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Los tejidos naturales duros como hueso, esmalte y dentina son tejidos calcificados ademés de
algunos componentes organicos. El diente tiene un alto porcentgje de tejido mineral, conformado
bésicamente por fosfatos de calcio como la hidroxiapatita. En este articulo se describe el disefio y
aplicacion de dos bioceramicas fosfocdlcicas, biomiméticas, sintetizadas a partir de la cascara de
huevo, por el grupo GRAMO. Estas fueron colocadas en molares de ratas Wistar, como fase
preliminar en el desarrollo de un nuevo material para uso sobre humanos. En los premolares se
observo el comportamiento bioldgico tanto en respuesta aguda como en respuesta crénica.
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Abstract

Natural hard tissues such as bone, enamel and dentine are calcified tissues accompanied by
some organic components. Tooth has a high percentage of mineral tissue, basically consisting of
calcium phosphates like hydroxyapatite. In this article the design and application of two bioceramics
consisting of various calcium phosphatesis described. Calcium phosphates phases were synthesized
from eggshells. Some physicochemical properties were taken into account to produce a balanced
blend of biomimetic phosphates. Two of these mixtures were applied in Wistar rats premolars. The
biological acute and cronic pulpar response was evaluated. This preliminary assessment indicates
the feasibility of pursuing further studies on these composite materials for human use.
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I ntroduccion

Los tejidos calcificados (hueso, dentina y esmalte)
estén constituidos de una parte organicay una mineral.
El contenido mineral alcanzael 70% en ladentinay 96%
en el esmalte dental (Pashley D, Walton R.1997). El mi-
neral es hidroxiapatita(HA) no estequiométricacon sus-
titucionesde Mg*, Na*, K*, CO,?#, HPO, #, F y vacancias.
Lacomposicién quimica, lamorfologiacristalinay ladis-
tribucién de cristales de las apatitas bioldgicas varian
segun las especies, lostejidosy laedad delosindividuos
(DoremusRH, 1992; LeGeros RZ, 1991).

En tejidos duros, las biocerdmicas podrian ser los
biomateriales de sustitucion ideales, ya que poseen una
buena biocompatibilidad e integracion con estos tejidos
Y, a su vez, son los materiales mas parecidos al compo-
nente mineral humano (Tabla 1).

L as biocer amicas

L as ceramicas pueden ser naturales como el cuarzo, la
piedraiman, el topacio, el corindény las piedras precio-
sas. Pueden ser sintéticas como la alimina, en especial
lasde altapureza, lasferritas de |os medios magnéticos de
almacenamiento de datos, el carburo de silicio de las li-
jas, lostransistores, los aislantes el éctricos, |os supercon-
ductores, el combustible nuclear y muchisimos mas.

De manera general |a cerdmica puede definirse como
todo material inorganico, no metélico, con enlacesionicos
0 ionico-covalentes (Ila mayoria de material es ceramicos
son 6xidos), conformado a partir de un polvo en el quela
consolidaci6n se hace con sinterizacion. Entre estas cera-
micas existen las bioceramicas o biomaterial es ceramicos
y entre estas bioceramicas las mas utilizadas son |os com-
puestos de fosfato y calcio o compuestos fosfocal cicos.

Entre los compuestos fosfocélcicos se encuentra
una gama muy variada de bioceramicas en donde las
mas biomimeéticas son |os fosfatos que provienen del
acido ortofosférico. Entre estos ortofosfatos encon-
tramos la hidroxiapatita Ca,(PO,),(OH),, el fosfato
tricalcico beta Cay(PO,),, el fosfato monocalcico
monohidratado Ca(H,PO,),-H.,0, el fosfato octacalcico
Cay(HPO,),(PO,),.5H.0, el fosfato dicalcico dihidratado
CaHPO,-2H,0, el fosfato monocalcico anhidro
Ca(H,PO,),, el fosfato tetracalcico Ca,(PO,) O, la
carboapatita Ca,,(PO,),(CO,),(OH),, el fosfato dical cico
anhidro CaHPO, y el fosfato de calcio amorfo. La ma-
yoriade estos se encuentran en tejidos natural es en con-
diciones naturales o patol6gicas (Mathai M, Ahozo T.
2001).

Las ceramicas mono o dicalcicas son muy acidasy en
la actualidad tienen aplicaciones restringidas principal -
mente alos biocementos y a otras pocas aplicaciones.
L ascaracteristicas esencial es de estas ceramicas, especial -
mente las menos acidas, son la biocompatibilidad y la
bioactividad. Labiocompatibilidad inerte puede descri-
birse como ausencia de toxicidad, de inflamacién y de
generacion derespuestaacuerpo extrafio. Labioactividad
se define como ausencia de toxicidad, ausenciadeinfla-
macién con interaccién constructivacon las célulasy te-
jidos vivientes circundantes.

