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Resumen

Los biomateriales son materiales que se caracterizan por ser moléculas incapaces de
producir una reaccién inmune, pero que son Utiles para complementar la actividad de un
tejido, pueden reemplazar la funcién de algunos tejidos de soporte como el 6seo,
coadyuvando en el buen funcionamiento fisiologico de los mismos; un biomaterial utilizado
es la hidroxiapatita (HA), la cual es un biocristal formado por atomos de calcio, fosforo e
hidrogeno presente en los huesos, debido a que este confiere dureza y rigidez propias de cada
organismo. En este trabajo se presenta una revision bibliografica enfocada en los diferentes
usos que se le ha dado al biocompuesto para el tratamiento de fracturas. También se destaca
el posible uso del mismo para tratamientos con pequefios animales, gracias a sus cualidades
de elasticidad, dureza y adaptabilidad.

Palabras clave: biocompatibilidad, fijacién, tratamiento, compuesto, hidroxipatita.

Abstract

Biomaterials replace the function of some support tissues such as bones, contributing
to its physiological functioning; a biomaterial used is the hydroxyapatite (HA), which is a
biocrystal formed by atoms of calcium, phosphorus and hydrogen present in the bones,
because it confers hardness and rigidity of each organism. This paper presents a

bibliographical review focused on the different uses of the biocomposite for the treatment of



fractures. In addition, this paper foreground the possible use of this biomaterial for small
animal treatments, thanks to its elasticity, hardness and adaptability qualities.

Keywords: Biocompatiblity, fixation, treatment, compound, hydroxyapatite.

Delimitacion del problema

El tratamiento de fracturas en animales ha sido materia de estudio debido al proceso
dispendioso de recuperacion que ademas involucran altos costos, las utilizaciones de
biomateriales han generado avances al respecto en humanos y grandes animales en précticas
rutinarias, sin embargo, en la actualidad algunos estudios en el mundo muestran cémo se
puede utilizar hidroxiapatita (Un biomaterial) en pequefios animales facilitando asi la
recuperacion de mascotas, caprinos y ovinos. En Colombia, debido a sus caracteristicas en
cuanto a la convivencia, utilizacién y recuperacion de animales es un tema central y
generador de recursos econdémico. Las propuestas resultantes de una revision bibliogréfica
analitica pueden facilitar la utilizacion y desarrollo de técnicas asociadas a la utilizacion de
hidroxiapatita y asi contribuir para la disminucion de costos en tratamientos veterinario y

bienestar animal en general.

Objetivos
Objetivo general
Realizar una revision bibliografica analitica acerca de los usos y beneficios de la

hidroxiapatita como biomaterial en lesiones 0seas de pequefios animales.

Objetivos especificos

e Caracterizar la utilizacion de biomateriales para tratamientos 0seos.



e Identificar la utilizacion que se le estd dando a biomateriales en el Colombia
e Generar propuestas que contribuyan al desarrollo del agro utilizando biomateriales en

pequefios animales.

Introduccion

El tratamiento de fracturas en pequefios animales es dispendioso debido a los altos
costos y dificultad en tratamientos postoperatorios. El objetivo principal de este trabajo fue
realizar una revision bibliografica del uso de la hidroxiapatita en prétesis en pequefios
animales, identificando los articulos de mayor relevancia acerca del uso de éste material en la
construccion de protesis. La informacion es tomada de bases de datos indexadas,
evidenciando la viabilidad del uso de este material segun investigaciones y aplicaciones
realizadas en el campo de la medicina veterinaria y estableciendo un comparativo con otros
materiales usados en la construccion de protesis.

La hidroxiapatita (HA) es una molécula inorganica comun, formado por tres
moléculas de fosfato de calcio y por una molécula de hidroxido de calcio, lo que la convierte
en una apatita posibilitando dureza y rigidez propio de los huesos. (Orozco, Marino, Forero, y
Restrepo, 2011). Este importante biomaterial esta asociado con la osteogenesis debido a que
permite que los osteoblastos y osteocitos generen resitencia por acumulacion del cristal
confomando generalmente hasta el 70% de biomasa en el hueso. (Riafio y Vera, 2014).

