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ABSTRACT

PURPOSE OF THE STUDY

In a long-term perspective, it is better to remove implants after fracture healing. However, subsequent full or excessive
loading of an extremity may result in refracture, and the bone with holes after screw removal may present a site with
predilection for this. The aim of the study was to find ways of how to decrease risk factors for refracture in such a case. This
involved support to the mechanical properties of a bone during its remodelling until defects following implant removal are
repaired, using a material tolerated by bone tissue and easy to apply. It also included an assessment of the mechanical
properties of a bone after filling the holes in it with a newly developed biodegradable polymer-composite gel (“bone paste”).
The composite also has a prospect of being used to repair bony defects produced by pathological processes.

MATERIAL AND METHODS

Experiments were carried out on intact weight-bearing small bones in dogs. A total of 27 specimens of metacarpal/metatarsal
bones were used for ex vivo testing. They were divided into three groups: K1 (n = 9) control undamaged bones; K2 (n = 9)
control bones with iatrogenic damage simulating holes left after cortical screw removal; EXP (n = 9) experimental specimens
in which simulated holes in bone were filled with the biodegradable self-hardening composite. The bone specimens were
subjected to three-point bending in the caudocranial direction by a force acting parallel to the direction of drilling in their mid-
diaphyses. The value of maximum load achieved (N) and the corresponding value of a vertical displacement (mm) were
recorded in each specimen, then compared and statistically evaluated.

RESULTS

On application of a maximum load (N), all bone specimens broke in the mid-part of their diaphyses. In group K1 the
average maximum force of 595.6 + 79.5 N was needed to break the bone; in group K2 it was 347.6 + 58.6 N; and in group
EXP it was 458.3 + 102.7 N. The groups with damaged bones, K2 and EXP, were compared and the difference was found
to be statistically significant (p < 0.05).

CONCLUSIONS

The recently developed biodegradable polymer-composite gel is easy and quick to apply to any defect, regardless of its
shape, in bone tissue. The ex vivo mechanical tests on canine short bones showed that the composite applied to defects,
which simulated holes left after screw removal, provided sufficient mechanical support to the bone architecture. The results
of measuring maximum loading forces were statistically significant. However, before the composite could be recommended
for use in veterinary or human medical practice, thorough pre-clinical studies will be required.

Key words: fracture fixation, mechanical testing, bone plate, cortical screw, refracture.
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Koncepce stabilni fixace fraktur a brzkého névratu
funkce postiZzené koncetiny je z pohledu huménni i ve-
terinarni mediciny totoZna a opird se zejména o chirurgické
techniky internich metod fixace fraktur (15). To ovSem
skeletni fixaci nebo konzervativnimi metodami 1é¢by
fraktur. V urcitych lokalizacich fraktur u lidi i zvifat je
rozhodovani o typu fixace velmi specifické, Casto ptinasi
i specifické typy komplikaci a vysledky 1éby tak mohou
byt vyrazné ovlivnény (4, 19, 20, 25, 35). V komplikacich
hojeni zlomenin miZeme pozorovat prodlouzenou dobu
hojeni, nezhojeni fraktury nebo vznik refraktury napiiklad
po vyjmuti implantatd (2, 20, 22, 30). K prodlouZeni
doby hojeni nebo nezhojeni zlomeniny miZe dojit z di-
vodu relativné slabého intraosealniho krevniho zasobeni
v nékterych lokalizacich, infekce, mechanického selhani
fixace a fady biologickych faktori ze strany pacienta
(21, 33). V oborech huménni i veterinarni traumatologie
je pfi porovnavani vyhod a nevyhod chirurgickych in-
tervenci potieba zvaZovat rovnéZ dnes velmi aktudlni
techniky minimalné invazivni 1écby fraktur (24, 29, 32).
Po zhojeni fraktury je sice z dlouhodobého pohledu
Iépe implantaty vyjmout, nicméné pii ndsledném plném
zatéZovani koncetiny, bezprostfedné po vyjmuti implantati,
muZe dojit ke komplikaci v podobé refraktury v okamziku,
kdy kost po zhojeni zlomeniny neni jeS$t€ na danou
zatéZ pln€ adaptovana a remodelovana (3, 22). Proto je
tfeba vzdy dikladné zvazit, zdali implantaty vyjmout i
ponechat a zvolit vhodny ¢asovy harmonogram (9, 34).
Predilekénim mistem k refrakturdm mohou byt praveé
otvory v kosti po vyjmuti implantatd pouzitych k fixaci
zlomeniny (13, 14, 27).

