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Resumen

La consolidacion dsea es el proceso de regeneracion después de una fractura, esta se da en 3
fases, siendo la primera la inflamatoria y proliferativa, seguido de la formacion del callo de
fractura y al final la remodelacion, no obstante, este proceso genera dolor, inflamacion, fiebre,
hinchazon y enrojecimiento, por lo que para su tratamiento se utilizan los medicamentos
antiinflamatorios no esteroideos (AINE), sin embargo, en humanos algunos estudios han
identificado que estos farmacos pueden retardar la consolidacion 6sea. Describir que el uso de
AINES (medicamentos antiinflamatorios no esteroideos Aines) puede prolongar el tiempo de
consolidacion de fracturas mediante una revision sistematica y asi poder establecer la
efectividad y seguridad del uso de AINES. Revision documental de articulos cientificos
publicados desde enero de 2018 hasta junio de 2023, que tuvo como herramientas de busqueda
las bases de datos online PubMed, Scielo y ScienceDirect, ademas el método usado se centrd
en cumplir con la mayoria de los apartados de la declaracion PRISMA 2020. Se recopilo un
total de 788 articulos iniciales de los cuales Unicamente se seleccionaron 12 que cumplian con
los requisitos de inclusion. Se ha determinado que el uso de AINES en fracturas se encuentra
se encuentra directamente involucrado en el retardo de consolidacion, debido a que afecta la
formacién de colonias de células madre esqueléticas humanas, al osteoblasto y su capacidad
formadora de hueso.

Palabras claves: Agentes antiinflamatorios no esteroideos, Regeneracion dsea, Consolidacion
0sea, Fractura.

Abstract

Bone healing is the process of regeneration after a fracture, this occurs in 3 phases, the first
being inflammatory and proliferative, followed by the formation of fracture callus and finally
remodeling, however, this process generates pain, inflammation, fever, swelling and redness,
so for its treatment nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) are used, however, in
humans some studies have identified that these drugs can delay bone healing. To describe that
the use of NSAIDs (non-steroidal anti-inflammatory drugs NSAIDs) can prolong the time to
fracture healing by means of a systematic review in order to establish the effectiveness and
safety of the use of NSAIDs. Documentary review of scientific articles published from January
2018 to June 2023, which had as search tools the online databases PubMed, Scielo and
ScienceDirect, in addition the method used focused on complying with most of the sections of
the PRISMA 2020 statement. A total of 788 initial articles were collected from which only 12
were selected that met the inclusion requirements. It has been determined that the use of
NSAIDs in fractures is directly involved in delayed healing because it affects the formation of
human skeletal stem cell colonies, the osteoblast and its bone-forming capacity.

Keywords: Nonsteroidal Anti-inflammatory Agents, Bone Regeneration, Bone Strengthening,
Fracture.

Resumo

A cicatrizacdo 0ssea é 0 processo de regeneracdo ap0s uma fratura, esta ocorre em 3 fases,
sendo a primeira inflamatoria e proliferativa, seguida da formacao do calo da fratura e por fim
a remodelacdo, no entanto, este processo gera dor, inflamacéo, febre, inchaco e vermelhidéo,
por isso para seu tratamento sdo utilizados anti-inflamatorios ndo esteroidais (AINES), no
entanto, em humanos alguns estudos identificaram que estes medicamentos podem retardar a
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cicatrizacdo 6ssea. Descrever que o uso de AINEs (anti-inflamatorios ndo esteroides AINES)
pode prolongar o tempo de consolidacdo de fraturas por meio de uma revisdo sistematica e,
assim, poder estabelecer a eficicia e a seguranca do uso de AINEs. Revisdo documental de
artigos cientificos publicados de janeiro de 2018 a junho de 2023, que teve como ferramentas
de busca as bases de dados on-line PubMed, Scielo e ScienceDirect, além disso, 0 método
utilizado focou no cumprimento da maioria das se¢Ges da declaracdo PRISMA 2020. Foi
coletado um total de 788 artigos iniciais, dos quais foram selecionados apenas 12 que atendiam
aos requisitos de incluséo. Foi determinado que o uso de AINEs em fraturas estd diretamente
envolvido no atraso da cicatrizacdo porque afeta a formacdo de colbnias de células-tronco
esqueléticas humanas, o osteoblasto e sua capacidade de formacdo Gssea.