Debido a su carécter inerte al no potencializar reacciones asociadas con complejos de
histocompatibilidad se ha utilizado comUnmente para tratar lesiones en humanos y grandes
animales, sin embargo, en los Ultimos afios se ha potenciado su uso en lesiones de pequefios
animales. El objetivo de este trabajo fue realizar una revision analitica que visualice su

posible utilizacion en el contexto colombiano.



Biomateriales

Un biomaterial se define como una molécula que esta incapacitada de producir una

reaccion inmune y que es Util para complementar la actividad de soporte en un tejido.

Los biomateriales se comenzaron a utilizar de manera intuitiva a partir de la edad

media, cuando se utilizaban algunos tejidos animales para suturar heridas y detener

hemorragias con ligaduras quirdrgicas (Plazas y Perilla, 2011). Estos hilos eran absorbidos

naturalmente por el organismo tratado, ya que su composicion era biolégica y eran facilmente

degradados por las proteasas propias del paciente. Teniendo en cuenta el gran impacto que

tuvo a partir del siglo XX, debido a la utilizacion masiva y crecimiento exponencial de

técnicas asociadas con recuperacion gracias a la segunda guerra mundial (Diaz y Martinez,

2007). En la tabla 1, se muestran algunos biomateriales utilizados con frecuencia en el

contexto médico derivados de la postguerra. (Gil y Garrido, 2003).

Tabla1

Clasificacién y ejemplos de los Materiales utilizados como biomateriales en medicina
humana y medicina veterinaria

Materiales Definicion Ventajas Desventajas Ejemplos
Polimeros: silicon, Molécula grande,  Elasticos, faciles Baja resistencia Suturas, arterias,
teflon, dacron, constituida por de fabricar, baja mecanica, venas, orejas,

nylon pequerfias densidad degradacion con el mandibulas, dientes,
unidades tiempo. tendones.
quimicas simples.
Billmeyer (2004)

Metales, Considerados Resistencias a Baja Fijacion ortopédica,

alteraciones de
titanio, aceros de
bajo contenido de
carbon.

casi inertes, pues
tienen una
formacion hueso
implante mucho
menor que la
deseada, aun asi
siguen siendo los
mas usados para

soportes de carga.

Rodil, 2009)

esfuerzos de alto
impacto, alta
resistencia al
desgaste.

biocompatibilidad,
corrosion en medios
fisioldgicos, alta
densidad, perdida de
propiedades
mecanicas con tejidos
conectivos suaves.

tornillos, clavos,
alambres, placas,
barras intermediares,
implantes dentales.

Ceramicas: 6xidos
de aluminio,
aluminatos de
calcio, 6xidos de
titanio y carbono.

Los materiales
ceramicos son de
reciente uso y se
consideran como
ceramicos
aquellos cuya
quimica permita

Buena
biocompatibilidad,
resistencia a la
corrosion, inerte,
resistencia a la alta
corrosion.

Fractura ante
esfuerzos de alto
impacto, dificil
fabricacion, baja
resistencia mecanica,
inelasticos, alta
densidad.

Proétesis de cadera,
dientes, dispositivos
transcutaneos.




lograr un
comportamiento
fisiologico y
bioldgico
adecuando en la
parte del cuerpo
donde se use.
Orgaz, F; Rincon,

Jy Capel, F.

(1987)
Compuestos: En esta Buena Carecen de Vélvulas cardiacas,
ceramica, carbon, clasificacion compatibilidad, consistencia en la uniones Gseas y
otro material podemos ver una inerte, resistenciaa fabricacion del marcapasos.

mezcla de los la corrosion, alta material

biomateriales
mencionados
anteriormente, en
el caso de la
hidroxiapatita y
los fosfatos de
calcio se mezclan
con otros
polimeros
naturales o
sintéticos con el
fin de conseguir
un mejor
resultado. Arias
Ramirez,
Damayanis y
Gonzalez Santos,
Ramon. (mayo-
agosto, 2004)

resistencia a los
esfuerzos.

