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RESUMEN

Este trabajo de investigacion se ha centrado en la sintesis de biomateriales
que permitan ser utilizados como bioempaques para Sistemas Micro-Electro
Mecénicos Biomédicos o Biologicos (BioMEMS). Para la elaboracion de estos
biomateriales se utilizd como componente principal un poliuretano dos
componentes basados en una resina alquidalica hidroxilada tipo poliéster y un
poliisocianato alifatico. Este material fue mezclado con tres diferentes materiales
ceramicos en diferentes proporciones. Se utilizo hidroxiapatita sintética la cual fue
producida via acuosa y tratada térmicamente. Adicionalmente se utilizaron dos
tipos diferentes de ceramicas: alimina (Al,Os) y silice (SiO,) en la preparacion de
estos biomateriales.

Se estudiaron las propiedades de la hidroxiapatita sintetizada la cual se
caracterizd mediante Difraccion de Rayos X (XRD), Espectroscopia 6ptica por
plasma acoplado inductivamente (ICP-OES), Dispersion de luz, Espectroscopia
Infra Roja con transformada de Fourier (FTIR).

A los biomateriales se les caracterizd6 mediante: Espectroscopia Infra Roja
por transformada de Fourier (FTIR), Microscopia electronica de barrido (MEB) y se
les realiz6 una determinacion indirecta de grupos isocianatos aun presentes en los
materiales. Adicionalmente se realizaron pruebas de resistencia a la abrasion, de
resistencia a la compresion, de resistencia al rayado y se les determiné su
densidad.

OBJETIVO GENERAL

Disefiar un biomaterial que posea las propiedades quimicas y
morfolégicas para ser utilizado como bio-empaque de un Sistema Micro-
Electro-Mecanico (MEMS), con posibilidades de ser implantado en organismos
Vivos.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

v' Sintetizar hidroxiapatita (HAp) con estructura y pureza controlada

v Caracterizar morfoldgicamente las muestras de bio-empaque
desarrolladas.

v’ Caracterizacion mecéanica de resistencia a la compresion y valor de
Modulo de Young para las diferentes muestras.

v' Determinar los efectos en los bioempaques desarrollados sobre la
resistencia al rayado.

v Determinar la reacciéon completa de los grupos isocianato durante la
sintesis de los bio-empaques.



ABSTRACT

The aim of this study is the synthesis of biomaterials able to be used as bio-
based packaging for biomedical (or biological) Micro-Electro Mechanical systems
(Bio- MEMS). In order to achieve this objective materials such as polyurethane
(main component) and two other components based on hydroxylated alkyd
(polyester like) and an aliphatic polyisocyanate were used. These materials were
mixed with three different ceramic in different proportions. It was also used synthetic
hydroxyapatite produced in aqueous media, and thermally treated. In addition two
different kinds of ceramic were used in the biomaterial preparation. One on them
was the alumina (Al,O3) while the other was the silica (SiO,).

The synthesized hydroxyapatite properties were studied. The
characterization was carried out by X Ray Diffraction (XRD), Inductively Coupled
Plasma Optical Emission Spectrometry (ICP-OES), Dynamic Light Scattering (DLS)
,and Fourier Transform Infrared (FTIR).

On the other hand, the biomaterials were characterized by Fourier Transform
Infrared (FTIR), Scanning Electron Micrograph (SEM) and the direct determination
of isocyanate groups. Some other studies such as abrasion resistance,
compression resistance, toughness resistance test, and density determination were
also considered.
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1 INTRODUCCION

Indiscutiblemente, importantes avances han sido realizados en el uso
clinico de implantes médicos y otros dispositivos. La investigacion médica
continla explorando nuevas fronteras cientificas para el diagnostico,
tratamiento, curado y prevencion de enfermedades a nivel molecular y
genético.

La microingenieria realiza actualmente contribuciones importantes en
esta investigacion médica tales como la introduccion de Sistemas Micro-
Electro-Mecanicos (MEM) los cuales son sistemas inteligentes con apenas
unas cuantas micras de tamafo que integran funciones sensoras, de proceso
y/o actuacion.

Desde el punto de vista de la comercializacion, la aplicacion mas exitosa
de los dispositivos MEMS se ha reflejado en los sensores, debido entre otros
factores a: un retorno rapido de su inversion, mejoras en el funcionamiento y
reduccién de los costos de produccion, lo que ha transformado el mercado, en
particular para el caso de los sensores de temperatura o de presion. La
construccion de estos dispositivos para uso final en el cuerpo humano nos
conduce a la busqueda de biomateriales biocompatibles.

Existe un gran énfasis en el desarrollo de biomateriales con aplicaciones
tales como bio-recubrimientos los cuales proporcionen la proteccion y el
aislamiento adecuado en el medio en el que un sistema micro-electro-mecanico
desarrollard una funcién determinada. Funciones reflejadas de estos
Microsistemas con avances importantes en el area médica en donde la funcion
principal consiste en la obtencion de informacion del cuerpo humano. Esto se
ha traducido en el desarrollo de microsensores tales como microsensores de
vision, medidores de glucosa, de presién sanguinea, de oxigeno en la sangre,
endoscopios, sistemas de diagnosis genética, entre otros.

La sintesis de estos bio-recubrimientos requiere que una vez aplicados
al microsistema e introducidos en el organismo vivo, una vez dentro del
organismo estos bio-recubrimientos deben cumplir varios requerimientos en
primer lugar la biocompatibilidad debe ser un requisito imprescindible y el
material no debe provocar ninguna respuesta inflamatoria ni demostrar
citoxicidad



Se debe tomar en cuenta que el diseiio racional de un biomaterial, el
cual formara parte de un sistema implantable o ya sea de un dispositivo
destinado a una préctica terapéutica o quirdrgica, inicia con la seleccion de los
reactivos quimicos y con el método de sintesis adecuado.

Es necesario remarcar que tanto la calidad fisico-quimica de las
macromoléculas sintetizadas, como el método de fabricacion elegido y los
pardmetros de proceso seleccionados, condicionaran el logro de las
propiedades deseadas (en masa y superficie) de los materiales producidos.
Ademéas es importante mencionar que el desarrollo y aceptacion de un
biomaterial debe estar sometido a un nimero alto de pruebas rigurosas para su
posible aceptacion y utilizacion.

Un tema de gran interés actual es el desarrollo de materiales hibridos,
formados por la combinacion de materiales sintéticos y naturales. Estos tienen
multiples aplicaciones, entre las que se pueden mencionar los biosensores
(ésto es, dispositivos capaces de reconocer sefiales quimicas), los sistemas de
liberacion controlada de drogas y los materiales con superficies modificadas
que contienen moléculas capaces de interaccionar en forma especifica con el
medio bioldgico.

Este desarrollo de materiales hibridos biocompatibles con el medio
aplicados como biorecubrimientos en Sistemas-Micro-Electro-mecénicos
(MEMS) genera una linea de basqueda que conlleva al desarrollo de diferentes
formulaciones que definan el material bajo determinadas propiedades,
caracteristicas y especificaciones requeridas para su buen funcionamiento.

En resumen la sintesis de nuevas estructuras poliméricas constituye el
paso inicial necesario para el desarrollo de dispositivos biomédicos de alta
prestacion y es por lo cual en este trabajo se propone el desarrollo de un
biorecubrimiento utilizando como matriz principal una resina alquidalica
hidroxilada tipo poliéster, y un poli-isocianato alifatico, ademas de componentes
ceradmicos: hidroxiapatita, alimina y silice, utilizando un formador de poros para
conferirle al material la vascularizacion necesaria para que pueda ser utilizado
en MEMS aplicados en medicina y que requieran ser implantados en el cuerpo
humano con la finalidad de obtener alguna informacion especifica, funcionando
el biorecubrimiento como aislador que permita al microsistema realizar su
funcion correctamente. Las propiedades caracteristicas del nuevo
biorecubrimiento sintetizado se determinaron utilizando Difraccion de Rayos X,
Microscopia Electronica de Barrido (SEM), Pruebas Mecanicas y Triboldgicas,
Espectroscopia Infrarroja por Transformada de Fourier, Espectroscopia Raman
y Prueba de Porosidad por el Método de Arquimedes.



2 ANTECEDENTES

El avance del conocimiento y el creciente interés en disponer de
dispositivos de alta prestacion ha dado origen al desarrollo de diversos
materiales con diferentes perspectivas médicas. Estos dispositivos médicos
son el resultado de un largo trabajo de investigacion y desarrollo de caracter
multidisciplinario, que se inicia con el disefio y sintesis de biomateriales,
especificos para cada aplicacion y con capacidad de definir y controlar la
respuesta biologica.

El desarrollo de este campo comenzé a finales de la década de los 50°s
con la investigacion clinica de dispositivos fabricados a través de
procedimientos totalmente empiricos y con el estudio de materiales que se
utilizaban en medicina pero que no habian sido pensados originalmente para
tales aplicaciones.

La primera aplicacion de biomateriales en medicina no se produce hasta
1860 con la introduccion de las técnicas quirlrgicas asépticas. Durante la
década de los 60°s se publicaron los primeros estudios histopatoldgicos sobre
diversas lesiones provocadas por la presencia de un implante, surgiendo el
término biocompatibilidad para expresar el grado de aceptabilidad del material
por parte del organismo vivo [1].

A principios de 1900 se aplican las primeras placas 6seas hechas de
metal. Durante los siguientes afios las aleaciones metalicas constituyen la
Unica forma de biomateriales en uso. Sus aplicaciones se extienden desde
reparaciones Oseas hasta sistemas de liberacion de medicamentos. No es
hasta la Segunda Guerra Mundial que se produce un rapido avance en la
ciencia de los polimeros principalmente enfocado a las aplicaciones médicas.
El polimetilmetacrilato (PMMA) fue uno de los primeros polimeros utilizados
como material biomédico, aplicandose como material para reparar la cérnea
humana [2].

Un numero mayor de polimeros ha sido utilizado en aplicaciones
biomédicas. Durante el afio de 1930 los materiales para usos médicos fueron
limitados a aquellos que estaban naturalmente disponibles debido a que las
propiedades mecanicas de estos polimeros sintéticos se asemejaban mas
cercanamente a tejidos bioldgicos, por ejemplo, metales, madera, y vidrios,
fueron rapidamente introducidos como biomateriales. Otro factor de
contribucion fue el uso incrementado y la aplicacion de biomateriales en el



desarrollo de antibioticos, los cuales mejoraron la tasa de supervivencia de
pacientes, incrementando la necesidad del uso de aparatos protésicos.

Los progresos en cirugia y medicina han sido responsables de crear
una demanda de biomateriales, con respecto a la necesidad de nuevos
materiales y su ambito de aplicacién [3].

Los polimeros en el campo de biomateriales no Unicamente
reemplazaron a otros materiales en aplicaciones médicas, como la sustitucion
de catéteres metalicos por polietileno, si no que abrieron el campo a otras
nuevas aplicaciones antes dificilmente asequibles. Asi, en 1950 se fabrica el
primer corazon artificial, llevado a la préactica a finales de 1960 [2].

En la actualidad los polimeros continian en amplio crecimiento y sus
aplicaciones son cada vez mayores dentro del campo de la medicina,
mejorando las propiedades de los materiales ya existentes y desarrollando
nuevos polimeros para aplicaciones especificas. En la figura 1 se muestra una
secuencia historica de los polimeros de mayor relevancia en el campo de la
medicina desde su aparicion.

1860 1900 1940 1950-60 1970-80 1990-2000 A partir de 2000
Cirugia  Placas PMMA Corazo6n Lentesde  Méas de la mitad Piel artificial
aséptica  6seas  encirugia artificialy contacto de de las derivada de
de L - aplicaciones polimeros,
ocular maquinas  poli-HEMA p avances en
metal de didlisis  (blandas) ~ d€ biomateriales igjisis por
son o contienen membranas

polimeros

Figura 1. Secuencia historica de materiales poliméricos [2].

Los avances tecnoldgicos de la ultima década han sido relevantes para
interpretar los fendmenos de interaccion entre el biomaterial y el medio
bioldgico, en la actualidad los biomateriales han logrado un gran impacto en la
medicina. La determinacién de la biocompatibilidad para cada aplicacion
especifica y cada sistema material-medio biolégico implica la realizacion de
diferentes ensayos de acuerdo a protocolos preestablecidos seguido del
andlisis estadistico de los resultados [1].



Los biomateriales desempefian actualmente un papel importante en la
determinacion de la calidad de vida de la poblacién. Han logrado un gran
impacto en la medicina, pero aln quedan varios interrogantes por responder.

Resulta claro, entonces, que las fronteras del desarrollo de la ciencia e
ingenieria de biomateriales estan dadas por el entendimiento y el control de las
reacciones bioldgicas generadas en respuesta a la estimulacion ejercida por un
determinado sustrato. En este sentido los avances en la quimica
macromolecular permitirdn nuevas rutas de sintesis y mayor control de los
procesos de polimerizacion, que llevan al disefio de biomateriales poliméricos
con mejores prestaciones; y un conocimiento mas profundo de las relaciones
entre la estructura y propiedades de los mismos [1].

2.1 Biomateriales

Un biomaterial esta definido como cualquier sustancia sisteméticamente
y farmacolégicamente inerte 0 como combinaciones de sustancias utilizadas
para la implantacion o incorporaciébn dentro de un sistema vivo para
complementar o reemplazar funciones de tejidos vivos o fluidos del cuerpo,
resultando en una interface entre sustancias vivas y no vivas [4].

Los biomateriales pueden ser utilizados para reemplazar o aumentar un
tejido especifico, o en combinacion para desarrollar una funcién mas compleja,
ejemplo el reemplazo de un 6rgano.

Los biomateriales deben exhibir propiedades mecénicas, fisicas o
eléctricas para su aplicacién. Las propiedades de superficie son también
importantes, las caracteristicas de superficie que deben ser consideradas son:
hidrofilicidad, carga, polaridad y energia, distribuciébn heterogénea de grupos
funcionales, humectabilidad, absorcién de agua y movilidad de cadena. Asi
como aspectos morfolégicos o topograficos incluyendo textura, suavidad y
rugosidad que deben ser tomadas en cuenta.

