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Vidrios bioactivos mesoporosos para aplicaciones biomédicas
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Resumen

El numero de deficiencias esqueléticas que se
presentan es cada vez mayor requiriendo reemplazos,
relleno de fisuras dseos o cementos. En los ultimos
anios se ha estudiado el uso de biomateriales para
estos requerimientos por sus propiedades de
biocompatibilidad, bioactividad, osteoconductividad y
por ser economicamente viable. En este trabajo de
investigacion se obtuvieron vidrios bioactivos,
utilizando como andamio un material mesoporoso
conformado con poros hexagonales, estos materiales
poseen una gran drea superficial, tamario de poro
controlado, con una geometria definida y excelente
estabilidad quimica. Para el control de la bioactividad
in vitro, se realizo la inmersion de las muestras en
40mL de fluido corporal simulado (SBF) a 37°C, para
la preparacion del SBF se siguio la metodologia
propuesta por Kokubo. El material fue caracterizado
por espectroscopia de infrarrojo (FTIR) para observar
que se elimino el temnsoactivo neutro que da la
conformacion  hexagonal, se determinaron las
propiedades texturales  por isotermas de
adsorcion/desorcion de N, para observar la
conformacion  mesoporosa. La  presencia  de
hidroxiapatita  se  confirmé  por  Microscopia
electronica de barrido (SEM).

1. Introduccion

Vidrios bioctivos de silice son un tipo de material
bioceramico capaces de unirse al hueso in vivo a través
de la formacion de una pelicula superficial de apatita,
el primer vidrio bioactivo fue preparado en 1990 por el
proceso sol-gel, este proceso permite producir
biovidrios porosos a partir de reacciones de hidrdlisis y
polimerizacion de hidroxidos metalicos, alcoxidos y/o
sales inorganicas [1-3]. Los vidrios bioactivos han

aportado soluciones exitosas a los defectos dseos
durante las ultimas décadas.

Los vidrios bioactivos se enlazan e integran con el
hueso vivo en el cuerpo sin la formacion de tejido
fibroso alrededor de ellos y no provocan inflamacién ni
toxicidad [2]. La alta reactividad de estos vidrios es la
principal ventaja para su aplicacion en la reparacion y
el aumento de hueso, ya que los productos de reaccion
obtenidos a partir de estos tipos de vidrios y los fluidos
fisiologicos dan lugar al hidroxiapatito (HA), principal
componente inorganico de los tejidos duros (huesos y
dientes) tanto humanos como animales. Estos vidrios
presentan muy buenas propiedades como biomaterial,
tales como biocompatibilidad, bioactividad,
osteoconductividad, unién directa al hueso, etc., por lo
que son ampliamente utilizados, particularmente como
material de implante 6seo o como rellenos 6seos [4,5].

Por si solas las ceramicas no son compatibles
mecanicamente con el hueso circundante. En 1991, se
propuso que el requisito esencial para que un material
artificial pueda unirse al hueso vivo es la formacion de
apatito en su superficie cuando es implantado en el
cuerpo vivo, para evitar tiempos largos de estudio se ha
propuesto que los materiales sean inmersos en un
fluido corporal simulado (SBF), con concentraciones
de iones casi iguales a los de plasma de sangre
humana, este procedimiento a mostrado que la
formacion de apatito in vivo puede ser reproducida [6].

La composicion del hidroxiapatito estequiométrico
es Cajg(PO4)s(OH),, con una relacion Ca/P = 1,67,
mientras que la del hidroxiapatito deficiente en calcio
(CDHA) es Cao(HPO4)(PO4)s(OH), con Ca/P=1,50.
Este ultimo es el que se considera mas parecido al de
los huesos humanos [7,8].
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La regeneracion de tejido dseo es un proceso natural
que involucra tanto a células como a la matriz dsea, las
células son las responsables de la formacion de hueso,
la matriz 6sea es el andamio y estd formada
fundamentalmente por materia orgdnica y materia
inorgéanica donde se encuentran depositos de minerales,
fundamentalmente calcio, fosfatos y agua, Figura 1. Se
debe considerar para que estos sistemas funcionen
adecuadamente las concentraciones plasmaticas de
calcio los cuales deben mantenerse dentro de unos
limites muy precisos. Las funciones de los huesos no
son puramente mecanicas también son
extraordinariamente dindmicas, de hecho es el Unico
tejido capaz de regenerarse totalmente de lesiones
graves, incluso con pérdidas importantes de tejido [8].
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Figura 1. Constituyentes del hueso [9].

En este trabajo de investigacion se propone un
tamiz molecular mesoporoso de 6xido de silicio capaz
de generar una pelicula de apatito cuando este
implantada para reparar fisuras 6seas.

La propuesta de un tamiz molecular mesoporoso es
para tener particulas con tamafio de poro uniforme ya
que una desventaja de los materiales obtenidos por el
proceso sol-gel es la ancha distribucion de tamafio de
poro, esta desventaja se ha solucionado incorporando
la quimica supramolecular al proceso que logra una
organizacion espontanea formando estructuras mas
grandes. Bajo condiciones de sintesis apropiadas, estas
moléculas se auto-organizan mediante la formacién de
micelas. Las micelas vinculan los precursores de silice
hidrolizados a través del componente hidrofilico y el
autoensamblaje para formar una mesofase ordenada
(Figura 2) [10,11].

El ordenamiento de la mesofase depende de varios
factores, tales como la quimica del surfactante (i6nico,
no idnico, poliméricos, etc), relacion de volumen de la
fase inorganica, concentracion de surfactante, la

temperatura, el pH, etc. Posteriormente el producto
obtenido se seca para eliminar el agente tensioactivo ya
sea por calcinaciobn o se extrac con disolventes,
obteniendo una estructura mesoporosa que posee una
gran area superficial, tamafio de poro controlado, con
una geometria definida y excelente estabilidad quimica
esencial para la obtencion de estructuras [10,11].
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Figura 2. Via general para la formacion de materiales
mesoporosos ordenados [10].