Nota. Tomado de La ciencia para todos, edicion electronica (2005), de Instituto Latinoamericano de la
Comunicacion Educativa.

Retomando los antecedentes que dejo6 la guerra, se encontr6 que la observacion clinica

acerca de la inclusién de particulas metélicas en los cuerpos de los soldados heridos,

determiné que los pacientes toleraban el material utilizado (Aguado, 2008), esta situacion

otorg6 a los médicos un criterio empirico que justifico el uso de implantes metalicos para

corregir dafos en el craneo o para la fijacion interna de fracturas. La comprobacion de que

los pilotos de guerra no sufrieron alteraciones en la funcionalidad del ojo frente a inclusiones

oculares de astillas de metilmetacrilato, polimero vitreo empleado en las ventanillas de los

aviones, condujo al desarrollo de las lentes intraoculares fabricadas con ese material; las
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lentes son consideradas aun hoy en dia como uno de los implantes mas exitosos (Plazas y
Perilla, 2011).

Entre los polimeros mas importantes de uso en biomedicina encontramos una gran
diversidad segun el material y la aplicacidn, tenemos algunos de aplicaciones en
enfermedades cardiovasculares tales como la estenosis y la insuficiencia, como el PTFE
(politetrafluoroetileno) o teflén que es un polimero similar al polietileno y funciona muy
bien en la fabricacion de valvulas alveolares, que permiten mejorar el flujo de sangre en
dichas patologias; también en patologias oftdlmicas podemos ver el caso de los implantes
oculares y los lentes de contacto que también son polimeros hechos de hidrogel los cuales
absorben el agua y se adaptan a la forma de la cornea por ser blandos; las suturas son otros de
los polimeros que tienen un gran uso en medicina humana y animal, pueden ser absorbibles
con principios como el polipropileno, nailon y el polietileno; y no absorbibles fabricados con
materiales biodegradables como el acido poliglicolico (Martinez, 2015)

Martinez Bernal (2015) menciona el PMMA siglas del polimetilmetacrilato, como el
polimero de eleccién en el tratamiento ortopédico de fracturas, ya que funciona como un
cemento 6seo que completa el espacio entre el implante y el hueso permitiendo una buena
curacion en estos casos.

La utilizacién de metales en biomedicina data segiin Ramirez (2012) desde hace mas
de 100 afios, cuando se uso6 por primera vez una placa metalica como tratamiento en una
fractura; los implantes de acero inoxidable se han constituido como los mas indicados por su
Alta resistencia a la corrosién y el desgaste. Ademas no solo son Utiles en el tratamiento de
fracturas sino que también son usados en la fabricacion de valvulas artificiales, en los
famosos alambres de ortodoncia y en otorrinolaringologia en la fabricacion de timpanos

artificiales.
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Las ceramicas se pueden definir como un compuesto solido inorganico que se prepara
por gestion de calor y después es sujeto a una fase de enfriamiento, estos materiales
promueven una reparacion en tejidos dentarios y conectivos como lo sustenta Garcia Barreno
(s.f), aunque son bastante porosos, tienen buena compatibilidad y son resistentes a la
corrosion; este material es fragil y por este motivo su uso puede ser mas restringido en la
biomedicina. La HA se puede clasificar dentro de los materiales ceramicos y es sintetizada
artificialmente o en su forma natural, este material también se puede utilizar solo o en
aleacién con otros materiales como los metalicos, en los cuales se hacen recubrimientos con
HA para lograr una mayor biocompatibilidad y en esta fase de acoplamiento entre dos
biomateriales se pueden llegar a clasificar como materiales compuestos.

Después de la segunda guerra mundial la Hidroxiapatita (HA) se colocd como un
biomaterial ampliamente utilizado empiricamente, por no presentar reacciones paralelas

debido a algunas propiedades de disponibilidad y quimicas que discutiremos a continuacion.