Nase pozornost se soustiedila zejména na komplikace
1é¢by zlomenin z pohledu refraktur v mistech poruSené
integrity kosti po vyjmuti implantat. Pracovni hypotézou
a predpokladem bylo podpofit mechanické vlastnosti
kosti do doby zhojeni defektl po vyjmutych implantatech
v obdobi jeji remodelace s moZnym potencidlem podpory
hojeni taktéz ze strany biologickych vlastnosti implan-
tované ndhrady. Zamérem této studie bylo ovéfit zakladni
mechanické vlastnosti kosti po vyplnéni iatrogennich
defektd simulujicich otvory po vyjmutych Sroubech
nové vyvinutym biodegradabilnim polymerné-kompo-
zitnim gelem (,,kostni pastou*‘). Potencidlni vyuZiti této
kostni pasty by, mimo jiné diky jeji snadné aplikovatelnosti
do mista defektu kosti, mohlo pfichdzet v ivahu nejen
v oblasti vypliiovani kostnich defektll vzniklych iatrogenné
(po vyjmuti implantath), ale také pro vyplii kostnich de-
fekt vzniklych v disledku patologickych procesi kosti
(kostni cysty, neoplazie).

MATERIAL A METODIKA

K ex vivo testovani mechanickych vlastnosti kosti
s iatrogenné vytvorenymi defekty vyplnénymi nové vy-
vinutym biodegradabilnim polymerné&-kompozitnim
gelem (v soucasné dobé v procesu patentového fizeni)
byly pouZity neporuSené zaprstni kosti nosnych prstl
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(III. a IV. metatarzdlni nebo metakarpalni kost) ziskané
z Cerstvé uhynulych nebo utracenych pst velkych plemen
s kritériem vybéru minimalni délky drobné rourovité
kosti 75 mm. Kostni preparaty byly ihned po odbéru
z kadaveru obaleny gazou, navlhceny fyziologickym roz-
tokem a az do doby provedeni mechanickych testd byly
uskladnény v mrazicim boxu pii -20 °C. Pred vlastnim
experimentem byly kosti pomalu rozmraZeny a 48 hodin
temperovany pii stabilni teploté 38 °C. V ex vivo experi-
mentu bylo testovano celkem 27 preparatil. Byly vytvoreny
tfi skupiny modelii drobnych rourovitych kosti apendi-
kularniho skeletu: (skupina K1; n = 9) kontrolni skupina
neporusenych kosti; (skupina K2; n = 9) kontrolni skupina
kosti s iatrogenné vytvorenymi defekty simulujicimi
otvory po vyjmuti ploténkovych Sroubt a experimentalni
skupina kosti (skupina EXP; n = 9), kde byly totoZné
iatrogenni defekty v integrité kosti vyplnény biodegra-
dabilni samotuhnouci polymerné-kompozitni kostni
pastou (CEITEC, VUT Brno).

Pro vytvoreni podminek simulace mechanické odolnosti
drobné rourovité kosti po vyjmuti implantatu byly
u druhé kontrolni a experimentdlni skupiny pokusnych
zvitat (K2 a EXP) vytvoreny iatrogenni defekty ,,cis*
i,trans* kortexu. ZamraZené preparaty kosti byly nejdiive
pfi pokojové teploté pomalu rozmraZeny. V centralni
¢asti diafyzy byla na dorzalni plochu kosti pfiloZena
fixacni dlaha tak, aby prostfedni otvor dlahy leZel pravé
v poloviné délky kosti (pfima dlaha s péti kruhovymi
otvory, délka 40 mm; tloustka 1,2 mm; vzdélenost
otvorti 8 mm; Medin a.s. Nové Mé&sto na Moravé; CR).
Pres otvory dlahy byly poté vyvrtany otvory priméru
2,0 mm pres obé kompakty kosti. Vzdélenost centralniho