Palavras-chave: Agentes anti-inflamatorios nao esteroides, regeneracdo 0ssea, fortalecimento
o0sseo, fratura.

Introduccion

Se llama como consolidacion 6sea al procedimiento de reparacion del hueso que se da
posteriormente a una fractura (Franco et al., 2019). La consolidacion Gsea se produce en 3
etapas: inflamacion y proliferacion, desarrollo de callo y remodelacién (Mufioz et al., 2018).
Una fractura conduce primero a la creacion de un hematoma local, al que de forma répida le
siguen frecuentes reacciones inflamatorias locales. Esta etapa primera, que lleva al desarrollo
de tejido de granulacién, tiene una duracién de 2 a 3 semanas. Un callo se desarrolla en un
plazo de 1 a 4 meses y comienza con una formacion blanda. En este momento, el tejido que
conecta los fragmentos 6seos aln no esta mineralizado (Sheen et al., 2023).

Por otra parte, las fracturas son definidas como la pérdida de liquido éseo, que pueden
ocurrir desde el periodo perinatal hasta la edad adulta con caracteristicas diferentes, ubicacion
y gravedad variables, debido a su frecuencia es una de las principales razones de las consultas
regionales urgentes (Pech et al., 2023). Al respecto, su etiologia principal la componen las
contusiones de alta energia provocados principalmente por los accidentes de transito, debido a
que en la ultima década han aumentado el parque automotor a nivel mundial. Por tanto, las

fracturas se han transformado en un problema de salud publica por su alta incidencia y sus

grave secuelas y complicaciones.
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El objetivo principal en el tratamiento inicial de pacientes con fracturas es disminuir o
controlar el dolor mediante la inmovilizacion y la utilizacion de analgesicos. Dentro de los
analgésicos de mayor uso tenemos a medicamentos antiinflamatorios no esteroideos (AINE),
que se encuentran en el primer peldafio de la escala de control del dolor de la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), establecida originalmente en 1986 (Diaz et al., 2021), debido a
que su elevado efecto analgésico es muy cercano al de los opioides, hace que los AINE se
utilicen ampliamente en cirugia ortopédica y traumatoldgica (Beck et al., 2017). Sin embargo,
la seguridad y la eficacia de los AINE para tratar el dolor agudo posfractura no estan bien
establecidas, siendo objeto de debate sus efectos en la consolidacion 6sea (Al-Waeli et al.,
2021; Murphy et al., 2023).

Los AINE forman parte de un grupo farmacoldgico, quimicamente complexo y
ampliamente usado para tratar patologias del sistema locomotor (artritis reumatoide, artrosis,
trastornos musculo esqueléticos), estos bloquean las proteinas (llamadas enzimas) en el cuerpo
que favorecen la produccion de prostaglandinas, mismas que son un conjunto de acidos grasos
de origen natural que tiene un efecto en el dolor y la inflamacién (Vélez et al., 2022). Entre los
AINE mas comlUnmente usados estan el ibuprofeno, la aspirina, el naproxeno y el ketoprofeno
(Gasalla et al., 2020).

Por otro lado, se estima que 30 millones de personas en todo el mundo usan AINE
diariamente, lo que cuesta mas de 2 mil millones de dolares (Bielsa et al., 2020), En referencia
a Norteamérica, se estima que alrededor de 70 millones de prescripciones de AINES son
realizadas anualmente (Pérez et al., 2020), en Espafia en al afio 2020 se vendieron 38 millones
de cajas y en 2021, 42 millones de cajas de antinflamatorios como el ibuprofeno (Calvo et al.,
2020). En Ecuador de acuerdo con el estudio de Barros y Palacios (Barros & Palacios, 2021),
la prevalencia del uso de AINE en el afio 2021 del 34,24%, siendo las mujeres (76,84%) y

