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GLOSARIO

Matriz extracelular (ECM)

respuesta de cuerpo extrafio (FBR)
Armazones organometalicos de circonio (MOF)
Leucocitos polimorfo nucleares (PMN)
zirconio tetragonal (TPZ)

Fibrindgeno (Fg)

Albumina (ALB)

Allimina (Al2O3)

Zirconia (Zroy)

Reemplazo total de cadera (THR)
Zirconia estabilizada con itrio (YSZ)
Hidroxipatita (HA)

Pulverizacién de polvo humedo (WPS)
Punto isoeléctrico (PI)

Fosfato de calcio (CP)
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1. INTRODUCCION

El zirconio es un elemento abundante y manifiesta alta distribucion en la corteza terrestre. Su
numero atomico es 40 y su peso de 91,2g/mol, se puede encontrar en la naturaleza en los siguientes
isotopos: 90, 91, 94 y 96. Entre sus aplicaciones estan los materiales ceramicos, refractarios,
vidriados, barnizados, moldes fundidos entre otros tales como: revestimiento de los elementos
combustibles de uranio en plantas nucleares (J. Emsley, 2001). Durante la ultima década se ha
podido encontrar una demanda en aumento en restauraciones sin metales, ampliando asi la
busqueda de un biomaterial restaurador(Valenti, 2006) que pueda suplir dicha necesidad. Dentro
de las limitaciones mecanicas, bioldgicas y estéticas de los biomateriales(Sadowsky, 2020), se
busca disefiar una alternativa conveniente a las exigencias de la demanda; tanto el titanio como la
alimina, se han posicionado como pilares en el reemplazo de proétesis articulares(Affatato et al.,
2011), pero, debido a factores de rendimiento y desgaste, revelan un problema clinico
significativo(Affatato et al., 2016). De acuerdo a la teoria, las restauraciones de titanio presentan
una falta de bio-compatibilidad, desembocando en enfermedades como la periimplatitis, alergias
e incluso tornarse toxico a corto y largo plazo(Korfage et al., 2018), (Safioti et al., 2017); por otro
lado, también presenta problemas estéticos y complicaciones técnicas debido a su rigidez,
provocando un desgaste y fractura acelerada, afectando de forma directa la protesis(Sadowsky,
2020). El circonio es un cerdmico que destaca frente a otros materiales cerdamicos, principalmente
en la resistencia a la fractura, resultado de su mecanismo de endurecimiento por
transformacion(Piconi & Maccauro, 1999), a su vez presenta una excelente compatibilidad con la
alimina, ya que puede gue la alimina tenga una excelente estabilidad quimica, pero, en términos
mecanicos es mas débil, tiene menor resistencia y una baja tenacidad (Hastings,2016), por tanto,
combinar estos dos elementos proporcionaria una estabilidad y mejoraria las propiedades
mecanicas frente a materiales ceramicos puros, ofreciendo un rendimiento excepcional y de larga
duracion(Ma & Rainforth, 2010). Asi pues, el zirconio funciona como un excelente catalizador y
de forma independiente, ya que el zirconio se caracteriza por tener una resistencia mecéanica
superior, tenacidad a la fractura, bio-compatibilidad, propiedades estéticas(translucidez y color) y
una propagacion minima de grietas, volviéndolo asi un material Gtil para tratamientos clinicos

simples y complejos(Futoshi Komine, 2010). En los ultimos cincuenta afios el 6xido de zirconio



(zirconia) debido a su comportamiento biolégico excepcional, ha tenido aplicaciones en
coronas(Piconi & Maccauro, 1999), puentes, pilares de implantes, injertos intramucosos,
6seos(Fabio GONCALVES, 2009) entre otros; demostrando asi una resistencia a la flexion de
hasta 1400 MPa y una resistencia de hasta 6 MPa(Guazzato et al., 2004). En consecuencia el
zirconio expuso en sus ensayos mecanicos datos favorables tanto en resistencia como en una
propagacion de fuerza distribuida, atribuyendo maleabilidad y versatilidad a la hora de
tratamientos de corto y largo plazo(C. PICONI1, 2003).
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2. PLANTEAMIENTO Y JUSTIFICACION

En el tratamiento y avance vanguardista de los materiales, se manifiesta continuamente la
necesidad de una mejora, una estabilidad, economia y porque no, una estética caracteristica con el
fin de garantizar y cubrir aspectos micro y macros del mismo. En consecuencia, el estudio de los
materiales siempre busca estar un paso delante de la necesidad ingenieril; antiguos y nuevos
mecanismos manifiestan caracteristicas unicas en su labor de trabajo, pero al pasar el tiempo
acumulan fallas y un desgaste inminente; tal es el caso de los metales, los cuales estan expuestos
a una constante oxidacion que puede alargarse a una corrosion, fatiga, estética, rigidez,
compatibilidad, flexion, entre otros; por otro lado en el campo biomédico, los materiales
administran otro tipo de pardmetros esenciales como lo son la bio-compatibilidad, regeneracion
optima de tejidos, adhesion, manipulacién, respuesta celular entre otros. El zirconio, es un
cerdmico que provee alternativas caracteristicas en respuesta de tratamientos con titanio o
aluminio, ya que estos pueden generar algunos inconvenientes a largo plazo como alergias,
retraccion y fractura, por consiguiente el zirconio como material de vanguardia provee una
respuesta dsea excelente, propiedades estéticas, una menor adherencia de bacterias y patégenos,
una elevada resistencia a la fractura y resistencia a la compresion(Almeida et al., 2016), haciéndolo
un material idoneo para tratamientos prolongados y de flexibilidad exigente. Los tratamientos
biomédicos conllevan exigencia extrema, debido a la union de tejido y material externo, el cuidado
de infecciones y poca bio-compatibilidad, esto puede ser no siempre por el material sino a factores
tales como hébitos del paciente, reacciones organismo-material, etc. Una ventaja que provee el
zirconio frente a protesis articulares son: su grado de osteo-integracion, alta resistencia, no es un
material alergénico, es duradero y reacciona de forma favorable a cambios de temperatura
presentes(Amat et al., 2019). El zirconio no es el material definitivo en el tratamiento biomédico,
simplemente es un material particular y natural que genera expectativa y cumple con ella,
demostrada a través de los estudios a exponer a continuacion; las consideraciones de operacién y
tratamiento estan ligadas tanto al entorno como al paciente, demostrando que por mejor material
usado sino es aceptado por el organismo no sirve su investigacion. Entre otras particularidades del
material se pueden encontrar: tratamientos dentales, reemplazo de coronas, recubrimientos de
metales, piezas de motores automovilisticos, ademas de su consideracion como piedra preciosa,

generalmente relacionada con el diamante, pero distinguible por la conductividad térmica de cada
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elemento, en pocas palabras este estudio expondré las caracteristicas relevantes de la creacion y
uso del zirconio propiciando un conocimiento actual, una revision estructurada de un material que

ha tomado buen protagonismo en los ultimos tiempos.
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3. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GENERAL

e Exponer las propiedades, el desarrollo, disefio y aplicacion del zirconio como alternativa

en el uso de protesis articulares.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Explicar el disefio, obtencion y estructuracion del zirconio como biomaterial candidato

para aplicaciones de regeneracion musculo esqueléticas.

e Estudiar las propiedades fisicoquimicas y mecanicas esenciales del zirconio y su aporte

bio-compatible en la generacion de tejidos, proteinas y células.

e Describir como es el comportamiento del zirconio en restauraciones tisulares y su

desempefio en tratamientos biomédicos.
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4, ESTADO ACTUAL

Las condiciones biologicas de un hueso limita el comportamiento del material sintético, esto
debido a la diferentes funciones que puede llegar a proporcionar, ya que méas que un soporte, el
comportamiento interno puede mejorar las propiedades de dicho hueso y asi llegar a modificar su
estructura con el fin de no presentar inconveniente alguno en el organismo, por ello las proétesis
articulares presentan cierta rigidez, porque su estructuracion es casi netamente exterior y no llegan
a proporcionar por ejemplo, elasticidad, caso contrario del hueso natural, asi pues, para un
entendimiento mas relevante de los que se pretende reemplazar, es necesario mencionar algunos
aspectos técnicos del comportamiento del hueso y su tejido y asi asimilar con mayor sencillez la

informacidn que provee el alcance de los bio-ceramicos en la biomedicina ingenieril.

