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RESUMEN . Mucho se ha publicado sobre el empleo de la hidroxiapatéta (HAP) como INTRODUCCION
un sustituto del hueso en diferentes areas de la medicina Desde hace algunos aúos, se

	

Durante la pasada dícada se haviene criticando el uso deeste sistema debido a la capacidad de migracián delas parté-
culas de HAP del sitio del implante. Su posible estabilizacián se viene investigando y publicado una gran cantidad de tra-
se han desarrollado mítodos para lograrlo . Seprepararon composites de hédroxiapati- bajos sobre el empleo de la hidroxia-
ta con quitosana (CHI) y ócido acrélico (AA) con el objetivo de obtener sistemas patita (HAP) como un sustituto del
biodegradables con caracterésticas osteoconductoras. Se estudiá la influenciade dife- hueso en diferentes óreas de la me-
rentes factores: mítodo de preparacián, contenido de HAP y la concentracián de CHI dicingcomo la Odontologéa y la Trau-
sobre la cinítica de fotopolimerizacián de estos composites bajo irradacián con luz matologéa, debido, principalmente,
visible. Como sistema de iniciacián se empleá el par canforquinona-alcohol N,N- a sus conocidas propiedades de
dimetilamiriobendiico, ambos al 1 % en peso con respecto al AA . Se encontrá que el osteoconduccián, osteointegracián y
mítodode preparacián influye sobre las propiedades élsicoquémicasy ciníticas delos biocompatibilidad.' -' Entre las apli-
composites. Por ejemplo, para los sistemas preparados sobre la base de geles de AA y cationes deeste material seincluyen
CHI previamente hinchada con agua, seobservan menores velocidades depolimeriza- la reparacián de defectos periodon-
cián (R) que para los composites obtenidos a partir de los llamados geles inversos, tales, 4 implantacián en zonas de ex-
donde el AA se pone previamenteen contacto con la CHI (antes de la formacián desu tracciones para mantener la altura
gel con agua). ). Ademós, la velocidadde polimerizacián alcanza su móximo al 15% de del reborde alveolar' asé como el re-
CHI, disminuyendo despuís su valor al seguir aumentando el contenido de CHI en el lleno de cavidades alveolares para la
sistema debido, posiblemente, al incremento de la heterogeneidad del medio. Por otra estabilidad y aumento del soporte departe, para ambos sistemas el valor deR disminuye con el aumento del contenido de

dentaduras artificiales.' Sin embarrelleno . Los resultados ciníticos obtenidos se discuten teniendo en cuenta tanto las
caracterésticas quémico-fésicas de los geles (viscosidad, interaccián entre sus rompo- go, desde hace algunos aúos, se vie-
nentes y pH), asé como la homogeneidad delmaterial resultante.

	

ne criticando el uso de este sistema
debido a la capacidad de migracián

ABSTRACT. Many papers have been published about hydroxyapatite (HAP) as bone del sitio del implante, de las parté -
substitute indifferent medicine areas . Since some years ago, theuseofthis system has alias de HAP8
been criticized, because of the migration capacity of the HAP particles from the Algunos autores han demostrado
implantation sites . Its possible stabilization is being researched and some methods que para la estabilizacián del im-
havebeen developed forreaching it .Composites ofhydroxyapatitewith chitosan(CHI) plante se necesita como ménimo un
and acrylic acid (AA) were prepared with a view to producing biodegradable systems mes y durante este tiempo ocurren
with osteoconductive characteristics. The influence of different factors such as the en íl algunos ajustes y remodelado-
method of preparation, HAP content and concentration of CHI, on the kinetics of nes con su correspondiente reduc-
photopolymerisationofthesecompositesunderirradiation„yvisiblelight,wasstudied . cián en el tamaúo? » 1 0 Este tipo de
The pair camphorquinone-N,N-dimethylaminobenzyl alcohol, both 1 %weight relative problemas se viene investigando y
toAA,wasusedastheinitiatorsystem .Itwasfoundthatthephysicalchemicalproperties se han desarrollado algunos míto-
andkinetics ofthecomposites were dependentupontheirmethodofpreparation . Fbr dos para evitarlo . Por ejemplo, se
example, in systems prepared onthíbasis ofgels ofAAandCHI,previously swollen reporta el confinamiento de laswith water, lower polymerisation rates (R) were observed compared to the systems
with composites obtained by means of so-called inverse gels, where AA is placed in partéculas de HAP en el sitio del

contactwithCHIpriortotheformationofitsgelinwater.Also,thepolymerisationrate implante mediante tubos de
records amaximumfor l5%CHI diminishing to more contents duetothe increase of cológenoreabsorbible" 2 quepre-
heterogeneityachievedbythesystem. Ontheotherhand,inboth systems thevalueof vienen esta migracián ; mítodos si-
R decreases with increase of filler content . The kinetic results obtained for different milares se han descrito en otros ca-
compositepreparationsystemsarediscussed taking into account both the physical sos utilizando tubos de mallas
chemical characteristics of the gels (viscosity, interaction between their constituents, poliglicálicas .'?» 1 4 El uso de estos
andpH),andthehomogeneityoftheresultantmaterial .