Los materiales biomédicos incluyen metales, cerdmicas, materiales de
carbén pirolitico, compositos y polimeros. De estos grupos, los polimeros
representan la clase mas grande.



Existen tres propiedades fundamentales que un biomaterial debe poseer;
fuerza mecénica, una caracteristica funcional, y biocompatibilidad. La
caracteristica funcional es requerida para que el material tenga las propiedades
especificas para desarrollar la tarea requerida. La fuerza mecénica es
requerida para retener un nivel adecuado de desarrollo.

2.2 Biomateriales poliméricos

La mayoria de los materiales poliméricos utilizados en dispositivos
médicos son “comodities” 0 sea materiales estandar aplicados no solo en
medicina, si no en otras areas muy diversas. Los principales polimeros
empleados en aplicaciones médicas y farmacologicas son polietileno de baja
densidad (LDPE) en un 22% del total, policloruro de vinilo (PVC) 20%,
poliestireno (PS) 20%, polietileno de alta densidad (HDPE) 12%, polipropileno
(PP) 10%, poliésteres termorrigidos 4%, poliuretanos (PU) 2% acrilicos 2%,
nylon 2%, epoxis 1% y otros (poliacetales, celulosicos, poliésteres
termoplasticos, policarbonatos, polisulfonas, siliconas, resinas urea-
formaldehido) en un 5%. Todos estos materiales tienen la caracteristica de no
haber sido originalmente disefiados para aplicaciones médicas, aunque han
demostrado ser clinicamente aceptables.

Por esta razon en la literatura se les clasifica metaféricamente como
“dinosaurios” condenados a extincion, lo cual es factible frente a la tendencia
existente hacia el desarrollo racional de nuevos materiales que permitan definir
y controlar el tipo de respuesta biolédgica. [1]

A pesar de que cientos de polimeros son facilmente sintetizados y
podrian ser utilizados como biomateriales solo de diez a veinte polimeros son
principalmente utilizados en dispositivos de fabricacion médica de disposicion a
largo plazo.

Los polimeros que son utlizados en aplicaciones biomédicas
naturalmente comprenden materiales tales como caucho natural y celulosa. Los
biomateriales sintéticos incluyen caucho de silicona (SR), cloruro de polivinilo
(PVC), politetrafluoroetiieno (PET) y por supuesto poliuretanos. Los
poliuretanos cuentan con muy poca cantidad total de polimeros utilizados para
aplicaciones médicas y farmacéuticas. Esto no refleja la diversidad de sus
aplicaciones y su éxito relativo como un biomaterial. Poliuretanos elastomericos
combinan excelentes propiedades mecénicas con buena compatibilidad



sanguinea, la cual ha favorecido su utilizacion como biomaterial,
particularmente como componentes de dispositivos implantados [6].

2.3 Poliuretanos

Los poliuretanos tienen estructura extensa con una diversidad de
propiedades, y son uno de los materiales mas conocidos hoy en dia por ser
biocompatibles con la sangre. Estos materiales juegan un papel muy
importante en el desarrollo de muchos dispositivos médicos que van desde
catéteres hasta corazones totalmente artificiales. Las propiedades tales como
durabilidad, elasticidad, caracter elastomérico, resistencia a la fatiga, y
aceptacion o tolerancia en el cuerpo durante la curacién se han llegado a
asociar frecuentemente con los poliuretanos [7].

Los poliuretanos han ganado aceptacion en el campo biomédico debido
a que tienen buenas propiedades fisicas y buena biocompatibilidad. EI hombre
“poliuretano” describe una clase de polimeros que pueden ser sintetizados para
poseer una variedad de propiedades, que va desde duros a quebradizos o0 a
muy elasticos. Los poliuretanos que han encontrado aplicaciones biomédicas
tienen propiedades elastomericas acompafiadas por una buena dureza,
resistencia al desgaste, resistencia a la abrasion, buena resistencia quimica,
elasticidad, fuerza mecéanica, compatibilidad y extensibilidad con la sangre [8].

La aplicabilidad de los poliuretanos con fines clinico-quirdrgico es muy
amplia; algunos ejemplos son: tubos endotraqueales, injertos aodrticos, tubos
vasculares, membranas dializadoras, corazon artificial, aislamiento de cables
de marcapasos, valvulas coronarias, adhesivos de tejido 6seo, protesis de
senos artificiales, escayolas y dispositivos para inmovilizacion de miembros
fracturados, estomatologia preventiva y restauracion, etc [9].

La reaccion entre diisocianatos y una mezcla de dioles de diferentes
peso molecular provee poliuretanos elastobmericos termoplasticos con
estructura en segmento de bloques. La preparacion de estos poliuretanos con
un amplio rango de propiedades puede ser llevada a cabo cambiando la
relacion de combinaciones del reactivo intermediario con variaciones en la
estructura molecular. Las propiedades de estos polimeros parecen resultar de:
una combinacion de segmento de cadena flexible, rigidez de unidades
aromaticas, enredos de cadena, orientacién de segmentos de cadena, enlaces
hidrogeno, y de otras interacciones intermoleculares [10-11].



La interaccion entre materiales biomédicos y la sangre es normalmente
de preocupacion critica principalmente en la eleccibn de los materiales
apropiados para tal interaccion. Los efectos en el ambiente sanguineo
especialmente la activacion y agregacion de plaquetas sanguineas son
fundamentales en la determinacion de confiabilidad de un nuevo biomaterial
para aplicaciones biomédicas. Recientemente los PUs han sido estudiados por
su aplicabilidad en sistemas biomédicos. Variar la composicion de
componentes permite la preparacién de PUs que exhiben buena elasticidad,
fuerza de tension y biocompatibilidad, con efectos despreciable de trombosis;
tales propiedades son necesarias para poliuretanos que son utilizados como
biomateriales [12-13], especialmente en aplicaciones cardiovasculares [14-15].
Después del contacto con la sangre por un largo tiempo los PUs
frecuentemente calcifican y endurecen, causandoles la pérdida de propiedades
mecanicas entre otras.

2.3.1 Biocompatibilidad de poliuretanos

Con los primeros trabajos de Boretos a finales de los 60°s [16] y de
Lyman a inicios de los 70’s, [17] quienes afirmaron la biocompatibilidad de los
poliuretanos-urea polimeros, estos materiales elastoméricos desde entonces
han sido ampliamente utilizados para aplicaciones biomédicas tales como
corazon artificial, balén intra-aortico [18], marcador de pasos [19], valvulas de
corazdn [20] y membranas de hemodialisis [21]. Estos trabajos fueron
realizados tan pronto que la compatibilidad con la sangre fue intimamente
relacionada a su estructura separada de micro fase, compuesta de un dominio
de segmento duro y suave [22,23]. Los primeros estudios relevantes de
respuesta sanguinea caracteristicos de poliuretanos (PUs) fueron reportados a
inicios de los 80s [24]. Costas et al (1980) [11], estudiaron el efecto de la
composicion quimica de poliuretanos segmentados, iniciando los primeros
estudios de en una serie de varias composiciones de superficie utilizando tres
diferentes poli éteres como segmento suave. Estos compuestos son 6xido de
politetrametileno (PTMO), 6xido de polipropileno (PPO), y 6xido de polietileno
(PEO), y dos diisociantaos, 2,4-toluendiisocianato (2,4-TDI) y 4,4’-diisocianato
de difenilmetano (MDI).

Estudios de investigacion in vitro e in vivo de biocompatibilidad de
diferentes poliuretanos para un amplio rango de aplicaciones se han enfocado
en la respuesta celular, enzimatica y del tejido en el material. Estas
interacciones entre células y materiales sintéticos han sido el tema extensivo
de investigacion debido a la implicacion de los biomateriales en substitucion y
mantenimiento de 6rganos o funciones de tejidos. Los procedimientos de
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pruebas in vitro son parte fundamental de cualquier evaluacién del material.
Estas incluyen pruebas de citotoxicidad las cuales investigan el efecto de
residuos extraibles del biomaterial sobre la morfologia de la célula, viabilidad o
funcion. Ensayos de contacto directo utilizan fibroblastos o células endoteliales
gue son las mayormente utilizadas para pruebas de citoxicidad.

2.3.2 Poliuretanos base solvente y base agua

En un poliuretano base solvente la resina se encuentra disuelta en los
solventes, es decir, las cadenas moleculares del polimero se encuentran
estiradas en medio del solvente (Figura 2) y ésto se debe a la alta
compatibilidad quimica de la resina y el solvente.

Figura 2. Resina disuelta en el solvente [10].

Para el caso de un poliuretano base agua la resina se encuentra
dispersa, es decir, las cadenas de resina se encuentran «encapsuladas» en
particulas que «flotan» en el agua, como particulas de polvo en el aire (Figura
3) y esto obedece a que la resina de poliuretano no es compatible
guimicamente con el agua.

Figura 3. Particulas de resina dispersas en el agua [10].



Dada esta diferencia, los procesos de formacion de pelicula de los
poliuretanos base agua y base solvente difieren bastante ya que en los base
solvente la pelicula se forma a partir de la simple evaporacion del solvente,
depositandose las particulas una sobre la otra hasta completar la pelicula,
mientras los base agua las particulas de resina deben primero coalescer, es
decir, deben fundirse como dos gotas de agua se juntan sobre una superficie
para luego formar una pelicula uniforme. Debido a ésto los poliuretanos base
agua contienen a veces cierta cantidad de un solvente compatible con la
resina, que ayude en el proceso.

2.3.3 Sintesis de poliuretanos

Generalmente los métodos de sintesis de poliuretanos caen en dos
categorias: polimerizacion de adiciébn y polimerizacion de condensacion.
Polimerizacion de adicion ocurre cuando los mondmeros insaturados
reaccionan a traveés de etapas de iniciacion, propagacion, y terminacion. Los
mondmeros utilizados frecuentemente son moléculas simples con un doble
enlace, y una vez que el doble enlace es roto en la etapa de iniciacion, la
reaccion normalmente procedera rapidamente hasta que la concentracion de
mondmeros sin reaccionar sea baja.

Los componentes basicos en la sintesis de poliuretano son: isocianato y
poliol; éste es usado en la industria para formar materiales rigidos o de
espuma, con determinadas caracteristicas térmicas y/o resilentes es decir,
resistencia a la deformacion por compresién mecénica. Ver esquema de figuras
4y5.

i
ROH+ O=C =N— R —» R—O0—C —N— R
Alcohol Isocianato Uretano carbonato

Figura 4. Reaccion de obtencion de uretano

(@] O (@]
N I ) I
R-OH+C —®» R—O—C=—/=N—R —» R—(I)_C_N_R
I !
II\I H H
e

Figura 5. Reaccion de obtencion de Poliuretano
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2.4 Biomateriales Ceramicos

Los estudios relacionados con las cerdmicas para su aplicacion en el
campo de la medicina comienzan hace poco mas de 20 afios. El interés por los
biomateriales ceramicos se debe a que en su mayoria corresponden a 6xidos
metéalicos, por lo cual no representa oxidacién ni corrosién en el medio
bioldgico y poseen una gran dureza que los hace muy resistentes a la friccion y
al desgaste.[55].

Las cerdmicas son los biomateriales mas parecidos al componente
mineral del tejido 6seo, por lo que detentan una buena compatibilidad y
capacidad de osteointegracion. Sin embargo, su aplicacion en areas que deben
soportar cargas representa un problema no resuelto, dado que son rigidas y
guebradizas.

Las ceramicas son compuestos, policristalinos, normalmente inorgénicos
como los silicatos, 6xidos metalicos, carburos e hidruros. Las ceramicas que se
utilizan en la elaboracién de biomateriales, normalmente reciben el nombre de
bioceramicas y se pueden clasificar como: absorbibles, no absorbibles o inertes
y con superficie de reaccion.

Durante los pasados 30-40 afios ha habido un mayor avance en el
desarrollo de materiales médicos y esto ha sido la innovacién de materiales
ceramicos para reparaciones y reconstrucciones de esqueleto.

Las bioceramicas son utilizadas ahora en un numero de diferentes
aplicaciones en muchas partes del cuerpo. De acuerdo al tipo de bioceramicas
utilizadas y su interaccién con el tejido receptor estas pueden ser categorizadas
ya sea como “bioinerte” o “bioactiva” y las ceramicas bioactivas pueden ser
reabsorbibles o no reabsorbibles.

Los materiales utilizados incluyen: materiales policristalinos, vitreos,
ceramicas vitreas y compuestos bioactivos con relleno ceramico, y todos estos
pueden ser manufacturados de cualquier forma ya sea con poros o en forma
densa es decir en “bulk”, como granulos o en forma de laminas [25].

Las ceramicas también tienen uso extensivo en el campo biomédico,
como en implantes ortopédicos, lentes, utensilios de laboratorio y de modo mas
importante en aplicaciones dentales. Ademas los biomateriales cerdmicos son
excelentes candidatos para aplicaciones donde hay articulacion de superficies
(materiales de prétesis, dentales, de cadera y rodilla), y la principal ventaja de
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algunos biomateriales es que se unen muy bien al hueso, lo cual es importante
en aplicaciones ortopédicas y dentales.

2.4.1 Ceradmicas de Fosfato de Calcio

La familia de fosfatos de calcio se ha investigado intensamente
demostrando que tienen una excelente biocompatibilidad debido a su parecido
qguimicamente con el componente mineral del hueso y estructura cristalina [15]

El comportamiento in vivo de los implantes constituidos por fosfatos de
calcio depende de una variedad de factores, entre ellos estan la relacion Ca/P,
la estructura cristalogréfica y la porosidad [25].

Las ceramicas basadas en fosfatos de calcio han sido utilizadas en
medicina desde hace aproximadamente 30 afos. Dependiendo de la
aplicacion, se utilizan ceramicas bioactivas o bioabsorbibles, para lo cual se
usan diferentes fases de estas ceramicas de fosfato de calcio. Las fases
estables de estas biocerdmicas dependen considerablemente de la
temperatura y de la presencia de agua, tanto durante el procesamiento como
en el medio donde luego se utilizaran.