Y

Obr. 1. Postup injektdZe polymerné-kompozitni pasty do iatro-
genné vytvoreného defektu v diafyze drobné rourovité kosti.
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vyvrtaného otvoru v diafyze kosti od proximdlniho
konce kosti tak v zavislosti na celé délce kosti byla
v priméru 38,6 £ 2,6 mm (minimélni hodnota 35 mm,
maximéalni hodnota 42 mm). U druhé kontrolni skupiny
(K2) byly vytvorené otvory ponechany volné a kostni
preparaty s vytvorenymi defekty byly ve vlhkém prostredi
(obaleny gazou s fyziologickym roztokem) temperovany
pti stabilni teploté 38 °C do doby provedeni mechanickych
testd (48 hodin).

U experimentélni skupiny (EXP) byly otvory vytvofeny
stejnym zpisobem a nasledné vyplnény nové vyvinutou
biodegradabilni kostni pastou (CEITEC, VUT Brno).
Tato nové vyvinutd substance je sloZzena z vodného
roztoku biodegradabilniho hydrogelu a anorganického
biodegradabilniho plniva (biokeramika) ve formé prasku.
Po smiseni obou sloZzek vznikla hustd polymerné-kom-
pozitni pasta a injekcné se aplikovala do vytvoreného
defektu v kosti (obr. 1 a 2) pfi simulaci fyziologickych
podminek vnitfniho prostredi téla (vlhkost, teplota
36-38 °C) tak, aby se ihned po aplikaci do defektu kosti
zménila gelova struktura kostni pasty na tuhy kompozit.
Tato gelace nastavd okamZitg, av§ak k plnému vytvrzeni
dochazi postupné béhem 24 hodin po aplikaci. Vysledny
tuhy kompozit dosahuje obdobné tuhosti jako kostni
tkan. Material kostniho kompozitu se in vivo postupné
resorbuje za soucasné regenerace poSkozené kosti. Po
vyplnéni iatrogennich defektl byly kostni preparaty tem-
perovany ve vlhkém prostiedi pii stabilni teploté 38 °C
do doby provedeni mechanickych testd (48 hodin).

Kostni modely byly zatézovany trojbodovym ohybem
v kaudo-kranidlnim sméru silou pulisobici paralelné se
smérem vyvrtanych otvord pro Srouby. Vzdalenost pod-
purnych bodil byla standardizovana na 60 mm a sila pi-
sobila ve svislém sméru v poloviné délky kosti, tj. ve
vzdalenosti 30 mm od podpiirnych bodi (obr. 3). Sila
byla vyvozena zatéZovacim lisem FP10 s méficim roz-
sahem 0,4-10 kN. Pro potieby zkouSek byl zvolen

Obr. 2. Rentgenovy snimek modelu metakarpdlni kosti v do-
rzo-palmdrni a medio-laterdlni projekci s vyplni polymerné-
kompozitni kostni pastou (skupina EXP) v iatrogennich defek-
tech, které simuluji otvory po vyjmuti ploténkovych Sroubii.
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Obr. 3. Umisténi testovaného modelu do mériciho lisu v prii-
béhu mechanického testu.

rozsah 4 kN a zkuSebni vzorky byly zatéZovany kon-
stantnim pfirdstkem deformace. Svisly posun pricnikd
zatézovaciho lisu byl snimadn indukénostnim snimacem
drahy HBM WA-T/50 mm s méficim rozsahem 0-50 mm
a presnosti 0,001 mm. Velikost ptsobici sily a svislého
posunuti byly kontinualné s frekvenci ukladani zdznamu
2,5 Hz (Casovy interval 0,1 s) zaznamenavany meéfici
ustfednou HBM Spider8. Byly sledovany hodnoty
dosazené hranice maximéalniho zatiZeni pfislu§ného
ex vivo modelu kosti tj. maximdlni sily potfebné pro zlo-
meni kostniho modelu (N) a odpovidajici velikost svislého
posunuti pficnikid zatéZovaciho lisu (mm). Soucasné byla
vizudlné sledovana a monitorovana i globélni deformace
dlouhé osy kosti pfi tomto zatiZeni.