	

materiales en la prevencián de la



migracián de los implantes esta
siendo investigado .

Una solucián diferente para la
migracián de las partéculas de HAP
es el desarrollo de pastas fotopolime-
rizables que contengan en sé a estas
partéculas, las cuales pueden ser fó-
cilmente inyectadas posteriormente
en el lugar del implante utilizando
como matriz polimírica geles de óci-
do acrélico (AA) y quitosana (CHI) .
Se eligiá la CHI debido a que este
polisacórido posee diversas caracte-
résticas como son biocompatibili-
dad," actividad antihemostótica 1 e y
propiedades cicatrizantes, lo cual
hace atractivo su uso como agente
aglutinante en este tipo de materia-
les .

Este trabajo se propuso desarro-
llar composites fotopolimerizables
empleando HAP como relleno y ge-
les de AA-CHI como matriz polimí-
rica, asé como determinar la influen-
cia de diferentes factores : mítodo de
preparacián, contenido de HAP y la
concentracián de CHI sobre la ci-
nítica de la fotopolimerizacián de
estos sistemas bajo irradiacián con
luz visible .

MATERIALES Y MÑTODOS

Materiales

La quitosana (CHI) utilizada (gra-
do de desacetilacián, GD = 79,9% de-
terminado por RMN-H', M¡ = 2 - 10ñ),
fue obtenida a partir de caparazones
de langosta (Panulirus argos) como
se describe en otros trabajos . 17 El
ócido acrélico (AA) (Merck) y la
canforquinona (CO) (Aldrich) fueron
usados directamente sin previa pu-
rificacián . La 'mina utilizada, el alco-
hol 4t„metilaminobencé ico (DMOH),
fue sintetizada como se describe en
trabajos anteriores .''

La hidroxiapatita (HAP) utiliza-
da, obtenida por el mítodo de Rathje
fue sometida a un proceso de seca-
do y molienda hasta obtener un pol-
vo, al cual se le determinaron, me-
diante tícnicas de valoracián volu-
mítricas, el contenido porcentual de
Ca'* y PO,' - y su relacián molar. Ade-
mós, fue caracterizado por tícnicas
de DHX. Los tamaúos de partéculas
y las óreas superficiales fueron de-
terminados mediante el uso de
Sedigraph 5100 (Micromeritics,
USA) y el Sistema ASAP 2000 res-
pectivamente (Tóbla 1) .

Mítodos

Preparacián de los composites
Los composites se prepararon

por dos mítodos descritos a conti-
nuacián: en el mítodo I a una deter-

minada cantidad de CHI, se le aúa-
de un volumen fijo de agua destila-
da y se deja esta mezcla en reposo
durante unos 10 mm, para lograr el
hinchamiento de la quitosana . La
cantidad de agua aúadida era igual
al volumen de AA que se le adicio-
naréa posteriormente . Este AA ya lle-
vaba incorporado el sistema inicia-
dor en concentracián de 1 % de CQ
y DMOH. Posteriormente, se le adi-
ciona un 60 % en peso de HAP En el

mítodo II sálo se variá el orden de
adicián del agua y el AA a la CHI ; es
decir, primeramente, se pone en con-
tacto la CHI con el AA y posterior-
mente, se aúade el agua (Fig . 1, Tó-
bla 2) .

Cinítica de fotopolimerizacián

Las reacciones de fotopolimeri-
zacián fueron provocadas mediante
la irradiacián directa de las muestras
depositadas en el portamuestra de



un calorémetro diferencial de barri-
do estóndar Perkin-Elmer DSC-4, el
cual fue modificado y adaptado para
medir la velocidad de polimerizacián
de muestras irradiadas como se des-
cribe,en otros trabajos .'s 20 Se traba-
já a una temperatura constante de
37 ñC para semejar la temperatura
corporal humana. La masa de mues-
tra tomada oscilá entre los 5 y 7 mg
y se utilizaron cópsulas con tapas de
PNIMA para evitar la evaporacián del
monámero. La intensidad de la luz
incidente (I ñ) se mantuvo constante
e igual a 0,26 mcal/s y la longitud de
onda igual a 470 nm . En todos los
casos, las mediciones se realizaron
por triplicado .

RESULTADOS Y DISCUSION

Se realizá un estudio cinítico de
la fotopolimerizacián de los compo-
sites con el objetivo de determinar
la influencia del contenido de CHI y
el mítodo de preparacián sobre los
parómetros ciníticos estudiados. De
las partes lineales de las curvas
ciníticas obtenidas (Fig . 2), se calcu-
laron las correspondientes velocida-
des iniciales de polimerizacián (E)
(7óbla 3) .