El comportamiento mecéanico de las ceradmicas de fosfato de calcio
influye enormemente en sus aplicaciones como implantes. Tanto la resistencia
a la tensién como a la comprension y a la fatiga dependen del volumen total de
porosidad del material, la cual puede venir dada en forma de microporos (<1
pm en didmetro) o en forma de macroporos (>100 pum en didmetro). En general,
las biocerdmicas son utilizadas en el campo clinico como: granulos, implantes
pequefios que no tengan que soportar cargas como los implantes para él oido
medio, recubrimientos, sobre metales que las refuercen como el caso de los
implantes dentales, como implantes porosos sin cargas, para estimular el
crecimiento de hueso dentro del implante, o como cementos, que se implantan
en estado pastoso y fraguan in vivo.

El fosfato de calcio puede ser cristalizado en sales tales como
hidroxiapatita y - whitlockita, dependiendo en la proporcion Ca:P, presencia de
agua, impurezas, y temperatura. En un medio y a bajas temperaturas (<900°C),
es mas probable la formacion de hydroxil- o hidroxiapatita, mientras que en
atmosferas secas y a altas temperaturas se formara 3- whitlockita [26]. Ambas
formas son muy compatibles con el tejido y son utilizadas como sustitutos en
una forma granular o como un sélido en bloques. La forma apatita del fosfato
de calcio es considerada en una relacion muy cercana a la fase mineral del
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hueso y dientes.La parte mineral del hueso y dientes esta hecha de una forma
cristalina de fosfato de calcio similar a hidroxiapatita [Caio(PO4)s(OH)2] [26].

La familia de las apatitas minerales [A10(BO4)eX2] cristalizan en prismas
rombico hexagonal y las celdas unitarias tienen dimensiones a=9.432A vy
c=6.881A. La relacién molar calcio-fosforo Ca/P varia de 1.2 a casi 2 en HAp,
siendo la relacion molar estequiométrica de HAp de 1.67; sin embargo, este no
es un valor observado en el organismo debido a que pequefias cantidades de
otros materiales estan incorporados tales como carbono, nitrégeno, hierro y
algunos otros elementos[27]. Asi la formula quimica general es:

CalO-x(H PO4)6-X(O H)Z-x
Dénde: 0<x<2,y la densidad calculada es 3.219 g/cm®.

La sustitucion de los grupos OH confiere a la apatita mayor estabilidad
quimica debido a la coordinacién mas cercana del fluoruro (forma simétrica)
comparada con el grupo hidroxilo (asimétrico, dos atomos) en el calcio mas
cercano. Esto es la razén de porque la fluorizacion de bebidas ayuda en la
resistencia de caries de los dientes [26].

Tabla 1. Propiedades fisicas del fosfato de calcio sintético [26].

Propiedades Valores
Médulo elastico [GPa] 40 a 117
Esfuerzo Compresivo [Mpa] 294
Dureza Vickers [GPa] 3.43
Relacion de Poisson 0.27
Densidad teérica, [g/cm?] 3.16

Las propiedades mecénicas del fosfato de calcio sintético varian
considerablemente (Tabla 1). La amplia variaciéon en las propiedades del
fosfato de calcio sintético son debidas a la variacion en le estructura y proceso
de manufactura. La hidroxiapatita poli-cristalina tiene un alto médulo eléstico
(40 a 117 GPa). La relacion de Poisson para hidroxiapatita mineral o sintética
es aproximadamente 0.27 la cual es cercana a la del hueso (=0.3) [28].
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2.4.2 Biovidrios

Dentro del grupo de los materiales ceramicos existen las vitrocerdmicas
y los biovidrios, los cuales han demostrado ser buenos candidatos para
aplicaciones biomédicas relacionadas con la regeneracién del tejido 6seo.

Son biomateriales capaces de establecer enlaces quimicos con los
ambientes fisiolégicos donde son implantados. Desde el punto de vista de su
microestructura, los vidrios bioactivos corresponden a sélidos amorfos, es
decir, a materiales poseedores de un elevado desorden estructural
determinado por la carencia de una periodicidad atomica tridimensional.

Los llamados biovidrios, han ocupado un lugar importante en el area de
la medicina regenerativa 6sea, principalmente a partir de los afios 80’s. De
forma general los biovidrios se dividen en vidrios de base SiO, y vidrios P,0s.
Los biovidrios de silicio fueron desarrollados en los afios 70°s por Hench
principalmente [29, 30] y han demostrado ser altamente bioactivos, sin
embargo su tasa de reabsorcion resulta ser muy baja para algunas
aplicaciones. Por otro lado, el desarrollo de los vidrios de fosfato para
aplicaciones biomédicas, se remonta a principio de los afios 80’s, cuando
fueron introducidos por Burnie y Glchrist [31,32].

Estos vidrios pueden ajustarse a la composicion de la fase mineral del
hueso, y ademas presentan un amplio rango de velocidades de degradacion,
que puede ser modificado dependiendo de la composicion quimica del sistema
vitreo [33]. Por lo que, es posible obtener vidrios con disolucién a largo o corto
plazo, segun la aplicacion requerida [34].

La composicion de los vidrios bioactivos es fundamental para permitir el
enlace con los tejidos del receptor, ya que la adhesion a éstos se puede
observar solamente con materiales que contienen diéxido de silicio (SiO,),
pentoxido de fésforo (P20s), 6xido disédico (Na2O) y 6xido célcico (CaO), en
proporciones bien definidas.

Este grupo de materiales esta representado por los vidrios de base silicio
y los de base fosfato. El estudio de los primeros ha demostrado que al
emplearlos en el relleno de defectos dseos, generan la formacion de una capa
apatitica activa en la interface entre el material y el hueso que presenta
caracteristicas muy parecidas a la fase mineral ésea.

14



2.4.3 Hidroxiapatita

El excelente comportamiento histolégico de los fosfatos de calcio no es
una sorpresa, ya que la hidroxiapatita es el principal mineral constituye de los
huesos. Por esta razon este compuesto en particular fue usado en el pasado
para hacer implantes cerdmicos con la finalidad de ser implantados en el
sistema 0seo. Es la similitud de esta ceramica con la fraccion mineral del hueso
lo que explica que se dé una reaccion bioquimica positiva en la interfase
cerédmica-hueso.

La hidroxiapatita (HAp) es el componente mineral mayoritario en huesos
y tejidos duros, las fases minerales del esmalte dental, dentina y hueso se han
identificado como componentes del grupo de las apatitas representadas por la
formula genérica:

[M10(XO4)6Y>]
Dénde: M: un metal,
X: P, As, Si, Ge, Sr, Cr,
Y: OH, F, CI, Br, COs.

En el caso particular los componentes de fosfatos de calcio con
estructura, de apatita se representan como [Caio(PO4)s(OH),]; el cual es el
miembro méas importante de la familia mencionada.

El esmalte, la dentina y los huesos estan formados por hidroxiapatita
variando en contenido de agua, de componentes organicos, e inorganicos, y en
la concentracién de elementos menores especialmente carbonato y magnesio,
de tal forma que el hueso tiene una relacién calcio/fésforo de 1.50 mientras que
la estequiometria de la hidroxiapatita pura es de 1.67, atribuyendo esta
diferencia a la union del fésforo con otros cationes. Para la fase apatitica no es
de gran importancia el tamafio del cristal y su orientacion.

La hidroxiapatita (HAp) sintética es conocida como uno de los materiales
implantables més importantes debido a su biocompatibilidad, bioactividad y
osteoconductividad, originadas de analogia de los componentes minerales de
hueso natural, y es utilizada como material sustituto para tejido duro humano
[35-36].

15



A pesar de que estos materiales pueden estrechamente replicar la
estructura del hueso humano, la mejora de sus propiedades mecénicas es aun
muy deseable. La inherente ruptura y baja fuerza de tensién de muestras de
HAp restringen sus aplicaciones médicas, tal como reparar defectos de hueso,
aumento de hueso y como recubrimiento de implantes metélicos. Por otra
parte, tal material bioactivo debe espontdneamente enlazarse e integrarse con
el hueso en el cuerpo vivo. De esta manera, en materiales se requiere una
mejora en la reparacion de hueso. La estructura quimica especifica y
propiedades morfologicas de HAp bioceramicas son altamente susceptibles,
de cualquier manera, a los cambios en composicion quimica y condiciones de
procesado [37-38].

Ademas de la hidroxiapatita, existen otros fosfatos de calcio que también
son biocompatibles y pueden emplearse en la fabricacion de biomateriales.
Ellos amplian el espectro de propiedades del material en relacion al que podria
obtenerse simplemente con la variabilidad de las hidroxiapatitas. Los fosfatos
de calcio més importantes en este contexto son el fosfato de calcio amorfo,
ACP; los fosfatos tricalcicos, a - y R-Caz(PO.),; los fosfatos bicalcicos
dihidratado, CaHPO,.2H,O, y anhidro, CaHPO,; el fosfato octacélcico,
CagH2(P0O4)s.5H,0, y el pirofosfato de calcio, Ca,P20-[39].

2.4.4 Alimina (Al,O3)

Oxido de Aluminio (Al,O3), o alimina, ha sido utilizada desde 1970 como
un material de carga en la manufactura de componentes de protesis, y es el
material cerdmico inerte mas comunmente utilizado en injertos quirargicos. El
proceso mas comun de obtencion y purificacién de alimina es el proceso
Bayer. Existe en muchas fases cristalinas - a, o, y, 1, 6, p, y X,- dependiendo
de las condiciones del tratamiento térmico del hidréxido de aluminio u
oxihidroxido de aluminio, su forma natural, corindén o a-alimina es utilizada
como un biomaterial, la cual es la mas estable termodinAmicamente.

La alimina fue la primera bioceramica utilizada en clinica, que se
caracteriza por tener una gran resistencia mecéanica y quimica, lo que le
confiere una excelente biocompatibilidad y probada resistencia a la corrosion y
el desgaste. La alumina de alta densidad y pureza se utiliza en protesis de
cadera, prétesis de rodilla, tornillos de ostesintesis, reconstrucciones
maxilofaciales, reemplazos éseos en el oido medio, sustituciones craneales e
implantes dentales. Las normas ISO exigen una pureza superior al 99.5 %, una
densidad superior a 3.90 g/cm® un tamafio de grano inferior a 7 um, una
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dureza de Vickers (HV) superior a 2.0 kg/mmz, una resistencia a la compresion
de 4.5 MPa y a la flexion de 400 MPa y un médulo eléstico de 380 GPa.

La alimina es un material altamente inerte y resistente a la mayoria de
medios corrosivos, incluyendo el medio altamente dinamico del cuerpo
humano. Bajo condiciones fisiologicas, la alimina es también extremadamente
no reactiva y es clasificada como casi inerte, obteniendo pequefias respuestas
de tejidos circundantes, y permaneciendo esencialmente sin cambios después
de muchos afios de servicio. Sin embargo, el cuerpo la reconoce como un
material extrafio y logra aislarla para formar una capa de tejido fibroso no
adherente alrededor del implante. Las propiedades de la alimina la hacen un
material confiable para aplicaciones de biomateriales incluyendo su alto grado
de quimica inerte bajo condiciones fisiol6gicas, excelente resistencia al
desgaste, capacidad para ser pulida en un alto grado en la superficie final y
excelente dureza. Estas propiedades son aprovechadas para fines de
implantes, donde la alimina es utilizada como un articulador en superficies en
articulaciones de cadera y de rodilla [40-41].

La biocompatibilidad de la alimina es el resultado de su fijacion
morfolégica, es decir, del crecimiento 06seo que se genera en las
irregularidades de la superficie del material. El desgaste de una protesis de
cerdmica es 10 veces inferior a una del tipo metal/polietileno, el problema
principal de la alimina es que tiene un modulo elastico que es entre 10 y 50
veces superior al del hueso (7-25 GPa), hecho que puede inducir osteolisis y
aflojamiento del implante.

2.4.5 Silice

La silica comprende una amplia gama de productos con la formula
general SiO; 6 SiO,-XH0. La silice es un material presente en la naturaleza en
minerales como el cuarzo y el pedernal y en plantas como bambu, arroz y
cebada. Sin embargo, la mayoria de las silices utilizadas en aplicaciones
quimicas son de origen sintético. En su forma natural se presenta
generalmente en su fase cristalina, aunque pueden formarse diferentes fases
dependiendo de la temperatura, la presion y el grado de hidratacion. A presion
atmosférica, la silica cristalina anhidra puede ser clasificada en las fases
siguientes, de acuerdo con la temperatura:

870°K 1470°K
Cluarz0 G ———p Tridimta <¢———)  Cristobalita
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A 1700°K la cristobalita se transforma en silica vitrea amorfa. La forma
cristalina implica un alto grado de ordenamiento en una estructura densa. La
superficie activa, la cual puede interactuar fisica o quimicamente, esta limitada
a la superficie externa de las particulas cristalinas. Por lo tanto, el area
superficial especifica es similar a su superficie geométrica.

La silice amorfa puede presentarse en varias formas: fibras, hojas, soles,
geles y polvos. El principal interés en las formas amorfas de la silice se centra
en la porosidad que poseen gracias a la gran area superficial de las particulas.
Estas propiedades las hace més interesantes que las silices cristalinas para
diversas aplicaciones fisicas y quimicas [42].

Las propiedades quimicas de la superficie de las silices depende del
contenido de grupos funcionales hidroxilo (-OH) y alcoxido (-OR). La quimica
de los grupos siloxano (Si-O-Si) depende del grado de deshidroxilacion de las
silices; es decir, las propiedades quimicas de una silice parcialmente
deshidroxilada son completamente diferentes a las de una silice con superficie
completamente hidroxilada [43-44]

La silice ha sido ampliamente utilizada como un agente de superficie de
modificacion para adaptar la superficie y propiedades interfaciales de polvos.

