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RESUMEN

Este trabajo monografico intenta recabar informacion actualizada acerca de los
Vidrios Bioactivos (VB), con énfasis en su aplicacion dentro de la Odontologia
Restauradora.

Actualmente se trabaja en el desarrollo de materiales bioactivos que interactien
con los tejidos dentarios, colaborando en su remineralizacion e incluso en su
regeneracion.

Es, por lo tanto, importante conocer los mecanismos de remineralizacion, tanto
del esmalte como del tejido dentinario.

Los VB son materiales ceramicos con una composicion quimica tal que les
provee la propiedad de inducir y conducir la mineralizacion de los tejidos. La obtencion
de estos vidrios por medio del método sol-gel y la posibilidad de obtener tamafio
nanomeétrico de particula, han ampliado y potenciado las indicaciones de estos
materiales.

Las propiedades antibacterianas de los VB son una caracteristica sobresaliente
gue es debida a la liberacion de iones que alcaliniza el medio, actuando sobre las
colonias bacterianas.

Por tratarse de materiales con estructura quimica amorfa, sus propiedades
mecanicas no son buenas, siendo esta caracteristica su principal limitacién para la
aplicacion clinica; sin embargo, las aplicaciones médicas y odontolégicas son muy
amplias, destacandose la regeneracion 6sea, la remineralizacion de los tejidos duros
dentarios y el tratamiento de la hipersensibilidad. La posibilidad de incorporarlos en
materiales restauradores es una alternativa muy prometedora dentro de la Odontologia

Restauradora.




1- INTRODUCCION

El gran objetivo de la odontologia actual, es reparar los tejidos dafiados y
restituirlos a su estado natural, en lugar de sustituirlos con materiales sintéticos inertes
(1). La ciencia de los materiales no solo estudia la posible toxicidad de los mismos,
sino fundamentalmente, las respuestas tisulares especificas que ellos puedan
desencadenar. La evolucion conceptual y técnica de los materiales ha transitado el
camino de evitar el dafio, utilizando materiales inertes, continuando con materiales
biocompatibles y finalmente con materiales regenerativos (2- 3- 4) que sustituyen los
tejidos dentarios aplicando mecanismos similares a los que se producen en el
organismo (5).

Actualmente se esté trabajando en el desarrollo de materiales con
comportamiento “inteligente”, es decir materiales que modifican o alteran sus
propiedades en funcion de los estimulos que reciben del entorno. (5)

Para poder comprender esta evolucién cientifica de los materiales y sus
mecanismos de accién en las diferentes areas, es necesario tener clara la terminologia
que se encuentra en la literatura.

Un biomaterial es cualquier materia, superficie 0 construccion que interactla
con los sistemas biolégicos. (6)

Los materiales bioactivos son aquellos que generan una respuesta bioldgica en
los tejidos, que se manifiesta en la fuerte unién quimica del material con los tejidos
duros y blandos. (2-7-8)

La biomimética es la imitacién, mediante mecanismos artificiales, de los
procesos bioldgicos y las estructuras naturales. La misma surge del estudio de la
formacion, forma y funcién de sustancias y materiales producidos biolégicamente. (6)

Los avances cientificos estan abriendo nuevas &reas. Es el caso del nuevo
término «Bioddntica», el cual trata de integrar los resultados de las investigaciones de
ciencias basicas y clinicas. El incorporar los avances contemporaneos de la biologia
molecular, ciencias informaticas, nanogenética, bioingenieria, y nanotecnologia con la
odontologia clinica, conlleva al desarrollo de nuevos productos y tecnologias. (9)

Los materiales bioactivos, tanto para el remplazo como para la reparacion de
tejidos, requieren una liberacién quimica controlada que esté sincronizada con los
cambios celulares de manera de acompafar el ritmo metabdlico de proliferacion y

diferenciacion celular. (10-11)




Un material bioactivo ideal para uso odontolégico debe ser (6):
a) bactericida
b) bacteriostatico
c) estéril
d) estimular la formacion de dentina
e) mantener la vitalidad pulpar.

