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RESUMEN. Los materiales sustitutivos de los tejidos 6seos representan en la actualidad un &rea de gran interés en la
investigacion relacionada con productos médicos. A pesar de la capacidad de autorenovacion de los tejidos duros del
cuerpo humano, la alta incidencia de patologias y lesiones traumaticas con grandes pérdidas dseas exige la busqueda
de materiales que puedan de forma permanente o transitoria servir de sustitutos dseos o de plantillas para la
osteosintesis. Dentro de los biomateriales en estudio, actualmente destacan vidrios y ceramicas vitreas, las que
ademas de ser biocompatibles, osteoinductivas y osteoconductivas han demostrado la habilidad de enlazarse al hueso
directamente sin que medie interface alguna (bioactivos). Estos materiales aparte de estimular la osteosintesis pueden
contribuir con el proceso de angiogénesis y favorecen la adhesion, proliferacion y diferenciacion celular
imprescindible en matrices disefiadas para la Ingenieria de Tejidos. Este trabajo se refiere a generalidades en el
desarrollo de vidrios y vitroceramicos con aplicaciones en medicina, su diversidad de formulaciones, métodos de
sintesis, propiedades, ventajas, limitaciones y sus principales aplicaciones en diferentes especialidades médicas, asi
como en la Ingenieria de Tejidos.

ABSTRACT. Nowadays, an important research topic related with medical devices are the materials designed as bone
tissues substitutes. Hard tissues have a great capacity of self-regeneration but in front of traumatic or pathologic
critical bone defects it is necessary the use of bone substitutes or templates as temporal or permanent grafts. Glasses
or glass-ceramics are osteoconductive, osteoinductive and biocompatible materials. In addition, they have the ability
to link directly to the living bone tissues without any interface (bioactivity). Also, it has been reported that bioglasses
favor the angiogenesis process and the cellular adhesion, proliferation and differentiation necessary features for bone
tissue engineering scaffolds. This work refers generalities of the bioactive glasses and glass-ceramics compositions,
manufacture processes, properties, advantages, disadvantages as well as the main clinical applications and new
developments for tissue engineering.
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INTRODUCCION

El hueso es un tejido que se encuentra en constante regeneracion y cambio a lo largo de la vida. EI mismo se
reestructura continuamente para adaptarse a las fuerzas biomecanicas que recibe y también experimenta el proceso
que se conoce como remodelacidn 6sea, el cual permite reemplazar el tejido viejo o microdafiado por un tejido nuevo
y saludable. La remodelacion ésea es un proceso que ocurre a consecuencia de la actividad de las células
osteoblasticas y osteoclasticas responsables de la deposicion y la reabsorcion 6sea respectivamente.! Durante el
proceso de curacion normal de las fracturas 6seas la presencia en el hueso de células osteoprogenitoras capaces de
diferenciarse en células osteoblasticas garantiza los procesos de osteosintesis. Sin embargo, a pesar de la capacidad de
autoreparacion de los tejidos duros, con frecuencia se requiere de injertos 6seos que favorezcan la reparacion del sitio
dafiado. Ello ocurre cuando existen grandes defectos 6seos, fracturas severas con desplazamiento o defectos donde no
exista una plantilla apropiada para la reparacion o regeneracién 6sea natural.

Uno de los campos de investigacion mas activos en la actualidad sobre materiales sintéticos sustitutivos de los tejidos
6seos se refiere a los vidrios bioactivos y las ceramicas vitreas.? Ello se debe a que los llamados biovidrios resultan
materiales osteoconductivos, osteoinductivos y osteointegrables lo que determina los excelentes resultados que
poseen en aplicaciones clinicas.? La versatilidad de los vidrios bioactivos también se debe a que su composicion
quimica puede ser disefiada con una adecuada compatibilidad estructural con el sitio de la aplicacién clinica que se
desee, sin que el implante genere efectos perjudiciales a los tejidos circundantes lo que los hace altamente
biocompatibles.