4.1 TEJIDO OSEO

El tejido 6seo se puede considerar un nano-compuesto con una estructura bien definida, ya que
cada nivel del material refleja unas propiedades mecanicas Unicas de sus componentes,
proporcionando al hueso un médulo bajo de Young y una alta resistencia, resultando a su vez en
una alta tenacidad(Ginebra et al., 2018), tal como se puede observar en la figura 1. El tejido 6seo
se divide en formas morfoldgicas, una cuadricula interna de hueso trabecular con un 50-90% de
porosidad y de 1 mm de diametro, la cual esta rodeada por una capa exterior de hueso cortical
densamente empaquetado con 3-12% de porosidad(Cooper et al., 2016). Por otro lado, unas mallas
de trabéculas altamente porosas forman la estructura del hueso, los osteones con una serie huecos
(canales Haversianos dentro de la estructura) son los bloques de construccion de los huesos
corticales(Florencio-Silva, 2015) . Tanto la estructura como el grado de mineralizacion variaran
de acuerdo a la ubicacion, funcion y el tipo de hueso.

El tejido 6seo en su naturaleza dindmica permite poder preservar una condicion saludable,
adaptarse a la arquitectura del hueso cuando las cargas mecanicas cambian y también restaurar las
partes dafiadas que se puedan provocar al mismo a través de un proceso continuo de remodelacion
a lo largo de su vida util(Kohli et al., 2018). La remodelacion 0sea es uno de los procesos clave y
depende del equilibrio dindmico entre la resorcion Gsea de osteoclastos y la formacion Gsea de
células de osteoblastos en respuesta de estimulos bio-mecanicos(Florencio-Silva, 2015). Aunque

el tejido 6seo provee un alto porcentaje de auto curacion, la capacidad generada solo es suficiente
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para reparaciones de dafios 6seos pequerios, es decir, dicho mecanismo de regeneracion mantiene
una eficiencia a pequefia escala, ya que a gran escala como lo podria ser roturas causadas por algin
tipo de trauma pueden causar tumores e infecciones; por ello se genera la necesidad de proveer
una reparacion de estos defectos genéticos, ademas de estimular el no envejecimiento del material
a usar(Crouzier et al., 2011). Una de las técnicas mayormente utilizadas para curar defectos 6seos,
son los autoinjertos, esta técnica proporciona una alternativa efectiva, pero a su vez puede presentar
una resistencia deteriorada del hueso injertado, en otras palabras, el riesgo de aparicion de
patogenos e infeccion, asi como el rechazo inmunoldgico pueden estar presentes, lo que también
puede provocar una mala cicatrizacion debido a la diferencia 6sea entre el receptor y el donante(J.
Zhang et al., 2014). Asi pues, durante la Gltima década se han introducido alternativas sintéticas
para el desarrollo de sustitutos 0seos, los cuales han logrado posicionarse en la industria
ortopédica, aumentando asi la preferencia de productos sintéticos que naturales, es por eso que en
el estudio de biomateriales se ha logrado investigar caracteristicas aptas y favorables para su uso

y proyeccion futura(W. Wang & Yeung, 2017).
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Figura 1. Estructuracion béasica del tejido 6seo. Tomado de: (Jodati et al., 2020)

La innovacion y funcionalidad de un material con el organismo humano mantiene una relacion
caracteristica y de uso constante en un mundo globalizado y moderno, estudios sobre : farmacos,
prétesis, nanotecnologia, IA (Inteligencia Artificial) y otros muchos avances, no dan pie a un solo

retraso de las prioridades del ser humano, asi pues, el empleo de los biomateriales ha generado una
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gama de estudios relevantes a medida que se descubren nuevas alternativas de no contaminacion,
proliferacion de bacterias, usos limpios de la materia, entre otras cosas de analisis frecuente.
Considerando los métodos multidisciplinarios en los cuales los biomateriales acogen accion,
existen tratamientos innovadores en la restauracion, mantenimiento y mejora de las
funcionalidades de los tejido dafiados u oOrganos dafiados(Berthiaume et al., 2011). Algunos
métodos ingenieriles de tejidos, tanto los farmacos como las biomoléculas se estructuran en el
desarrollo de un biomaterial y asi promueven la estimulacién de una matriz extracelular (ECM)
para una regeneracion optima(O’Brien, 2011). También se conoce que los biomateriales pueden
estimular la reaccién del huésped, generalmente conocidas como una respuesta de cuerpo extrafio
(FBR), la cual causa una funcionalidad vivo restringida y durabilidad de los biomateriales
usados(Trindade et al., 2016). No obstante, se ha demostrado que la inhibicién de las RBA, como
la infiltracion de macrofagos, podria causar dafios tisulares graves(Butterfield et al., 2006). Por lo
tanto, para disefiar un biomaterial es necesario considerar todos los detalles posibles de las
respuestas inmunitarias una vez implantado, ya que se tiene en cuenta que una célula cuando esta
cerca del biomaterial no suele hacer una conexién directa con el mismo, es decir, provee un periodo
de prueba de aceptacion y evolucion. Ademas, las células para un anclaje y direccionamiento
extracelular dependen de la adsorcidn de proteinas particulares como lo son : la fibronectina (FN),
el fibrinbgeno (Fg), la vitronectina, el complemento C3 y la albumina (ALB)(K. Wang et al.,
2012)(Szott & Horbett, 2011). Aun asi, las funcionalidades de las proteinas mencionadas
generalmente dependen del estado fisico y quimico de la superficie del biomaterial. Estudios
especializados en el andlisis de bio-ceramicos, destacan materiales prometedores para la
regeneracion de tejidos(Dorozhkin, 2015),(Kamalian et al., 2012). En concordancia, para clasificar
un bio-cerdmico segun el tipo de contacto con el cuerpo podemos mencionar a los bio-inertes y los
bio-activos, donde a su vez los bio-activos se clasifican en reabsorbibles o no reabsorbibles(Best
et al., 2008), cada uno con caracteristicas propias de uso y adecuacion. Dentro de los materiales
prometedores se encuentra el zirconio, un material que ha logrado demostrar una resistencia
singular, también una resistencia a la propagacion de grietas, una insignificante conductividad
térmica, excelente bio-compatibilidad e inercia quimica, convirtiendolo en un material de

vanguardia para aplicaciones de regeneracién musculo esqueléticas(Ji et al., 2013).
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4.2 ROL DE LA COMPOSICION QUIMICA