L os fosfatos calcicos, especialmente los sinterizados
o los obtenidos por sinterizacion reactiva, son materiales
cerdmicos. Laapatitaes un material cerdmico natural que
se encuentra en yacimientos geol 6gi cos frecuentemente
como fluoroapatita. Estos mismos dos minerales a su vez
se encuentran en sistemas vivos donde hacen parte del
metabolismo de varios iones, principalmente del calcio
que se almacena en fase sélida y proporciona soporte

Tabla 1. Comparacion de la composicién inorganica de tejidos cal cificados con un material ceramico
(Dorozhikin SV, Epple M. 2002).

Composicion Esmalte Dentina Hueso Hidroxiapatita

Calcio [wt%] 36,5 35,1 34,8 39,6
Fosforo (P) [wt%] 17,7 16,9 15,2 18,5
Ca/P (relacion molar) 1,63 1,61 1,71 1,67
Sodio [wt%] 0,5 0,6 0,9 -
M agnesio [wt%)] 0,44 1,23 0,72 -
Potasio [wt%)] 0,08 0,05 0,03 -
Carbonato (CO;) 3,5 5,6 7,4 -
[wt%o]
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mecanico y funcionalidad como instrumento de defensa
y masticacion para la digestion. Una bioceramica puede
ser una ceramica natural como las constituyentes de teji-
dos duros pero también abarca las ceramicas sintéticas
gue tienen aplicaciones médicas y odontol dgicas.

La palabra biomimético designa los procesos o |os
material es que se han obtenido imitando las condiciones
de proceso o las caracteristicas finales de |os materiales
naturales de los seres vivos. El esmalte dental que es
hidroxiapatitaen un alto porcentaje debe su durezaauna
sinterizacion biol6gica lenta pero muy eficiente que se
Ileva a cabo atemperatura corporal.

La apatita que el hombre produce artificialmente no
tiene la maravillosa microestructura de la natural y la en-
durecemos en poco tiempo por sinterizacion a temperatu-
rascercanasalos 1000°C. Estatemperaturadefinitivamente
no es biomimética. Las propiedades mecéanicas de la HA
policristalina artificial son pobres comparadas con las de
laHA natural o seala perfectamente biomimética.

Bio-Remineralizacién dental en recubrimiento
pulpar directo

Labiomineralizacion es laelaboracion deunamatriz
organica seguida de una nucleacién heterogénea
ionotropica de sales de calcio a partir de una solucion
acuosa para formar un tejido duro. La mineralizacion es
un proceso complejo en donde intervienen diferentes te-
jidos y células, factores de origen celular, moléculas y
especi es quimicas que participan en reacciones quimicas
asociadascon lascélulas. Laprimeraetapadel proceso de
mineralizacion es la sobresaturacién deionesde calcio y
fosfato en el medio. Esta condicion no es suficiente para
lamineralizacién, yaque no es solo un fenémeno fisico-
guimico, también los factores biol dgicos intervienen. El
paso de estado liquido aestado sélido sellamanucleacion,
es decir, formacion del primer nicleo sélido a partir de
ionesindividuales. Paraformar un nicleo estable, losiones
se tienen que ordenar de forma apropiada. Si el tamafio
del nucleo enlasolucion esestabley suficiente, se puede
generar crecimiento cristalino y la formacién de un pri-
mer cristal (Posner AS, 1985).

El tejido vivo delosdienteso sealapul papuede que-
dar expuestapor causastraumaticas, decariesoclinicasy
frecuentemente muere conllevando atratamiento de con-
ductos, muerte pulpar y pérdida del diente. Sin trata-
miento las consecuencias pueden ser inflamaciones,
infecciones, encefalitis, meningitisy muerte.