Antes de 1995, se publicaron pocos articulos sobre la biocompatibilidad
de Silicio y ninguno sobre Silicio poroso, después se realizaron muchos
trabajos en este campo de investigacion de silicio poroso y la biocompatibilidad
fue reportada por Canham, [45]. La mayoria de estos articulos tratan con
estudios in vitro [46].

El descubrimiento de silice altamente ordenada condujo a una variedad
importante de aplicaciones en sistemas compatibles [47,48]. Materiales
basados en silice mesoporosa tienen caracteristicas estructurales Unicas,
debido a que una red de silice amorfa constituye el arreglo ordenado de pared
de un sistema de poros y cavidades [49].

2.4.6 Biomateriales compuestos

Tanto los biomateriales ceramicos como los poliméricos pueden
combinarse para constituir materiales compuestos 0 compositos, los que
permiten la obtencion de implantes que relunen las mejores caracteristicas
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biolégicas y mecanicas de los materiales de origen para su empleo como
sustitutivos 6seos ventajosos [54].

La combinacién de dos o mas materiales para conformar biomateriales
compuestos, ha permitido desarrollar y caracterizar nuevos implantes que
pueden ser utilizados como potenciales sustitutivos 6seos.

Uno de los materiales poliméricos naturales que mas se ha empleado en
asociacion con otros para obtener biomateriales compuestos es el colageno.
Tambien se han desarrollado biomateriales compuestos que asocian ceramicas
con diferentes polimeros sintéticos y materiales que combinan cerdmicas de
distintas caracteristicas.

2.5 Biocompatibilidad.

La consideracion de biomateriales y dispositivos para periodos de largo o
corto término o la interaccion entre polimeros y el medio biolégico ain no esta
completamente comprendida.

Una definicibn ampliamente aceptada de biocompatibilidad es tomada como
la capacidad de un material para desarrollar con una apropiada reaccion de
respuesta del organismo una aplicacion especifica [50]. Esta definicion
reconoce que el grado de biocompatibilidad requerida de un biomaterial
depende mucho de la aplicacion.

La biocompatibilidad puede ser considerada en términos de compatibilidad
con la sangre (hemocompatibilidad) y compatibilidad con el tejido receptor
(histocompatibilidad). La compatibilidad con la sangre esta menos definida con
la definicion de la biocompatibilidad, y de aqui que no sea una definicién
ampliamente aceptada [51]. Es frecuentemente definida como que no debe
ocurrir trombosis, destruccion de elementos formados, y activacion de
complementos. La histocompatibilidad comprende la falta de toxicidad, y
excesivo crecimiento de tejido alrededor del implante.

Es tan improbable que un biomaterial trabaje de manera igual en todas las
aplicaciones, esto es debido al amplio rango de requerimientos funcionales y
mecanicos de biomateriales, asi como determinado por la aplicacion especifica
y del tejido receptor [53].
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2.6 Sistemas Micro-Electro-Mecanicos MEMS

Los Micro-Sistemas Electro-Mecanicos (MEMS: Micro-Electro-
Mechanical Systems) han tenido un fuerte desarrollo a partir del surgimiento de
instrumentos como el Microscopio de Fuerza Atdbmica (AFM) en 1986 y otras
numerosas aplicaciones. Los MEMS esencialmente consisten en micro
estructuras mecanicas con un sistema de transduccién (conversion de energia)
gue permiten construir un sensor o un actuador y que ademas, por su forma de
fabricacion, permite integrarlo con la electronica necesaria para Ssu
funcionamiento.

Los MEMS (Micro-Electro-Mechanical Systems) son dispositivos que
permiten la conjuncion de circuitos electrénicos con sistemas mecanicos en
una amplia gama de aplicaciones. Esta integracion se lleva a cabo en una
oblea de sustrato de silicio por medio de tecnologia de microfabricacion. Con la
tecnologia MEMS es posible fabricar sistemas completos en un solo chip
(sensor, procesador y actuador). A través de un sensor, un MEMS puede reunir
informacion tipo mecanica, térmica, bioldgica, quimica y/o electromagnética.
Después se procesa la informacion por medio de electrénica y se envia la sefal
correspondiente al actuador, el cual puede responder cambiando la posicion de
algo, regulando cierto voltaje, filtrando, etc. La gran ventaja de estos
mecanismos es que se construyen de una forma muy similar que los circuitos
integrados y al producirlos en una gran cantidad de volumen, los costos de
produccion son increiblemente bajos.

MicroActuators

MicroSensors

MicroElectronics MicroStructures

Figura 6. Componentes de un Sistema Microelectromecanico [49].

20



Existen muchas aplicaciones de los MEMS vy las posibilidades de
expandir su uso a nuevos campos en muy prometedora. La industria automotriz
fue la primera en aplicar esta tecnologia al implementar acelerémetros basados
en tecnologia MEMS para accionar las bolsas de aire de seguridad. El sistema
de seguridad antes empleado consistia de acelerbmetros grandes que
mandaban informacién a sistemas de control electronicos separados de las
bolsas de aire. El costo de esta tecnologia era alrededor de $50 USD por
automovil. Los MEMS proporcionaron un solo chip que incluye el acelerémetro
integrado a la electronica de control y también a un actuador que libera las
bolsas de aire por un costo entre $5 y $10 USD. Los meteorélogos utilizaron
también esta tecnologia para crear el polvo inteligente para asi poder observar
el comportamiento dentro de tornados. Los MEMS invadieron después el
mercado de la industria en lineas de produccion como sensores de
temperatura, sensores de presion, sensores de fluidos o como inyectores de
tinta.

Una aplicacion interesante se encuentra en los BioMEMS, que sirven
para medir presion sanguinea, niveles de azucar, identificadores de ADN,
microscopios de fuerza atébmica, sensores de agentes quimicos peligrosos,
entre otras cosas [56].

Los MEMS tienen el tamafio de apenas unas cuantas micras. En
muchos casos encontramos MEMS mas pequefios que el grosor de un cabello
humano y mas pequefios que un &caro. Mas adelante se describen los
procesos de fabricacion de MEMS, los cuales son muy similares a los de los
circuitos integrados. Requerimientos para empaquetamiento de MEMS:
Interconexion, Proteccién, Hermeticidad, Precision.

2.6.1 Aplicaciones de los MEMS

Existen muchas aplicaciones de los MEMS. Una de estas es las tiras
bimetalicas. Estas consisten de un par de tiras de diferentes materiales que
tengan diferente coeficiente de expansion térmica. La aplicacibn mas
implementada se la de un termopar. La diferencia entre un termopar
convencional y uno basado en MEMS es principalmente el tamafio del
dispositivo. También puede construirse un arreglo de micro-termopares para
disminuir la incertidumbre de la medicion. Ademas, estos termopares pueden
integrarse en circuitos electronicos para construir sensores de temperatura mas
precisos.
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La idea de las tiras bimetalicas podemos expandirla a los materiales
piezoeléctricos, que pueden ser usados como actuadores o0 sensores de
presion, de viscosidad, ya sea en arreglo de trampolin o de puente. Con un
arreglo de sensores de presibn pueden crearse sensores que no soélo
determinen la presién que sufren sino la posicion donde se encuentran los
puntos de presion, como en las famosas pantallas 0 monitores sensibles al
tacto, conocidos como sensores biomiméticos.

Otra de las aplicaciones de los MEMS estd en las puntas de los
microscopios de fuerza atomica, que consisten basicamente de un trampolin
que toca la muestra y al monitorear el cambio de flexion en el trampolin se va
mostrando la textura de dicha muestra.

Una de las aplicaciones en las telecomunicaciones es en la construccion
de interruptores. A diferencia de los interruptores electromecéanicos, los micro
mecanicos tienen mayor rapidez de respuesta, lo que permite trabajar a
frecuencias mas altas y a bajo costo, en el orden de las microondas.

Otra aplicacién es la construccion de micro vélvulas, las cuales se
aplican en las impresoras de inyeccion de tinta, pues es lo que permite tener
una gran resolucion. Estas micro-valvulas también se aplican en la biomedicina
al funcionar como catalizadores de ciertos medicamentos. Hablando de
biomedicina, se han desarrollado micro-camaras y micro-pinzas para realizar
operaciones con incisiones menores y por lo tanto, tiempo de recuperacién del
paciente mucho menor y menor riesgo, a diferencia de afios atras.

Dentro de esta area se encuentran también los medidores de presion
sanguinea y de glucosa, los ojos artificiales y una gran cantidad de érganos
artificiales que se encuentran en desarrollo, pero la mayoria es construido con
tecnologia MEMS, Unicamente se utilizan materiales que no sean dafiinos al
cuerpo humano [56].

También se han desarrollado micro antenas, micro micr6fonos, micro
pantallas, micro motores, y muchos de los artefactos que utilizamos en el
mundo a escala natural también se han miniaturizado.

En resumen, existen micro sensores térmicos, electromagnéticos,
mecanicos, quimicos, etc., que permiten el desarrollo de muchas aplicaciones.
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2.6.2 BioMEMS

Desde el inicio de los sistemas micro-electro mecénicos en los 70’s se
comprendié la importancia en aplicaciones biomédicas de estos sistemas en
miniatura [54,55]. Los Sistemas Micro-Electro Mecanicos Biomédicos o
Biologicos (BioMEMS) son actualmente un &rea muy investigada con una
amplia variedad de importantes aplicaciones biomédicas [56].

En general los BioMEMS pueden ser definidos como “aparatos o
sistemas construidos utilizando técnicas inspirados en la fabricacion de
“micro/nano escala que son utilizadas para procesar, desarrollar, manipular,
analisis o construccion de entidades quimicas y biolégicas”. Estos aparatos y
sistemas comprenden todas las ciencias de la vida y disciplinas biomédicas con
sistemas micro y nano escala.

Las &reas de investigacion y aplicacién en el rango de BioMEMS de
diagnéstico, tal como &cido desoxirribonucleico (ADN) y micro-arreglo de
proteinas, materiales nuevos para BioMEMS, micro-fluidos, ingenieria de
tejidos, superficies de modificacion, BioMEMS implantables, sistemas de
liberacion de medicina, etc. [57,58]. Los aparatos y sistemas integrados
utilizando BioMEMS son también conocidos como lab-on-a-chip y sistemas de
micro-analisis total (micro-TAS or pTAS).

La palabra BioMEMS es ahora utilizada ampliamente y los aparatos que
no tienen algin componente electromecanico tal como ADN y arreglo de
proteinas son también algunas veces categorizadas bajo BioMEMS.
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3. METODOLOGIA

3.1 Parte experimental

3.1.1 Preparacion de HAp sintética

Se realiz6 la sintesis de la hidroxiapatita por via acuosa utilizando como
precursores nitrato de calcio y fosfato de amonio grado reactivo (J.T Baker al
99% y 99.9 % respectivamente). La reaccion base propuesta para la obtencion
de la hidroxiapatita es:

10 Ca (N03)24H20 + 6(NH4)2HPO4 +8NH,OH —_— Calo(PO4)6 (OH)Z +20NH4NO3 + 46H,0

Se utilizaron reactivos analiticos y de acuerdo con su peso molecular y
pureza se calcularon las cantidades estequiométricas para conseguir un total
de 10 g de HAp.

10 Ca (N03)24H20 + 6(NH4)2HPO4 +8NH4OH — Calo(PO4)6 (OH)2 +20NH4N03 + 46H20
23.50629 7.8871g 10g

3.1.2 Preparacion de la solucion de Nitrato de Calcio

Para obtener la solucion de nitrato de calcio se disolvieron 23.5062 g de
Ca(NO3)2.4H,O en 600 mL de agua destilada utilizando una parrilla con
agitacion magnética con un pH inicial de 7. Enseguida se adicionaron 70 mL de
NH4OH para obtener un pH final de 12. El volumen total de la solucién fue de
670 mL.

3.1.3 Preparacion de la solucion de Fosfato de Amonio dibéasico

Se siguieron los mismos parametros de agitacion que en el
procedimiento anterior. Se disolvieron 7.8871 g de (NH4);HPO, en 900 mL de
agua destilada con un pH inicial de 8. Después se adicionaron 110 mL de
amoniaco (NH4OH) para obtener un pH final de 11. El volumen final de la
solucion fue de 1010 mL.
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3.2 Procedimiento de reaccion

Se adicioné la solucién preparada de fosfato de amonio dibasico en la
solucién de nitrato de calcio a una velocidad de 7 mL/min con agitacién
constante por 24 horas, seguida de un tiempo de reposo del mismo periodo
para una posterior decantacion del sobrenadante y la realizacion de lavados.
Posterior a ello se filtré la reaccion en un embudo de filtracién rapida con vacio,
utilizando papel filtro No.43 medium fast (Whatman). Finalmente para particulas
mas finas se utilizd papel No. 5. Se obtuvo un pH final de 7 realizando un
secado a 89°C durante 60 minutos.

Método de obtencién de Hidroxiapatita
sintética

v v
Ca(Ns)2- Agitacion
. (NH4),HPO,
4H+20 <_r vigorosa —|_> 2
H20 (pHET) H20 (pH=8)
NHAQH
L\IHAOH

A

<

= . .
E— Filtracion
Ca(N0s)2 4H20 /| (pH=11.80)

: Secado
> 89°C

A —

Figura 7. Diagrama de flujo del proceso empleado para la sintesis de
hidroxiapatita
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3.2.1 Tratamiento térmico de Hidroxiapatita sintética

La HAp obtenida fue calcinada en una Mufla Lindberg con doble rampa
de calentamiento. Las temperaturas y tiempos utilizados estan indicados en la
tabla 2, la velocidad de calentamiento fue de 2 °C/min. La alta temperatura
alcanzada en el proceso ayuda a descomponer y volatilizar trazas de amonio o
nitrato que hayan podido quedar atrapadas en el proceso, ademas de
proporcionar la cristalinidad apropiada a la HAp.