Para el tratamiento de los bio-ceramicos, se debe tener en cuenta su composicion y el
comportamiento relacionado a las aplicaciones en el cuerpo humano. Los bio-ceramicos
manifiestan una funcién de acuerdo a su entorno biologico :bio-inertes (alimina y zirconio), bio-
activos (vidrios bio-activos y vitrocerdmicas) y cerdmica reabsorbibles (calcio fosfatos)(S
Kargozar et al., 2018), tal cual se puede observar en la figura 2. Los cerdmicos bio-inertes son
considerados como sustancias estables en el desarrollo de su entorno fisiologico(Oh et al., 2006),
la alimina, la zirconia y la Titania, son aquellas que con frecuencia se usan en la biomedicina.
Algunos métodos para sintetizar, como el método de anodizacién electroquimica (samsudin et al.,
2016), la precipitaciéon quimica(C. Q. Zhang et al., 2016) y el enfoque de sintesis verde (sintesis
de MOF(armazones organometalicos de circonio) con diversas tipologias)(Reinsch et al., 2016),
se han usado para preparar diferentes formas de nanotubos y nano particulas de ceramica inerte.
Estos cerdmicos poseen un alto punto de fusion, dureza, un excelente modulo elastico y una
resistencia caracteristica a la corrosién quimica, esto debido principalmente a una alta fuerza de
unién; es por ello que estos materiales se usan principalmente para carga en el cuerpo humano(Wen
etal., 2017).
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Figura 2. Representacidn esquematica de la sintesis de MBG mediante la combinacion de rutas
sol-gel y supramoleculares, que tienen ambas caracteristicas de los vidrios bio-activos sol-gel y

los materiales meso porosos ordenados a base de silice. Tomado de (Saeid Kargozar et al., 2019).
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En la actualidad se busca que cualquier tipo de material pueda regenerar un tejido, adaptarlo e
insertarlo con el fin de poder realizar un avance en partes de cuerpo como lo son los huesos.
Algunos de los principales ceramicos bio-reabsorbibles estan comprendidos en fosfatos de calcio
amorfo, sulfato de calcio e hidroxipatita. Para el recubrimiento de implantes metalicos pueden
llegar a tener un serie de optimizaciones donde el enfoque de sintesis pueda colaborar con el avance
continuo de laboratorio para estos materiales, como lo seria la precipitacion quimica
humeda(Kehoe & Eng, 2008) ; la cual depende del mecanismo de nucleacion, agregacion,
aglomeracion y crecimiento del material en el tejido. Por otro lado, en los procedimientos de
renovacion y ciclo continuo, podemos encontrar la sintesis verde, en donde se aplica para proveer
una preparacion de nano particulas ceramicas, con el fin de poder eliminar y reducir algin
componente toxico para la salud humana y claramente, el medio ambiente. Todo esto en términos
de composicién quimica, tanto el calcio como el fosfato tiene un efecto doble y un destino final en
el cuerpo; por lo tanto, aunque se mantenga una fase relativamente soluble, lo Unico beneficioso
seria la osteoinduccién, donde se necesita una superficie estable con el fin de facilitar la formacion
de un nuevo hueso(Reinsch et al., 2016).

Es importante recalcar la versatilidad de un material, el cual puede ser usado en muchas de sus
formas, ya sea, solido, liquido, gel o incluso polvo, donde se le encuentra una utilidad de acuerdo
a la necesidad del paciente ; la demanda y preparacién de biomateriales a través del tiempo se ha
visto en aumento, incluso marcando una particularidad en la integracién de procedimientos
basados en polvo, esto con el propdsito particular de caracterizar una forma y tamafio adecuados

para los tratamientos de regeneracion del tejido estudiado.

4.3 ADAPTABILIDAD BIOLOGICA DE LOS BIOMATERIALES

Cuando se implanta un elemento externo al cuerpo se debe tener en cuenta las interacciones que
se puedan presentar con el biomaterial, las interacciones mas comunes a analizar son: sangre-bio-
material, la formacion de una matriz temporal, tejidos de granulacién, algunas reacciones que
pueden provocar lesiones inflamatorias agudas y graves o en su defecto, la aparicion de
fibrosis(Luttikhuizen et al., 2006). Para la implantacion de un biomaterial, es indispensable la

adsorcion de proteinas a su superficie, ya que de ahi es donde se puede observar las primeras
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interacciones entre la sangre y el biomaterial, dando paso a una matriz transitoria temporal a base
de sangre que se forma al alrededor del mismo(Wu & Chang, 2012). Muchas veces las reacciones
mecanicas estan relacionadas entre si de acuerdo a la adsorcion de las proteinas y su consecuente
formacion de la matriz provisional ; todo el dafio que puede provocar un tejido conectivo puede
estimular inflamaciones, coagulos extrinsecos o intrinsecos (trombos), el sistema fibronolitico y el
sistema generador de plaquetas y quinasas(Rnjak-Kovacina et al., 2016). Para la cicatrizacion de
heridas de los constituyentes moleculares y celulares, es indispensable que la formacién de la
matriz provisional se realice mediante una absorcidn instantanea, la cual produce una capa en la
superficie del biomaterial, ademas, dentro de esta misma matriz se estimulan factores bio-activos,
los cuales estan dotados para controlar la actividad de los macréfagos(Vogler, 2012), tal como se
muestra en la figura 3. Por consiguiente, las reacciones inflamatorias agudas y cronicas suceden
de forma consecutiva, lo cual debe estar controlado por el tipo de tejido, el tamafio del dafio,
ademas del rango de formacion de la matriz. Es valido destacar que los leucocitos polimorfo
nucleares (PMN) (neutrofilos), son los causantes de las repuestas inflamatorias
agudas.(Kolaczkowska & Kubes, 2013), en contra parte de los mastocitos, aquellos que con su des
granulacion, la adsorcion y la histamina, son capaces de controlar reacciones inflamatorias agudas
en el sitio implantado. Asi pues, en algunos estudios se ha demostrado que de acuerdo al grado de
lesion en el sitio implantado, la fase de inflamacion aguda generalmente toma un periodo menor a
una semana Y la fase cronica de inflamacion no alcanza a durar més de dos semanas, lo cual da
para reconocer células como monocitos, linfocitos y células plasmaticas en el periodo de
estudio(Klopfleisch, 2016). El tejido de granulacién se puede considerar como el precursor de la
formacion de paquetes fibrosos y separarse de la superficie del material, lo cual provocaria una
reaccion inflamatoria en el material bio-compatible, dicha reaccion a su vez no deberia tomar mas

de tres semanas en desaparecer(Sheikh et al., 2015).
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Figura 3. Una breve explicacion de las respuestas inmunoldgicas en la interfaz de

los biomateriales. Tomado de (Rahmati & Mozafari, 2018)