De forma general, se pudo obser-
var cámo en ambos mítodos de pre-
paracián la RH aumenta en un inicio
hasta llegar a un móximo (para un
15 % de CHI) y despuís disminuye
paulatinamente, lo que pudiera ex-
plicarse teniendo en cuenta que el
aumento del contenido de CHI pro-
voca un incremento en la viscosidad
y en la heterogeneidad de los compo-
sites preparados. Este aumento de
viscosidad debe disminuir, en pri-
mer tírmino, la movilidad de los
macrorradicales en crecimiento, lo
que a su vez afectaréa la constante
de terminacián (k,), disminuyendo
su valor. Esto daréa lugar a un au-
mento del cociente kPÉk ;'~ y por con-
siguiente, de la velocidad de polime-
rizacián (R). Un posterior crecimien-
to de la viscosidad del medio reac-
cionante (al seguir aumentando el
contenido del aglutinante CHI) pu-
diera llegar a afectar incluso, la mo-
vilidad de los micro-radicales, dismi-
nuyendo asé, la constante de propa-
gacián y por consiguiente, la veloci-
dad de polimerizacián . Por otra par-
te, al aumentar el contenido de CHI
crece tambiín la heterogeneidad del
medio, lo cual debe influir negativa-
mente sobre la ocurrencia de las re-
acciones de polimerizacián . Esto ex-
plicaréa el decremento observado en
la velocidad del proceso para los
composites en los que el contenido
de CHI estuvo por encima del 15 % .

Al comparar los resultados del
estudio de los composites prepara-
dos por diferentes mítodos, se pudo
observar que, en todo el intervalo de
contenidos de CHI estudiado, los
mayores valores se obtuvieron en el
caso de los composites I. Esto puede
ser debido alas diferencias en la con-
centracián del AA "libre" (capaz de
polimerizar por véa fotoquémica) que
queda en cada sistema despuís de
interaccionar sus componentes prin-
cipales (CHI y AA) . Es lágico supo-
ner que el mítodo de preparacián II,
favorece a las interacciones entre
CHI y AA con la formacián de la co-
rrespondiente sal AA CHI' o de al-
gÁn injerto deAAen la superficie de
la quitosana. Debido a esto, en los
composites II quedaréa menos AA
disponible para polimerizar que en
los composites I, lo que incidiréa di-
rectamente sobre el valor de la R ..

Estos resultados estón en con-
cordancia con los obtenidos en el
anólisis del grado de conversián
(GC) (Fig . 3). Para ambos sistemas,
se observan las tendencias similares
a las encontradas en el caso de la R;,
ademós, la disminucián del GC con
el aumento del contenido de CHI es

mós acentuada para los composites
I, debido posiblemente a una relati-
vamente mós elevada vitrificacián
del medio reaccionante(consecuen-
cia de una mayor velocidad inicial de
polimerizacián), lo que a su vez, im-
pide alcanzar mayores conversiones
en medios mós viscosos y menos ho-
mogíneos .

Posteriormente, se variá el con-
tenido de HAP y la concentracián de
monámero, con el objetivo de anali-
zar la influencia de estos factores so-
bre la cinítica de fotopolimerizacián,
tomando como base al composite
con un 15 % de CHI preparado por
ambos mítodos (Tablas 4 y 5) .

Los resultados obtenidos al va-
riar la concentracián de monámero,
AA, en esos composites (Fig . 4) per-
mitieron observar cámo el aumento
de AA produce un incremento en la
R; y que los valores de este paró-
metro siguen siendo mayores en el
caso de los composites I. Estos resul-
tados eran lágicos de esperar, ya que
segÁn la ecuacián general de la ve-
locidad de polimerizacián radicó-
lica, el aumento de la concentracián
de monámero conduce a un aumen-
to proporcional de la R; .



Se pudo observar que la dismi-
nucián del contenido de relleno pro-
voca un aumento en la RK lo cual pue-
de ser explicado a travís de una me-
nor viscosidad del medio y una ma-
yor cantidad del monámero "libre"
en los composites menos cargados
(Fig. 5) . Por otra parte, estos resulta-
dos estón en concordancia con los
observados en la fotopolimerizacián
de los composites bioestables forma-
dos por Bis-GMA-dimetacrilato de
trietilenglicol (PL) y la hidroxiapati-
ta (relleno)2' en los que tambiín se
observá la disminucián de la veloci-
dad del proceso con el aumento del
contenido de la carga inorgónica .
Para explicar este fenámeno los au-
tores acudieron a la Teoréa de la
Mesofase aplicable a los composites
cargados con partéculas?2 Teniendo
en cuenta que en el sistema estudia-
do se empleá el mismo relleno inor-
gónico (HAP), resulta lágico basarse
en la misma teoréa para explicar las
tendencias observadas y suponer
que a una mayor concentracián de
la carga corresponde una mayor can-
tidad del componente monomírico
(AA "libre") incluido en la mesofase,
alcanzando su móximo al 60% de re-
lleno. La viscosidad y la densidad de
esta mesofase son, normalmente,
mayores que las de la matriz, lo cual
condiciona una menor movilidad
molecular de la especie que polime-
riza. De esta forma, la constante de
propagacián (kp) de la mesofase
debe ser menor que en el seno del
componente monomírico y, por
consiguiente, su velocidad de po-
limerizacián debe ser menor, tal y
como se observa experimental-
mente .
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