Tabla 2. Tabla de temperaturas y tiempos de las rampas de calentamiento

Primera rampa Segunda rampa
T°C t (min) T°C t (min)
120 180 500 480
150 360 600 480
120 150 700 720

700 150
900 900
1050 150

3.3 Metodologia para la sintesis de biomaterial

Las formulaciones para la sintesis del biomaterial se llevaron a cabo
utilizando como componente principal un poliuretano de dos componentes el
primero a base de resina alquidalica hidroxilada tipo poliéster (Reichhold, Mex),
y un poli-isocianato alifatico (Bayer, Alemania) en una relacién 4:1 en peso
respectivamente. Las ceramicas utilizadas fueron microparticulas de alimina
(Cabot, USA) de 2.7 micras, hidroxiapatita sintética por via acuosa tamizada en
malla 100 para un tamafio de 150 micras y nanoparticulas de silice (Degussa,
Alemania) de 17 nm. El formador de poros utilizado fue acetato de sodio
trinidratado (Aldrich, USA) molido y tamizado para un tamafio de 150 micras.

La cantidad en peso de resina utilizada para cada formulacién fue de 10
g, realizando mezclas a saturacion con cantidades determinadas de silice
nanométrica, hidroxiapatita y alimina micrométrica respectivamente. Se utilizd
aproximadamente un 50 % en peso de acetato de sodio trihidratado como
formador de poros para cada formulacion con respecto a la cantidad total de
especimenes.
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3.3.1 Preparaciéon de las muestras para los biomateriales

Para la preparacion de todas las muestras las cantidades utilizadas de
polisocianato, particulas de cerdmica, resina poliéster y acetato de sodio se
mantuvieron constantes a 2 4, 5, 10 y 18 g, respectivamente. La resina se
mezclé completamente con el acetato de sodio, adicionando la cantidad de
poliisocianato a la mezcla después de la incorporacion total del acetato de
sodio, finalmente se agregaron las particulas ceramicas correspondientes
(Tabla 3). La adicion de cerdmica se hizo de manera lenta, y con agitacion
vigorosa hasta obtener un material homogéneo. Después de la realizacion de
cada formulacion, se fabricaron probetas de 20 mm de diametro por 50 mm de
largo. Una vez obtenidas las probetas se les cort6 para la obtencion de obleas
de 2 cm de didmetro y 0.5 cm de espesor.

Las muestras se mantuvieron a temperatura ambiente durante 48 h;
después de este tiempo las muestras se colocaron en agua destilada con
agitacion lenta durante 3 dias realizando cambios de agua cada 3 horas, con la
finalidad de remover la cantidad de acetato de sodio.

Tabla 3. Cantidades de ceramica utilizadas en las formulaciones de biomaterial
Clave de Formulacién | HAp (g )| Aliumina (g) | Silice (g)

RIHAp 5 0 0
RIA 0 5 0
RIS 0 0 5
RIA5S5 0 2.5 2.5
RA7S3 0 3.5 1.5

R: Resina poliester alquidalica hidroxilada, I: Poli-isocianato alifatico, A: Alimina,
S: Silice, HAp: Hidroxiapatita ,
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3.4 Técnicas de Caracterizacion

3.4.1 Difraccién de Rayos X (DRX)

El método de andlisis de polvos cristalinos mediante la técnica de
Difraccion de Rayos X (DRX) ha jugado un papel muy importante en el
desarrollo de la ciencia y la tecnologia. Desde su introduccién en 1917 por Hull
en los Estados Unidos y Debye y Scherrer en Alemania (por lo cual se suele
llamar el método de Hull-Debye-Scherrer), ha llegado a ser el método principal
e indispensable para identificar fases cristalinas de materiales inorganicos,
metales y aleaciones, organicos y polimeros.

Los materiales cristalinos pueden estar formados por un cristal o un
conjunto de cristales. El tamafio, la cantidad y la orientacién de los cristales
forman un grano. Un grano cristalino puede estar formado por uno o un
conjunto de cristales con cierta orientacion, los cuales estan separados por
fronteras de granos. Si el material contiene mas de una fase cristalogréfica, sus
propiedades dependeran de cada una de ellas, ya que el tamafio y orientacion
del cristal es diferente para cada fase cristalogréfica.

El tamafio de un cristal estd definidko como el tamafio del dominio
coherente donde se lleva a cabo la Difraccion de Rayos-X, es decir, el volumen
de material en donde es posible aplicar rigurosamente la operacion de simetria
de traslacion en el solido cristalino. Cada dominio tiene diferente orientacion. El
tamafio de cristal generalmente se determina empleando la ecuacién de
Debye-Scherrer [Ec.3.2] obtenida a partir de la ley de Bragg [Ec. 3. 1], en el
cual se debe de tener en cuenta que el ensanchamiento del pico de difraccion
es originado por el tamafio del cristal de la muestra y por la o6ptica del
instrumento de Rayos-X.

2d ;,,,5€n0 = n [Ec. 3.1]
KA
D(hkl) = B cos0 [Ec. 3.2]

La ley de Bragg es la base de la difraccion de rayos X [ec.3.1] donde
d(hkl) es la distancia (en A) entre los planos (hkl), 8 el angulo entre el haz

28



incidente y colimado de rayos X y un plano atémico de la red cristalina, n es un
namero entero que da el orden de difraccion, hkl son los indices de Miller
asociados al plano, y A es la longitud de onda de la linea caracteristica de
rayos X que se genera en el tubo de rayos X que por lo general corresponden a
la radiacion K, del cobre (A=1.5406 A).

De la ecuacién de Debye-Scherrer [ec.3.2], K es la constante de Scherrer que

depende tanto de la forma del cristalito como de la manera de definir B y D(hkl),

con un valor de 0.9 en general para el caso de esferas, y 6 el 4ngulo de
méaxima intensidad del pico en radianes.

Este método de andlisis, usualmente no destructivo, requiere solo pequefas
cantidades de muestra (~ 0.1 mg), la cual puede presentarse en forma de
polvo, seccion solida, pelicula delgada sobre sustratos, precipitado y residuo.
Un conocimiento de la estructura cristalina de los materiales es esencial para
comprender las propiedades y como identificarlas, su comportamiento bajo
varias condiciones, y para la caracterizacion del material en todas las etapas de
Su preparacion.

La ley de Bragg define las condiciones para obtener difraccion de rayos X
cuando éstos inciden sobre un material cristalino

Con el objeto de obtener resultados satisfactorios en la difraccién de polvos es
necesario que:

= El nimero de cristalitos que contribuyen a cada reflexion sea lo
suficientemente grande para generar valores correctos vy
reproducibles de intensidades relativas.

= Las orientaciones preferenciales de los cristalitos sean las
minimas posibles.

La primera condicion suele ser satisfecha empleando polvo fino con un tamafio
de cristalito menor a 5 um y la segunda aplicando la molienda prolongada con
periodos de tiempo de hasta 30 minutos y rotando la muestra.

La recoleccion de datos de difraccion suele realizarse para angulos de
incidencia del haz mayores que 5 o 6°, debido a la rapida caida de la intensidad
para &ngulos méas pequefos.

Un difractograma de polvos es un conjunto de reflexiones en los cuales
los espaciados de la red y las intensidades relativas son Gnicos para cada
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sustancia cristalina. Esta propiedad es la que permite identificar una sustancia
al comparar su difractograma con el de una sustancia conocida (el
difractograma patrdn). Existe actualmente un archivo de patrones de difraccion
conocido como Archivo de Difraccion de Polvos (PDF), mantenido por el
Comité Conjunto de Estandares de Difraccion de Polvos (JCPDS).

Para el estudio de las muestras de hidroxiapatita sintética en este trabajo
se ha utilizado el método de polvos, empleando un equipo Rigaku modelo
Miniflex (figura 8) con una fuente de radiacion Ka cuya longitud de onda es de
1.5406A, la variacion del angulo 26 fue de 5° a 80° a un barrido de 1°/min.

Figura 8. Difractbmetro de Rayos X para método de polvos, marca Rigaku
modelo Miniflex.

3.4.1.1 Preparacion de las muestras para R-X

La prueba no requiere de ningun tratamiento especial por parte de la
muestra, lo Unico que se pide es que se encuentre en polvo. Por otro lado, el
equipo cuenta con una base de datos que permite identificar las diferentes
fases cristalinas de la muestra, la metodologia que se llevé a cabo fue la
siguiente.

1. Se muele perfectamente la muestra utilizando un mortero de agata hasta
la obtencién de un tamafio homogéneo de particula

2. La muestra se coloca en el porta-muestras

3. Se coloca el porta-muestras en el Difractbmetro de rayos X para iniciar
la corrida de la muestra.
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3.4.2 Espectroscopia de emisién de plasma acoplada inductivamente
(ICP)

La espectroscopia de emisiébn de plasma acoplada inductivamente
puede ser utilizada para determinar trazas de elementos en solucién. Esta
técnica se basa en la vaporizacion, disociacion, ionizacion y excitacion de los
diferentes elementos quimicos de una muestra en el interior de un plasma.
Durante el proceso de desexcitacion de los atomos neutros e iones en el
interior de un plasma, se producen las emisiones de radiacion electromagnética
en la zona del UV-visible. Estas radiaciones, caracteristicas de cada elemento,
se separan en funcion de su longitud de onda y finalmente se mide su
intensidad. La seleccién de la longitud de onda nos permite determinar
cualitativamente, mientras que la intensidad de la radiaciébn emitida nos
proporciona informacion para poder cuantificarlo.

En el caso de la Espectroscopia de Masas por Plasma Acoplado
Inductivamente (ICP-MS) los iones pasan al interior del filtro cuadrupolar a
través de una interfase de vacio creciente, alli son separados segun su relacion
carga/masa. Cada una de las masas sintonizadas llegan al detector donde se
evalla su abundancia en la muestra. Esta técnica es altamente sensible y
capaz de determinar casi todos los elementos presentes en la tabla periddica
gue tengan un potencial de ionizacion menor que el potencial de ionizacion del
argon a concentraciones muy bajas (nanogramo/litro o parte por trillén, ppt). Se
basa en el acoplamiento de un método para generar iones (plasma acoplado
inductivamente) y un método para separar y detectar los iones (espectrometro
de masas).

Para el caso de la Espectroscopia Optica por Plasma Acoplado
Inductivamente (ICP-OES) los iones generados emiten radiacion a la longitud
de onda caracteristica de cada uno de los elementos presentes en la muestra,
la cual es transmitida a través del sistema Optico al detector, donde la imagen
captura se convierte en seflales de intensidad para cada elemento y
consecuentemente a sus concentraciones en la muestra. Se trata de una
técnica adecuada para concentraciones mayoritarias (%) o partes por millén

(Ppm).

En el presente trabajo la técnica ICP-OES se utiliz6 para la
determinacion de las concentraciones de los iones Calcio y Fosforo para poder
conocer el valor estequiométrico de la hidroxiapatita sintética utilizada en las
formulaciones del biomaterial.
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Las muestras fueron digeridas en un horno de microondas de la marca
CEM modelo MARSXpress en el cual se colocaron 0.1 g de muestra en una
mezcla de &cido nitrico grado ultrapuro concentrado. La temperatura fue
monitoreada dentro de cada vaso y la presion Unicamente en el vaso
controlador durante todo el tiempo de la digestion para controlar el proceso y
evitar una posible pérdida de muestra.

El método utilizado cumple con ciertas especificaciones (Tabla 4) en el
cual se utilizaron 4 etapas de calentamiento con un tiempo total de digestion de
40 minutos en los cuales el nivel de potencia se mantuvo constante en 800 W,
la temperatura se varié hasta alcanzar un maximo de 190 °C en la Ultima etapa
de calentamiento.

Tabla 4. Especificaciones del método para las cuatro etapas de calentamiento
utilizadas.

Potencia Tiempo Rampa | Temperatura Duracién
Etapa

Maximo (%) (min) (°C) (min)
12 800 100 10 60 5
28 800 100 10 100 10
32 800 100 10 150 10
42 800 100 15 190 15

Una vez disuelto el material, el exceso de &cido fue removido por
evaporacion y la concentracion de los elementos Ca y P en la muestra fue
determinada utilizando un espectrometro de plasma por acoplamiento inductivo
optico (ICP-OES) marca Thermo, modelo ICAP 6500 DUO.

3.4.3 Pruebas de Dispersion de luz para la Hidroxiapatita.

La técnica de dispersion de luz estética da informacion del peso
molecular absoluto, del radio de giro y del segundo coeficiente virial de los
polimeros en un disolvente dado. La dispersion de luz dinamica da informacion
sobre el tamafio de particula y su distribucion.
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Se realiz6 la prueba de dispersion de luz dinamica para determinar el
tamafio de particula de la hidroxiapatita sintetizada, utilizando un equipo
Dispersor de Luz (Figura 9) el cual cuenta con un laser He-Ne con una longitud
de onda de 632.8 nm

Figura 9. Dispersor de Luz, Marca Brookhaven Instruments Corporation,
Modelo BI-APD

3.4.3.1 Preparacion de las muestras

1. Se realiz6 una limpieza correcta de la celda o vial la cual consiste en
lavar perfectamente con agua y jabon la celda de vidrio posteriormente
se enjuaga perfectamente bien con agua hasta quitar todo el jabon.

2. Posteriormente se enjuaga con agua destilada y filtrada unas tres veces,
utilizando una membrana de nylon de 0,2 um esto con el fin de quitar
particulas que no se pueden ver a simple vista

3. Después se adicionan 7 mL de agua destilada y filtrada y una cantidad
pequefia de muestra (0.03 g) en este caso hidroxiapatita sintetizada.

4. La muestra de HAp sintetizada se dispersa en la celda usando un equipo
de bafio ultrasénico durante 5 minutos para romper los aglomerados y
dispersar bien la muestra.