4.4 ADSORCION DE PROTEINAS Y SU INTERACCION CELULAR CON EL
BIOMATERIAL

Para el tratamiento tejido-biomaterial, la adsorcion de proteinas se pueden controlar de forma
primaria en los limites del tejido del biomaterial. La rapida adsorcion de proteinas ayuda a
interpretar la disposicion y construccion de un lenguaje bildgico, lenguaje que colabora en
direccionar el anclaje extracelular. Dichas células dependen de la adsorcion de proteinas
particulares como lo son la fibronectina (FN), el fibrindgeno (Fg), la vitronectina, el complemento
C3 y la albumina (ALB)(K. Wang et al., 2012). Por otro lado, la termodinamica, polaridad y
solubilidad actGan como fuerzas impulsoras principales en la adsorcion de proteinas y en las
interacciones celulares. En primera instancia la termodinadmica y sus variaciones como lo son la
entropia y entalpia, abundan adecuadamente con el fin de ofrecer un cambio negativo de energia

libre al entorno corporal; ademas, de que la polaridad incierta, caracteristica de las proteinas
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prefieren un nivel de proteinas en los limites. Ademas, la adsorcidn de proteinas tiene una relacion
inversa con su solubilidad. Todos los enlaces en la interfaz de proteinas-bio-material manifiestan
una naturaleza secundaria, como los enlaces de hidrogeno. Por otro lado, las células en su
superficie receptora interacttan con ligandos adhesivos de las proteinas ECM, las cuales también
se adsorben en su superficie del bio-material(Anand et al., 2010). De acuerdo a la comunicacién
que tengan los ligandos y las células se puede llegar a pensar que dependen principalmente de las
conexiones con la proteina ECM y la superficie. Ya que se ha demostrado en estudios bildgicos
que las proteinas ECM, debido a su formacidn no rigida, experimentan cambios conformacionales
y de orientacion después de la adsorcion en la interfaz(-Galvan et al., 2016). Debido al impacto de
las propiedades superficiales de los biomateriales en la orientacion y construccion de las proteinas,
pueden tener un efecto directo en las respuesta celular, sin embargo, de acuerdo a los dominios
involucrado en la insercion del material, es impreciso asegurar cierto comportamientos(Anand et
al., 2010).

45 PRINCIPIOS DE ADSORCION

Las proteinas impactan generalmente las actividades superficiales de los biomateriales, y las
células se encuentran asociadas con la disposicion primaria de la proteina y también de la secuencia
de aminoacidos; de acuerdo con la teoria, se ha podido observar que las moléculas de mayor area
superficial, proveen una mejor comunicacion en la interfaz de andlisis(Anand et al., 2010).
También se ha podido encontrar que las cargas distribuidas sobre la superficie de la proteina, la
cual se puede determinar por la hidrofilia de los aminoacidos, puede verse afectada de forma
significativa en la adsorcion de proteina; ademas, el punto isoeléctrico (PI), puede llegar a
desempefiar un papel fundamental en la adsorcion , ya que cerca de su Pl normalmente se muestran
interacciones en la superficie del biomaterial(VVladkova, 2013). También en algunos estudios
adicionales, se ha podido llegar a la demostracion de que al cambiar la conformacion de la proteina,
se podrian presentar aminoacidos diferentes, lo que alteraria el comportamiento predispuesto de
las proteinas adsorbidas(Ouberai et al., 2014). En consecuencia es fundamental analizar un
parametro importante en la adsorcion de proteinas y es la posibilidad de poder generar mayor area

de interaccion durante el proceso de implantacién(Anand et al., 2010). Pero a su vez, se ha
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demostrado que un esparcimiento de proteinas completo atrae una relacion inversa a la estabilidad
de las mismas, en pocas palabras, las proteinas menos estables se desarrollan mucho mas
rapido(Ahmad et al., 2012). Generalmente los amino&cidos hidrofilicos polares y cargados se
colocan en la capa externa de la proteina, esto con el fin de poder generar mayor adhesion durante
el proceso, y los hidrofébicos en la capa interna, ya que es importante mantener cero el contacto
con las particulas de agua y el bio-material, aun asi, al momento del despliegue pueden quedar
residuos hidrofébicos y mezclarse con la capa externa provocando interacciones no deseadas;
ademas, es importante recordar que las proteinas en un biomaterial se adsorben a través de cuatro
mecanismos de transporte, como los son: la difusion, la conveccion térmica, el flujo y el transporte
acoplado(Saptarshi et al., 2013). Es por ello que cuando las proteinas se acercan a la superficie del
biomaterial, comienzan su respectiva adecuacion al entorno utilizando las fuerzas intermoleculares
que pueden incluir: enlaces ionicos, interacciones hidrofobicas y relaciones de transferencia de
carga (Hashmi, 2014). Asi pues, determinar con precision cuales son las fuerzas intermoleculares
que controlan el proceso interactivo proteina-superficie del biomaterial, depende casi siempre en
mayor medida de proteinas especificas, asi como de adecuadas propiedades fisicas, mecanicas y

quimicas del biomaterial en uso.

451 PROTEINAS EXTRACELULARES

Las proteinas extracelulares son un tipo de péptido que se presenta en los fluidos corporales que
existen fuera de las células que contienen plasma, liquido intersticial y liquido cefalorraquideo;
ademds, este tipo de proteina, logra interactuar en actividades enzimaticas ya sean de
reconocimiento celular o de sefializacion. De acuerdo a su fuente de crecimiento, se pueden
clasificar como: proteoglicanos, elésticos, laminas, colageno y proteinas plasmaticas, las cuales se
transportan dentro de los vasos sanguineos que contienen secreciones y ligandos receptores(Schulz
& Schirmer, 2013). Tanto la parte organica como la inorgéanica del ECM se comunican de forma
directa con la superficie de las células, tambien es necesario recalcar que las macromoléculas
pueden ser liberadas por células adyacentes a la superficie de contacto, y asi trasladadas al ECM a
través de fluidos corporales 0 movimientos de sangre. En pocas palabras, el plasma ofrece un fondo
complejo para controlar la proliferacion celular, la diferenciacion y las reacciones inmunes del

proceso.
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45.2 PROTEINAS DE MEMBRANA CELULAR

Las proteinas de membrana celular son los principales actores en la transmision del sustrato, ya
que va moviendo de adentro hacia afuera las sefiales y asi mejorando la asociacion entre las células,
la comunicacion con el ECM, los FBR y proporcionando via para la construccion optima de la
matriz para el implante celular. De acuerdo con la teoria, hay tres dominios en las proteinas de
membrana: el dominio extracelular, el dominio transmembrana y el citoplasmético. EI dominio
extracelular se ubica en la capa externa y se puede comunicar de forma directa con la matriz, el
biomaterial o con las sefiales de los factores de crecimiento. EI dominio transmembrana mejora la
transferencia de proteinas a través de la superficie celular y el dominio citoplasmatico, se une al
esqueleto celular, mejora la traduccién de sefiales a elementos bajo el agua y la catélisis
enzimatica.(Schulz & Schirmer, 2013).