Statistické zhodnoceni ziskanych dat bylo provedeno
zékladnimi metodami deskriptivni statistiky a nepara-
metrickym Wilcoxonovym (Mannovym-Whitneyovym)
testem pro neparova data (Kyplot version 2.0 beta
15-32 bit).

VYSLEDKY

U vSech 27 testovanych modelt doSlo po dosazeni
hranice aplikované sily ke zlomeni kosti v centralni
¢asti jeji diafyzy. U ex vivo modelii drobné rourovité
kosti bez poruSeni integrity kostniho sloupce (kontrolni
skupina K1, n = 9) byla primérnd maximalni dosaZena
sila aplikovand v trojbodovém ohybu nutna ke zlomeni
modelu 595,6 + 79,5 N (miniméalni hodnota 471,2 N
a maximalni hodnota 697,5 N). Deformace modelu tj.
deviace dlouhé osy kosti v pfipadé kontrolniho modelu
bez poruseni kosti byla v priméru 2,9 + 0,7 mm (mini-
malni hodnota 2,1 mm, maximalni hodnota 4,1 mm).
V piipad¢ kontrolnich modeld s iatrogenné vytvofenymi
defekty struktury kosti s ponechanymi volnymi otvory
bez vyplné (kontrolni skupina K2, n = 9) byla primérna
maximalni dosazena sila nutnd ke zlomeni modelu
347,6 = 58,6 N (minimalni hodnota 264,5 N a maximalni
hodnota 420,7 N). Deformace dlouhé osy kosti u druhého
kontrolniho modelu s defektem byla v priméru
2,1 £ 0,6 mm (minimalni hodnota 1,6 mm, maximalni
hodnota 3,7 mm). Statistickym porovnanim obou kon-
trolnich skupin jsme zjistili statisticky vysoce vyznamny
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rozdil v maximélnim dosaZeném zatiZzeni ve smyslu
vyssi pevnosti neporusenych kosti (P <0,001) a statisticky
vyznamny rozdil ve velikosti deformace/prohnuti vy-
tvoreného konstruktu (P <0,01).

U experimentdlnich modelu s iatrogenné vytvorenymi
defekty struktury kosti, které byly nasledné vyplnény
polymerné-kompozitni biodegradabilni kostni pastou
(experimentalni skupina EXP, n = 9), byla primérna
maximalni dosazena sila 458,3 + 102,7 N (minimalni
hodnota 307,4 N a maximalni hodnota 576,2 N). Defor-
mace téchto experimentdlnich modelll s vyplnénymi
otvory nové vyvinutou kostni pastou byla v priméru
2,3 + 0,3 mm (minimalni hodnota 2,0 mm, maximalni
hodnota 2,6 mm). Statistickym srovnanim kontrolni
skupiny neporusenych kosti (K1) s experimentdlni sku-
pinou kosti s defekty vyplnénymi kostni pastou jsme
zjistili statisticky vyznamny rozdil v maximalnim dosa-
Zeném zatiZeni ve smyslu vysS§i pevnosti neporuSenych
kosti (P < 0,01) a statisticky mélo vyznamny rozdil ve
velikosti deformace modelu (P < 0,05). V pripad¢ sta-
tistického porovnani kontrolni skupiny kosti s iatrogennimi
defekty (K2) s vlastni experimentdlni skupinou kosti
s defekty vypInénymi kostni pastou jsme zjistili statisticky
malo vyznamny rozdil v maximalnim dosaZeném zatiZeni
ve smyslu vyS§i pevnosti kosti s defekty vyplnénymi
polymerné-kompozitni pastou (P < 0,05) a taktéz
statisticky malo vyznamny rozdil ve velikosti posunu/de-
formace modelu drobné rourovité kosti (P < 0,05).