5. Finalmente se tiene la muestra terminada para realizar la técnica de
dispersion de luz.

3.4.4 Espectroscopia Infra Roja con Transformada de Fourier (FTIR)

La zona de radiacién infraroja del espectro electromagnético esta
limitada por las regiones del espectro visible y del microondas. Normalmente la
region utilizada para el analisis de compuestos organicos se encuentra entre
4000-400cm’™,
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Las moléculas no son asociaciones rigidas de atomos; a temperaturas
superiores al cero absoluto, los atomos unidos por un enlace de constante de
fuerza k estan en continuo movimiento vibratorio alrededor de sus posiciones
de equilibrio, lo que determina unos niveles de energia vibracional en la
molécula. Una molécula posee mdltiples grados de vibracion, pero
generalmente son el alargamiento o estiramiento (stretching) y el doblado
(bending), el de tijera (scissoring), las deformaciones simétricas y asimétricas,
etc. Normalmente las vibraciones no suelen venir en forma individual, sino que
también producen movimientos rotacionales. Debido a esto, se producen
bandas anchas en vez de picos estrechos.

La radiacion electromagnética infrarroja tiene energia que no es
suficiente para producir transiciones electrénicas, sin embargo, su energia es
similar a las pequefias diferencias energéticas entre los distintos estados
vibracionales y rotacionales existentes en la mayoria de las moléculas.

La espectroscopia de absorcion en el infrarrojo tiene su origen en las
vibraciones moleculares. El espectro infrarojo de una molécula se obtiene como
resultado de medir la intensidad de una radiacién exterior absorbida, para cada
longitud de onda, que hace posible la transicion entre dos niveles de energia
diferentes. Cada una de estas absorciones caracteristicas de energia estan
asociadas con un movimiento vibracional de los atomos en la molécula.

En este trabajo la técnica FTIR se utilizd para confirmar la naturaleza
quimica del material de Hidroxiapatita sintética, ademas de observar los grupos
funcionales presentes en el bio-material polimero-ceramica y evaluar posibles
cambios en los materiales estudiados. Para ello se utiliz6 un Espectrometro
Infra Rojo marca Bruker modelo Alpha-T (Figura 10).

Figura 10. Espectrémetro de Infra Rojo marca Bruker modelo Alpha-T
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3.4.5 Microscopia Electronica de Barrido (MEB)

El funcionamiento del Microscopio Electronico de Barrido esta basado en
la emisién de un haz de electrones sobre la muestra en una zona muy
localizada produciéndose una interaccion entre los electrones y los atomos de
la muestra que da lugar a electrones reflejados y retrodispersados, electrones
secundarios, rayos X caracteristicos, transiciones electrénicas internas,
electrones Auger, fotones muy energéticos, etc. Los electrones retrodispersos y
secundarios constituyen las sefiales de mayor interés en esta técnica debido a
gue varian como resultado de las diferencias en la topografia de la superficie a
medida que el haz de electrones incide sobre la muestra.

Las sefales que derivan de las interacciones muestra-electron revelan
informacion acerca de la muestra incluyendo morfologia externa e interna,
composicién quimica, estructura cristalina y orientacion de materiales que
forman la muestra.

Mediante esta técnica se estudié la morfologia de los bio-recubrimientos
elaborados, se observd la integracion y porosidad de los biomateriales
utilizados para las formulaciones de mayor interés, utilizando un Microscopio
Electrénico de Barrido marca Jeol modelo JSM-6060LV (Figura 11).

Figura 11. Microscopio Electrénico de Barrido marca Jeol modelo JSM 6060LV

3.4.5.1 Preparacion de la muestra para microscopia de barrido

1l.-Los porta-muestras se limpian con wuna pasta pulidora vy
posteriormente se frotan con una franela hasta que estén
perfectamente pulidas.
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2.- El porta-muestras se coloca en un vaso de precipitado que contiene
acetona para remover todo tipo de residuos.

3. Para poder analizar la muestra se deben de tener pequefios pedazos
de ésta, por lo tanto se congela utilizando nitrégeno liquido de esta
manera se pueden realizar cortes mas exactos.

4. La muestra cortada de manera uniforme se coloca en el porta-
muestras sujetdndola con una cinta conductora debido a que la
muestra no es conductora (Figura 12).

Figura 12. Muestras colocadas en el porta-muestras cilindrico, adherida con
una cinta conductora.

5.- Debido a que la muestra no es conductora, ésta se recubre con una
pelicula de oro en una evaporadora modelo EMS 550 Sputter Coater
(Figura 13).

Figura 13. Evaporadora marca EMB 550 sputter coater

6.- Se coloca el porta-muestras con las muestras recubiertas de oro en
el Microscopio Electronico de Barrido y se procede a la realizacion
de la prueba.
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3.4.6 Determinacién indirecta de isocianatos

Los poliuretanos son una familia de polimeros ampliamente usados en
medicina principalmente como materiales bioestables y en muy pocos casos
como materiales biodegradables. Varios de los reactivos comunmente
utilizados en la elaboracién de poliuretanos pueden ser no-téxicos es decir que
pueden ser introducidos en el cuerpo y ser fisicamente tolerables y mas
especificamente no causar muerte celular apreciable (citoxicidad), o una
alteracion negativa de la funcién celular normal (respuesta mutagénica), y por
otra parte pueden dar origen a productos téxicos ya sea durante su
degradacion, o si estos no reaccionan completamente encontrandose en forma
libre para reaccionar con el medio, esto depende fuertemente de la forma de
sintésis y que se utilicen los reactivos en relaciones estequiometrica.

En este trabajo se llevé a cabo la determinacion indirecta de grupos
isocianato (NCO) libres (o sea no reaccionados). Para ésto se utiliz6 el método
ASTM D2572-87 [1]. Este método cubre la determinacion del contenido de
grupos isocianatos de un uretano intermediario o prepolimero mediante
titulacion.

La prueba se realiza para cada biomaterial realizando cinco repeticiones
por muestra. Las muestras se pesan con exactitud en un matraz erlenmeyer de
250 mL. Se adicionan 25 mL de tolueno a cada frasco, los frascos se tapan y
se agitan. Utilizando una pipeta se agrega a cada frasco 25 mL de solucion 0.1
M de di-n-butilamina en tolueno. Las soluciones se llevaron a agitacion
magnética por espacio de 30 minutos y se taparon. Se adicionaron 100 mL de
Isopropanol para cada una de las muestras y se afiadieron 5 gotas de indicador
de azul de bromofenol. Cada muestra fue titulada con el 0.1 N de &acido
clorhidrico para un punto final de coloracion amarilla.

El contenido de isocianatos (NCO) fue calculado utilizando la siguiente
expresion [Ec.3.3]:

NCO, % ={(B _V)(V'\\"/)('O420)}*1oo [Ec.3.3]

Donde:
B = mililitros de HCI requerido para la titulacion del blanco,

V = mililitros de HCI requerido para la titulacion de la muestra,
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M = molaridad de HCI (0.1000),
0.0420 = miliequivalentes gramo del grupo NCO,
W= peso de la muestra en gramos

3.4.7 Prueba de resistencia a la abrasion

La medida de resistencia a la abrasion de materiales poliméricos es muy
compleja y es afectada por muchos factores tales como propiedades fisicas del
material, particularmente dureza, elasticidad, tipo y grado de relleno agregado
tal como fibra de celulosa o pigmento. Ademas, la resistencia a la abrasion es
afectada por las condiciones de la prueba tales como la naturaleza del
desgastante, accién del desgastante sobre el area del espécimen desgastado,
y progreso y disipacion del calor durante el ciclo de prueba.

La resistencia a la abrasion fue determinada utilizando la norma ASTM
D-1242 95a (Método Taber). Las pérdidas de peso fueron obtenidas lijando la
superficie de las muestras con una lija F-400 Fandeli colocada sobre un disco
de acero rotando a 90 rpm. Las muestras fueron cargadas con un peso de 20

g.

El equipo de abrasion (Figura 14) consiste en un disco giratorio con una
lja pegada en la superficie y un soporte suspendido que sirva como tope a las
muestras para que puedan ser montadas.

Este disco esta conectado a una fuente de poder que regula la direccién
y las revoluciones por minuto del aparato, las cuales estan calibradas.

Figura 14. Equipo de Abrasion
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3.4.7.1 Preparacion de las probetas

1.- Después de la sintesis de cada formulacion, se utilizaron las probetas
fabricadas con medidas de 20 mm de diametro por 50 mm de largo.

2.- Posteriormente se les realizaron cortes para la obtencion de obleas
de 2 cm de diametro y 0.5 cm de espesor de acuerdo a la Norma
ASTM D-1242-952,

3.-Cada probeta se coloc6 en el disco giratorio (Figura 3.9) para ser
cargadas con un peso conocido de 20 g, ésto con el fin de llevar a
cabo la prueba de abrasién. La prueba se realiz6 durante 180
segundos en medidas de 20 segundos cada una; después de este
tiempo se detuvo el disco.

Figura 15. Probeta de biomaterial colocada sobre el equipo de abrasion.

4.- Después de cada prueba se limpian los restos de material devastado
y se pesan en una balanza analitica con una resolucién de 10 g.
Posteriormente se limpia el disco giratorio quitando residuos de las
muestras desvastadas.

3.4.8 Prueba deresistencia ala compresion

El comportamiento mecénico de un material refleja la relacién entre la
carga aplicada y la respuesta del material (deformacion). Las propiedades
mecanicas de los materiales se determinan realizando ensayos cuidadosos de
laboratorio que responden a las condiciones reales hasta donde es posible. Es
de gran importancia conocer las caracteristicas del material. Los factores que
deben considerarse son la naturaleza de la carga aplicada, su duracion, asi
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como las condiciones del medio. Hay tres formas principales en las cuales
podemos aplicar cargas: Tension, Compresion y Cizalladura o corte.

En el presente trabajo se realiza una prueba de compresién la cual
proporciona informacion acerca de las propiedades compresivas las cuales
incluyen médulo de elasticidad (Modulo de Young), limite elastico de
deformacion mas alla del punto de cedencia, y resistencia a la compresion.

Para la realizacion de estas pruebas se utilizé6 una Maquina Universal de
Pruebas Mecénicas de Tension y Compresion, marca Adamel Lhomargy
modelo DY.22 (Figura 16) a una velocidad de deformacion constante de
1.3mm/min.

Figura 16. Equipo Adamel Lhomargy modelo DY.22

Para conocer el esfuerzo es necesario conocer el area por lo cual se
utilizaron muestras de forma regular; en este caso cilindros (Figura 17).

Figura 17. Muestras de biomaterial utilizadas en prueba de compresion.
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3.4.8.1 Preparacion de muestras para ensayos en modo de compresion

1.-La muestra se ajusta a un tamafio determinado de acuerdo a la norma
ASTM D695-02a que cubre la determinacion de propiedades de
compresion de polimeros rigidos.

2.-Se devasta la muestra hasta obtener sus caras paralelas que
ayudaran a que la fuerza aplicada se distribuya uniformemente.

3.- Se realiza la medicién de las muestra con un vernier para poder
determinar el area sobre la cual se aplica la fuerza.

4.-Se coloca la muestra en el plato y se aplica la fuerza de compresion
bajo las condiciones de operacién de la norma ASTM D695-02a.

5.- El equipo se detiene cuando la muestra llego al punto de cedencia y
ocurre la fractura.

3.4.9 Pruebas triboldgicas de resistencia al rayado

La caracterizacion tribolégica de materiales tiene que ver con friccion,
desgaste, resistencia al rayado y disefio de superficies interactivas en
movimiento relativo. La lubricacién es considerada en algunas ocasiones como
un componente, pero se puede incluir en el disefio particularmente aquel que
tenga que ver con la friccion y el desgaste. La resistencia al rayado es una de
las caracterizaciones tribolégicas realizadas a materiales y es uno de los
pardmetros mas importantes que se determinan en un material para estimar su
vida util. [57]

Este método de prueba implica rayar la superficie de las muestras y
medir la profundidad del surco mientras se esté haciendo la rayadura. Esto se
puede hacer bajo cualquier carga constante, o con el incremento progresivo de
la carga, o de otro modo, bajo el incremento paulatino de la carga. Los valores
resultantes son: la profundidad de penetracion representada por el simbolo Rp.
Ya que los polimeros son materiales viscoelasticos, éstos presentan la
propiedad de recuperacion después del rayado; ésta es la profundidad residual
Rn. Los valores de la profundidad residual varian dependiendo de la carga
inicial aplicada en el desarrollo de la prueba y de las propiedades visco
elasticas del polimero.

41



El porcentaje de recuperacion [ec.3.4] del material se calcula mediante:

% Re cuperacion = {l—i—h} x100 [3.4]

P

Carga aplicada
Punta de l

diamante Superficie de la muestra

\
S
Direccion del rayado

Figura 18. Diagrama para la prueba de rayado.

El mecanismo que se muestra en la figura anterior (Fig. 18) es util para
probar toda clase de materiales. En el proceso experimental, una punta de
diamante genera una rayadura controlada sobre la superficie de la muestra. Un
namero minimo de rayaduras debe definirse para cada muestra bajo carga
constante; los resultados reportados deben estar dados en promedios. La
velocidad de rayado debe elegirse, asi como la longitud del barrido.[57]

En este trabajo se utiliza un equipo Micro Probador de Rayaduras (MST)
de Instruments CSEM, Neuchatel Switzerland (Figura 19). Las mediciones
realizadas a los biomateriales se hicieron bajo carga constante de 5, 10y 15 N,
la longitud de ranura fue de 5 mm, la velocidad de rayado fue de 1 mm/min; se
utilizé una punta de diamante de radio de 200 um.

Figura 19. Equipo Micro Probador de rayaduras (MST) de Instruments CSEM,
Neuchatel Switzerland.
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3.4.10 Determinacion de densidad

La determinacion de la densidad de los biomateriales se realiz6 por
inmersién en agua para las muestras de biomaterial, utilizando el método de
desplazamiento de Arquimedes.

La densidad de la muestra se calculd6 mediante la siguiente expresion
[ec. 3.5]:

_ Waire
Prmaterial = W. —W PL [Ec. 3.5]

aire liquido

Doénde:
W,ie:  Peso de la muestra en aire en g/cm?®
Wiiquido: Peso de la muestra en liquido en glcm®

pL: Densidad del liquido en g/cm?®

El valor de la densidad del aire usada fue 0.0012 g/cm®y del agua
destilada de 0.9991 g/cm®;

En este trabajo la densidad fue determinada pesando las muestras de
biomaterial en una balanza analitica con una resolucién de 10 g y realizando
mediciones del tamafio de los discos con un micrometro con una resolucion de
0.001 mm y una exactitud de £1 pm.