El recubrimiento pulpar es la colocacion de un mate-
rial para cubrir y proteger la pulpa, evitar su muerte y

permitir lacicatrizacion de la pulpapor medio de un pro-
ceso de bio-remineralizacién. EI recubrimiento, entre
otros beneficios, protege el diente einduce el cierre del
extremo apical delaraiz dental. El producto mas utiliza-
do para este recubrimiento es el hidréxido de calcio ade-
mas de algunas cerdmicas biocompatibles o también de
polimeros. El recubrimiento pulpar tiene varios proposi-
tos, el primero es proteger la pulpa de la agresion conti-
nuaday agravante, el segundo es el mantenimiento dela
vitalidad del diente tratado. La proteccién de la pulpa
vital buscallevar, en un tiempo prolongado, alaregene-
racion deladentinapor laproduccion querealizalapul-
pa viva de un tipo de dentina Ilamada terciaria para
reemplazar |a dentina primaria o secundaria que se des-
truyé debido adiferentes causas. Este proceso de regene-
racion por bioremineralizacion lo realizan células
especializadas |lamadas odontoblastos

Se hademostrado que la utilizacion de hidroxiapatita
pura en ratas, algunas veces, genera una reaccion
inflamatoria'y una necrosis superficial en el tejido de la
pulpadental . El fosfato tricélcico hademostrado dar bue-
nos resultados y se ha observado neoformacién de denti-
na alrededor de los granulos de cerdmica, mostrando ser
superior al Ca(OH), en algunas oportunidades (Merray
PE et al. 2002).

Se han utilizado otros materiales para este fin, como
resinas compuestas, adhesivos, ionémeros, etc. (Elledge
DA. 1998, Jean A et al 1988) y se ha demostrado que las
ceramicas, mas que otros materiales, tienen una buena
biocompatibilidad y una posible accion de regeneraci 6n
tisular.

Laintegracion entre el material ceramico y el tejido
tiene 3 fases: laprimeraesuna reabsorcion, lasegunda
eslainterposicién de capas detejido fibroso que asu vez
se da en varias etapas: se generara una inflamacién, y
luego vendran al lugar células osteogénicas especializa-
das que son controladas por variosfactoresy enlatercera
fase vendraunamineralizaci 6n en donde se sabe que existe
unatransformacidn de odontobl astos a odontobl astoides
gue son los que posteriormente secretan la matriz para
mineralizacién que serebosaradeionesdecalcioy fosfato
generando finalmente los cristal es de hidroxiapatita (Ten
CateA.R.1989).

Este articulo muestra el proceso de disefio e imple-
mentacion de material es biomiméticos ceramicos segun
sus propiedadesfisicoquimicas, con el fin de compararlas
con las del hidroxido de calcio, para obtener una cerami-
cacompuesta que supere el desempefio de éste Gltimo. Al
mismo tiempo, se quiere mostrar un estudio preliminar en
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donde se utilizaron dos ceramicas biomiméticas no
estequiomeétricas (Ilamadas QCP1 y QCP2), sintetizadas a
partir de cascarade huevo en el Departamento de Quimica
delaUniversidad Nacional de Colombia. Las dos cerdmi-
cas utilizadas estan compuestas por fosfato tricalcico
(TCP), hidroxiapatita(HA) sinterizaday HA no sinterizada
unidaa otros compuestos o elementos quimicostal escomo
carbonatos, potasio, sodio, cloro y magnesio, entre otros
combinados en diferentes proporciones para dar origen a
los dos material es ceramicos antes mencionados y determi-
nar su capacidad de interaccién con el tejido vivo, para
una posible regeneracion dentinal en recubrimientos
pul pares directos usando normasinternacionales (American
Dental Association, 1972,1979, Norma | SO 7405, 1997).

M etodologia
Seleccion de materiales

El primer factor que se tuvo en cuentafue la composi-
cién quimicade lao las fases que se van aemplear. Para
que losresultados sean més cercanos alosdelos materia-
les naturales se debe buscar que lacomposicion quimica
sea |lo méas biomimética posible por lo que se analizé la
composicion reportadaen literaturaparaesmaltey denti-
nay se seleccionaron tanto un material de partidaparala
sintesis como un proceso biomimeético.

Aungue los huesos tienen composicién muy parecida
aladelosotrostejidos duros como ladentina, sedecidi6
no emplearlo debido a que por las propiedades de
intercambiador i6nico de la HA, en el material 6seo se
acumulan losiones benéficosy ademas |os metal es pesa-
dos con consecuencias negativas en el funcionamiento
de los materiales implantados. Se seleccioné un material
de desecho con constitucién iénica muy parecidaalade
la dentina que es la céscara de huevo de gallina ya que
consta en su parte inorganica casi totalmente de carbona-
to de calcio (98%) y el 2% restante es carbonato de
magnesio y pequefias cantidades de iones sodio, potasio
y fosfato. Lacomposiciéon global delostejidos durostam-
bién se puede obtener por mezcla de compuestos puros
gue contengan losiones mencionados en cantidades apro-
piadas pero esto conlleva complejidad al requerir una
numero de reactivos analiticos que contengan como iones
mayoritarios|os recién mencionadosy que no contengan
elementos pesados o extrafios al os organismosvivos. Asi
gque como material de partidase empleo lacascarade hue-
vo. Losanalisisdefluorescenciaderayos X, dedifraccion
de rayos X, de andlisis térmico diferencial, termogra-
vimétrico einfrarrojo delacascarajustifican ampliamen-
te esta seleccion.