En 1969 el Prof. Hench considerd la hipotesis de disefiar un nuevo material capaz de generar in vivo en su superficie
una capa fosfatocélcica de hidroxiapatita similar a la apatita biologica de los huesos, de tal forma que no fuera
rechazado por el cuerpo humano.® Hasta ese momento eran de amplia utilizacion los metales y los polimeros
sintéticos en la fabricacion de implantes, los cuales a largo plazo, eran rechazados por el tejido viviente mediante la
formacion de tejido cicatricial dado que no contenian elementos similares a aquellos de los tejidos duros. Asi, se
disefid el primer vidrio destinado a sustituir tejido 6seo perteneciente al sistema SiO2-Na,O-CaO-P,0s con alto
contenido de iones calcio y cierto contenido de iones fosforo. Este material demostré excelente biocompatibilidad y la
habilidad de enlazarse directamente al hueso (bioactividad) de forma tan fuerte que no podia ser removido del sitio de
implante sin romper el hueso.® Este descubrimiento motivé al estudio del mecanismo de enlace entre este vidrio
(denominado 45S5 Bioglass®) y el tejido dseo,* detectandose que el proceso transcurre por una serie de reacciones
consecutivas que guian a la liberacién de especies iénicas solubles y a la formacion de una bicapa de silice de alta
area superficial e hidroxicarbonatoapatita (HCA) policristalina sobre la superficie del vidrio. Seguidamente, se
incrementa la adsorcidn y desorcién de factores de crecimiento, asi como la adhesién, proliferacién y diferenciacion
de osteoblastos que posibilitan la mineralizacién de la matriz 6sea. Finalmente, ocurre la maduracién de los
osteoblastos a osteocitos, los que quedan encapsulados en la matriz de colageno-HCA generada por ellos en un
proceso que forma parte de la creacion de nuevo hueso (osteogénesis).*

Dada la alta reactividad del 45S5 Bioglass® demostrada in vivo,® hasta el momento se han llevado a cabo multiples
investigaciones que han permitido el desarrollo de diversos vidrios y vitrocerdmicas bioactivas de diferentes
composiciones quimicas. Actualmente, la investigacién en esta tematica comprende el estudio de los vidrios
convencionales basados en silice (tipo Bioglass®), los vidrios basados en fosfatos, los vidrios basados en boratos, asi
como los vidrios metalicos.

La diversidad en composicién y propiedades de los biovidrios y sus derivados vitroceramicos ha propiciado una gran
variedad de aplicaciones en biomedicina. Como piezas (monolitos) estos materiales se han utilizado en la sustitucion
directa de hueso y en implantes dentales.® En forma de particulas, se han empleado principalmente para el relleno
directo de cavidades dseas,® también como rellenos de matrices poliméricas en el desarrollo de materiales
compuestos’® o como recubrimientos de implantes metalicos para favorecer la union tejido-implante.*® Ademas, estos
materiales resultan apropiados para el desarrollo de matrices tridimensionales 3D (andamios) con porosidad
interconectada para la Ingenieria de Tejidos'*® obteniéndose sustratos que ademas de ser bioactivos usualmente
poseen mejores propiedades mecanicas que aquellos basados en polimeros biodegradables. Entre otras ventajas de los
vidrios bioactivos y de las ceramicas vitreas, ha sido reportado que ellos estimulan la revascularizacion, la adhesion
osteoblastica, la actividad enzimética y la diferenciacion de células mesenquimales a células osteoblasticas, aspectos
todos necesarios en la formacion de nuevo hueso.?415

En este trabajo se hace un resumen del estado del arte de los principales tipos de vidrios bioactivos y vitroceramicas
que se investigan y emplean en la actualidad para la sustitucion de los tejidos duros del cuerpo humano. Se exponen
también algunos de los métodos mas habituales de fabricacion, ventajas y desventajas, asi como ejemplos de
aplicaciones clinicas, desarrollos recientes y perspectivas futuras.

Meétodos de fabricacidn de biovidrios y vitroceramicas

Los vidrios son materiales ceramicos no cristalinos por tanto poseen una estructura amorfa. Se obtienen generalmente
por fusién de una mezcla de 6xidos o carbonatos (en proporciones estequiométricas) y posterior enfriamiento brusco
de la masa fundida (melt quenching). El polvo de partida se mezcla apropiadamente y se funde a altas temperaturas,

138



Revista CENIC Ciencias Quimicas, Vol. 46, pp. 137-147, 2015.

luego se vierte en moldes con las geometrias deseadas o se vierte sobre platos metalicos para obtener fritas.
Finalmente, se realiza un recocido de las piezas a temperaturas cercanas a la temperatura de transicion vitrea para
remover las tensiones internas.