adultos (79,80%) quienes mas consumen estos farmacos.
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Los AINE ejercen sus efectos mediante la inhibicion de la enzima ciclooxigenasa
(COX), por lo que interfieren con la sintesis de prostaglandinas (PG) y tromboxanos causando
una alteracion en estas, por lo tanto, los niveles alterados de PG resultantes de la inhibicion de
la COX pueden tener un impacto negativo en el papel de las PG en el tejido 6seo, causando
potencialmente un cambio en la accién de las células precursoras hacia la resorcion 6sea, ello
debido a que las PG pueden inhibir la formacion y el crecimiento de osteoblastos (Luo et al.,
2018).

Los estudios cientificos muestran que los AINE pueden tener efectos secundarios en el
hueso y especificamente sobre el osteoblasto, perturbando distintos parametros a nivel celular
y tisular. Dicha secuela pende principalmente de la clase de AINE, de la cantidad y de la especie
en la que se realizé el estudio. No obstante, se debe mencionar que los AINE y su efecto en la
unién dsea han sido muy poco estudiados. Por lo tanto, no existe consenso con respecto al
proceso mediante el que estos medicamentos ejercen sus efectos en el osteoblasto y el hueso.
Por ello, y aunque exista evidencia disponible, se requiere del desarrollo de nuevas
investigaciones que ayuden a esclarecer la forma de operacion de los AINE en la consolidacion
6sea, favoreciendo la comprensién de los efectos secundarios de estos no opioides. La presente
investigacion se centra en aquellos AINE mas usados en la practica médica (ibuprofeno,
aspirina, diclofenaco, ketoprofeno, ketorolaco o naproxeno), como también los AINE selectivo
de la COX- 2.

Entonces debido a la variabilidad de las publicaciones tomadas de los ultimos 5 a 3 afios
enfocadas al uso de AINE en fracturas 0seas, la presente revision tiene como objetivo describir
que el uso de AINES (medicamentos antiinflamatorios no esteroideos Aines) puede prolongar
el tiempo de consolidacion de fracturas mediante una revision sistematica y asi poder establecer

la efectividad y seguridad del uso de AINES.
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Metodologia

El método de este articulo fue una revision bibliografica, que contdé con un tipo
descriptivo de investigacion, que busco estudiar y resumir los datos e informacion de distintos
estudios cientificos publicados en el periodo 2018-2023 y que estén escritos en inglés como
espafol, conjuntamente las fuentes de informacion del estudio fueron las bases de articulos
cientificos online PubMed, Scielo y ScienceDirect.

Por otra parte, en la investigacion se usé el método de revision documental de articulos
cientificos originales, con un grado de evidencia uno y dos. Al mismo tiempo, en las bases de
datos online Scielo, PubMed y ScienceDirect, se realizd la busqueda de informacién gracias al
uso de las palabras clave Agentes Antiinflamatorios, No Esteroides, Fractura, Regeneracién
Osea y AINES (Anti-Inflammatory Agents, Non-Steroidal, Fracture, Bone Regeneration y

NSAIDs).

Resultados

Como resultado de la busqueda de los articulos que se utilizaron en la revision
sistematica, se encontraron un total de 788 articulos (PubMed=288; Scielo= 69 y
ScienceDirect=431), de los cuales después del cribado por la lectura del titulo y la eliminacion
citas duplicadas, la lectura del resumen y el analisis de calidad metodoldgica, se seleccionaron
Unicamente 12 articulos.

Los resultados de los articulos seleccionados se pueden ver en la Tabla 1.