Seleccién delafuente de calcioy del proceso

Para llegar a materiales méas biomimeéticos es preciso
que el tratamiento quimico no dafie el balance de iones
del material de partida. Se decidi6 emplear como via de
sintesislareaccion acido base heterogénea (liquido-soli-
do) debido aque ademéas de las fases ceramicas de fosfatos
de calcio el nico subproducto es aguay esto favorece la
alta biocompatibilidad. Esta via empieza por la descom-
posicién térmicade la cascara de huevo a 1000°C, tempe-
ratura que aseguralaeliminacion detodamateria organica
de lacascara que podria generar respuestainmunol dgica
alosimplantes. Ademasel carbonato se descompone com-
pletamente para dar CaO. Este se hace reaccionar con ex-
ceso de agua desmineralizada para obtener el hidréxido.
Este se suspende en agua y se hace reaccionar con solu-
cion acuosa de acido ortof osférico para obtener el fosfato
de calcio deseado. Por tratarse de un sistemaheterogéneo
lareaccién no se completaa pesar de tiempos de reaccion
prolongados y agitacién fuerte y permanente. Para favo-
recer |labiomimeticidad se sustituyo en todo el proceso el
agua por suero hiolégico artificial (SBA) que contiene
los iones inorganicos mas abundantes en concentracio-
nesigualesalasdel suero sanguineo humano deformatal
queel proceso no drenalosionesoriginalesdelacascara
si no que los mantiene y puede incorporar alos sélidos
nuevos iones en concentraciones biol dgicas.

Seleccion de las fases

El material ceramico biocompatible por excelencia
para tejidos duros comprobado en estudios clinicos es la
HA. Esta se obtiene en la sintesis descrita anteriormente
en forma nativa y la usada en implantes es la HA
sinterizadaatemperaturas que varian entre 900y 1200° C
segun algunas propiedades de los polvos antes de
sinterizarlos. Las ceramicas sinterizadas son muy poco
porosas, densas y tienen baja solubilidad. Como la
remineralizacion la efectlian células que no se desplazan
por los fluidos biol égicos si no que o hacen por superfi-
cies sblidas, es conveniente aportar un material como la
HA sinterizada que ofrezca soporte fisico estable, cosa
que se logra bien pues la HA sinterizada tiene una
solubilidad bastante pequefia (-log K = 116,8 (Dor oz-
hikin SV, EppleM. 2002) quelahace muy poco resorbible
y tiende a ser mas un material biocompatible inerte que
un material biocompatible activo (Tabla 2). Asi que se
decidio6 que esta HA debia ser un componente del mate-
rial aensayar.

Sin embargo, los odontoblastos para poder crear
neodentinarequieren de calcio y fosforo en solucion que
otras células existentes en la pul pa pueden disolver con
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Tabla 2. Propiedades relevantes de algunos fosfatos de calcio (Dorozhikin SV, Epple M. 2002).

[a] No precipitan en solucién a ningn pH y se deben obtener en fase sélida.

6 | Solubilidad a 25°C Solubilidad a 37°C pH: estabilidad en
Componente ormula -log(K ) -log (K ) solucién acuosa a 25°C
Sp Sp’
Brushita,
fosfato dicélcico CaHPO,.2H O 6,59 6,63 2,0-6,0
dihidratado
Fosfato octacélcico CaS(H m4)2(m4)4.5H20 96,6 95,9 5,5-7,0
o-fosfato tricalcico a-Ca(PO,), 25,5 25,5 [a]
B-fosfato tricélcico B-Ca(PO,), 28,9 29,5 [a]
Hidroxiapatita Ca (PO) (OH), 116,8 117,2 9,5-12

flujo muy pequefio desde tejidos duros (Guevara ClI,
Delgado E. 2006). También en la irrigacion sanguinea
hay concentraciones de ambos elementos en bajas con-
centraciones. Por |o anterior parece necesario aumentar
las concentraciones de calcio y fosforo disponibles en el
sitio del implante para que se de una remineralizacion
acelerada. Esto se implement6 de dos formas, la primera
con laincorporacion de HA no sinterizada que tiene una
solubilidad mayor que no corresponde a la del material
cristalino. Este suministro de iones serd un poco mas el e-
vado que el natural y estable por largo tiempo. Cabe ano-
tar quelas HA sintetizadas en |aboratorio paraeste material
compuesto fueron HAs no estequiométricas debido no
solamente a las vacancias frecuentes en este material si
no también ala existencia de cationes mono y bivalentes
asi como a sustitucién de carbonato tipo A y o0 B que
desvian larelacién Ca/P del valor de 1,67.