Los biovidrios también pueden obtenerse a través del método Sol-Gel en el cual se utilizan precursores que se
transforman a través de etapas de hidrdlisis, policondensacion, gelacion, secado y deshidratacion en la conformacion
del material amorfo.® Los vidrios obtenidos a través del proceso Sol-Gel poseen nanoporos y ello incrementa
extraordinariamente el area superficial de las particulas haciéndolas mas reactivas.? La velocidad de biodegradacion
de los vidrios Sol-Gel es mayor que la de los vidrios obtenidos por melt quenching de igual composicion y poseen la
ventaja de que su velocidad de conversion a hidroxiapatita resulta superior (horas) lo cual abre nuevas posibilidades
de aplicaciones.? Estructuras mesoporosas también pueden ser elaboradas por esta ruta lo que incrementa las opciones
para la liberacidn sostenida de principios activos. Asimismo, la pureza de los vidrios Sol-Gel resulta alta, poseen gran
homogeneidad y se requiere una menor temperatura en el proceso de fabricacion. Sin embargo, las propiedades
mecanicas de los andamios tridimensionales desarrollados a partir de polvos obtenidos por Sol-Gel es baja (2-3 MPa)
por lo que sus aplicaciones en este campo se reducen a zonas corporales que reciban pocos esfuerzos mecanicos.? La
Fig. 1 muestra una representacion esquematica de los procesos de melt quenching y Sol-Gel.

Otro grupo de vidrios también utilizado en implantologia son los llamados vidrios metalicos (glassy metal), lo cual
hace referencia a materiales metalicos con una estructura interna sin orden atdmico como la de los vidrios. Para lograr
una estructura amorfa en una aleacion metalica se requiere de una velocidad de enfriamiento suficientemente rapida
para “congelar” la estructura desordenada que posee el material fundido, asi como, la adicion de elementos
inhibidores de la cristalizacion en la composicién quimica a la aleacion. La velocidad de enfriamiento debe ser
extraordinariamente rapida (méas de un millén de grados por segundo) lo que imposibilita la produccién de estos
materiales a gran escala.l” Esta forma de obtener los vidrios metalicos permite principalmente la obtencién de cintas,
bandas o cables dada la posibilidad de extraer de estas formas geométricas el calor a una velocidad suficientemente
grande.'® Dentro de estas tecnologias destaca el hilado de fundidos (melt spinning) donde el enfriamiento de la
aleacion fundida tiene lugar en un cilindro metalico de alta conductividad térmica y que gira a velocidades
tangenciales altas, Fig. 2.
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_ (Oxidos formadores de red, Ej.: SiOz, P20s) Fusion brusco
(Oxidos modificadores de la red, Ej.: CaO, Naz0) A (quenching)
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Fig. 1. Representacion esquematica del método de obtencion de vidrios: A) Método Melt quenching, B) Método de
Sol-Gel
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Otro grupo de vidrios también utilizado en implantologia son los llamados vidrios metalicos (glassy metal), lo cual
hace referencia a materiales metalicos con una estructura interna sin orden atémico como la de los vidrios. Para lograr
una estructura amorfa en una aleacion metéalica se requiere de una velocidad de enfriamiento suficientemente rapida
para “congelar” la estructura desordenada que posee el material fundido, asi como, la adicion de elementos
inhibidores de la cristalizacion en la composicion quimica a la aleacion. La velocidad de enfriamiento debe ser
extraordinariamente rapida (mas de un millén de grados por segundo) lo que imposibilita la produccién de estos
materiales a gran escala.l” Esta forma de obtener los vidrios metalicos permite principalmente la obtencidn de cintas,
bandas o cables dada la posibilidad de extraer de estas formas geométricas el calor a una velocidad suficientemente
grande.'® Dentro de estas tecnologias destaca el hilado de fundidos (melt spinning) donde el enfriamiento de la
aleacion fundida tiene lugar en un cilindro metdlico de alta conductividad térmica y que gira a velocidades
tangenciales altas, Fig. 2.

<Crisol con aleacion fundida

Cinta de vidrio metalico
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+ material solidifica ~ 108 °C/seq

Fig. 2. Representacion esquematica del método de obtencion de vidrios metalicos por Melt spinning

Otra de las metodologias que se emplea para la obtencién de vidrios metalicos con la cualidad de permitir la
utilizacion de velocidades de enfriamiento mucho mas bajas, se fundamenta en la introduccion de desorden quimico
dentro del material. Este método tiene la ventaja de que con él se pueden obtener piezas con mayores espesores, lo
que se ha denominado: vidrios metalicos masivos (bulk metallic glasses). Para ello se crean aleaciones
multicomponentes compuestas de atomos de diferentes tamafios y valencias, lo que permite la obtencién de
estructuras aleatorias densas que se conocen como “random-packet-structures”.*’

