current bone cements can withstand mixtures with high doses of antibiotics without altering
their mechanical properties. In addition to the amount of antibiotic, the choice is decisive, as not all antibiotics
equally affect the properties of PMMA.
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I Introduccion

Desde la introduccion del poli-metil-metacrilato (PM-
MA) como cemento 6seo en los afios 60 [1], este se ha mos-
trado como un elemento indispensable en la cirugia ortopé-
dica y especialmente en la cirugia de sustitucion protésica
[2][3]. El interés por el PMMA ha resurgido por el aumento
de las infecciones protésicas [4] y de las nuevas técnicas
quirtrgicas basadas en el uso de PMMA como vector para
la administraciéon de altas dosis de antibidtico [3][5]. Esto
ha conducido al desarrollo de proyectos para determinar
las variaciones en las propiedades del PMMA al mezclarlo
con distintos antibidticos [6], quedando lagunas sobre su
aplicacion como son la dosis maxima tolerada, la eleccion
del antibidtico y la mejor forma de mezclado, entre otras.
Ademas, la mayoria de estudios se basan en las propiedades
mecdnicas del cemento a flexion y compresion, no reflejan-
do estos pardmetros las propiedades reales en la cementa-
cion de vastagos de cadera o de rodilla, donde existen ma-
yores solicitaciones en cizallamiento. Ademds, la mayoria
de los estudios se realizan en seco, cuando el PMMA debe
responder mecanicamente en un medio liquido y a una tem-
peratura mas o menos constante de 37° C. Nuestra hipote-
sis es que los cementos comerciales actuales son aptos para
su uso con mezclas de antibidticos superiores al 10% del
peso. Para ello, hemos disefiado un ensayo cuyo fin es me-
dir el desgaste de un cemento 6seo mezclado con distintas
dosis de antibidtico.

I Material y métodos

Utilizamos, como cemento para este estudio, Palacos
G+R de alta viscosidad (Heraeus GmbH, Hanau, Alema-
nia), un cemento comercial precargado con 0,5 g de genta-
micina y ensayado en la literatura [7][8]. Como antibi6ti-
cos empleamos vancomicina (Normon, Madrid, Espafa) y
cefazolina (Normon, Madrid, Espafia), ambos en polvo.
Para realizar el ensayo se definieron seis grupos, en funcion
del tipo y dosis de antibidtico mezclada con el PMMA (Ta-
bla 1). Para formar las muestras se emple6 un molde predi-
sefado de silicona, obteniendo probetas de 30 mm de dia-
metro y 4 mm de espesor, segiin normativa ASTM F 732-00
[9]. Se realizaron tres probetas por grupo, analizando, fi-
nalmente, un total de 18 muestras.

La preparacion del cemento se realizo en condiciones de
temperatura y humedad relativa controladas, manteniéndo-
las en 19-20° C y en 55-60% de humedad relativa; el ce-
mento previamente no fue enfriado.

Para la preparacion del cemento, cada ampolla de 20 ml
de monomero fue mezclada con un sobre de 40 g de polime-
ro, afiadidos en dicho orden en una batea de plastico reutili-

Tabla 1. Grupos de estudio

Grupo 1 Grupo 2

Palacos R+G Palacos R+G
2,5% cefazolina

Grupo 3 Grupo 4

Palacos R+G Palacos R+G
2,5 % vancomicina 5% vancomicina
2,5% cefazolina.

Grupo 5 Grupo 6

Palacos R+G Palacos R+G
5% vancomicina 10% vancomicina

zable. La mezcla se realiz6 manualmente, removiendo en
sentido horario mediante giros de frecuencia homogénea,
durante un tiempo de 30 segundos cronometrados. En caso
de ser necesaria la mezcla con antibiético, previa a la mezcla
del monomero y polimero, se hizo de manera independiente
el polvo del polimero con el polvo del antibi6tico en una ba-
tea, durante un minimo de un minuto, hasta conseguir una
mezcla homogénea. Una vez conseguida, se introdujo en los
moldes de silicona usando una plancha de metal para tapar-
los y colocando un peso de 10 kg sobre los mismos. Una vez
endurecidas las muestras (10 - 12 minutos), se desmontaron
del molde de manera manual, buscando la existencia de im-
perfecciones que pudieran impedir su utilizacion.