Paralograr un aportedeionescalcioy fésforo de mayor
concentracion esnecesario recurrir aotrasfasesdeentrelas
gue se selecciond el fosfato tricélcico beta con estructura
de whitlockita debido alaestabilidad conferida por la pe-
guefia cantidad de magnesio proveniente de la cascaray
del SBA del proceso. Estaceramicatieneun—log K =255
(Dorozhikin SV, Epple M. 2002) que indica el papel de
aporte incrementado de losiones mineralizantes.

Lostejidos derestauracion inducidos por implantes de
HA de alta pureza son diferentes a los tejidos naturales
porgue estos se han formado en un ambiente que contiene
CO, de la respiracion y carbonatos y la HA es capaz de
intercambiar iones, entre ellos el i6n carbonato en dos po-
siciones estructurales llamadas A y B. La A solamente su-
cede cuando el carbonato seincorporadurantelaformacion
de la ceramica pues estos sitios son estructural es inamovi-
blesy cuando laexposicion estardiael intercambio yaes
imposible. La sustitucion B se puede dar durante o des-

pués de la formacion. Asi que la HA natural tiene ambas
sustitucionesy lasintética de altapurezano tiene ninguna
sustitucion y en contacto con fluidos biol 6gi cos solamen-
te puede tener la sustitucién B. Por esta razén durante la
sintesis del material biomimético se incorporé el carbona-
toy ademas se agregd como unafase cerdmicaadicional en
el material polifasico sintético, para acelerar o que los
histélogos Ilaman |la maduracion del tejido neoformado.

A laluz delo discutido es masfacil diagnosticar aho-
ra los limitantes que tiene el material tradicionalmente
usado en laterapiade recubrimiento pulpar directo o sea
el hidréxido de calcio. Este esun material con pH cerca-
no a 13 que lo hace caustico. Su pH tan basico puede
inducir la muerte del tejido pulpar en diente por alta
irritabilidad al tejido. Esto explicaladisparidad deresul -
tados obtenidos con este hidroxido pues a veces cura a
veces necrosa, dependiendo de lasalud de lapulpa. Si es
saludable aguanta el choquey si esta débil la mata. Sin
embargo el hidréxido tiene una gran ventajay es que su
pH esteriliza, factor extremadamente importante ya que si
se dainfeccion pulpar no hay material mineralizante que
sirvay lainfeccion puede tener resultados fatales.

Otra desventaja que se le encuentra al hidréxido es
gue aportaUnicamente calcio y no fésforo. Este problema
seresuelve con laseleccién delastresfasesfosfocal cicas
yamencionadas. El problemadel pH también se resuelve
enlamismaformayaquelasceramicasson menosalcalinas
que el Ca(OH), . Queda el problema de mantener |a asep-
siaparalo cual unaopcion seriaadicionar un antibiotico
ala cerédmica, cosa que se consideré indeseabley por lo
que se recurrié aincluir trazas de hidroxido de calcio en
las otras fases ceramicas de forma tal que se mantiene la
asepsia del material pero el efecto del pH no es duradero
pero si suficiente para que se pueda llevar a cabo laim-
plantacién y obturar larestauracion.
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Paramejorar lahomogeneidad del material el Ca(OH),
y laHA no se dosificaron aparte si ho que se obtuvieron
en mezclaintima por control de las reacciones de sintesis
y asi se dosifico.