Por su parte, el método de obtencion de las cerdmicas vitreas se basa en el calentamiento de los vidrios a temperatura
y tiempos predeterminados bajo condiciones de atmésfera controlada para lograr el crecimiento de algunos nucleos
cristalinos que quedan inmersos en la matriz amorfa. De manera general, las vitrocerdmicas exhiben mejores
propiedades mecénicas que los vidrios que les dan origen, cualidad que los ha hecho muy Utiles en el desarrollo de
cuerpos solidos y matrices porosas sustitutivas del tejido dseo. Sin embargo, existen sus excepciones como es el caso
del 45S5 Bioglass® en donde la cristalizacion de sus matrices conduce a una resistencia mecanica inferior a 1 MPa.®
La cristalizacion parcial de los vidrios, ademas de tener efecto sobre las propiedades mecanicas, modifica la velocidad
de degradacion de los vidrios y disminuye su comportamiento bioactivo pudiendo convertir a los materiales en
bioinertes. Este efecto contrapuesto ha tratado de compensarse con el desarrollo de nuevos productos como las
ceramicas vitreas derivadas del vidrio 45S5 que contiene sodio (45S5 BioglassW) en donde se ha investigado y
modelado el comportamiento del biovidrio a la sinterizacion y se ha logrado establecer una correspondencia exacta
entre el perfil natural de curacion dsea con el perfil de biodegradacion del 45S5 Bioglassw.?

Composicién y estructura de los vidrios bioactivos utilizados como biomateriales

Los vidrios estan conformados por atomos dispuestos en una estructura reticular no cristalina desordenada. Por
ejemplo, en aquellos de base silicio la unidad estructural basica se corresponde con un tetraedro en el cual el silicio
ocupa la posiciéon del atomo central y los mismos se encuentran organizados en estructuras tridimensionales
reticuladas e interactGan unos con otros compartiendo los 4tomos de oxigeno, Fig. 3. Los tetraedros de (SiO4)*
forman arreglos con conectividad variable de: 1, 2 6 3 con otros tetraedros y cada anién O% se encuentra coordinado
con dos Si en las esquinas compartidas con otros tetraedros, lo que evita el empaguetamiento y da lugar a estructuras
abiertas.

Los 6xidos metalicos que pueden conformar un vidrio bioactivo corresponden a cationes de carga electrénica elevada,
de radio idnico pequefo, que, coordinados en tetraedros con el oxigeno, se denominan formadores de la red o
vitrificantes como los 6xidos: SiO2, P20s 0 B,0Os.

Los oxidos de cationes con radio i6nico elevado que se encuentran coordinados con el oxigeno y rompen la red del
vidrio se conocen como modificadores de red o fundente, entre ellos se encuentran: los 6xidos alcalinos como Na2O y
K20 y o6xidos alcalinotérreos como CaO, MgO, SrO, BaO, los que son incorporados a los vidrios de silice para
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reducir su viscosidad, disminuir la temperatura de fusion y modelar la velocidad de biodegradacion. Los atomos de
oxigeno de estos dxidos entran en la red de la silice en los puntos de unién de los tetraedros, rompiendo el entramado
y produciendo atomos de oxigeno con un electrdn desapareado (oxigenos no puente). Ello trae consigo una
disminucién de la cohesion del reticulo que se manifiesta, generalmente, en detrimento de las propiedades del vidrio
(aumento del coeficiente de dilatacién térmica, disminucidn de la resistencia mecanica y de la estabilidad quimica, asi
como, mayor tendencia a la desvitrificacion).

Algunos 6xidos no pueden formar vidrios por si mismos, pero pueden incorporarse a una red existente. Estos 6xidos
son conocidos como 6xidos intermedios. Los éxidos intermedios son adicionados a los vidrios para obtener
propiedades especiales. Dependiendo de la composicion del vidrio, hay 6xidos intermedios que deben actuar a veces
como modificadores de la red, y otras como parte constitutiva de la red del vidrio. Poseen altos nimeros de
coordinacion 6-8, ejemplo: Al,O3 y Fe;0s.

e(:a WnNa @0 “si
Fig. 3. Representacion esquematica de la estructura interna desordenada de los vidrios base silice. El cuarto atomo
de oxigeno de cada tetraedro (SiO4)* se encuentra en el plano inferior o superior de la figura.