46 BIOCERAMICOS

Durante la Gltima década se han hecho numerosos esfuerzos en la fabricacion de materiales no
basados en silicatos con estructura meso porosa, (0sea, con tamafios de poro de alrededor de 2-50
mm de diametro); dentro los materiales meso porosos inorganicos, incluyendo los oxido metalicos
(como: TiO2,Ce02, ZrOy), han logrado propiciar mucho interés en el &mbito biomédico, generando
un desafio tecnoldgico y ofreciendo un potencial prometedor para aplicaciones o&pticas,
magnéticas, sensores y catalizadores(Yu et al., 2017). En las aplicaciones biomédicas, el principal
desafio es la bio-compatibilidad e integracion tisular, ya que el principal éxito del implante se debe
a la capacidad de integrarse con el hueso circundante. Asi pues, el zirconio, destaca por sus
propiedades quimicas y mecanicas, ademas de estar conectado a sus estructuras alotrépicas: mono
ciclica, tetragonal y cubica. Dado que la transformacion de la fase tetragonal meta estable a la fase
mono ciclica, disminuye la dureza superficial y la resistencia mecanica, la estabilidad de la fase
tetragonal es crucial para el éxito in vivo de los implantes de zirconia. Por lo tanto, para lograr un
estabilidad estructural y seguridad mecanica, la estructura tetragonal puede estabilizarse

incorporando 6xidos como: cerio, calcio, itrio y magnesio(Abi et al., 2013).
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Muchos estudios de implantes han podido revelar que la zirconia exhibe resultados comparables a
los implantes de titanio en términos de osteo-integracion y bio-compatibilidad, ademas tiene varias
caracteristicas que son superiores, como una mayor afinidad por el tejido 6seo, propiedades no
cancerigenas y también la ausencia de un efecto oncogénico(KIMURA et al., 2012). Por ello, lo
convierte en una buena opcion en términos de implantes. Una de las ventajas que aporta el grano
del bio-material es que sirve como sitio de nucleacion para el desarrollo de minerales a base de
calcio, esto es esencial para el disefio del implante, ya que dicha versatilidad es fundamental como
componente del hueso.

Ultimamente, la zirconia se ha usado como material restaurador para aplicaciones articulares y
dentales; por otro lado, aunque la alimina también se llevado con el mismo uso, se ha retirado del
mercado debido a problemas principalmente en fallas mecéanicas. En el estudio de la zirconia se
ha demostrado unas excelentes propiedades fisicoquimicas, una alta capacidad osteo-conductora,
la cual facilita la creacidn del hueso y aumenta la osteo-integracion, humectabilidad, adhesion
celular y la proliferacion celular en el area de contacto, fortaleciendo la interaccion biomecénica
(Gehrke & Cicero, 2013). Ademas, es versétil en el desarrollo de caracteristicas mejoradas para
implantes a largo plazo. Su estudio ha permitido desarrollar un conocimiento base en su interaccion
celular permitiendo a su vez, estudios en vitro e in vivo. Para el entendimiento de la interaccion
celular es fundamental introducir las técnicas de modificacion de la superficie, esto con el fin de
estudiar y mejorar la respuesta biolégica del tejido, tal cual lo demuestran muchos estudios en el
efecto de las caracteristicas de la superficie, tales como: la topografia, la quimica y la energia en
cuestion de la respuesta celular. En dichos estudios se ha demostrado que la topografia de la
superficie, incluyendo la rugosidad, afecta el crecimiento y la actividad celular(Faia-Torres et al.,
2014)(Liu et al., 2015). Por consiguiente, al verse afectadas las actividades celulares, puede llegar
a interferir el grado de osteo-integracién, proceso en el cual se desarrolla una curacion Osea
regenerativa y esto a su vez puede comprometer el ensayo clinico; este parametro generalmente se
usa para evaluar el éxito del implante en estudios in vivo(Kono et al., 2015). Asi pues, se puede
determinar que las propiedades fisicoquimicas de la superficie, generan un impacto directo en el
implante y su capacidad osteo-conductora. Algunas propiedades fisicoquimicas pueden ser
mejoradas, desarrollando asi mejor humectabilidad, adhesion celular y proliferacion, fortaleciendo
el rol del bio-material y la interaccion biomecanica del mismo(Gehrke & Cicero, 2013). La

alteracion de las caracteristicas de la superficie de la zirconia para que la reaccion de osteo-
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integracion sea espontanea sin el uso de algun método de fijacion, ha sido la principal caracteristica
a investigar durante los ultimos afios(Marrella et al., 2018). Ante la respuesta celular, el zirconio
manifiesta una tasa de supervivencia mayor al 90%, indicando una alta respuesta de adsorcion y
adaptabilidad; sin embargo, a pesar de poseer un rendimiento superior a otros materiales como lo
podria ser la alumina, uno de los principales problemas que presenta el material en la implantacion
es que debido a la presencia de agua ocurre un envejecimiento, promoviendo la transformacion de
la fase alotrépica tetragonal a mono ciclica, lo que produce una superficie rugosa y agrietada. Por
ende, con el fin de poder evitar esta transformacion intermolecular, el zirconio se puede estabilizar
con itrio, compuesto que manifiesta cualidades que fortalecen los enlaces de la zirconia,
aumentando la resistencia a la fractura y la flexion, haciéndola menos susceptible a fallas
mecénicas en los procedimientos clinicos(Yu et al., 2017).

4.7 TECNICAS DE RESPUESTA CELULAR EN LA MODIFICACION DE LA
SUPERFICIE DEL MATERIAL

Para el estudio de la modificacion de la superficie de un material se deben tener en cuenta las
diferentes propiedades de la mismas, ademas de una consecuente reaccion. La modificacion de la
superficie tiene como objetivo mejorar el rendimiento bioldgico sin alterar las propiedades de
volumen del material. Para la zirconia, tanto el arenado como la molienda son dos opciones
populares para el tratamiento de su superficie, sin embargo, se han logrado estudiar nuevas técnicas

para el mejoramiento de la superficie de este bio-material(Aboushelib et al., 2013).

471 GRABADO ACIDO

Para el grabado acido se puede utilizar el acido fluorhidrico, &cido nitrico o acido sulfarico. Este
tratamiento tiene una particularidad en donde ayuda a suavizar los bordes afilados producidos por
el proceso de grabado, ademas de una ventaja excepcional que indica que no importa el tamafo o
forma del material, se puede obtener una rugosidad homogénea. Esto es indispensable para poder
lograr un éptimo acople entre el implante y el hueso. Este método tampoco impone un riesgo de

laminacion debido a que no ejerce presion sobre el material(W. Zhang et al., 2019), a pesar de ello
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presenta un desventaja y es que debido a su naturaleza de reaccion, puede causar cambios quimicos
no deseables en el proceso. Se ha podido demostrar la bio-compatibilidad de la zirconia a traves
de la union, proliferacion y diferenciacion de osteoblastos bovinos primarios con la técnica de
grabado &cido(Murakami et al., 2017). También se ha investigado por la bio-compatibilidad y la
osteo-integracion de la zirconia grabada con acido (MDS) en fallas de craneos de rata creados
quirdrgicamente, llegando a revelar que no hubo signos de filtrado inflamatorio celular, ademas
de un desarrollo regenerativo en el hueso(Mai et al., 2012), también demostrd que la zirconia lisa
presentd una mayor tasa de proliferacion que la zirconia rugosa grabada con acido, mientras que a

su vez, la zirconia rugosa ilustraba una mejor diseminacién de los fibroblastos.