Hench clasifica a los materiales bioactivos en dos grupos: a) en los que la
bioactividad genera induccion y conduccion como consecuencia de la rapida reaccién
superficial del material; b) en los que solo se presenta conduccién por una reaccion
superficial mas lenta. (10). El grupo a induce respuesta intracelular y extracelular,
generando la unién del material al tejido duro y blando, mientras el grupo b induce
solamente respuesta extracelular. (12)

Los VB son materiales ceramicos que se clasifican dentro del grupo de los
materiales bioactivos tipo a. (7)

Los VB tienen una amplia aplicacién en el area médica y odontoldgica
habiéndose demostrado que la union al tejido 6seo es muy rapida y fuerte. Sin
embargo, no han tenido gran éxito comercial; se utilizan con mas frecuencia fosfatos
tricalcicos e hidroxiapatita sintética en la clinica. (13-14)

Desde antes que apareciera el VB, se habia desarrollado la hidroxiapatita
sintética como material de reemplazo (14). Sin, embargo el VB tiene ventajas sobre la
HA, fundamentalmente por presentar mejor fijacion bioldgica, al unirse tanto al tejido
duro como al blando, mientras la HA solo se une a tejido duro. Esta caracteristica de
los materiales se explica por el indice de bioactividad (IB). Este indice da cuenta del
tiempo necesario para que se produzca la unién de mas de la mitad de la interfaz.
Cualquier material con el valor de IB mayor que 8, como el que presentan los VB, se
unira al tejido duro y blando, es decir tanto al tejido 6seo o dentinario como a vasos
sanguineos y fibras colagenas, sin capsula fibrosa en la interfaz. Otros, como la
hidroxiapatita sintética con valor IB <8, se vinculardn Unicamente a los tejidos duros.
(2)

Uno de los aspectos que hace que los VB se diferencien de los fosfatos de
calcio es la posibilidad de disefiarlos a medida, incorporando una amplia gama de
productos quimicos, modificando las tasas de unién a los tejidos y la cinética de
disolucion. Esto hace posible disefiar VB con propiedades personalizadas a la

aplicacion clinica que se requiera. (15)




El objetivo de este trabajo, es profundizar en el conocimiento de las estrategias

de remineralizacion de los tejidos duros dentarios mediante VB.

2- ESTRATEGIAS REMINERALIZADORAS DE LAS ESTRUCTURAS
DENTARIAS

La remineralizacion es un proceso que implica devolver a la estructura dentaria
los iones minerales perdidos, permitiendo el fortalecimiento y la funcionalidad de la
estructura cristalina. (16)

Los huesos y los dientes son drganos extremadamente complejos, con una
combinacién de diferentes tejidos duros (hueso trabecular y compacto, esmalte dental,
dentina, cemento dental) y tejidos blandos (médula ésea, pulpa dental, ligamento
periodontal). Presentan una estructura jerarquica Unica, con una gran combinacion de
fendmenos complejos como las interacciones biomoleculares, el intercambio de
nutrientes o el transporte de fluidos. (8)

La interaccion de los materiales con los tejidos dentales esta determinada por
una serie de factores como la composicion, el tamafio de la particula, la quimica de los
elementos liberados y la posibilidad de los tejidos de responder a estos agentes. (1)

Se ha abierto una amplia gama de posibilidades basadas en la bioingenieria de
organos y tejidos a partir de células madre, en la que la nanotecnologia ha permitido el
desarrollo de biomateriales y técnicas que posibilitan actuar a escala nanométrica.
Estos desarrollos requieren la participacion e integracion de diversas disciplinas
(biologia, bioquimica, ciencia de materiales, etc.) (17)

La escala "nano” es equivalente a un milésimo de una micra (1/1,000); de
acuerdo con su etimologia griega «vavoc¢y, significa pequefio o diminuto. (Fig. 1) (9). El
desarrollo de materiales con estas caracteristicas ha revolucionado el area médica y

odontoldgica.
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Fig 1. Esquema que grafica las dimensiones de la nanoescala. (De la Fuente)