Vidrios de Silice: El primer material sintético que demostrd unirse directamente al hueso fue el vidrio llamado 45S5
Bioglass® (45%Si0,-24,5%Na,0-24,4%Ca0-6,0%P,0s) en 1969.34 A pesar de los excelentes resultados in vitro e in
vivo que ha demostrado el 45S5 Bioglass®, éste tiene como limitante que es dificil de procesar y posee una lenta
velocidad de degradacion y de conversion a hidroxiapatita dado que permanece por largos periodos de tiempo en el
sitio de implantacion. Debido a ello, se desarrollé a través de la técnica Sol-Gel el vidrio denominado 13-93 (del
sistema Nay0-K,0-MgO-Ca0-B,03-P,0s-Si0Oz) el cual, aunque tiene mejores caracteristicas de procesamiento
(mayor intervalo de sinterizacién sin cristalizacién), no presenta diferencias en cuanto a bioactividad y posee
velocidad de degradacion mas lenta adn.?

Este colectivo de autores ha desarrollado biovidrios basados en SiO2 con excelente bioactividad a partir de minerales
cubanos de arena silice y calcita.?* La Fig. 4A muestra de forma esquematica el mecanismo tedrico que describe la
nucleacion y crecimiento de estructuras globulares de HCA en la superficie de estos materiales bioactivos luego de
ser sumergidos in vitro en Fluido Bioldgico Simulado (SBF, por sus siglas en inglés). La bioactividad in vitro en SBF
resulta un indicio importante para aquellos materiales que se espera puedan exhibir bioactividad in vivo. La Fig.4B
muestra la micrografia de la superficie de vidrios del sistema CaO-SiO,-Na;O obtenidos a partir de yacimientos
naturales cubanos donde después de 15 dias en SBF se recubren totalmente con una capa fosfatocalcica de similar
morfologia también a la que manifiestan otros materiales de probada bioactividad in vitro e in vivo.?

Es de destacar que a las formulaciones clasicas de vidrios con frecuencia se le incorporan diversos elementos trazas
con la finalidad de modificar diferentes propiedades del producto final. La Tabla 1 resume algunas de las funciones
de los déxidos que se adicionan a las formulaciones de los vidrios. Estos elementos, ademas de ser componentes
importantes en el proceso de fabricacion de los vidrios, modifican las propiedades mecanicas finales de los vidrios, su
bioactividad y la biodegradacion de los mismos. Los iones de estos 6xidos deben liberarse al medio biol6gico en
concentraciones por debajo de sus niveles téxicos, pero, ademas, su velocidad de liberacién al medio debe generar
estimulos quimicos correctos en su entorno, donde las células Gseas osteoprogenitoras necesitan sufrir mitosis y
diferenciarse a osteoblastos en el proceso de formacién de nuevo hueso.

141



Revista CENIC Ciencias Quimicas, Vol. 46, pp. 137-147, 2015.

Tabla 1. Efecto de algunos 6xidos que se incorporan a formulaciones de vidrios/vitroceramicas con aplicaciones en
medicina

Oxidos o L
. Efecto en el Vidrio/Vitrocerdmica
Aditivos
SrO; - Estimula la osteogénesis, acelera el proceso de curacién dsea y reduce la

reabsorbcion dsea.??
- Incrementa la radiopacidad
BaO - Si0,-Ba0-Zn0-B,0;-Al,03 aumenta la formacion de la capa de apatita.?®
- Se utiliza como agente opacificador en el desarrollo de vidrios bioactivos
radiopacos.?*

Zn0 - Estimula la proliferacion y diferenciacién osteoblastica, asi como la
mineralizacion dsea.?®
Fe,03 - Ceramica Vitrea de SiO;-NayO-Fe,03-CaO-P,05-B,0O3 con un 10-15% Fe;03

mostré formacién de capa de apatita sobre el vidrio, mientras menos de un 5%
no condujo a la formacion apatitica.?®

- Util para el tratamiento del cancer por sus propiedades magnéticas. Incrementa la
radiopacidad.?”’

K20, Na,0 - Aumentan la biodegradabilidad?®
- Utiles para el ajuste del pH del medio circundante
MgO - Estimula la proliferaciéon y diferenciacion osteoblastica, asi como la
mineralizacion 6sea'®
Al>,O3 - Hace a los vidrios bioinertes

- Proporciona alta resistencia a la abrasion, resistencia mecanica, y dureza.?®
- Resultan apropiados para implantes dentales y 6seos.