4.7.2 CHORRO DE ARENA

Es uno de los procedimientos destacados a la hora de trabajar con zirconia como biomaterial, ya
que el chorro de arena se utiliza para proporcionar una superficie mas rugosa, esto por la abrasion
de particulas en el aire durante el proceso mecanizado(Aboushelib et al., 2013), tal como se puede
observar en la figura 4., alli podemos analizar una comparacion con el titanio que mantiene una
superficie mecanizada y pulida. Para este método es necesario considerar parametros como energia
cinética, forma y tamafio, ya que estos pueden afectar la rugosidad de la superficie. Durante este
proceso, la presién del aire hace que se expulsen las particulas del medio y asi aprovechar la
energia cinética de las mismas; esta energia cinética depende del volumen, la densidad y la
velocidad de las particulas(Batal et al., 2019). Una de las ventajas que puede proveer este método
es que se puede realizar por abrasion anisotropica homogénea y suave en materiales como el vidrio,
la ceramica y el silicio. En varios estudios se han podido comparar los comportamientos celulares
de la zirconia y sus diferentes topografias de superficie, obteniendo en uno de sus resultados, una
superficie mas rugosa mezclando particulas de alimina y aire. Por otro lado, uno de los
inconvenientes de este método es que puede modificar la quimica de la superficie debido a una
inevitable contaminacion de alimina(Okada et al., 2019), también se ha logrado demostrar que
este método muestra una ligera mejora en la union celular, adhesién, proliferacion y diferenciacion
de células similares a osteoblastos SAOS-2. pero su actividad metabdlica tiende a ser menor en

comparacion con la zirconia de grabado acido. Aun asi este problema de contaminacion se puede
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solucionar con un tratamiento de grabado &cido, el cual ha podido demostrar que elimina los
residuos de alimina que quedan en el tratamiento del chorro de arena(Chrcanovic et al., 2013). En
los implantes de zirconia que se dejaron sumergidos y no sumergidos en minipigs generalmente se
observo que no provoca inflamaciones en los implantes, ya sean tejidos blandos o duros. La
zirconia que no fue sumergida demostré un éxito debido a su alta bio-compatibilidad en tejidos
blandos. La zirconia que fue sumergida obtuvo una mejoria relativamente mayor en el contacto
con el implante dseo, aunque no se mostro diferencias significativas a nivel de osteo-integracion

entre los implantes(Lennartz et al., 2018).

4.7.3 PULIDO

En comparacion con los métodos anteriores, el pulido promete una superficie y una textura suave,
tal cual se puede ver en la figura 4., donde se puede observar que la superficie de la zirconia
adquiere una superficie lisa luego del pulido y tampoco se ven marcas luego de un gran aumento.
Es bien sabido que las células epiteliales tienen una menor posibilidad de adherirse a una superficie
rugosa en comparacién con una superficie lisa, mientras que los fibroblastos se adhieren de forma
Optima en superficies lisas y rugosas. También se ha podido desvelar que las superficies rugosas
mejoran la adhesion de los osteoblastos(Khayat et al., 2018). Usualmente para los tratamientos de
la zirconia se usa el papel pulido, el carburo de silicio y la suspension de diamante con una maquina
pulidora (Zucuni et al., 2019), (KIMURA et al., 2012). Aunque es un método prometedor en
cuestion de adsorcion, la zirconia presenta un pulido limitado, esto puede ser causado
principalmente por su estructura macromolecular. También genera cambios en las propiedades de
la superficie, ya que, a pesar de ser un proceso mecanico, el tratamiento de pulido no puede limpiar
por completo la superficie, provocando en algunas ocasiones un dafio en la superficie del
implante.(Khayat et al., 2018). En la busqueda de una respuesta biolégica dptima, se ha podido
demostrar que las superficies lisas 0 mecanizadas favorecen la proliferacion de células epiteliales,
esto referente al pulido limitado de la zirconia, hace que se mantenga una superficie rugosa, lo cual
indica que hay una menor adherencia de las células epiteliales en su superficie. Este resultado es
respaldado con Nothdurft et al. donde pudo observar una mayor proliferacion de células epiteliales
en la zirconia pulida que en la zirconia arenada(Nothdurft et al., 2015). Otro parametro a tener en

cuenta son los queratinocitos, los cuales son células epiteliales altamente especializadas y
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manifiestan un parametro de éxito en la adhesion del biomaterial al tejido, es complejo realizar
una conjetura debido a los pocos estudios para investigar el rendimiento de estas células, pero uno
de los pocos estudios en este tipo de células, demostré que no existian mayores diferencias en la
unién celular del titanio pulido y el zirconio tetragonal (TPZ), tampoco encontraron diferencias
significativas en la expresion de mARN (expresion de proteinas y morfologia celular entre los dos
grupos), aun asi y a pesar de que el TPZ tenia una fijacion relativamente menor, las respuestas de
los queratinocitos al titanio y TPZ fueron comparables luego de 48 horas, demostrando que el
TPZ posee un potencial en la formacién de la unién epitelial tanto como el titanio (KIMURA et
al., 2012).
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Figura 4. Vista microscépica de barrido electronico de zirconia y aleacion de titanio con
tres topografias de superficie diferentes (mecanizadas, pulidas y arenadas) con un aumento de x
500 y x 10000 (A a L), respectivamente. Tomado de (Soon et al., 2016)

474 LUZULTRAVIOLETA (UV)

El tratamiento de luz ultravioleta muestra una mejoria en el efecto de la hidrofilia y en
consecuencia el contacto con el implante éseo. La hidrofilia se considera como un factor clave en
la interaccion inicial de la células y las proteinas, también es beneficiosa para la fases temprana de
cicatrizacion de heridas y la osteo-integracion(Choi et al., 2019). Los grupos hidroxilo y oxigeno
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forman una capa mas externa cuando la superficie del 6xido se une al agua, esto en fluido tisular,
mejoraria la reactividad de la superficie con los iones, aminoacidos y proteinas circundantes. El
efecto de las superficies hidrofilicas se puede ver respaldado por las mejoras en el contacto con el
implante d6seo y el anclase 0seo durante la cicatrizacion en las primeras etapas del
tratamiento(Sartoretto et al., 2015). Uno de los efectos estudiados en la zirconia con grabado acido
es que al someterse a un tratamiento posterior con UV se pudo inducir un cambio significativo en
las propiedades fisicoquimicas de las muestras de zirconia, todas estas muestras adoptaron un
comportamiento hidrofilico. Usualmente los cambios de humedad se pueden asociar con la
reduccién del contenido de carbono, dicha reduccidn se atribuye a la descomposicion directa del
carbono por tratamiento UV y a la efectividad foto catalitica de la zirconia(Tuna et al., 2015).
Dichos resultados han demostrado una respuesta bioldgica mayor de la zirconia tratada con UV,
aunque su presentacion es bastante cuestionada en el &mbito investigativo al demostrar también
inconsistencias en los resultados obtenidos anteriormente. A pesar de la iniciativa, se han realizado
pocos estudios en el tratamiento de UV y zirconio, ya que los resultados tal cual se mencion6
anteriormente son contradictorios. Uno de los estudios realizados inform6 que la unién de los
queratinocitos tratados con UV no mostraron una mejora significativa como lo fueron las muestras
tratadas con plasma; aunque dichas muestras sometidas al tratamiento UV experimentaron una
reduccion en el carbono y obtuvieron su hidrofilia, también indicaron la presencia de otros factores

como la energia superficial la cual se veia afectada durante el tratamiento(Kobune et al., 2014).

475 LASER

El tratamiento laser es altamente amplio en la aplicacion y modificacion de las propiedades de la
superficie de varios tipos de materiales, ademas de que el tratamiento laser no presenta riesgo en
la contaminacion de la superficie dado que no hay contacto entre el material y el laser, a diferencia
de los tratamientos de arenado y grabado acido(Tokar et al., 2019). Los tratamientos con laser han
generado expectativa debido a su capacidad para mejorar la humectabilidad del material al alterar
las propiedades de la superficie, esto es importante ya que juega un papel fundamental en la
adhesién celular y en la adsorcion de proteinas. En tratamientos de zirconia se pudo observar una
mayor respuesta celular, mejorando la fijacion de fibroblastos debido precisamente a la

humectabilidad mejorada, también se pudo establecer una correlacion positiva entre los
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fibroblastos, la densidad de potencia y la energia superficial. En tratamientos de laboratorio se
demostro el valor del contacto hueso-implante de zirconio, el cual fue mayor en comparacion como

otros biomateriales(Yasuno et al., 2014).