Produccion

Para aplicar los conceptos del disefio del material
cerdmico polifasico descrito, se sintetizaron los varios
componentes cerdmicos mencionados, se caracterizaron
por técnicas de difraccion de rayos X, fluorescencia de
rayos X, andlisistérmico diferencial, analisis termogra-
vimeétrico, espectroscopia infrarroja por transformada de
Fourier, tamafo de particula por sedigravimetriade rayos
Xy andlisis quimico por via himeda de larelacién Ca/P.
La mezcla de fases se seco, se molié y homogeniz6 en
mortero vibratorio de &gata, se empaco en cantidades de
0.2 g enrecipientesherméticosdevidrio grado farmacéu-
tico, se sellaron los recipientes y se esterilizaron con ra-
diacidon gama. Se prepararon dos composiciones que se
bautizaron QCP1 y QCP2 que se diferenciaban en la pro-
porcién de las multiples fases (Diaz CC, 2003).

i
Caco? cao 0 Ca(OH)?
—
900-1000°C

10Ca(OH)2 + 6H3PO4 > Calo(PO4)8(0H)2 +18H20

Ca¥(PO*)? + 6H20

3Ca(OH)? + 2H3PO* — >

I mplantacion

Las ceramicas QCP1 o QCP2 seimplantaron en molares
de rat asWistar, al igual que el hidréxido de calcio como
material de control, bajo el manejo de bioterio certificado.

Para evaluar su comportamiento biolégico sobre la
pulpadental, se establecieron dos grupos de ratas:

Grupo 1: respuestaaguda, ratas sacrificadas 3 dias
después de la implantacién de | os diferentes materiales.

Grupo 2: respuesta crOnica, ratas sacrificadas 90 dias
después de la implantacion de | os diferentes materiales.

Paraestetrabajo, seutilizaron quinceratas Wistar de3
meses de edad y de un peso aproximado de 250 gramos.

Se utilizaron diez molares para cada uno de los mate-
rialesy cinco parael material control, en cadauno delos
grupos (1 y 2). En cada molar se realizé una cavidad
oclusal clase I, previa desinfeccidn con peréxido de hi-
drégeno 3% (vol/vol) y clorhexidina, luego de desinfec-

tado el molar, se hizo una cavidad con fresa de diamante
de un cuarto de milimetro de didmetro, hastallegar auna
exposicion pulpar minima, paralo cual seutilizé unalupa.
Lahemorragia se control é con torundas de algodon esté-
ril. Al limpiar el area, se aplic6 una pequefia cantidad (1
mm de espesor, aproximadamente) de hidréxido de calcio
odelosmateriales QCP1 o0 QCP2, respectivamente, sobre
laexposicién. Paraimplantar el material, previamente, se
mezclé el polvo con agua esterilizada hasta formar una
pasta espesa aplicable con un brufidor de bola esférica.
Finalmente, se restauré la cavidad con amalgama de pla-
ta, como material permanente.

L os animales se sacrificaron en dos tiempos quirurgi-
cos: siete animales alos 3 dias 'y ocho animales a los 3
meses después de colocar el material. se extrajeron los
molares que tenian tratamiento con las dos ceramicasy el
material de referencia.

Paralarespuestabiol 6gicaaguda(Grupo 1) serealiza-
ron lossiguientestres analisis:

1. Andlisis histopatol6gico de las muestras , teniendo
en cuentatresnivelesasi :

Nivel 0, no se encontraron cambios hi stopatol 6gicos.

Nivel 1, se encontraron cambios histopatol 6gicos
moderados.

Nivel 2, se encontraron cambios histopatol 6gicos
graves.

2. Analisis radiogréafico en la respuesta aguda de los
molares Se determinaron cuatro aspectos, asi:

0, no hay cambios radiograficos.

1, se presenta un ensanchamiento periapical leve en
el molar tratado.

2, se presentaun ensanchamiento periapical graveen
el molar tratado.

3, se presentan otros cambios como reabsorciones
radiculares internas y externas y calcificaciones
intrapul pares.

1. Andlisisdel comportamiento de losanimales.

Losanimales del bioterio se observaron continuamen-
te paradeterminar cambios en el comportamiento que su-
ponen dolor, como pérdida del apetito, inquietud o suefio
exagerado.

Para evaluar la respuesta crénica a los materiales, se
tomaron dos de las muestras de cada uno de |os grupos y
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del material control, se prepararon y se llevaron a
microscopia 6ptica. De igual manera, se tomaron otras
dos muestras de cada material parallevarlas al microsco-
pio electrénico de barrido; en este tltimo caso, |as mues-
tras no sufrieron el proceso de desmineralizacion.

Se determinaron cuatro pardmetros, asi:
1. Presenciadel puente dentinal,

2. Ausenciadel puente dentinal,

3. Presenciadedentinaterciaria, y

4. Ausenciadedentinaterciaria

Resultadosy discusién

La caracterizacion de las ceramicas fue realizada en
trabajos anteriores realizados por el grupo de trabajo en
donde seconfirmélaobtencion dehidroxiapatitay fosfato
tricélcico (Diaz CC, 2003).