Antes de realizar la medicion de densidad del material es importante la
limpieza del espécimen.
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4.-ANALISIS DE RESULTADOS

4.1 Resultados de Difraccion de Rayos X de muestras de
hidroxiapatita

La figura 20 muestra los correspondientes patrones de difraccion de la
muestra de hidroxiapatita sinterizada a 700 °C durante 12h. Se puede observar
que no existen fases adicionales de otros fosfatos, como ocurri6 en otras
pruebas a diferentes temperaturas, donde se observé la aparicion de fosfato
triclcico. Esto se puede apreciar comparando el difractograma con el patron
propio de la difraccion de hidroxiapatita; los resultados de pruebas de HAp a
otras temperaturas no se muestran en este trabajo.

a) HAp - Comercial

Intensidad (U.A.)

b) HAp 700°C - 12h

Intensidad (U.A.)

10 20 30 40 50 60 70 80 90
2-Theta (°)

Figura 20. Difractégramas correspondientes para muestras de: a) hidroxiapatita
comercial, y b) hidroxiapatita sinterizada a 700 °C

Con base en los resultados obtenidos del difractograma anterior se
estimo el tamafio aproximado del cristalito utilizando la ecuacién de Scherrer
[ec. 3.2]; el tamafio calculado aproximado fue de 11 nm. (Ver apéndice, fig. 33)
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4.2 Resultados de la Espectroscopia de Emision de Plasma
Acoplada Inductivamente

La razén estequiométrica molar Ca/P de la hidroxiapatita es 1.67; sin
embargo este no es un valor observado en el organismo dado que hay
pequefas cantidades de otros materiales como carbén, nitrégeno, hierro y
otros elementos.

En el estudio realizado en la hidroxiapatita sintetizada en este trabajo,
utilizando esta técnica, se obtuvo una concentracibn molar resultante
Calcio/Fosforo de 1.68 aproximadamente (tabla 5), lo cual nos indica que
corresponde muy cercanamente al valor estequiomeétrico.

Tabla 5. Concentracion Ca/P de muestra de hidroxiapatita sintetizada

Muestra Ca P Ca/P
[mg/kg] [mg/kg] [mg/kg]
HAP7-12 177114 105488 ~1.68

4.3 Resultados de Dispersion de Luz de Hidroxiapatita

El tamafio de particula de la hidroxiapatita obtenido mediante la técnica
de dispersion de luz dindmica fue de 1.9 micras. Este resultado nos permitio
conocer el tamafio de las particulas de hidroxiapatita obtenido después de
haberse sometido al tratamiento térmico de 700°C durante 12 horas. (Ver
apéndice fig. 34).

4.4 Resultados del anélisis de FT-IR en Hidroxiapatita

El espectro FT-IR obtenido de la muestra de hidroxiapatita sinterizada a
700 °C se reporta en la figura 21a) el cual se compara con el de la
hidroxiapatita comercial figura. 21b).
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El espectro indica la formacién de una hidroxiapatita caracteristica que

contiene bandas

correspondientes a los grupos O-H y P-O [23]. La primera

sefial para la formacion de la hidroxiapatita se encuentra en la forma de una
banda amplia centrada entre 1000-1105 cmt [23, 25, 52, 62].

1.0
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0.5
0.4
0.3
0.2

Intensidad (U.A.)

1.0
0.9
0.8
0.7
0.6
0.5
0.4
0.3
0.2

Intensidad (U.A.)

Figura 21.

a) HAp Commercial

CO3

OH
CO

OH
P-O

PO4
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b) HAp 700°C 12h

co!| | OH
CO3
OH P-0
PO4

4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Numero de onda cm™

Espectro FT-IR: a) hidroxiapatita comercial, b) hidroxiapatita

sintética sinterizada a 700°C durante 12h.

Tabla 6. Asignaciones de bandas de los espectros de infrarojo (cm™).

Referencia Bandas de la Hidroxiapatita | Asignaciones de grupos
sinterizada a 700 °C (cm™) funcionales [40].
3580, 335 3572, 340 O-H, del grupo OH
1454, 1414 1465 C-O del grupo COs3
1119, 1098 1090 P-Oy P-OH, HPO,y PO,
965 963 HPO4 o PO4
873 873 C-O
620, 600, 564 602 Grupos P-O o PO,
471 472 P-O de grupo PO,

Con respecto al andlisis mostrado en la tabla 6 es posible observar que
el espectro obtenido de la HAp sintetizada en este trabajo indica la existencia
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Transmitancia (%)

de todas las bandas de absorcion correspondientes al espectro estandar del
material, lo cual nos permite decir que el método utilizado para la sintesis
demuestra ser confiable para la obtencion de la hidroxiapatita.

45 Resultados del analisis FT-IR de las muestras del biomaterial

En el andlisis de espectroscopia de infrarrojo que se realizé mediante la
técnica de ATR (Reflectancia Total Atenuada) a las muestras de biomaterial
sintetizado se obtuvieron los siguientes espectros.

w, AR b) RIA

o] 705

1251

60

Transmitancia (%)

50

%7 80
T T T T T T T T T T T T T T & LA B I L A LA R B |
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500 4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
- 1,
Numero de Onda (cm l) Nurrero de Onda (orm’)

Figura 22. Espectros FT-IR de muestras de Biomaterial a) Rl (Resina poliéster
Alquidalica Hidroxilada -Poli-isocianato alifatico), b) RIA (Resina
poliéster Alquidalica Hidroxilada-Poli-isocianato alifatico-Alimina).

En la Fig. 22 (a) se observa la banda en 3333 cm™’ asignada al
estiramiento N-H del grupo uretano. La forma de los picos a 2959 y 2874 estan
asociados con la vibracién de estiramiento del grupo CH2, a 1733 cm™ se
observa la banda caracteristica perteneciente a la tensioén y estiramiento del
carbonilo (C=0) del poliuretano, a 1251 cm'se observa la banda del grupo
CC(O)Oy a 1380 cm™ se observa la banda COC del poliéster.
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En la Figura 22 (b). El biomaterial RIA muestra la banda de vibracién del
grupo Al-O en modo de doblamiento a 705 cm™ y la banda de vibracién en
modo de tensién del grupo Al-O a 800 cm™ ademéas comparado con la figura 22
(a) algunos picos se han desplazado indicando la formacion del composito.

Estos picos desplazados aparecen en cada muestra de biomaterial
analizado debido a la propia naturaleza de la matriz, ademéas de grupos
funcionales correspondientes para cada muestra de biomaterial analizado. Es
posible observar en este espectro de la muestra RI (figura 22 (a)) que no existe

alguna banda correspondiente a grupos isocianato libres los cuales aparecen
en el intervalo entre 2250-2300 cm'™.

a)RIS BRIHAD
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Figura 23. Espectros FT-IR de muestras de Biomaterial a) RIS (Resina poliéster
Alquidalica Hidroxilada-Poli-isocianato alifatico-Silice), b) RIHAp
(Resina poliéster Alquidalica Hidroxilada-Poli-isocianato alifatico-
Hidroxiapatita)

En la Figura 23 (a), Se observa que la mayoria de los picos
predominantes corresponden a los grupos del poliuretano, ademas de observar
la aparicion de la vibracién simétrica en modo de tension del grupo Si-O-C a
797 cm, la banda correspondiente entre 1080-1100 corresponde al rango de
frecuencia del grupo siloxano (Si-O-Si) en la silice que se encuentra traslapada
con los picos del grupo C-O-C en modo estiramiento.
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En la Figura 23 (b) se muestra la banda de vibracion en modo de tension
del grupo P=0 a 1384 cm™, ademas de observar la vibracién asimétrica en
modo de tension del grupo fosfato (PO,) en 1043 cm™; la banda asignada a la
vibracion de tensién del grupo hidroxilo (OH) en la hidroxiapatita se encuentra
en 3408 cm™, y a banda de vibracién de tensién del grupo P-C en 796 cm™,

En la Figura 24 (a) se observa la banda de vibracion en modo de
tension del grupo Si-OH a 3730 cm™; y la banda correspondiente entre 1080-
1100 que corresponde al rango de frecuencias del grupo siloxano (Si-O-Si) y
del grupo C-O-C en modo de estiramiento. También se observan las bandas
de vibracion correspondientes para el material ceramico de alimina el cual fue
también utilizado en esta formulacién en donde podemos encontrar la banda de
vibracion a 797 cm™ en modo de tension del grupo Al-O y la banda de vibracion
del enlace Al-OH a 1514 cm™. En la figura 24 (b) se observan las bandas de

aparicion mostradas en la figura 24 (a), ademéds de las bandas
correspondientes al Poliuretano.

a)RIASS5 b)RIA7S3
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Figura 24. Espectros FT-IR de muestras de Biomaterial a) RIA5S5 (Resina
poliéster Alquiddlica Hidroxilada-Poli-isocianato alifatico-Alimina
50% en peso de Resina Poliéster -Silice 50 % en peso Resina
Poliéster), b) RIA7S3 (Resina poliéster Alquidalica Hidroxilada-
Poli-isocianato alifatico-Alumina 70% en peso de Resina Poliéster
-Silice 30 % en peso de Resina Poliéster).
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De la identificacion de las bandas caracteristicas de aparicion para cada
material analizado es importante mencionar que en ninguna de las muestras de
los bio-materiales sintetizados se ha encontrado la banda correspondiente al
isocianato el cual aparece en el intervalo de 2250-2300 cm™, indicando que el
isocianato ha reaccionado en su totalidad durante la sintesis, al menos en la
resolucion del equipo.

4.6 Resultados Microscopia Electronica de Barrido (MEB)

En la figura 25a) se observa la micrografia de una muestra de la
formulacion RIA7S3 donde es posible observar poros interconectados que
presentan tamafios en el intervalo de 52 a 344 micras con un promedio de 117
micras (tabla 7). En la muestra RIA5S5 mostrada en la figura 25b) se observan
poros en el intervalo de 58 a 330 micras con un tamafio promedio de 136
micras; también es posible observar interconectividad en los poros de mayor
tamaiio.

X "‘-‘:\‘* i\

Figura 25 Micrografias de muestras de biomaterial a) Formulacién RIA7S3
(Resina poliéster Alquidalica Hidroxilada-Poli-isocianato alifatico-Alimina 70%
en peso de Resina Poliéster -Silice 30 % en peso de Resina Poliéster). b)
Formulacién RIA5S5 (Resina poliéster Alquidalica Hidroxilada-Poli-isocianato
alifatico-Alumina 50% en Micrografias
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En la micrografia de la figura 26 a) se observa la porosidad de RIA la
cual presenta poros en el intervalo de 66 a 270 micras con un valor promedio
de 111 micras. Para la formulacion RIS (figura 26 b) se observan poros no muy
bien definidos en el intervalo de 38 a 222 micras con un promedio de 101
micras.

) v B ) e _ Y e £

Figura 26 Micrografias de muestras de biomaterial a) Formulacion RIA (Resina
poliéster Alquidalica Hidroxilada-Poli-isocianato alifatico-Alimina), b)
Formulacion RIS (Resina poliéster Alquidalica Hidroxilada-Poli-
isocianato alifatico-Silice).

En la micrografia de la muestra RIHAp (figura 27) se observan poros
interconectados en el intervalo de 40 a 120 micras con un valor promedio de
tamarno de 78.5 micras.
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Figura 27 Micrografia de la muestra de biomaterial RIHAp (Resina poliéster
Alquidalica Hidroxilada-Poli-isocianato alifatico-Hidroxiapatita)

De las figuras anteriores podemos concluir que los poros con mayor tamafo
promedio son mostrados en la micrografia de la muestra RIA5S5 con un valor
de 136 micras y en las muestras de biomaterial RIA7S3 con un tamafio
promedio de 117 micras.

Tabla 7. Tamafio promedio de poro de muestras de biomaterial (Resina
poliéster Alquidalica Hidroxilada-Poli-isocianato alifatico-Ceramica).

Muestra Tamafio de poro (um)
RIA7S3 117
RIA5S5 136
RIA 111
RIS 101
RIHAp 78

R: Resina poliester alquidalica hidroxilada, I: Poli-isocianato alifatico, A: Alimina,
S: Silice, HAp: Hidroxiapatita ,

4.7 Resultados de titulacién de grupos isocianatos libres

Se realizaron seis titulaciones y utilizando la ecuacién 3.3 se obtuvo un
valor promedio del porcentaje de grupos isocianatos (NCO) libres presentes en
las muestras del biomaterial. El valor resultante de porcentaje fue de 0.0084 %
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= 8.4 x 10"ppm. el cual corresponde a un valor muy pequefio menor que el
permitido el cual es de 0.02 ppm [44].

4.8 Pruebas de abrasion de las diferentes formulaciones de
biomaterial

Las pendientes obtenidas en las gréficas de pérdida de peso con
respecto al tiempo para cada formulacién, muestran un comportamiento
practicamente lineal; debido a ésto, se obtuvo la velocidad de pérdida de peso
de las muestras analizadas en esta prueba (figura 28).

La muestra RIA resulto con una resistencia mayor a la pérdida de peso
con un valor de velocidad menor de 4.05 x 10 g/min, seguido de la muestra
RIA7S3 resulté con un valor de 4.18375 x10™ g/s el cual es muy cercano al
valor de la muestra RIA. El tercer valor con mejor resistencia al desgaste fue el
del material RIHAp con 4.47167 x10™ g/s. El material con menor resistencia al
desgaste fue el RIA5S5 6.8x10™; debido a los tamafios de particula utilizados,
para el material de silice el tamafio utilizado de esta ceramica en la formulacion
de estos materiales fue de 19 nmy para el material ceramico de alimina fue
de 2.7 um con lo cual se puede observar que al utilizar una proporcion en peso
1:1 de estas ceramicas a estos tamafios de particula el material presenta baja
resistencia al desgaste.