Ytria - Formacion de apatita después de la inmersion en SBF?

Cry0; - Formacion de apatita después de la inmersion en SBF?

TiO; - P,0s-Ca0-Na,O-TiO; facilita el control de la velocidad de biodegradacién.?®
La, In, Ga - Disminuyen la bioactividad.*

En los vidrios de silice, es la liberacidn superficial de las formas solubles de los elementos Si, Ca, P y Na, quien
determina en gran parte la respuesta tanto intracelular como extracelular una vez que son implantados. La inclusién
de diferentes elementos dopantes también puede ocasionar efectos favorables en este proceso.

Vidrios de Borato/Borosilicato: Los vidrios de borato fueron desarrollados por primera vez para aplicaciones
biomédicas a partir de la década de los 90’s.3! El gran interés en ellos hasta el presente se debe al hecho de que son
muy reactivos y se degradan rapidamente por lo cual se convierten mas rapido y de forma completa en HCA en
comparacion con sus homologos de silice.3>% EI mecanismo bioactivo de conversion a apatita resulta similar al del
vidrio 45S5 ya que en los primeros estadios se forma una capa rica en borato equivalente a la capa rica en silice del
tradicional 45S5 Bioglass®. Tienen la ventaja de que la velocidad de degradacion puede ser controlada en un amplio
periodo de tiempos a través de la sustitucién del B2O3 por SiO, y también que el comportamiento a la sinterizacion es
mucho més controlable que en el caso de los vidrios de silice.3* Los vidrios de silice han sido estudiados por mucho
tiempo, sin embargo, los vidrios de borato constituyen en la actualidad un gran desafio por su versatilidad y su alta
reactiviad lo que ha motivado el estudio de la influencia que tiene el B,Os en el sistema CaO-SiO,-P,0s 3> Los vidrios
de borato han demostrado en ensayos in vitro que soportan la proliferacién y diferenciacién celular mientras que in
vivo se reporta que incrementan la infiltracion tisular.®® Sin embargo, estos materiales tienen como inconveniente que
los iones (BOs)* son toxicos, por lo cual, algunos trabajos han reportado que ciertas composiciones de vidrios de
borato resultan citotoxicas durante ensayos in vitro en condiciones estaticas aunque no en condiciones dinamicas.*’
La posibilidad de controlar la velocidad de degradacion de los materiales vitreos de borato segin su composicién ha
permitido el desarrollo de andamios vitroceramicos tipo esponja para la Ingenieria de Tejidos. De relevancia resulta la
ceramica vitrea 13-93B2 en la cual la microestructura resulta casi idéntica a la del hueso trabecular humano, la
liberacién de iones borato resulta baja permitiendo la proliferacion de las células de médula 6sea, la bioactividad se
manifiesta a los 7 dias de inmersion en solucion diluida de fosfatos y la resistencia a la compresion es de 6,4 + 1,0
MPa y disminuye gradualmente a 1,5-2,0 MPa después de un periodo de 15-30 dias de inmersion en el medio.®
También han sido desarrollados scaffolds (andamios) libres de silice 13-93B los que si bien han resultado toxicos en
algunos ensayos in vitro han soportado la infiltracion de nuevo tejido en ensayos in vivo de implantacion subcutanea
en ratas.*

142



Revista CENIC Ciencias Quimicas, Vol. 46, pp. 137-147, 2015.

Vidrios de Fosfato: Desde los afos 80’s los vidrios de fosfato han sido estudiados como candidatos potenciales para
la restauracion de los tejidos 6seos, ya que ellos poseen iguales elementos que la matriz inorganica del tejido vivo.
Ellos estan constituidos por tetraedros (PO4)* como unidad basica. El 6xido P,Os actlia como formador de la red y la
asimetria de los enlaces P-O-P es la causa de la baja estabilidad en solucién. Esta propiedad de ser degradables le
otorga a los vidrios de fosfato gran utilidad en el campo de la medicina regenerativa. La velocidad de disolucion de
los vidrios de fosfatos puede ser adaptada a una aplicacidn clinica especifica mediante la incorporacion de dxidos
como el TiOz, CuO, NiO, MnO y Fe,03, a su composicion.*®4! Estos materiales han sido ampliamente investigados,
ademas, para la liberacion controlada de sustancias antibacterianas como la plata, cobre, zinc y galio.***® Tienen
también la virtud de que pueden ser fabricados en forma de fibras, lo que ha permitido aplicaciones en el campo de la
Ingenieria de Tejidos blandos especialmente en el desarrollo de guias para la restauracién muscular y nerviosa ya sea
en forma de tubos o mallas.*4*® Los resultados positivos en este campo de aplicacion los ha reconocido como
“materiales inteligentes” para la Ingenieria de Tejido blando. En cuanto a la restauracion de tejido duro estos han sido
utilizados tanto en forma de monolitos, como en particulas para el relleno de matrices poliméricas en materiales
compuestos. Ceramicas vitreas fabricadas a partir de vidrios de fosfato han demostrado ser reabsorbibles en H,O,
soluciéon Tris-HCI y SBF, ademéas de ser bioactivas y permitir buena actividad metabdlica, proliferacion y
diferenciacion de células estromales de médula dsea.*s