Tabla 1
Resultados
Caracteristicas Disefio del Intervencion )
N° Autor . ) ) Resultados Conclusiones
de la poblacién estudio realizada
Goodn  Se recolectaron Serealizaron ~ Se compraron La El tratamiento a
ough et Células madre trasplantes AINE diferenciacion corto y largo
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Caracteristicas Disefio del Intervencion )
Ne Autor - ] . Resultados Conclusiones
de la poblacién estudio realizada
al. esqueléticas hum  subcuténeos (ibuprofeno, osteocondrogéni  plazo de hSSC
(2022)  anas (Hssc) de SSC sal de cadelas SSC de con inhibidores
osteoprogenitore  humanas en ketorolacoy el ratén que de COX2 no
s humanos ratones NSG inhibidor expresan COX2  selectivosy
(hOP)y macho selectivode la  sevio afectada  selectivos no
condroprogenito  adultos (NOD COX2 por el afecto la
res humanos scid gamma; Celecoxib. tratamiento con  capacidad de
(hCP) de JAX: AINE. formacion de
fracturas 005557). A diferencia colonias, el
humanas agudas. de, Las SSC potencial de
humanas diferenciacion
(hSSC) condrogénicay
regularon a la osteogénica.in vit
baja la ro
expresion de
COX2.
Celecoxib inhibe
El anélisis de la maduracion de
transferencia los osteoblastos
Western, las ) mediante la
. ) Celecoxib y
Se cultivaron celulas inhib supresion de los
inhibe
Nagano células MC3T3- MC3T3-Else Se genes diana Wnt,
. . i fuertemente la ]
2 etal. El, derivadas de lisaronenun  comprobé Cel ) L y este podria ser
i ] ) mineralizacion .
(2017)  hueso de béveda tampon de ecoxib ] el mecanismo por
] mediada por
craneal de ratbn.  muestra de el que los AINE
) osteoblastos o
Laemmli inhiben la
ligeramente formacion éseay
modificado la curacion de
fracturas.
512 pacientes de o La cicatrizacion
Anélisis o o
los cuales 152 ] radiografica a La aspirina puede
) retrospectivo . s
pacientes que dol las seis semanas  no influir en el
e las
Hunter  recibieron histori Se comprobd  sedemostr6en  tiempo de
istorias
3 etal. aspirinay 354 o Aspirina (325 el 959 % consolidacién
clinicas de los )
(2020) queno . mg) (94/98) en el después de una
o pacientes )
recibieron grupo que tomo  fractura de tobillo
o tratados entre o
aspirinaen el aspirinay el
. 2008 y 2018
posoperatorio. 98,6 %
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Caracteristicas Disefio del Intervencion )
Ne Autor - ] . Resultados Conclusiones
de la poblacién estudio realizada
por fracturas (207/210) en el
de tobillo gue no tomo
aspirina (valor
de p 0,2134).
No hubo
diferencia
significativa en
el tiempo hasta
la unién
radiografica
entre los grupos.
El tratamiento
con diclofenaco
. perjudica la
El diclofenaco »
Se curacion de
L ) retrasa la
realiz6 unain y fracturas en
L remodelacion
62 ratones CD-1  cision ratones de edad
] del calloy la
machos y pararrotuliana o avanzada al
. .. . cicatrizacion
hembras con una medial en Se administro | afectar la
o 0sea, como lo .
Menger edad del16a18  condiciones 5 mg/kg de o formacion de
o indica una
4 etal. meses. asépticas en peso corporal o osteoclastos, por
] formacion dsea
(2023) 33 se trataron la rodilla (BW) de ) lo tanto, el
) . reduciday una ]
con diclofenaco  derechay diclofenaco . diclofenaco debe
) menor cantidad
y 29 con larétula usarse con
. ) de hueso »
solucidn salina. estaba precaucion
] lamelar dentro ]
dislocado B en pacientes de
del tejido del
lateralmente. edad avanzada
callo ]
después de un
traumatismo
ortopédico.
Anélisis en El tofacitinib, de  El tofacitinib
condiciones forma puede influir en
Células del de _ dependientede  la consolidacion
Gaber ) . Se comprobd ] )
estroma disponibilidad o la dosis, 0sea, pero no
5 etal. . ) tofacitinib . )
mesenquimatoso  reducida de promueve el interfiere con la
(2020) ) (250 nM) ) o
humano (hMSC) oxigeno para reclutamiento de fase cartilaginosa
imitar la hMSC en de la fase del
situacion in condiciones de  callo blando del
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Caracteristicas Disefio del Intervencion )
Ne Autor - ] . Resultados Conclusiones
de la poblacién estudio realizada
vivo de la hipoxia, pero proceso de
brecha de inhibe el consolidacion de
fractura més reclutamiento de la fractura.
Optima hMSC en
condiciones de
normoxia
Los datos
Lo La
Se perforaron indican o -~
. administracion de
defectos deterioro de la
. AINEen las 2
femorales regeneracion
] ) ] ) semanas
Se alojaron bilaterales Osea asociado .
i 5 posteriores a la
ratones C57BL/6  que median 1 con reduccion L
cirugia
machos y X2 mm2en la de osteoblastos, o
) ] ortopédica
Ramire  hembras cara Se comprob6  osteoclastos. .
. . interrumpe la
6 zetal.  Dos grupos, anterolateral diclofenaco5 Y actividad de
. ) cascada de
(2019)  ratones tratados  de los mg kg/dia macrofagos B
] . curaciony
con placebo y fémures de cambios en el
) exacerba los
ratones tratados  ratones ndmero, .
. . o efectos negativos
con diclofenaco  anestesiados actividad y ) »
. o de la inflamacion
esqueléticame distribucion de L
) sistémica en el
nte maduros mastocitos en el
proceso de
(5-8 meses) hueso en .
N reparacion
regeneracion;
El diclofenaco
sodico inhibe la
] o Los hallazgos del
diferenciacion )
) o presente estudio
Se aislaron condrogeénica e )
] ) fortalecen adn
) celulas madre induce una ]
10 pacientes que ] ] ... .. maslos hallazgos
Pounto i mesenquimale  Se comprobé  fuerte inhibicion )
padecian . . previosque
7 setal. s (MSC) diclofenaco de la produccion )
fracturas de . sugieren que los
(2021) despuésdela 5.1 ng/ml. de o
huesos largos. L . AINE inhiben el
digestién con prostaglandina .
potencial
colagenasa. E-2 (PGE-2) o
condrogénico de
durante la