L os material es que sintetizamosy usamos en este tra-
bajo tienen varias ventajas con respecto al Ca(OH),: son
mas fisiol dgicos, pues su pH es de 7 a 8, mientras que el
del Ca(OH), esde 12, aproximadamente. Nuestras cerami-
cas son materiales multifésicos que proveeniones Ca++y
HPO4= de manera prontay sostenida, |0 que permite que
seforme un esqueleto en el material con lahidroxiapatita
sinterizada, la cual tiene una solubilidad de aproximada-
mente 117,2 ( - log Ksp) por otra parte, el B-fosfato
tricélcico se va reabsorbiendo permitiendo la entrada de
la matriz de colageno que se va mineralizando.

El 3-fosfato tricél cico no se encuentraen sistemas bio-
|6gicos. Sin embargo, es muy importante y relevante en
un proceso de mineralizacién, ya que éste, después de
unasaturacioninicial deionescalcioy fésforo en el me-
dio, pasa a convertirse en fosfato octacal cico. Posterior-
mente, se convierte en hidroxiapatita, la cual sufre un
proceso de maduracién con ayuda de los carbonatos y se
convierte, asu vez, en carbonoapatita: finalmente, se con-
forman los ndcleos de calcificacion y terminan en una

N7

2
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Figura 1. Ratas Wistar en el momento en que se preparan las
diferentes cavidades y se coloca el material. Nétese el espacio
reducido pararealizar el procedimiento.

matriz mineralizada (Dor ozhikin SV, EppleM. 2002, Jean
A, 1988).

Losresultados de las muestras analizadas en el micros-
copio Optico se muestran en la Tabla 3. El 75% de los
molaresimplantados con el material QCP1 sufrieron algin
grado deinflamacion, con presenciade polimorfonucleares
neutrofilos y, posiblemente, eosinéfilos; mientras que los
molares implantados con QCP2 no mostraron inflamacion
pulpar en ninguno delos molares evaluados, esdecir, hubo
100% de biocompatibilidad. Si bien el hidréxido decalcio
mostré una buena aceptacion por parte de la pulpa, hubo
uno, de seis molares, que resulto con inflamacion grave.

Tanto en los molares con QCP1 como en aquéllos con
hidroxido de calcio, las pul pasinflamadas mostraron una
inflamacion tipica: presencia de polimorfonucleares, au-
mento de los vasos sanguineos, desprendimiento de la
empalizada odontoblastica y pérdida de la homogenei-
dad de lamatriz coladgena (Figuras2y 3).

Larespuestapositivadel QCP2 se podriaexplicar por
el pH fisioldgicoy por las propiedades biomiméticas del

Tabla 3. Resultados del estudio histopatol 6gico de las muestras, tres dias después de la colocacion de los diferentes materiales.

Material Sin cambios histopatol 6gicos I nflamggieérr;ggl par Inflamacién pulpar grave
QCP1 5 1
QCP2 0
Ca(OH), 0 1
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importante infiltrado de polimorfonucleares neutréfilos (PMN),
exceso de vasos sanguineos (VS) y pérdida de la homogeneidad en
la matriz de colageno (MC); (40X).

Figura 3. Microscopia 6ptica del material QCP1. Se observa
importante infiltrado de polimorfonucleares neutrofilos (PMN) y
desprendimiento de la empalizada odontoblastica (DEO); (20X).

material. Ademas, podriaafirmarse que el uso de carbona-
tosno esbenéfico paralaintegracién del material, yaque
este componente era el Unico que diferia entre QCP2 y
QCP1, cuyos resultados tuvieron una diferencia estadis-
ticamente significativa (p = 0,002).

Ahora bien, por la presencia de inflamacién pasadas
72 horas, no se puede considerar un hecho la necrosis de
la pulpa. Algunos autores afirman que la inflamacién
posoperatoria puede desaparecer hasta 8 dias después de
laagresion (Mjor lvar A. 2002).

El estudio radiografico present6 una gran concordan-
ciacon lo encontrado en el estudio histopatol 6gico. Sin
embargo, debe considerarse como un andlisis complemen-
tario y no de diagndstico. L os resultados se presentan en
laTabla4. Se observaquetanto el QCP1 como el Ca(OH)2
presentan un importante ensanchamiento periapical y no
se encuentran cambiosradiogréaficosen el material QCP2.

En larespuesta cronica de la pulpa dental con los dife-
rentes materiales sintetizados y €l hidroxido de calcio, se
quisieron determinar dosaspectos principal es: neoformacion
de dentinaterciariay presencia de puente dentinal .