Hidroxiapatita

Este componente inorganico con férmula quimica Ca,,(PO.)s(OH), puede ser extraido
de los huesos, actualmente es posible sintetizarlo en laboratorio. Se ha convertido en un
componente esencial en cualquier tratamiento colocandose en situaciones encima al
polietileno y las cerdmicas de fosfatos, estos no han mostrado una respuesta tan satisfactoria
como la presentada por el compuesto HA pues la hidroxiapatita genera menos incidencia de
reacciones alérgicas (Hernandez, Palma, y Pifia, 1998). Estudios realizados por Diaz y
Martinez (2007) encontraron que la utilizacion de hidroxiapatita favorece procesos de
implantacion debido a que potencializa una aglomeracion de particulas ricas en fosfato de
calcio lo que la particulariza al lado de la utilizacion de otro biomateriales. En estudios el

grupo de Albarova (2004), manifiestan que la hidroxiapatita en pequefios animales pueden
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mantener la homeostasis de sustancias en el medio extracelular expresada con la actividad
celular circundante al implante haciendo de la utilizacion del material una préctica que
favorece el contexto bioquimico de recuperacion dsea. Sin embargo, no siempre se utiliza el
biomaterial, existen estudios como los realizados por el grupo de Ortega (2009) que sostienen
la utilizacion de metales en lesiones profundas debido a sus propiedades mecénicas sin
embargo los atores recomiendan la utilizacion de hidroxiapatita combinada con la de
utilizacion de metales debido a que también reportan osteoconduccion en tejido cuando se
realiza el implante metélico acompafiado por la hidroxiapatita. . (Ortega, Meseguer, Alcaraz,
Sepulveda y clavel-nolla, 2009).

Gonzalez y Guerra, 1993. Recomiendan la utilizacion de hidroxiapatita conseguida de
la extraccion de huesos pues demostraron que la sintesis quimica utilizando Nitratos de
Calcio y fosfatos de Amonio resultaba en perdida en solucion de calcio en la forma de
trifosfatos de calcio (6- TCP y a- TCP), que a su vez representa una incapacidad bioactiva y
poca osteointegracion, a diferencia de procesos naturales, como la extraccion del componente
en huesos del cerdo, que ofrece mejores resultados en cristalinidad, permitiendo disminuir la
degradacion y asimilando la repeticion del proceso (Gonzalez y Guerra, 1993). Los autores
recomiendan extraer manifiestan que las extracciones de dichos componentes se han
realizado frecuentemente en bovinos y cerdos debido a su densidad 6sea y recomiendan la

extraccion de la apatita sobre su sintesis.

Aplicacién de la Hidroxiapatita en pequefios animales

Entre las investigaciones mas comunes destacan las realizadas por el grupo de Marin

(2008) en humanos, en las que después de la utilizacion de la hidroxiapatita se evidencia la
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preservacion del reborde alveolar, reconstruccion 6sea, artrodesis y fijacion de protesis
exitosas con la utilizacion del compuesto (Marin, Escobar, Ossa y Echavarria, 2008).

Los tratamientos en pequefias especies utilizando hidroxiapatita como molécula para
el tratamiento de fracturas se volvié comdn después de resultados exitosos con humanos. Los
primeros experimentos se realizaron sobre caninos y felinos con fracturas a nivel humeral,
femoral y en general en huesos largos (Meseguer-olmo et al., 2006). EIl tratamiento inicial
consistia en recubrir los huesos afectados con HA, consiguiendo osteointegracion y
regeneracion del tejido 6seo en implantes con metales y sin metales.

Gomez y Clemente (2000) indican mediante investigaciones realizadas con caninos
que extraccion de material 6seo de un canino podria ser Gtil para aliviar fracturas en otro
animal consiguiendo rapidamente visualizacion de estructuras fibroblastoides y adherencia al
medio de cultivo propio del crecimiento de células 6seas. Por otro lado, los mismos autores
demostraron que mediante el trasplante de células madre se potencializaba ademas la
produccion de colageno en segmentos asociados con prétesis mejorando drésticamente el
pronostico.