En las Fig. 4C y 4D se muestran dos desarrollos de este colectivo de autores basados en vidrios de fosfato. La Fig. 4C
muestra una micrografia de un material compuesto de cemento 6seo de poli (metacrilato de metilo) (PMMA) relleno
con un 20 % en peso de particulas de biovidrio silanizadas del sistema CaO-P,0s-Na,O luego de 15 dias en SBF.#
Como bien se conoce, los cementos 6seos acrilicos tradicionales utilizados para el relleno de cavidades 6seas o para
la fijacion de protesis articulares poseen como inconveniente que a largo plazo se produce una desconexion del
implante y el hueso. Ello se debe a la formacién de una membrana fibrosa que aisla al implante originada por la
reaccion a cuerpo extrafio que tiene lugar en el tejido huésped. Una de las alternativas bajo estudio para favorecer la
unién cemento-hueso con el tiempo es la incorporacion de particulas de materiales bioactivos a la matriz acrilica que
posibiliten la unién quimica y firme desde el punto de vista mecanico hueso-implante para lograr mayor durabilidad
clinica. En la Fig. 4C (punto 1) se observa la presencia de perlas de PMMA no bioactivas sin recubrimiento
superficial después del periodo de inmersion en SBF. Sin embargo, es posible apreciar la nucleacién de pequefios
cristales ricos en Ca y P sobre la matriz que contiene el relleno (Fig. 4C, punto 2) y estructuras globulares (Fig. 4C,
punto 3) similares a las que propone el mecanismo teérico de crecimiento de HCA en materiales bioactivos (Fig.
4A).% Por su parte, la Fig. 4D muestra una micrografia de una fibra de acido poli(lactico-co-glicélico) (PLGA)
obtenida por electrospining con 1 % en peso de particulas biovidrio silanizado del sistema CaO-P,0s-Na,O-TiO;
después de 7 dias en SBF y en donde se aprecia la deposicion superficial fosfato calcica.*®
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Fig. 4. A) Representacion esquematica del mecanismo de deposicion in vitro de HCA Micrografias SEM: B) Vidrio
bioactivo del sistema CaO-SiO2-Na,O desarrollado a partir de minerales cubanos. C) Cemento éseo de PMMA/CaO-
P,0s5-Na,0. D) Fibra de PLGA/Ca0O-P,0s-Na,O-TiO; obtenida por electrospinning
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Vidrios Metdlicos: Los vidrios metalicos masicos poseen alta resistencia, elevado limite de deformacion elastico, alta
tenacidad a la fractura y bajo médulo de Young por lo que pueden soportar cargas mecanicas significativas.*® Entre
los vidrios metalicos que se estudian para aplicaciones médicas se encuentran los basados en circona, entre ellos
aleaciones amorfas de ZrssCui7sNiAlzs y de Zra12TiizsNiioCui2sBezzs 10s cuales han demostrado una resistencia a
la corrosion similar a la del acero 316L y de la aleacion Ti-6Al-4V.%

Diversas formulaciones de vidrios metalicos han demostrado adecuada biocompatibilidad, sin embargo, la presencia
de niquel puede generar reacciones alérgicas o carcinogenicidad.>! Debido a ello han sido propuestas formulaciones
libres de niquel como (Zr«Cuioo x)so(Fea0Also)20 (x=62-81) los que poseen buena biocompatibilidad celular®? y los de
Zreo5ClUiosFesAlgsTiss los que poseen bioactividad in vitro en SBF.5® Otro de los inconvenientes de los vidrios
metalicos radica en que pueden contener radioelementos que induzcan citotoxicidad.