Existen dos métodos por los cuales la hanotecnologia crea estructuras: de
arriba hacia abajo ('Top down'), o de abajo hacia arriba (‘Bottom up"). 'Top down'
implica reducir el tamafo de una estructura existente hasta un nivel de nanoescala.
'‘Bottom up' implica manipular atomos y moléculas individuales en nanoestructuras,
mas parecidas a la biologia y quimica natural. Como las patologias y alteraciones
comienzan a nivel molecular, es logico pretender que los pasos para prevenir el
deterioro de las estructuras dentarias o para revertir las lesiones de los tejidos también
comiencen en ese nivel. El estudio, desde una perspectiva nanométrica, puede
conducir a una mejor comprension de la composicién y la funcion de las estructuras
dentales. (18)

El odont6logo de hoy ya trabaja con nanomateriales en la clinica; diversas
compafiias han empezado a vender productos como resinas nano-hibridas, nano-
rellenos y/o nano-adhesivos, que al ser manipuladas a esta escala mejoran sus
propiedades mecanicas, fisicas y quimicas. (9-18)

Los nuevos materiales, entre ellos los VB, han supuesto el desarrollo de técnicas
remineralizantes de las estructuras dentarias y, en los Ultimos afios, ha surgido un
nuevo paradigma en el &mbito de la salud: la nueva odontologia regenerativa. Esta
propone reparar los tejidos dafiados, utilizando mecanismos similares a los que utiliza
el organismo para la renovacion de las poblaciones celulares. Este enfoque requiere la
utilizacion de biomateriales porosos, denominados andamiajes o scaffolds, que
permiten y favorecen el crecimiento y organizacion del tejido vivo, a partir de cultivos
celulares y factores bioquimicos adecuados, que inducen y promueven la regeneracion

del tejido dafiado. Asi, surgen nuevos retos orientados al desarrollo de andamiajes




tridimensionales adecuados para que las células puedan crecer, proliferar y desarrollar
la funcién especifica para la que estan destinadas. Los VB pueden utilizarse con este
fin ya que cumplen con los requisitos necesarios, como osteoinduccion,
osteoconduccion, biodegradabilidad, biocompatibilidad, radiopacidad, adecuadas
propiedades mecanicas, facil manipulacion y esterilizacion. (19)

2.1- REMINERALIZACION DEL ESMALTE

El esmalte dental consiste en una microestructura altamente organizada hecha
de nanocristales de hidroxiapatita carbonatada, siendo altamente resistente y duro.

La pérdida de minerales desde el esmalte dental se produce como
consecuencia de la lesién de caries, o debido a lesiones no cariosas, como pueden ser
las erosiones.

La desmineralizacion se produce por un desbalance entre la saturacion iénica
del entorno y la estructura dentaria. En el caso de las lesiones cariosas la mayor
pérdida mineral se produce a nivel subsuperficial, mientras que en las erosiones la
acidez extrema produce desmineralizacion de la superficie.

Cuando las lesiones cariosas se limitan al espesor del esmalte, la
recomposicion de la estructura adamantina puede realizarse de forma relativamente
sencilla, aportando iones Ca, P y F, debido a que la superficie se mantiene
relativamente intacta. Sin embargo, en el caso de las erosiones, las estrategias
remineralizadoras son un desafio mas complejo, ya que es necesaria la reconstruccion
del esmalte. (20)

Desde hace décadas se han investigado diferentes estrategias para aportar
iones con el fin de remineralizar esta estructura. Los VB son una alternativa
prometedora y se han modificado con iones de fllor como forma de potenciar su poder

remineralizante, mediante la formacién de fluorapatita. (21)




2.2- REMINERALIZACION DE LA DENTINA

La dentina es un tejido hidratado compuesto de aproximadamente 50% mineral,
30% de colageno y proteinas no colagenas, y 20% de fluidos. La matriz dentinaria se
compone principalmente de fibrillas de colageno de tipo | que forman una malla
tridimensional, reforzada por cristalitos de hidroxiapatita. (22)

El componente mineral se distribuye fundamentalmente en dos zonas:
intrafibrilar (dentro de las fibrillas de colageno, preferentemente en la zona de
separacion entre las moléculas de colageno) y extrafibrillar (en la superficie de la fibrilla
de colageno). En ambas situaciones estan intimamente asociados a la matriz organica,
unidos ya sea directamente al colageno o a través de un enlace facilitado por las
proteinas no colagenas acidas. Hay evidencia significativa de que la mayor parte del
mineral se encuentra en el compartimiento extrafibrillar; sin embargo, el intrafibrilar es
el colaborador principal en la elasticidad y la dureza del tejido, a pesar de ser la menor
proporcion de mineral. (23)