2. Metodologia

Preparacion del material mesoporoso de 6xido
de silicio (MPS)

La mesoestructura fue preparada agitando 23.2
mmol de N-Octylamina de Sigma-Aldrich en 200 cm®
de agua. Posteriormente se le adicion6 106 mmol de
Tetraethoxysilane (TEOS) de Sigma-Aldrich y se dejo
agitando por 24 h. El so6lido resultante se filtro y se
calcin6 a 600°C.

Preparacion del fluido corporal SBF

El fluido corporal simulado (SBF) se prepard
siguiendo la formulacion propuesta por Kokubo [6]. Se
disolvieron las cantidades respectivas de los reactivos
quimicos: NaCl, NaHCO;, KCI, K,HPO43H,O0,
MgCl,-6H,0, CaCl,2H,O y Na,SO; en agua
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desionizada, el pH se ajustdé a 7.25 con HCI and tris
(hydroxyl-methyl). Se realiz6 la inmersion del material
mesoporoso en la solucion del SBF, se trabajaron tres
muestras por duplicado las cuales se dejaron por 7, 14
y 21 dias en el fluido simulado el cual tiene
concentraciones de iones casi iguales a los de plasma
de la sangre humana, a una temperatura de 37 °C.

Caracterizacion de las muestras

Las muestras se caracterizaron por FTIR usando un
espectrofotometro Perkin Elmer 1600, se determinaron
las propiedades texturales por fisisorcion de N,
mediante isotermas de adsorcion/desorcion en un
equipo Quantachrome Autosorb-1.

3. Resultados y discusion

Espectroscopia Infrarroja

En la Figura 3a se muestran el espectro de infrarrojo
del material mesoporoso de 6xido de silicio (MPS) con
tensioactivo.
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Figura 3. Espectros de FTIR de: a) muestra de
MPS con N-octilamina ( tensoactico ionico), b)
MPS sin N-octilamina.

Se puede observar que a 1537 cm™ se encuentra la
banda caracteristica de la amina debido a la plantilla de
N-octilamina que se utilizé para obtener el material

conformado, la cual es eliminada cundo es calcinado a
600°C, como se puede observar en el espectro de
infrarrojo de la figura 3b. La banda de 1637 cm™ es
asignada a la deformacion de agua molecular, resultado
de las deformaciones angulares de O-H en H,O. A
1097 cm™ se observa claramente la banda principal y la
mas intensa del espectro del SiO, que corresponde al
grupo siloxano (Si-O-Si), con una vibracion de tension
asimétrica. En 970 cm™ se encuentra un pico que esta
asociado con una vibracién de tension simétrica de los
grupos silanoles Si-OH. En 800 cm™ se localiza el
grupo siloxano con una vibraciéon de tensiéon simétrica
del atomo de O [13].

Propiedades Texturales

El area superficial para el material mesoporoso de
oxido de silicio (MPS) es de 627 m2/g de acuerdo al
método BET multipunto. En la Figura 4 se presenta la
isoterma de adsorcidon/desorcion de N,, esta isoterma
es caracteristica de materiales mesoporosos con un lazo
de histéresis tipo H4 con un comportamiento de rama
horizontal, que puede interpretarse por la presencia de
mesoporos grandes incrustados en una matriz con
poros de tamafio mas pequefio [14], esta interpretacion
se valida con la presencia de microporos de un
diametro de poro promedio de 1.52 nm cuantificados a
partir del método HK. En la Figura 5 se observa la
distribucion del tamafio de poro de acuerdo al método
BJH [15], se confirma la distribucion estrecha del
diametro de poro de un material mesoporoso.
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Figura 4. [soterma de adsorcion/desorcion de N,.
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Figura 5. Distribucion del tamaiio de poro de acuerdo
al método BJH.

Micrografia electrénica de barrido

Se llevaron a cabo estudios de Microscopia
electronica de barrido (SEM) de la superficie de los
materiales mesoporosos después de la inmersion en el
SBF de 7, 14 y 21 dias. Los materiales a 7 y 14 dias no
mostraron formacion significativa de la pelicula de
apatito, esta se formé a los 21 dias, Figura 6. Se
pueden observar esferas con diametros entre 0.5-2.0
pum aproximadamente, asi como aglomerados de
particulas con diferente tamafios.

Por lo que podemos decir que este material
mesoporoso puede ser usado como reparador dseo.
Cabe mencionar que es necesario monitorear dias
previos y posteriores a los 21 dias, para estudiar
cuando inicia el crecimiento de la pelicula y el tipo de
apatito que se forma.
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Figura 6. Micrografia electronica de barrido de la
superficie del material mesoporoso.
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Conclusiones

Primeramente se puede concluir que se tiene un
material bioactivo. Con los estudios de infrarrojo se
demuestra que se elimind el tensoactivo del material de
silicio logrando un material mesoporoso, lo que se
puede corroborar con los resultados de la fisisorcion de
N,, donde vemos un pico estrecho entre 34-40 °A
caracteristico de un material conformado mesoporoso,
con una area superficial para el material mesoporoso
de oxido de silicio (MPS) de 627 mz/g. Con la
micrografia SEM podemos observar la formacion de la
pelicula de apatita sobre la superficie del material a los
21 dias de inmersion en el fluido simulado el cual tiene
concentraciones de iones casi iguales a los de plasma
de sangre humana, por lo que es un material apto para
ser utilizado como material para rellenos 6seos.
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