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| patoldgicos en organos. [3] Colores rojo, verde y marrén son nuevo hueso formado, el tejido
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INTRODUCCION Y ANTECEDENTES

Esperanza de vida con defectos 6seos (accidentes deportivos, tumores, osteoporosis etc) === desarrollo de vidrios mesoporos bioactivos o VMBs (biomateriales de 32 g_ene%acich
estimulan regeneracion tejido 6seo), cuyo mecanismo de bioactividad es: -

1. Fijacion bloactlva a_través de formaaon de capa de hidroxiapatita entre implante vy
tejido. * =

- 2. Liberacion de productos de degradauon de VMB que promueven la regeneracion de

tejido 0s€o. Figura 1. a) Representacion esquematica, b) Reconstruccion

Futuras aplicaciones biomédicas VMBs: sistemas de liberacidon controlada de farmacos y proteinas y regeneracion de tejido 0seo.  estructural, c) Imagen de microscopia electrénica de transmisién
= : 5 deun VMB [1] f

VIDRIOS SOL-GEL CONVENCIONALES VIDRIOS MESOPOROSOS BIOACTIVOS
OBIJETIVOS
Propiedades texturales Propiedades texturales ; .
Como solventarian los |
Superficie especifica (100-230 m2/g) Superficie especifica (200-450 m2/g) defectos oseos: 7z N
TR regeneradoresy '
Volumen de poro (0.20-0.35 cm?3/g) Volumen de poro (0.45-0.65 cm?3/g) MESOPOROSOS sistemas liberadores
de farmacos
Estructuras porosas desordenadas Estructuras porosas ordenadas BIOACTIVOS
Heterogéneos (nanocristales de CaP) Homogéneos (Ca y P dispersos en silice) Sus avances frente a
implantes y prétesis
Dependencia composicion-porosidad Independencia composicion-porosidad l actlzuales v
Contenido en CaO como factor Superficie especifica como factor Mejorar la calidad de
determinante bioactividad determinante bioactividad vida a largo plazo

Tabla 1. Diferencias entre los vidrios sol-gel convencionales y los vidrios mesoporosos bioactivos en el RESU LTADOS Y DISCUSléN

sistema Si0,-Ca0O-P,0.

Los VMIBs presentan la mayor cinética de bioactividad in vitro, por ser materiales porosos altamente ordenados, con elevada area superficial y un volumen de poro de diametro estrecho.
Se obtienen por ruta de precipitacion y EISA (evaporation induced self-assembly). La tabla 1 compara los vidrios sol gel convencionales con los VMBs. La sintesis de materiales
mesoporosos ordenados requiere moléculas de tensoactivos en disolucion acuosa, ya que influyen en la estructura final; Figura 2.
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Se realizd un estudio basado en la sintesis de andamios de 45Ca-VMB de estructura : > o — |
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reticulada con macro-mesoporos, que se implantaron en el fémur defectuoso de ratas para 3 SilZ .
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realizar un analisis en el tiempo por un rastreo cuantitativo isotopico. Los resultados
revelaron que :

-Solo una pequena de cantidad de los iones de calcio liberados por el VMB se convirtieron en matriz 6sea. Los componentes activos de |la degradacion de los andamios podian activar
los niveles de expresion de ARNm de los genes relacionados con osteoblastos en las células madre mesenquimales derivadas de médula dsea de rata (rBMSCs) in vitro y promover la
regeneracion 0sea in vivo. :
- La radioactividad de *>Ca disminuy6 o desaparecid de los tejidos sin causar cambios histopatoldgicos anormales ‘ buena seguridad bioldgica para |la aplicacion clinica. Sobre
todo los iones de Siy Ca liberados inducia la diferenciacion osteogénica de rBMSCs, mejoraban la osteogénesis inducida por el andamio y conducen a la mineralizacion del tejido oseo y |la

quimiotaxis de osteoblastos. VMBs COMO SISTEMAS DE LIBERACION DE FARMACOS

Son capaces de contener y adsorber biomoléculas: antiinflamatorios, anticancerigenos, antibioticos,
factores de crecimiento, agentes osteogénicos...para después liberarse de forma gradual (nanoporosidad);
la complejidad de su incorporacion radica en el manejo de T2 . La funcionalizacidn de los grupos silanol
puede incrementar la cantidad de farmaco adsorbida y ralentizar el proceso de difusion de farmaco.

Si-OH + XRY s Si-O-RY + HX
R=silano; Y= OH, SH, NH,, SO;H,Cl,F,CH;, fenilo etc
X= halégeno o grupo alcoxi

Figura 2. Mecanismo de sintesis de materiales mesoporosos de silice empleando surfactante [2]

En cirugia se evitarian infecciones dseas (ej: osteomielitis por S.aureous y
S.epidermidis) aplicando antibioticos en los VMBs por su accion local, siendo

mas efectivo y reduciendo la dosis. En |a figura 5. se muestra un ejemplo con
‘andamios de VMB en las semanas 4 y 12. No hay cambios  andamios de VMB las semanas 4, 8 y 12 después de la implantacién. un estudio de gentamicina.

Figura 3. Tejidos de rata tras la implantacion de los rigyra 4. Formacién de nuevo hueso y material de degradacién en los

En otro estudio, se sugiere que el boro es capaz de incrementar l|a proliferacion
de osteoblastos en los andamios B-VMB y que los andamios de B-VMB cargados
con DEX (dexametasona) presentan un gran potencial como sistema liberador
para potenciar la propiedad osteogénica y asi poder ser aplicados en la
ingenieria del tejido 6seo

fibroso y el material residual, respectivamente. [3]

Figura 5. Diseno de la
porosidad y preparacion por
impresion 3D de un VMB
(izquierda). Implante en
defecto 6seo y liberacion de
gentamicina (derecha) . [1]
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diametro estrecho, que también permitirian que fuesen sistemas de liberacion de farmacos y proteinas de forma gradual. Sin
embargo, su inconveniente es que son estructuras rigidas y-quebradizas. Para la estructura final del andamlo es vital seleccionar el
surfactante adecuado (agente director de estructura).

Una pequeia cantidad de iones calcio de la degradacion de VMBs participan en la formacion del nuevo hueso. Los iones de Siy Ca
promueven los genes osteogénicos que lleva a mineralizacion 6sea y quimiotaxis de osteoblastos. La funcionalizacion de los VMB
juega un papel importante ya que influye en la-cantidad de biomoléculas que se adsorben y la cinetica de IlberaCIon de farmacos

Los componentes activos derivados de: la degradacidon de los-andamios de VMB activan los: niveles de expresién de ARNm de los
genes relacionados con osteoblastos en las células madre mesenquimales. Ademas no afectan negativamente a los tejidos
(seguridad bioldgica). La ventaja de emplear los VMB como sistemas liberadores de farmacos permite emplear farmacos a nivel
local, reducir la dosis y que no se vean afectados otros drganos. Con el empleo de antibidticos se garantiza una defensa contra la
infeccion tras el acto quirurgico.

proliferacion de osteoblastos y junto a la dexametasona muestra un gran potencial para la propiedad osteogénica.

nen una excelente bioactividad, biocompatibilidad y osteoconductividad para las teraplas regenerativas, por ser materiales
rosos altamente ordenados que emplean la escala nanométrica, con una elevada &rea-superficial y un volumen de poro de

ro como inconveniente podrian modificar la bioactividad del VIMB. - - ' T3 4
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r ultimo decir que la incorporacion de boro mantiene la estructura ordenada, no influye en la carga. y liberacion de
Xametasona, es capaz de mantener la liberacion sostenida de dexametasona a largo plazo, es capaz de incrementar la