diferenciacion

condrogénica

las MSC in vitro .
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Caracteristicas Disefio del Intervencion )
Ne Autor - ] . Resultados Conclusiones
de la poblacién estudio realizada
] Estos farmacos
_ Eltratamiento
B Se comprobd pueden tener
Expresion con los
Osteoblastos o 10 uM de ] efectos
. génica de diferentes AINE
conseguidos paracetamol, ) indeseables sobre
] ) VEGF redujo
Manza  mediante cultivo ) ketoprofeno, o el osteoblasto y
o mediante ) . significativamen .
no et primario (HOp) y indometacina y su habilidad de
8 i reaccion en . te la expresion N
al. y linea celular de diclofenaco, formacion de
cadena de la de VEGF
(2018)  osteosarcoma ) ketorolaco, ] ) hueso, dado el
polimerasaen independiente
humano MG63 . ibuprofeno, ] efecto de este
tiempo real de lalinea
(MG-63). naproxeno o factor de
(RT-PCR). o celulary del o
pirxicam . crecimiento sobre
AINE estudiad )
estas células.
89 pacientes con
fractura de
No hubo
Colles ) )
N discrepancia Estos hallazgos
desplazada, Evaluacion
] entre los grupos  pueden ofrecer
mediana de edad  del volumen ) o
B de tratamiento una indicacion
65 (rango 40-85) del tejido . ]
) ] ] en la densidad del ibuprofeno
Aliuske 29 pacientes- calloso y las Se comprobd . i
o ) ] mineral 0sea, las como un
9 vicius,  ibuprofeno 7 fraccionesde 600 mg de o .
; o ] estimaciones tratamiento
(2020) dias superficie a ibuprofeno. ] . .
) histomorfométri  analgésico seguro
30pacientes- las 6 semanas
. ] casy los para los huesos
ibuprofeno 3 después de la ]
i » cambiosen los  en una fase de
diasy placebo 4  operacion. )
. biomarcadores  fractura aguda
dias i
] 0seos.
30 pacientes
placebo 7 dias.
. Alas6 El ibuprofeno es
Los pacientes .
. semanas, 37 de  un medicamento
esqueléticame . ]
) 45 pacientes (82  eficaz para el
95 pacientes con  nte
] ] %) del grupo de  dolor de fracturas
facturas. inmadurosco  Se comprob6 )
Nuelle ] ] controly46de  eninfantesy su
46 pacientes n fracturas de  ibuprofeno . L
10  etal ] 50 pacientes (92 utilizacion no
AINES huesos largos  segun el peso .
(2020) %) del grupo de  aflige la