Haciendo un paréntesis estos mismos autores nos hablan sobre el proceso de
recubrimiento de implantes metalicos con este compuesto mediante una disolucion acuosa
Ilamada plasma spray, la cual permite incorporar una técnica que se asemeja al cubrimiento
de una capa de HA sobre la el implante metalico y la parte dsea que se desea reparar, Yy el
éxito del tratamiento deriva en poder disminuir la porosidad, permitiendo una adhesion y
estabilidad quimica con una cristalinidad media que estabilice la capa fosfocalcica, activando
las caracteristicas inactivas que son favorables en la reparacion total, con ventajas muy
importantes como la disminucion en el tiempo en recuperacion y regeneracion celular

(Gomez y Clemente, 2000).
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Se ha establecido la aplicabilidad de estos tratamientos en pequefios animales,
basandose en la satisfactoria respuesta que obtuvo Williams (1990) ante el recubrimiento con
componentes de HA en procesos dentales de reconstruccién para enfermedades
periodontales, asi como en tratamientos para fracturas, colocando placas de fijacion y
compresion. Asimismo, se han realizado estudios histoldgicos para revisar la evolucion del
animal que utiliza este tipo de implantes (Williams, 1995).

Sequeda et al (2012) resalta los resultados obtenidos en el transcurso de los ultimos
treinta afios, donde se ha logrado conseguir compuestos ceramicos compatibles, de alta
pureza y aptos para su utilizacion, a partir de la obtencion de hidroxiapatita sintetica mediante
métodos de sinterizacion y la precipitacion, permitiendo la aceptacion en casi todos los
organismos y disminuyendo el rechazo en la reparacion de huesos y en la sustitucion de
partes dseas; ofreciendo buenos resultados en la sintesis de HA por precipitacion comparados
con la extraida del hueso bovino y mostrando tambien una buena adaptacion sobre un soporte
metalico como el silicio el cual es un componente bastante importante en cirugias
reconstructivas.

Dentro de los estudios se destaca como ejemplo, un reporte en Cuba en el centro de
biomateriales de la Universidad de la Habana (Delgado et al 2006), utilizando una muestra de
10 perros Beagle que fueron sometidos a una implantacion de granulos de hidroxiapatita en la
mandibula y fémur, estos perros fueron sacrificados a los tres, seis, doce y veinticuatro meses
de implantados; posteriormente se obtuvieron muestras de los tejidos implantados, sin
embargo luego de ser estudiada la posible reaccion tdxica local y revisar mediante cortes
histoldgicos la presencia de material inflamatorio en el tejido cercano a la implantacion, se
concluye que el material en todos los casos presento propiedades de biodegradacion y
osteoconduccion haciendo de este una préactica fiable en el contexto de la medicina

veterinaria.
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En Brasil, especificamente en el laboratorio de cirugia experimental, del departamento
de cirugia de la Universidad Federal de Mato Grosso do Sul (UFMS), se realizé un estudio
que generd resultados significativos en el area radiogréfica. Este estudio consistia en
implantar cuatro tipos diferentes de HA para ser comparados entre ellos; se tomaron 96
cobayos de raza Nueva Zelanda, y fueron divididos en cuatro grupos de veinticuatro. Luego
de la implantacion se encontré que los animales estudiados no presentaron disminuciones en
su peso ni en su metabolismo, incluso, en algunos de estos se vio una cicatrizacion cortical
mas rapida. Se pudo apreciar el comportamiento ante la implantacion de los cuatro tipos de
HA, en donde se resalta el caso de la hidroxiapatita a base de coral, que es una biocerdmica
compatible, biodegradable, inerte y poco toxica que posee una estructura diferente a la del
tejido receptor, lo que permite una mayor facilidad en el uso de cantidades deseadas.
(Figueiredo, Fagundes, Novo, Inouye, Takita, Sassioto, 2004).