Aplicaciones clinicas de los biovidrios y las vitroceramicas

Desde 1985 la formulacion original del 45S5 Bioglass® ha tenido mdltiples aplicaciones en medicina. El primer
dispositivo médico a base de vidrios fue una prétesis para la reconstruccién de la cadena osicular del oido medio que
permitia la conduccion del sonido desde la membrana timpanica hasta la c6clea con la ventaja de poder enlazarse
tanto al tejido blando (membrana timpénica) como al tejido duro.>* 4555 Bioglass® también ha sido empleado en
cirugia de cuello y cabeza. En estomatologia se ha empleado como conos post-extraccion dentaria (NovaBone
Products, EEUU)® mientras que particulas de formulaciones bioactivas (NovaMin®, GlaxoSmithKline, Reino Unido)
han sido empleadas con éxito en todo el mundo como componentes de pastas dentales para la remineralizacion de la
superficie de los dientes y el sellaje de los tdbulos dentinarios lo que evita la hipersensibilidad dentinaria y la
gingivitis (Sensodyne, EEUU).% La Tabla 2 resume algunas de las mdltiples aplicaciones clinicas del 45S5 Bioglass®
ya que es el material que ha recibido mayor nimero de aprobaciones comerciales.%® Sin embargo, diversidad de
investigaciones han sido llevadas a cabo con formulaciones experimentales tanto de vidrios de silice vidrios, base
fosfato o de boratos para gran variedad de aplicaciones como dispositivos médicos o para el desarrollo de matrices
tanto para Ingenieria de Tejido blando, cartilaginoso para 6seo.

Por su parte, los vidrios metalicos como biomateriales se han disefiado para materiales implantables o instrumentos
quirdrgicos debido a que son materiales mas resistentes a la corrosion, poseen excelente resistencia al desgaste,
elevada relacién resistencia/peso comparadas con otros metales y tienen la ventaja de que poseen buen acabado
superficial lo que elimina la necesidad de tratamientos superficiales posteriores.'8

Perspectivas futuras

Los desarrollos futuros en la tematica de vidrios y vitrocerdmicas se focalizaran en tres grandes vertientes: atencion
especial a formulaciones que sean mecanicamente mas resistentes capaces de soportar esfuerzos corporales de mayor
significacion; se destinardn esfuerzos a composiciones que sean biodegradables y bioactivas en los cuales la
liberacion de iones al medio favorezca las actividades celulares sin superar los umbrales de toxicologia, y ademas,
seguird siendo un gran desafio de los proximos afios el desarrollo de estructuras porosas interconectadas para matrices
para Ingenieria de Tejidos dado las ventajas Unicas que ellos poseen de estimular la osteogénesis, la angiogénesis y a
la vez poder ser biodegradables.

Tabla 2. Aplicaciones del vidrio 45S5 Bioglass® como biomaterial®®

Especialidad Aplicaciones

Ortopedia Relleno alrededor de implantes
Rellenos de cavidades dseas después de extracciones tumorales
Fusion multisegmental de vértebras (cervical, toracica y lumbar)
Fracturas dseas
Fracturas de huesos largos (s6lo o combinado con fijacion interna)
En el tratamiento de la escoliosis idiopatica del adolescente
Maxilo-facial Reconstruccion facial
Reparacion del piso de 6rbita
Relleno de alveolos post-extraccion dental
Aumento del reborde alveolar
Osteotomias
Reparaciones periodontales
Estomatologia Implantes para el mantenimiento del reborde endo6seo
Reemplazo de la cadena osicular del oido medio
Pasta dental y tratamientos para la hipersensibilidad dentinaria
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CONCLUSIONES

Como se puede apreciar los vidrios y las vitroceramicas como sustitutos de los tejidos 6seos han recibido gran
atencidn en los ultimos afios. Sus cualidades de ser biocompatibles, osteoinductivos, osteoconductivos, bioactivos y
en algunos casos estimular la angiogénesis han favorecido el desarrollo de maltiples formulaciones, incluyendo desde
aquellas altamente reactivas que logran enlazarse a los tejidos blandos y otras donde su principal condicién son las
propiedades mecéanicas o de biodegradacion. Estos materiales se utilizaran directamente en bloques, granulos, como
componentes de materiales compuestos o conformando andamios que sirvan de sustrato para la adhesién,
proliferacion y diferenciacidn celular. Asimismo, han sido utilizados y seguiran siendo desarrollados en el futuro para
aplicaciones en estomatologia, cirugia maxilo-facial, ortopedia, neurocirugia y sobre todo para Ingenieria de Tejidos.
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