49 pacientes

control

se asignaron

alazara 1 de
2 grupos para
el tratamiento

del paciente.

ibuprofeno
tenian fracturas
curadas (p
=0,22).

cicatrizaciéon
clinicao
radiografica de

fracturas de
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Caracteristicas Disefio del Intervencion )
Ne Autor - ] . Resultados Conclusiones
de la poblacién estudio realizada
del dolor Alas10al2 huesos largos
posfractura semanas de en pacientes con
seguimiento, 46  esqueleto
(98 %) de las inmaduro
fracturas del
grupo de control
se curaron y 50
(100 %) de las
fracturas del
grupo de
ibuprofeno se
curaron.
Usando el 2%
de riesgo de
pseudoartrosis
como punto de Los no opioides
corte, varios deben usarse con
medicamentos precaucion en
. Se adicionales pacientes
Pacientes Fracturas se ] . .
o ] . identificaron |  fueron pediatricos, ya
Zuraet  pediatricos con identificaron ] ]
0s importantes en que se relacionan
11 al. fracturas (0-17 en base a los ) )
B . posibles factor  la adolescencia, conun
(2018)  afios)-237.033 cédigos ICD- ) ] ] .
. es de riesgo de  incluidos los incremento
fracturas 9 de 5 digitos. » ] o
falta de union.  medicamentos significativo y
antiinflamatorio  sustancial del
s no esteroideos  riesgo de
(AINE) + los pseudoartrosis.
opioidesy los
esteroides
reproductivos.
Pacientes adultos 2996 (0,9 %) o
Los inhibidores
con unasola presentaron
AINE no ) de laCOX-2,
fractura de hueso . ) pseudoartrosis.
George Diagnostico selectivos o . pero no los AINE
largo o fracturas o El riesgo fue )
12 et al. de inhibidores no selectivos, se
de huesos largos ] ] mayor en los .
(2020) ] pseudoartrosis  selectivos de ] asociaron con un
cominmente pacientes que .
) la COX-2 i mayor riesgo de
emparejadas- habian ]
] pseudoartrosis
339.864 consumido
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Caracteristicas Disefio del Intervencion )
Ne Autor - ] . Resultados Conclusiones
de la poblacién estudio realizada
episodios de inhibidores de la  después de una
fractura COX-2 (odds fractura.

ratio ajustado =
1,84 [intervalo
de confianza del
95%=1,38a
2,46]) o recetas
de opioides
(1,69[153a
1,86]), pero no
en pacientes que
habian obtenido
recetas de AINE
no selectivos
(1,07 0,93 a
1,23]) después
de la fractura

Nota: Autor (2023)

Discusion

El uso de los AINES puede influir en el tiempo de consolidacion de una fractura, ello
de acuerdo con Nagano et al. (2017), Hunter et al. (2020), Gaber et al. (2020) y Zura et al.
(2018), sin embargo, Aliuskevicius, (2020) y Nuelle et al. (2020) no encontraron que los
AINES tengan un efecto negativo en la consolidacion 6sea.

Por otra parte, con respecto al tipo de AINE y su efecto en la consolidacion ésea
Goodnough et al. (2022) determinaron que el uso de ibuprofeno afecta la formacién de células
madre esqueléticas humanas, lo que interfiere en el proceso de recuperacion Osea tras una
fractura, mientras que Manzano et al. (2018) a mas del efecto del ibuprofeno sobre la formacion
celular, identificaron que este medicamento afecta al osteoblasto y su capacidad formadora de

hueso, no obstante, Aliuskevicius, (2020) y Nuelle et al. (2020) en sus investigaciones no
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identificaron que el iboprufeno no afecta la cicatrizacion clinica o radiogréafica de fracturas de
huesos largos, por lo que puede utilizarse sin riesgos para el tratamiento analgésico.