Paralelamente, en un estudio que uso 58 protesis de cadera en humanos, comparando
un mismo modelo de véstago con tres recubrimientos diferentes entre ellos la hidroxiapatita
extraida de hueso de bovino, se apreciaba un mayor crecimiento dseo en el grupo en que se
utilizé HA; segln esta publicacion, como las sales de calcio amorfas se reabsorben con
mayor rapidez que la HA cristalina, el recubrimiento con un metal rico en estas sales
reaccionara rapidamente con su entorno 6seo, pero quizé a una velocidad superior a la que es
capaz de integrar el implante, sin embargo, la disolucion demasiado rapida de recubrimiento
de HA puede dar lugar a un anclaje fibroso del implante (Murillo, Giraldo y Moreno, 2011).

En ortopedia ha dado excelentes resultados la hidroxiapatita bovina, porcina, y
humana. Se han probado de igual forma, precursores como los fosfatos y carbonatos de calcio
sobre todo en la practica odontologica (Monzdn, Martinez, Rodriguez, Pifia y Pérez, 1996).
En este sentido, es de especial interés conocer més este cristal. Las investigaciones del

esmalte dental humano han dado luz al conocimiento de la estructura, origen y funcion. Con
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el disefio de técnicas para microscopia electronica los avances han ido més alla de la clasica
descripcion de forma de cerradura compactada en un arreglo hexagonal.

Finalmente es importante resaltar lo mencionado por Diaz (2015) en cuanto al precio
del material, lo cual establece un beneficio en gran medida y alto impacto en animales que no
cuentan con un duefio con los recursos econdmicos para los tratamientos requeridos. Como
menciona Diaz en UN periddico de la Universidad Nacional de Colombia, se puede obtener
hidroxiapatita natural con materia prima extraida del fémur de las vacas, teniendo en cuenta
que es el hueso més grande y que de la totalidad del hueso se puede extraer aproximadamente
75% de material; el material luego de su extraccion es sometido a calcinacién para la
eliminacién de componentes orgénicos, lo cual da como resultado la hidroxiapatita pura. La
hidroxiapatita obtenida es sometida a pruebas de Biocompatibilidad estandarizadas que en
conejos presento una respuesta positiva desde el primer ensayo a nivel subcuténeo. Se busca
que esta alternativa arroje resultados positivos de Biocompatibilidad en perros y gatos, de
modo que pueda ser implementada como alternativa econémica para algunos animales, ya

que el costo seria de tan s6lo un 10% respecto del valor comdn en el mercado.

Conclusiones

La ingenieria y los procesos biomédicos prestan mayor interés al hecho de incluir
factores investigativos que evidencian la necesidad de trabajar con métodos y elementos
naturales especificos, que consideran los aspectos fisicos y quimicos mas relevantes en la
utilizacion de biomateriales, que permitan caracteristicas especificas de resistencia, dureza,

porosidad disolucion y adhesividad (Faig y Gil, 2008).
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La revisién elaborada dificilmente determina la utilizacion éptima del biocompuesto
para la reparacion de tejidos a pesar de reportarse como altamente biocompatible; sin
embargo y teniendo en cuenta la eficiencia repostada del biocompuesto, es posible pensar que
mediante la utilizacion de mezclas con otros biocompuestos es necesaria una revision méas
detallada para dilucidar cuéles son los mejores mecanismos de obtencién y combinacion con
otros elementos que puedan tener una relacién sinérgica.

Ademas de conocer la respuesta sistematica de los tejidos en presencia de los
biocompuestos, se hace necesario analizar con base en la ingenieria tisular, los avances en la
regeneracion tisular guiada, para que estos biomateriales con disefios adecuados sean cada
vez mas eficientes.

En base a la situacion actual de los tratamientos de fracturas en pequefios animales la
Hidroxiapatita es un biomaterial con un futuro prometedor para la atencion de pacientes con
enfermedades Oseas que segun los resultados obtenidos muestra una buena compatibilidad y
ademas de eso tiene un beneficio-costo que permitiria un facil acceso por parte de

propietarios de pacientes.
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