La determinacion del coeficiente de friccion y del desgaste
volumétrico, en los diferente grupos, también se determiné
siguiendo la normativa ASTM G99-05 [10]. Para la realiza-
cion de un desgaste controlado se empled un tribometro
PIN-ON-DISK (Microtest, Madrid, Espafia), con una bola
de acero inoxidable 304, de 6 mm de didmetro. Las condi-
ciones utilizadas en el ensayo fueron una carga normal apli-
cada de 15 N, un recorrido descrito de 1.000 m y una fre-
cuencia de 120 rpm.

La medici6n del desgaste se realizé determinando el volu-
men perdido tras la aplicacion del tribometro, utilizando
un perfilometro Nikon Profile Proyector V-20?) (Nikon ins-
trument INT, NY, USA) para su cuantificacion, definida en
mm*/NM. Para ello fue necesario cuantificar el ancho de la
pista de desgaste. Con estos datos se calculé el coeficiente
de friccion de cada muestra estudiada, obteniendo image-
nes de SEM (microscopia electronica de barrido) de cada
muestra, para analizar su superficie y apreciar posibles
cambios en la misma.

Todos los datos obtenidos fueron evaluados mediante
un analisis de la varianza (ANOVA), previa comproba-
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cion de su distribucion normal. La significacion estadisti-
ca se definié como un valor de p<0,05. Para el analisis es-
tadistico de los datos se ha utilizado el paquete informati-
co SPSS18® (PASW Statistics 18) para Microsoft
Windows®.

I Resultados

Los valores de desgaste medio fueron para el grupo 1 de
0,1432 mm*Nm (0,1016-0,1813); grupo 2, de 0,1689
mm?*/Nm (0,0823-0,2345); grupo 3, de 0,0931 mm*/Nm
(0,0776-0,1114); grupo 4, de 0,2602 mm*/Nm (0,1853-
0,3288); grupo 3, de 0,1630 mm*Nm (0,1510-0,1868), y pa-
ra el grupo 6, de 0,2121 mm?*/Nm (0,1523-0,2675) (Tabla 2).

La presencia de cefazolina o vancomicina mezclada con el
cemento no aumentd el desgaste en relacion al cemento sin
antibidtico (grupo 1). Se objetivo que la mezcla de 2,5% ce-
fazolina + 5% vancomicina (grupo 4) presentaba un mayor
desgaste frente a la muestra con 2,5% de vancomicina (gru-
po 3) (p<0,05). Las preparaciones que contenian cefazolina
presentaron un desgaste medio de 0,2145 mm?*/Nm frente a
aquellas que no la presentaban, con un desgaste medio de
0,1528 mm?/Nm, no existiendo diferencias estadisticas,
aunque si una tendencia (p=0,77).

Los coeficientes de rozamiento medios calculados para
los distintos grupos fueron para el grupo 1 de 0,61 (0,58 -
0,63); para el grupo 2, de 0,69 (0,48 - 0,90); para el grupo
3, de 0,70 (0,64 - 0,76); para el grupo 4, de 0,61 (0,65 -
0,72); para el grupo 3, de 0,71 (0,65-0,75), y para el grupo
6, de 0,65 (0,54-0,80) (Figura 1). No se objetivaron dife-
rencias entre los coeficientes de rozamiento de los distintos
grupos de estudio ni entre las muestras con cefazolina y
aquellas que no la tuvieran.

Las imdgenes obtenidas de microscopia electronica de ba-
rrido mostraron una superficie de cemento mds irregular en
aquellos casos con mayor porcentaje de antibidtico, y una
mayor homogeneidad de la mezcla en aquellos casos que
no presentaban cefazolina en su composicion.

Tabla 2. Desgaste medio por grupo probetas en seco

Desgaste medio (DE)
(mm?*/Nm) x10")

Grupo 1 0,1432 (0,0399)
Grupo 2 0,1689 (0,0782)
Grupo 3 0,0931 (0,0171)
Grupo 4 0,2602 (0,0719)
Grupo § 0,1630 (0,0206)
Grupo 6 0,2121 (0,0577)

Coeficiente de rozamiento
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Fig. 1. Coeficiente de rozamiento medio para cada uno de los dis-
tintos grupos.