Al mismo tiempo, al analizar el efecto del ketorolaco, Goodnough et al. (2022) hallaron
que este AINE si influye en la consolidacion dsea, ya que afecta de forma negativa la formacion
de colonias de células madre esqueléticas humanas, mientras que Manzano et al. (2018)
identificaron que este farmaco puede generar efectos adversos sobre osteoblasto y su capacidad
formadora de hueso, debido a que afecta al crecimiento de las células osteosarcoma humano
MG63.

Al analizar el AINE inhibidor selectivo de la COX2 Celecoxib, Goodnough et al. (2022)
hallaron que este farmaco afecta la capacidad de formacion de colonias de células madre
esqueléticas humanas, mientras que Nagano et al. (2017) determinaron que el Celecoxib inhibe
la maduracién de los osteoblastos mediante la supresion de los genes diana Wnt, siendo ello
un factor fundamental para la formacion dsea, ademéas George et al. (2020) hallaron que Los
inhibidores de la COX-2, se relacionan con un alto riesgo de pseudoartrosis después de una
fractura, o mejor dicho, estos fArmacos hacen que un hueso no se cure bien tras una fractura.

Por otro lado, Menger et al. (2023) determinaron que el diclofenaco perjudica la
curacion de fracturas ya que retrasa la remodelacion del callo y la cicatrizacion 6sea, al mismo
tiempo, Ramirez et al. (2019) hallaron que este farmaco genera un deterioro de la regeneracion
Osea asociado con reduccion de osteoblastos y osteoclastos, mientras que Pountos et al. (2021)
identificaron que este AINE inhibe el potencial condrogénico de las celulas madre
mesenguimales, lo que afecta la consolidacion 6sea después de una fractura.

Ademas, se determind que otros farmacos como la aspirina también afectan el tiempo
de consolidacion después de una fractura, ello de acuerdo con Hunter et al. (2020), mientras
que Gaber et al. (2020) hallaron gue el tofacitinib inhibe el reclutamiento de células del estroma

mesenguimatoso humanas en condiciones de normoxia, pudiendo influir en la consolidacién
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Osea, ademads Manzano et al. (2018) mencionan que la indometacina, el ketoprofeno y

naproxeno o pirxicam pueden tener efectos indeseables sobre el osteoblasto y su capacidad

formadora de hueso, lo que afecta el crecimiento de las células osteosarcoma humano MG63,

influyendo negativamente en la consolidacion Osea.

Conclusion

Se ha determinado que el uso de AINES en fracturas se encuentra se encuentra
directamente involucrado en el retardo de consolidacion, debido a que afecta la
formacion de colonias de células madre esqueléticas humanas, al osteoblasto y su
capacidad formadora de hueso.

Dentro de los antiinflamatorios mas utilizados y que se encuentran en relacion directa
con el retardo en el tiempo de consolidacion dsea se encuentran el ibuprofeno, el
ketorolaco y el inhibidor selectivo de la COX2 Celecoxib, ademas el diclofenaco y la
aspirina también pueden afectar la capacidad formadora de hueso del osteoblasto, lo
que resulta en una disminucién del crecimiento de las células osteosarcoma afectando
a la consolidacion osea.

Sin embargo, los resultados obtenidos, siguen siendo un tema muy controversial, por lo
que se sugiere realizar estudios con mayor complejidad para que se clarifique la
interaccion AINES y tiempo de consolidacion ésea, después de una fractura.

De todos los estudios analizados 11 estuvieron a favor del uso de AINES como
tratamiento analgésico y antiinflamatorio después de una fractura 6sea, no obstante,
solo 1 menciono que estos medicamentos deben utilizarse con precaucién en pacientes
pediatricos, ya que estos pueden presentar un aumento del riesgo de desarrollar

pseudoartrosis.
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