4.7.6 RECUBRIMIENTO

Este método es generalmente usado en los biomateriales que tienen una utilidad en soportes
mecanicos y que necesitan una mejora en sus propiedades de superficie. Existe un fenomeno el
cual se observa la colonizacién bacteriana y la integracion de tejidos después de colocar un
dispositivo ortopédico. Este fendmeno es el principal objeto de estudio, ya que se busca inhibir
dicha colonizacion bacteriana y hacer que la union de las células del tejido sea adecuada(Prokip et
al., 2019). Este método es ampliamente usado para mejorar la bio-compatibilidad y la osteo-
integracion los cuales son factores importantes en una prueba clinica exitosa (Aherwar et al.,
2015). En los implantes médicos a base de zirconia estabilizada con itrio (YSZ) se usa un
recubrimiento de fosfato de calcio (CP), esto mejora la respuesta de los osteoblastos a pesar de
presentar un problema en la disolucion en el proceso. Una relacién aumentada de YSZ logré
mejorar la adhesion del recubrimiento, mientras que una relacién aumentada de CP mejoro el
potencial de bio-actividad del recubrimiento(Pardun et al., 2015). Aunque este proceso de
recubrimiento sugirié una mejora en la actividad celular, en algunos estudios no se observaron
diferencias significativas en la actividad celular, ni en la proliferacién ni diferenciacion entre la
zirconia lisa y la zirconia recubierta con CP, tampoco se observaron diferencias significativas en
el nivel de mARN para colageno tipo |, osteo-calcina y osteo-nectina(Pae et al., 2014). Se ha
investigado el recubrimiento de YSZ y la hidroxipatita (HA) mediante la pulverizacion de polvo
humedo (WPS) utilizando un aerografo de doble accion. Una de las ventajas del WPS es su
versatilidad para cubrir superficies planas o curvas con diferentes espesores. Sin embargo, estudios
prolongados en el tema no han sido profundizados ni determinados. Aun sabiendo que un mayor
contenido de CP mejora la bio-actividad del recubrimiento en el fluido corporal, en simultaneo se
demuestra que se reduce la estabilidad mecéanica y quimica del mismo. Tambiéen se ha demostrado
que una mayor tasa de disolucion del recubrimiento libera el cation Ca*?, lo cual aumenta la
repuesta celular, sin embargo la estabilidad del implante provee inconvenientes causados por el

comportamiento inesperado de la disolucién en el recubrimiento(Pardun et al., 2015). Ademas del
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CP y el HA, la silice también se usa como recubrimiento para la zirconia. En algunos estudios se
busco la respuesta celular y la osteo-integracion de un compuesto bio-activo a base de silice
(RKKP), este compuesto se fabrico utilizando una técnica esmaltada y un tratamiento térmico. En
procedimientos optimizados con RKKP sobre la zirconia se demostraron resultados positivos en
reactividad, esto mejora la osteo-conductividad del material en el tejido 6seo. Por otro lado, se ha
podido aplicar la combinacién de una litografia suave y el método solo-gel para guiar la
regeneracion de tejidos, a esto se le Ilama micropatterned, el cual ha demostrado el papel
fundamental de la topografia bioldgica en el tratamiento y comportamiento celular(J. Zhang et al.,
2014). En este tipo de experimentos para estudiar a profundidad la bio-actividad de un material se
recrea una solucion semejante al plasma humano en términos de composicién iénica con el fin de
poder manipular de forma audaz y sencilla el proceso de integracion; en uno de los experimentos
de RKKP vy zirconia, se pudo analizar una mayor cantidad de proteinas en muestras recubiertas y
no recubierta(Pae et al., 2014). Ademas, la aplicacién del recubrimiento de silice RKKP no solo
puede beneficiar una mayor respuesta en las proteinas, sino también en el crecimiento de
osteoblastos y células similares, también mostré mejoria en el comportamiento de los fibroblastos,
sin embargo, en términos de union celular en la zirconia recubierta 0 no, no se evidencio ningun
cambio de forma significativa. Algunos recubrimientos han demostrado lo versatiles que puede
llegar a ser el componente zirconio en la actividad micro celular y macro celular, pero los pocos
estudios realizados al respecto deja a medio camino las conjeturas que se pueden presentar con
mayor solidez de tener una extension bibliografica relevante; de esta forma se puede llegar a que
los implantes de zirconio proveen una excelente integracion con el tejido circundante, ademas de
un mayor crecimiento en el hueso hospedador pero se contradicen al mencionar la observacion de
fracturas en cada uno de los implantes analizados mostrando una éptima relacién celular pero a su

vez demostrando pocas diferencias en el tratamiento del hueso y el implante.

4.7.7 AUTO-ENSAMBLAJE

Este es un proceso autonomo mediante el cual los patrones o estructuras sufren una organizacion
sin ningdn tipo de intervencion externa. Este proceso presenta facilidad de configuracion y una
gama muy amplia de implementaciones que ofrecen un potencial considerable en resultados de

vanguardia(Masciandaro et al., 2019). Este tipo de procesos proyectan un alivio en la tension
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inadaptada que se venia llevando con los implantes de YSZ, ademas de proporcionar un alivio
econOdmico para investigar el efecto de la topografia a una escala nanométrica. A pesar de ello y
sus buenos aportes en cuestion de distribucién de proteinas del cito esqueleto, este tipo de estudios
tiene poco avance en la literatura ya que su primera mencion fue realizada por Rauscher et al en el
2014. Y el campo nano estructural requiere tiempos prolongados de estudio e investigacion para
lograr presentar un resultado coherente y plausible. EI YSZ es el compuesto que mayores
resultados ha proporcionado en cuestiones de avances estructurales, pero la falta de resultados

admite que es apresurado conjeturar un procedimiento clinico en el presente.

48 LAZIRCONIABIOMEDICA

Tanto el titanio como la alimina siempre han sido los candidatos en cuestion de protesis articulares
ortopédicas debido principalmente a su gran resistencia a la compresion y sus propiedades quimica
bio-inertes. Sin embargo, presentan una fragilidad inherente y su resistencia a la traccion
imperfectas han elevado la tasa de fracturas de alta prevalencia; lo que causa fallas inminentes de
uso clinico(S Kargozar et al., 2018). La zirconia ha provisto una resistencia a la flexién de 2 a 3
veces mayor y también ha demostrado una menor propagacion de grietas, lo que la convierte un
candidato adecuado para un reemplazo total de cadera. Sin embargo, el desgaste y la falta de
informacion al momento de iniciar la fase de muestra, enfrent6 algunas fallas en los polos de los
cabezales. Algunos estudios han demostrado que las técnicas quirdrgicas organizadas, la carga
funcional, las propiedades del hueso implantado y el ecosistema bacteriano son parametros que
afectan en gran medido el logro de la zirconia implantada(Trindade et al., 2016). Una alternativa
mejoradas es agregar zirconia en nano particulas de quitosano-silice, lo cual mejoraria de manera
significativa la hinchazén, la adsorcion de fibroblastos y la bio-mineralizacion, convirtiéndolo en

una alternativa prometedora en aplicaciones de regeneracién 6sea(Yu et al., 2017).
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5. ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