Velocidad de pérdida de peso x10'4(g/s)
i

o

T T T T T T T T T
RIA RIS RIHAp RIA5S5 RIA7S3

Figura 28 Promedios de pérdida de peso para las diferentes formulaciones de
biomaterial
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Es de gran importancia el tamafio y las propiedades especificas de los
componentes utilizados en las formulaciones de los biomateriales, ya que ésto
mejora sus propiedades finales. De esta figura es posible observar que la
muestra RIA que contiene particulas de alimina muestra mejor resistencia al
desgaste; esto es debido a que un incremento en particulas de alimina resulta
en un incremento en la dureza del material ya que la alimina es un material
con alta dureza. Adicionalmente al aumentar la alimina aumenta el nimero de
grupos OH (=AI-OH) los cuales se unen quimicamente a la matriz polimérica
mediante los grupos ciano.

4.9 Resultados de Pruebas Mecanicas

En la figura 29 se muestra la probeta de biomaterial después de
concluida la prueba de compresion donde se observa al material comprimido,
ademas de notar que ocurri6 la fractura en el biomaterial, lo cual nos indica que
el material lleg6 a su punto de ruptura.

Figura 29 Probeta de biomaterial después del ensayo de compresién

Se obtuvo el valor de resistencia a la compresion (MPa) (fig.30) y
Maodulo de Young de las muestras (tabla 8) a partir de las curvas de esfuerzo-
deformacion correspondientes para cada biomaterial (Ver apéndice fig. 35-39).
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Figura 30 Resistencia a la compresion muestras del biomaterial

Es posible observar que el material con un valor mas alto durante el
ensayo de compresion fue la formulacion RIA7S3 con 186.27 MPa seguido de
RIA5S5 con 148.77 MPa y resultando el valor mas bajo para la muestra RIHAp
con 121.46MPa.

De los resultados obtenidos es posible establecer que el tamafio de las
particulas es muy importante en la elaboracién de cada formulacién, debido a
que las particulas utilizadas en la formulacion RIA7S3 son Alumina de 2.7
micras y Silice de 17 nm, lo cual nos indica que las particulas de silice que
corresponden al tamafio mas pequenio llenaran los espacios vacios dejados por
las particulas de mayor tamafio en el material, densificando el material y
haciéndolo mas resistente. Adicionalmente esto evitard que la concentracion
de esfuerzos sea menor lo cual corresponde a menor cantidad de espacios
vacios.

Las muestras conteniendo Hidroxiapatita fue la que presento el valor
mas bajo de resistencia a la compresion debido a que se ha reportado que la
hidroxiapatita presenta propiedades mecéanicas muy pobres donde su modulo
elastico varia entre 40 y 100 GPa.
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Tabla 8 Valores de Resistencia a la Compresion y Modulo de Young para
muestras de biomaterial

Muestra Resistencia ala Compresion (MPa) | Mddulo de Young (MPa)
RIA7S3 186.27 16.765
RIA5S5 148.77 12.938

RIA 143.5 14.94
RIHAp 121.46 10.224
RIS 123.46 10.038

4.10 Pruebas de Rayado

El resultado del analisis triboldgico de pruebas de rayado es resumido en
las Figuras 31y 32. En la figura 31a), la profundidad de penetracion se reporta
como una funcién de la carga aplicada. Estos resultados se discutiran con mas
detalle después de observar la profundidad residual mostrada en la Figura
31b).
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Figura 31 Gréaficas resultantes de pruebas de rayado bajo carga constante de
5,10y 15 N en muestras de biomaterial: (a) Profundidad de
penetracion Rp (b) Profundidad residual Rh.

Considerando el primer caso mas simple para el material conteniendo
Unicamente Hidroxiapatita (RIHAp) o Aliumina (RIA) encontramos que al final
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de la prueba, las profundidades residuales son méas pequefias a méas altas
cargas (figura 31b), ésto debido a que estamos tratando con materiales
porosos Y rigidos, més altas cargas causan un decremento en el tamafio del
poro, de esta manera se incrementa la resistencia de los materiales a la
abrasion.

El comportamiento de los otros tres materiales es diferente, todos
contienen nano particulas de silice en diferentes porcentajes y exhiben
maximos en profundidad. (ya sea en penetracion o recuperacion), en los
diagramas de carga. El fendmeno que juega un rol aqui esta relacionado al
hecho de que a un porcentaje dado en peso de relleno, y silice con particulas
en el rango de tamafio nanométrico tienen mucho mas area superficial que los
rellenos con rango de tamafios micrométricos. De esta manera muchos grupos
OH en el &rea superficial de la silice pueden reaccionar con poli-isocianatos;
ésto permite menos moléculas de poli-isocianato disponibles para reaccionar
con las moléculas de resina, reduciendo las uniones entre el poli-isocianato y la
resina, y por consiguiente el debilitamiento de la red; mayores valores de
profundidad en la determinacién de resistencia a la abrasion fue el resultado. A
mas altas cargas el efecto de reduccion en la fraccion del volumen de los
poros, resulté dominar al inicio en una mayor resistencia a la abrasiéon, de ahi
que las profundidades decrezcan. Los mas altos valores de profundidad
residual Rh a 15 N entre todos los nano-hibridos es obtenida por el material
RIS, el cual no contiene alimina o HAp, Unicamente Silice.

El porcentaje de recuperacion, es definido en la ecuacion 3.4 y reportado
en la figura 32, esto con base a los resultados de penetracion y profundidad
residual en las muestras ademés, se determinaron los valores de porcentaje de
recuperacion de las muestras del biomaterial analizadas (tabla 9). Estos
valores de porcentaje de recuperacion se graficaron para las distintas cargas
utilizadas en esta prueba (figura 32).

Tabla 9. Porcentaje de recuperacion de muestras de biomaterial.

Porcentaje de Recuperacion (%)

Carga [N] RIHAp RIA RIA7S3 RIS RIA5S5
5 85.057 62.05 66.802  76.059  56.818
10 85552  71.026  51.963 59.36 52.621
15 86.265 81718 73248 62671  74.935
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Figura 32. Porcentaje de recuperacion de las muestras de biomaterial

La muestra conteniendo Unicamente HAp (RIHAp) muestra un alto
porcentaje de recuperacion (85%) independiente de la carga, seguido por la
muestra RIA, la cual contiene alimina Unicamente y alcanza un 80 % de
recuperacion a 15N. Los otros tres materiales todos contienen silice y exhiben
un minimo en la recuperacion contra el diagrama de cargas, una reflexion del
comportamiento es visto en la Figura 31 a), b) y discutido anteriormente.

El comportamiento mostrado en las figuras 31 y 32 es debido a la
porosidad y naturaleza particular de los materiales utilizados en la elaboracion
de estos biomateriales. Un material mas suave es mas facilmente penetrado
pero experimenta mayor recuperacion viscoelastica f. La muestra RIHAp
mostré un mayor valor de penetracion (figura 31) y por consiguiente un mayor
valor de recuperacion (figura 32).

4.11 Resultado de prueba de determinacion de densidad aparente

El resultado de los valores de densidad fueron estimados utilizando la
ecuacion 3.5, esto se realiz6 para los distintos biomateriales y el resultado es
mostrado en la tabla 10.

58



Tabla 10 Valores de densidad estimados de las muestras de biomaterial

Muestra de Biomaterial Densidad (g/cm®)
RIA 0.7927 £ 0.0021
RIA7S3 0.7921 + 0.0028
RIS 0,6929 + 0.0024
RIHAp 0.6027 + 0.0021
RIA5S5 0.5839 + 0.0018

De la tabla arriba mostrada es posible observar que la muestra RIA al
igual que RIA7S3 presentaron el mismo valor de densidad de 0.79 g/cm?,
seguido del material RIS con un valor de 0.69 g/cm® y de RIHAP con 0.60
g/cm3 y finalmente el valor de densidad més bajo de densidad resulto para el
valor de la muestra RIA5S5 con 0.58 g/cm3.

Se puede concluir que cuando se utiliza el poliuretano con alimina los
materiales obtenidos se densifican y esto puede ser por dos razones: el tamafo
de la alimina que es de 2.7 micras y/o la densidad de la cerdmica misma (la
alimina tiene una densidad de 3.95 g/cm®) lo cual confiere al poliuretano una
densidad de 0.79 g/cm?® tanto para el material que solamente tiene alimina
como el que tiene el 70% de esta ceramica, esto por una parte por la otra, la
alimina presenta una dureza de 1500-1650 kgf/mm? el cual puede hacer que el
material se vuelva mas resistente a la abrasion y de esta manera se desgaste
menos que los deméas materiales.

Cuando se utiliza silice nanométrica los materiales son menos densos
esto puede ser por que la silice tiene un tamafio de particula de 1.5 nmy una
densidad de 2.65 g/cm® ambas mas pequefia que la alimina) lo cual le
confiere al material RIS una densidad de 0.69 g/cm3 m, también cabe
mencionar que la silice tiene una dureza de 490 kgf/mm? muy inferior a la de la
alimina obteniéndose materiales con valores de moédulos de Young mas
pequefias y que el desgaste sea mayor que el de los materiales que tienen
alimina.

Para el material RIAS5S5, tal parece que una mezcla con cantidades
iguales de alumina-silice producen materiales con poros grandes de 136 pum lo
cual hace que estos materiales tengan una densidad baja con valor de 0.58
g/cm®, lo que provoca que también tengan débiles propiedades mecéanicas
esencialmente por que los poros hacen que se tengan paredes delgadas dentro
del material favoreciendo también la presencia de grietas y fisuras,
disminuyendo de esta manera las propiedades mecanicas del poliuretano
haciendo que se desgaste facilmente el material obtenido.

59



5.-CONCLUSIONES

i En el presente trabajo se ha demostrado que el orden en la adicién de
las cerdmicas a la matriz principal de poliuretano es importante,
adicionando inicialmente las particulas de mayor tamafio y al final las de
tamafio menor que llenardn los espacios intersticiales que dejan las
particulas mas grandes, para lograr asi un mejor empaquetamiento que
densifica el material y mejora de esta manera las propiedades
mecanicas del material hibrido.

i Los Poliuretanos son una de las familias de polimeros mas versatiles de
los cuales se pueden preparar una amplia variedad de materiales con
diferentes propiedades, entre estas propiedades resulta interesante su
biocompatibilidad la cual es un requisito imprescindible en el desarrollo
de biomateriales, Del analisis realizado de Espectroscopia Infrarroja se
comprobd que no existen bandas correspondientes al grupo isocianato
por tanto los materiales no presentaran toxicidad resultado de la
reaccion completa del Poliisocianato alifatico con la resina hidroxilada
tipo poliéster utilizada para la formacion de la matriz principal en
nuestros bio-materiales.

i Se puede comprobar que “materiales porosos poseen generalmente
débiles propiedades mecanicas esencialmente por que los poros actian
como concentradores de esfuerzos sobre una delgada pared
favoreciendo la presencia de grietas y fisuras que disminuyen las
propiedades mecanicas.

i1 Como resultado del andlisis en todas las pruebas realizadas para las
diferentes muestras de biomaterial en este trabajo, el material RIA7S3
resulto con un valor relativamente alto de resistencia a la compresion,
maodulo de Young, y de resistencia a la abrasion, debido a que presenta
el mayor porcentaje de particulas de Alimina lo cual le confiere una
densidad mayor, ademéas de presentar un tamafio de poro promedio de
117 ym, estos valores nos permiten determinar que el material presenta
posibilidades para utilizarse como bioempaque en dispositivos
microelectromecanicos.

B En general se obtuvieron materiales hibridos con porosidad controlada,
estos fueron producidos con la morfologia y las propiedades mecanicas
cuya aplicacion podria darse en implantes y protesis.
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7.-APENDICE

7.1 Célculo de tamafio de cristalito de muestra hidroxiapatita
sinterizada a 700°C durante 12 horas.

Para esta determinacion se utiliz6 el difracto grama resultante de la prueba de
Difraccion de Rayos X (Figura 20.).

HAp 700°C - 12h
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7
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2: ]
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Figura 33 Difractograma de Hidroxiapatita con pico maximo
Formula __(KA)
(COs 0)(B)
Donde:

D= Tamafio de cristalito (A)

K= Factor de forma, el cual tiene un valor tipico de 0.9

A= La longitud de onda de los rayos X, la cual es de 1.54 A

B= El ancho total a la mitad del maximo, FWHM por sus siglas en inglés, en
radianes

6= Angulo de Bragg
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El Célculo se desarrolla a continuacion:

FWHM =B - A=0.7450438°

(0.9)(0.154nm)

" (cos 16.01)(FWHM)

D =11.0938nm

7.2 Resultados de Tamafio Promedio de particula mediante Técnica
de Dispersion de Luz para Hidroxiapatita Sinterizada.

Los resultados de esta técnica muestran un tamafio de particula promedio de
1890.3 nm equivalente a un valor aproximado de 1.9 um.

Sample 1D H&p 712 100
Operatar ID Miriarm
Elapzed Time 00:00:06 %
Mean Diam. 18903 (nm z ™
Rel. Var. org =
Skenwe 0.366 o4
RmzError 5.9712e-03 50.0 S0000.0
Ciametarinm)
d Gldd) Crd) d Gld) Cidd) d G(d) Crd)
E0.23 0 0| 202453 0 53
299 0 0 | 2786.55 35 Ed
11422 0 0| 38353 100 a3
15721 ] 17 | 527878 24 100
MEBAT a6 45 | 726552 0 100
297 .81 30 53 |10000.00 0 100 Frint “indow |
409,89 0 53
364 16 0 33 Copy For Spreadsheat |
77649 0 53
10EE T3 0 £5 Copy ta Clipboard I
147096 0 53
Cloge |

Figura 34. Resultados de la técnica de Dispersion de Luz
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7.3 Curvas Esfuerzo Deformacion de Muestras de Biomaterial
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Figura 35 Curva Esfuerzo-Deformacion de Muestra RIHAp
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Figura 36 Curva Esfuerzo-Deformacion de Muestra RIA7S3
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