I Discusion

Aunque los fabricantes de PMMA no recomiendan la
adiccion personalizada de antibidtico en la preparacion del
cemento, para evitar efectos adversos sobre las caracteristi-
cas mecanicas, los cirujanos ortopédicos frecuentemente
afaden antibidtico a este cemento en grandes cantidades
cuando tienen que tratar una infeccion [11]. El uso de ce-
mento cargado con antibiético como método de liberar al-
tas dosis de antibiético para el tratamiento de infecciones
articulares en artroplastias se ha descrito ampliamente; no
obstante el aumento de las resistencias existentes a los ami-
noglucésidos [12][13] liberados por el cemento comercial
que ha estimulado el interés por la bisqueda de nuevos an-
tibidticos [14][15]. La adicciéon de nuevos antibidticos pro-
voca cambios en las propiedades mecdnicas del cemento, pe-
ro estas no son importantes cuando se utiliza un espaciador,
ya que este es temporal y no estd sometido a soportar car-
gas, por lo que el cemento puede, en estos casos, contener
altas dosis de antibidticos. No ocurre lo mismo cuando se
usa en la fijacion de una protesis [16][17].

Uno de los antibidticos mas utilizados es la vancomicina,
por su facilidad de obtencion, bajo coste y su eficacia bacte-
ricida contra la mayoria de las cepas de microorganismos
responsables de las infecciones protésicas [18]. En nuestro
caso, ademas de la vancomicina, hemos elegido la cefazoli-
na al ser otro antibiético con caracteristicas microbiol6gi-
cas similares aunque muy diferente desde el punto de vista
de la bioquimica (hidrosolubilidad, peso molecular). La
eleccion de Palacos G como cemento se basd en datos obte-
nidos de la literatura, donde aparece como uno de los PM-
MA mas estudiados y conocidos, mds consistentes y con
mayor elucion de antibidtico entre los cementos precarga-
dos comerciales [8][19]. No realizamos el mezclado en con-
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Fig. 2. Microscopia electronica (500 aumentos) de una muestra a) con cefazolina (5% cefazolina) y b) sin este antibidtico.

diciones de vacio, pues no hay un consenso en la literatura
[20] sobre si este procedimiento aumenta o disminuye la
elucion de los distintos antibioticos.

En nuestro trabajo hemos decidido estudiar el desgaste
del cemento 6seo mezclado con dos antibidticos distintos,
puesto que la resistencia a compresion o a flexiéon no son
las caracteristicas mecdnicas primordiales con un espacia-
dor al ser, como hemos dicho, un implante temporal, y tam-
poco reflejan las condiciones mecanicas uniformes para to-
dos los implantes cementados posibles del esqueleto; por el
contrario, la determinacion del desgaste afecta directamen-
te a la elucion del antibiético mezclado con el cemento
[21], aunque no existen suficientes datos en la literatura.

Apreciamos mayor desgaste en el grupo 4 (2,5% cefazoli-
na + 5% vancomicina) frente al grupo 3 (2,5% vancomici-
na), pudiendo deberse a un efecto producido por la cefazoli-
na que fragilizaria la superficie del cemento, aumentando su
desgaste. Esta afirmacion queda apoyada al estudiarse las
muestras con cefazolina frente a aquellas que no la presen-
tan, observando siempre mayor desgaste en el grupo con ce-
fazolina, aunque no encontramos significacion estadistica,
probablemente debido al tamano de la muestra. Este au-
mento del desgaste también puede ser debido a una mayor
interaccion en la reaccion de polimerizacion de la cefazolina
que de la vancomicina, ya que presenta un menor peso mo-
lecular, lo que le permitiria una interposicion mas ficil. Se
puede observar una diferencia en la homogeneidad de las
muestras que llevan cefazolina (Figura 2) frente a aquellas
que no la llevan (Figura 2), presentando estas ultimas mayor
homogeneidad de la mezcla antibidtico-PMMA, aunque no

encontramos diferencias significativas en los coeficientes de
friccion de los distintos grupos.

En conclusién, la adicién de cefazolina al cemento dseo
produce un aumento del desgaste de este material que pue-
de ser util para aumentar la elucion tanto de este como de
otros antibidticos mezclados con el cemento usado, en los
espaciadores en el primer tiempo de una revisiéon protésica
0 como sustitutivo dseo en infecciones osteomusculares. Es-
te mismo efecto de aumento del desgaste nos hace desacon-
sejar el uso de ambos antibidticos mezclado con cemento
como fijacion de implantes, tanto en artroplastias prima-
rias como en revision, hasta tener un mejor conocimiento
de los efectos de la cefazolina sola o en combinacién con
vancomicina sobre las propiedades mecdnicas del PMMA. 1
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