Tabla 1. Estudio de resultados de la zirconia y sus principales ventajas y desventajas.

ciclica. Para retener la
fase tetragonal, se
deben afadir algunos
estabilizadores

adecuados a este

METODOLOGIA VENTAJAS DESVENTAJAS REFENCIA
Las ceramicas bio-
inertes, como la
alumina y la zirconia,
proveen
caracteristicas o o
o ) Limitaciones en aplicaciones
mecanicas superiores ) o ] _
como sustituto de injerto 6seo, (Kimetal.,
y una notable )
L ) ) ya que carecen de cualidades 2020),
Tejido 0seo resistencia a la )
y biodegradables y osteo- (Pobloth et
corrosion en
y conductoras que pueden ofrecer | al., 2019).
comparacion de otras o
o otras ceramicas.
ceramicas
biodegradables y bio-
activas, es por ello
que se utilizan en
artroplastias de carga.
Debido a la
transformabilidad, la
zirconia tetragonal
puede ser muy ) . ]
] La interaccion con particulas de
inestable y
Rol de la agua puede generar un o
L transformarse en la o ) (Naglieri et
composicion envejecimiento en el material,
o fase mono al., 2013)
guimica desencadenando rupturas y

agrietamientos.
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oxido. El
estabilizador mas
utilizado es el 6xido
de itrio, generalmente

3% en moles.

Los poli cristales
de circonio tetragonal

estabilizados con

- itria , son muy Yasea con Itrio, CP o HA, los
Adaptabilidad . )
o utilizados en resultados obtenidos no (Kono et al.,
biologica de los o o )
_ aplicaciones clinicas, permiten generar datos 2015)
materiales ] o .
debido a su mayor definitivos de uso clinico.
resistencia a la
fractura y resistencia
a la flexion.
Algunas proteinas podrian
Adsorcion de Excelente separarse por completo de la
proteinas y su adaptabilidad superficie solo bajo las )
: » L . . (Hashmi,
interaccién biolodgica, circunstancias en que todos los 2014)
celular con el osteoitegracion y enlaces con la superficie estan
biomaterial proliferacion celular. | comprometidos por una nueva
proteina
Se ha reconocido que
Principios de los cambios
adsorcion: conformacionales y o ) .
] ) y Imprecision con la integracion
-Proteinas de orientacion de las ) Ny
) ) intermolecular del tejidoy el | (Galvan et al.,
extracelulares proteinas tienen una )
implante. 2016)

-Proteinas de

membrana celular

influencia directa
potencial en la

determinacion de los
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tipos de ligandos
accesibles para las
comunicaciones con
los receptores de la

superficie celular

Bio ceramicos

Proveen una
alternativa econémica
y de uso libre en
varios tipo de
tratamientos, ya sean
de recubrimientos
metalicos hasta
reemplazos

articulares.

A medida que la temperatura
aumenta, la estructura meso
porosa de
ZrO> puro colapsa. Esto se
atribuyd al crecimiento
prolongado de los cristalitos y
la sintonizacion difusa que
conducen a un rapido
engrosamiento de los poros un
hallazgo que fue respaldado por

las mediciones de DRX.

(Tana et al.,
2019)

Técnicas de
respuesta celular
en la modificacion
de la superficie
del material:
-Grabado &cido
-Chorro de arena
-Pulido
-Luz ultravioleta
(UV)
-Laser
-Recubrimiento

-Auto ensamblaje

Proporcionan
versatilidades en el
tratamiento de la
superficie del bio-
material, que va
desde la unioén
epitelial hasta la
formacion de

aspectos hidrofilicos.

Las propiedades de la
superficie pueden llegar a a
afectar en gran medida el
rendimiento biolégico de
un biomaterial sélido . Estas
propiedades incluyen energia
superficial, carga
superficial, humectabilidad ,
quimica superficial y topografia

superficial

(Murakami et
al., 2017)
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La zirconia

biomédica

Se ha reconocido que
esta bio-ceramica es
naturalmente inerte a
los &cidos y bases,
que pueden aplicarse
potencialmente en
individuos que
podrian tener algunas
respuestas alérgicas al

titanio.

Los estudios generan aun

incertidumbre en al tratamiento

clinico con este tipo de
proétesis.

(Harianawala
etal., 2016)
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6. CONCLUSIONES

El zirconio presenta caracteristicas unicas de enlace y correlacion bioldgica, ya sea puro o en
mezcla, considerando su ordenamiento molecular la fase tetragonal es la mas estable, pero, aun
asi, presenta caracteristicas de modificacion en al osteo-integracion de tejidos. Como bio-ceramico
desarrolla adaptacion bildgica, proteccion de bacterias e infecciones, asi como la inhibicion de la
formacion de bio-peliculas dafiinas al tejido; de cierta forma y teniendo en cuenta los estudios y
las técnicas actualizadas, la modificacion de la superficie de un bio-ceramico puede mejorar la
implantacion y adaptacion de la protesis a nivel celular; ya que un implante requiere una fuerte
compatibilidad con los tejidos duros y blandos. Asi pues, es necesario tener en cuenta las medidas
necesarias para suplir los posibles inconvenientes de adhesién microbiana y poder evitar una
cascada de reacciones que pueden ocurrir en la superficie del implante y el entorno bilégico
analizado. Por otro lado, es indispensable recalcar que la evidencia proporcionada muestra que los
implantes de circonio manifiestan caracteristicas muy Optimas para el tratamiento clinico de las
prétesis articulares, presenta una excelente interaccion con el itrio y la hidroxipatita, asi como
propiedades de superficie y rugosidad que manifiestan particularidades de proliferacion de células
y proteinas; es indiscutible la proporcionalidad de su funcién respecto a la temperatura ya que
puede afectar su estructura meso porosa pero, es un material con opciones valoradas para el
reemplazo de protesis articulares a pacientes que presenten aversion alérgica a prétesis de titanio,
aun asi, se necesitan estudios prolongados para respaldar su uso articular, ya que su principal
desarrollo se enfoca en prétesis de tratamientos méas pequefios y los datos no son suficientes para
respaldar una aplicacion clinica de mayor magnitud a largo plazo, es bien sabido que los estudios
realizados no han logrado establecer una diferencia relevante en la aplicacién de la zirconia, y sus

referentes como lo son la aliminay el titano.



37

7. RECOMENDACIONES Y TRABAJOS FUTUROS

De acuerdo a los estudios informados sobre la reduccion severa de la resistencia al envejecimiento
de los biomateriales a base de zirconio, causa cierta falta de fiabilidad entre los cirujanos con
respecto a su uso clinico; principalmente por parametros que no ayudan a ser concluyentes en el
uso biologico del biomaterial. Ademas, aunque algunos estudios han reportado respuestas
aceptables de proteinas y celulas a biomateriales basados en zirconia, todavia es necesario
comprender profundamente su comportamiento bioldgico. Asi pues, para tratar mejor su superficie
se debe lograr una bio-compatibilidad perfecta, proporcionando estrategias novedosas, como tratar
de imitar un entorno 3D in vivo a micro y nano-escala para poder estudiar la interaccion bioldgica
con sefiales mecanicas y quimicas aprovechando la tendencia en el campo de la biotecnologia y la
ingenieria de tejidos. En consecuencia, la investigacion adicional es esencial para crear un lugar

seguro para esta bio-cerdmica en el uso clinico a largo plazo.
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