Las muestras de QCP1, QCP2Yy el hidroxido de calcio
presentaron neoformacién dentinal con un patrén de cre-
cimiento vertical y no horizontal que esel que permitela
formacion de puente dentinal. De igual manera, se pudo
observar que el nuevo tejido formado en lostres materia-
les se caracteriz6 por ser una osteodentina (dentina en
donde hay unaformacién de lagunas); en ella se observa
cémo lamatriz mineral sevaformandoy vaencapsulando
los odontoblastos (Figura 4), estas observaciones se hi-
cieron tanto en el microscopio 6ptico como en el electro-
nico de barrido. Igualmente, en los dientes tratados con
QCP1 y en los tratados con QCP2, se puede observar la
formacién de una matriz densa, inmadura, pero mucho
mas homogénea que la encontrada con el hidréxido de
calcio y que posteriormente se mineraliza.

En el proceso de mineralizacion deladentina, existen
unas células que juegan un papel muy importante, deno-
minadas células odontobl astoides (odontoblast- likecells)

Tabla 4. Resultados del estudio radiogréfico de las muestras, tres dias después de la colocacién de los diferentes material es.

Material Sin cambios radiogr &ficos Enwnchamllgllteo periapical Ensancharglre:\sg periapical
QCP1 3 5 1
QCP2 7 2 0
Ca(OH), 4 1 1
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Figura 4. Microscopia éptica del material QCP2. Se observa
formacion de lagunas de osteodentina (LO) y matriz de posible
dentinaterciaria (DT); (40X).

que, posiblemente, se diferencian a partir de fibroblastos
pulparesy que se convierten en las células que secretan la
matriz de mineralizacion (Mjor Ivar A. 2002, Goldberg
M, Smith A. 2004). Estas células se observaron en este
trabajo con el material QCP2 (Figura4). Se hadetermina-
do que estos cambios morfol égicos en | as célul as son di-
rectamente proporcionales a la capacidad de reparar
dentina. Es interesante el hallazgo, observado con
microscopia electrénicade barrido, de zonas perfectamen-
te diferenciadas de generacion y conduccion (orientacion)
del material deladentinaneoformada, |0 que demuestra
una verdadera integracion (Figura 5).

Espacio
pulpar

Figura 5. Microscopia electrénica de barrido del material QCP2.
Se observan granulos del material (GM) dentro de la pulpa, dentina
terciaria, material QCP2 y una verdadera integracion del material
(I y el nuevo tejido formado (TN); (300X).

Todas las muestras observadas tanto en MO como en
microscopio electrénico SEM presentaron neoformacion
dentinal con un patrén de crecimiento vertical y no hori-
zontal que permitieralaformacion de un puente dentinal .
Se demuestrala generacién y conduccion del material con
la dentina neoformada, y una verdadera integracion entre
el material, el tejido existentey el nuevo tejido (figura 1).

De manera general podemos decir que la biocerdamica
QCP2 present6 lamejor biocompatibilidad obteniendo no
solamente un 100% de éxito en la evaluacion aguda sino
adicional mente presentando una buena homogeneidad y
densidad de la dentina terciaria neoformada e inclusive
unaposible organizacion delostibulosdentinales. Igual-
mente el material QCP2 mostr6 una verdaderaintegracion
con ladentinayaexistente. Futuros estudios pueden pro-
fundizar en lainocuidad y biocompatibilidad en el mate-
rial QCP2 cuyos resultados son buenos, siguiendo la
normalizaciondeestudiostantoinVitrocomoinVivo para
usar en humanos e incluso explorar otras posibles indica-
ciones como pueden ser: apicoformacion o apicogénesis,
pul potomias, resorciones, obturaciones retro y perforacio-
nes dental es entre otras.

Se necesitan estudios complementarios para resolver
los problemas presentados en la técnica en cuanto al ta-
mafio de la cavidad, el tiempo esperado para la respuesta
crénica, la posible toxicidad del carbonato en este tipo
de terapias, lainfluencia en el porcentaje de las diferen-
tesfasesy laimportanciaquetiene el tamafio de particula
en larespuesta de la pul padentaria.

Conclusiones

L os resultados positivos de regeneracion de dentina
terciaria incipientemente estructurada como respuesta
pulpar a los implantes de ceramicas multiféasicas
biomiméticas QCP1 y QCP2 disefiadas sobre los princi-
pios aqui descritos parecen indicar que los conceptos te-
nidos en cuenta son decisivos en el buen funcionamiento
tanto fisicoquimico como biolégico y tisular.
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