DISKUSE

Oblast mechanického testovani ex vivo modell a po-
¢itatového modelovani je v fadé aplikaci zaméfenych
na problematiku ortopedie a traumatologie nezastupitelnou
soucasti preklinickych zkouSek a mnohdy pfinasi pro
klinickou praxi nenahraditelné poznatky (7, 8, 31). Cir-
kuldrni kortikdlni defekty v integrit¢ dlouhych kosti
mohou vyznamné sniZit odolnost kosti vici plisobeni
sil zatéze. Dle publikovanych tdaji muze takovyto
defekt v rozsahu 20 % priméru diafyzy sniZit pevnost
na pusobeni torznich sil 0 34 % a s nartstajicim rozmérem
defektu se tato pevnost i nadale pfimo umérné linearné
snizuje. Naopak defekty v rozsahu 10 % priméru diafyzy
signifikantné nesniZuji pevnost na pisobeni torznich sil
(5). Obdobné¢ dalsi studie pozoruji sniZzeni mechanické
odolnosti kosti vytvofenim defektu v integrité kortexu
pfi zavedeni implantatd (11, 23). Pokud defekt v kortikalni
kosti ma podélny charakter ve vztahu k podélné ose
kosti, mechanickd odolnost je jesté vice naruSena (6).
Na samotné odolnosti kosti se taktéZ podili fakt, jestli je
defekt mono- nebo bikortikdlni (26) a samozrejmé bio-
logické vlastnosti kortikalni kosti (10). Obdobné byly
v této na$i studii sledovany rozdily v mechanické
odolnosti kostnich modelli neporusenych kosti a kosti
s iatrogennimi defekty na pasobeni ohybovych sil
(skupiny K1 a K2). Kostni modely s otvory, které imituji
defekty po vyjmuti 2,0 mm kortikalnich ploténkovych
Sroubtl, mély v porovnani primérnych hodnot maximalni
zatéze hodnotu o 42 % nizsi, nez v pripadé neporusenych

PUVODNI PRACE
ORIGINAL PAPER

kosti (statistickd vyznamnost P < 0,001). Pro analyzu
mechanické pevnosti jsme v naSem pfipadé zvolili
ohybové sily, které jsou pro studované problematické
oblasti modelového zvifete (psa) jako pfifina jedno-
lomnych pricnych fraktur nejcetnéjsi (12). Studované
literarni zdroje k zatéZovani modelll voli sily torzni,
avSak jejich centrum zdjmu je vétSinou presunuto na
fraktury bérce nebo femuru, kde Castéji pravé timto
zpuisobem imitované torzni sily zptsobi Sikmé nebo
spirdlni zlomeniny (5, 23, 26). V ptipadé drobnych kosti
je vybér vhodné velikosti implantiatd velmi ddlezity.
Velmi malé implantaty nemusi dosahovat potifebné pev-
nosti (16), naopak velikostné naddimenzované implantaty
mohou diky pfilisné tuhosti konstrukce vydustit v atrofii
danymi implantaty fixované kostni tkané€ z diivodu niZsi
zatéZe kosti (18). Pri vyuziti velikostné naddimenzovanych
implantatt aplikovanych na drobné rourovité kosti je
soucasné vice pravdépodobné, Ze se defekty v kortexu
budou pohybovat nad kritickou hranici a po vyjmuti
implantatt tak hrozi vyssi riziko refraktury.

Na podporu rychlého zhojeni iatrogennich defektl
po vyjmuti implantdti, a tim také sniZeni rizika refraktury,
uvadi dfive publikované zdroje vyuZiti autogennich
spongidznich Sté€pd (17). Soucasné trendy ukazuji na
mozZnost vyuZit také syntetické biodegradabilni materidly
s velmi dobrymi vysledky (1, 28). Zminény zdroj uvadi
vyuziti PGA resorbovatelnych Sroubt (82 % kyselina
polylaktonova a 18 % kyselina polyglykolovd) s vysledkem
73% navySeni mnoZzstvi energie potiebné do selhani
v torznim zatiZeni stehenni kosti u pokusnych kralika
v porovnani s kontralateralni koncetinou, kde nebyly
defekty vyplnény viibec (1). Obdobné poznatky potvrdily
rovnéz vysledky nasi studie. Maximalni primérna zatéz
modelu s iatrogennimi defekty vypInénymi kostni poly-
merné-kompozitni pastou (skupina EXP) byla v priméru
0 32 % vétsi, neZ u modeld s nevyplnénymi defekty
(skupina K2), se statistickou vyznamnosti na hladiné
P < 0,05. Primérna hodnota maximalni zat€ze téchto
modelt s defekty kosti vyplnénymi kostni pastou dosdhla
na hladinu 77 % primé&rného maximalniho zatiZeni ne-
porusené kosti (skupina K1). V pfimém kontrastu s vy-
sledky tohoto méfeni mechanickych vlastnosti porusené,
kostni pastou nevyplnéné, kostni modely (skupina K2)
dosahly v priméru pouze 58 % maximalniho moZného
zatiZeni neporusené kosti (skupina K1). V porovnani se
zminénym literarnim zdrojem nase vysledky sice nedo-
sahuji tak velkého rozdilu mechanického zatiZeni po-
rovnavanych skupin, ale v naSem ptipad¢ je velkou vy-
hodou velmi snadna a rychlé aplikovatelnost kostni po-
lymerné-kompozitni pasty do defekti jakéhokoliv tvaru.
V ptipadé PGA Sroubu musi byt totoZna primér i délka
s vytvorenym defektem a taktéZ metodika aplikace je
méné pohodlna.

P1i posouzeni tuhosti modeld jednotlivych testovanych
skupin (tj. strmost kfivky pribéhu zatéZzovani modelu
na stupni jeho deformace) miZeme pozorovat, Ze modely
kosti s vyplnénymi defekty (skupina EXP) maji podobnou
tuhost jako model porusené kosti bez vyplné tj. skupina
K2 (graf 1). Nicméné, i kdyZ modely s defekty vyplnénymi
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Graf 1. Porovndni vzorovych typickych priibéhii mechanického
zatizeni experimentdlniho modelu drobné rourovité kosti v zd-
vislosti na velikosti deformace (svislého posunu pricnikii zaté-
Zovaciho lisu) u jednotlivych testovanych skupin: neporuSend
kost — plnd linka; poruSend kost — cdrkovand linka; poruSend
kost s vyplni polymerné-kompozitni pastou — teckovand linka.

polymerné-kompozitni pastou (skupina EXP) sice ne-
vykazuji stejnou tuhost jakou méa neporuSend kost
(skupina K1), jsou zjevné schopny absorbovat vétsi
mnoZstvi energie a pred zlomenim kosti (kdy dojde
k prekroceni tolerovatelné hranice zatéZe z pohledu po-
ruseni strukturdlni integrity kosti) dosdhnou v priméru
0 0,2 mm vétsi deformace v porovnani s modelovou
skupinou porusenych kosti bez vyplné kostni pastou
(statistickd vyznamnost P < 0,05).

ZAVER

Nové vyvinutou biodegradabilni polymerné-kompozitni
kostni pastu (v souc¢asné dobé v procesu patentového 1i-
zeni) je mozno velmi snadno a rychle aplikovat do
tvarové riznorodych defektli v kostni tkéani. Pfi vyuZiti
tohoto dosud klinicky nepouZitého biomateridlu se mé-
fenim hladiny maximalni zatéZe (N) a deformace kostnich
model (mm) potvrdila dostacujici mechanicka podpora
kostni architektury s potfebnou statistickou vyznamnosti.
Pracovni hypotéza, zaloZend na moZnosti zlepSit me-
chanické vlastnosti kosti po vyjmuti implantatt z hlediska
pusobicich sil na danou kost, byla timto ex vivo testovanim
potvrzena. Materidl je z pohledu svého sloZeni v podobé
vhodné resorbovatelné substance navic pfislibem moZzného
biologického potencidlu podpory hojeni kostni tkané.
Pred pfipadnym doporu¢enim polymerné-kompozitni
biodegradabilni kostni pasty k vyplnim iatrogennich
nebo patologickych kostnich defektd v huménni i vete-
rinarni klinické praxi je tfeba jeSté provést preklinické
studie na animalnich modelech.
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