Debido a la estructura organica e inorganica compleja de la dentina,
remineralizar la dentina, de manera funcional, sigue siendo uno de los desafios mas
dificiles en la investigacion dental. (22)

La remineralizacion de la dentina puede lograrse por dos estrategias: a) de
arriba hacia abajo (Top down) o b) de abajo hacia arriba (Bottom up) (24) En el "Top
down", la remineralizacion de la dentina se basa en el crecimiento epitaxial de
cristalitos residuales, que actian como sitios de nucleacién para los minerales de
fosfato de calcio. Estos precipitan cuando se aporta a la dentina una solucion rica en
iones de calcio y fosfato. Se forman islas de cristales que tienden a crecer en tamafio
y, al unirse, constituyen un tejido mas homogéneamente remineralizado. Para que este
método sea efectivo el tejido debe presentar una desmineralizacion parcial; si no hay o
son escasos los cristalitos remanentes, no habra remineralizacion. (25)

Estudios recientes han indicado que este enfoque resulta en una
remineralizacion incompleta y no funcional de la dentina, (24 -26) ya que sélo se
produce la remineralizacion extra-fibrilar de la matriz coldgena de la dentina, sin la
mineralizacion de los compartimentos intrafibrilares. Esto es debido a la falta de control
en la orientacion y el tamafio de los cristales de apatita formados durante este proceso.
(27)




El "Bottom up" implica la remineralizacion biomimética de la dentina (28) Este
método utiliza sustitutos sintéticos de ciertas proteinas de la matriz de la dentina que
juegan un papel esencial durante el proceso de bio-mineralizacién. Hay dos tipos de
anélogos sugeridos: el primero es un analogo de secuestro, que requiere moléculas
polianidnicas, tales como el acido poliacrilico, para permitir la formacion y la
estabilizacion del fosfato de calcio amorfo (ACP). Esta precipitacion se guia por el
segundo analogo, que es un sustituto de fosfoproteina de la matriz de dentina. Este
analogo es generalmente una molécula de polifosfato que actia como un modelo de
apatita, promoviendo la alineacién cristalina, lo que lleva a la remineralizacion
jerarquica de la dentina. (29)

El "Botttom up" no requiere minerales remanentes en la dentina que actien
como sitios de nucleacién, por lo que parece ser mas ventajoso que el "Top down". Sin
embargo, la idea de usar analogos de proteinas de la matriz podria ser, por el
momento, de dificil aplicacion clinica. Por lo tanto, la estrategia de remineralizacion
clasica, como la que se realiza mediante el uso de VB, sigue siendo el procedimiento
mas aplicable clinicamente.

La remineralizacion del tejido dentinario con VB se ha estudiado con resultados
muy prometedores (30). Sin embargo, probablemente por las limitaciones del enfoque
clasico explicado anteriormente, las propiedades mecéanicas de la dentina original no
han podido ser restablecidas completamente en todos los casos. (22-31-32). Por otra
parte, los VB son capaces de remineralizar el tejido dentinario totalmente
desmineralizado, sin necesidad de cristales remanentes (33); queda por confirmar si
esta remineralizacion neta es, a la vez, una remineralizacion funcional que le devuelva
las propiedades mecénicas al tejido. (32)

Se ha observado que los VB se adhieren firmemente al tejido dentinario. El
analisis quimico muestra que los iones del vidrio penetran en el tejido dentinario,
mientras la superficie del vidrio en contacto con la dentina se altera, formandose
apatita en la interfaz. (34) (Fig 2)
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Fig 2. Microfotografia electronica de barrido que muestra el intimo contacto

entre la dentina y el VB, en una muestra hidratada (Efflandt 2002)

En un estudio in vitro para corroborar la mineralizacion dentinaria con VB, se
observo nucleacién y precipitacion mineral en el tejido, lo que se presenta como una
alternativa muy prometedora de aplicacién clinica. (30)

En el afio 2013 se realiz6 un estudio comparativo de tres diferentes materiales
bioactivos utilizados como sustitutos dentinarios: ionémero vitreo, biovidrio particulado
y cemento de silicato de calcio. Tanto el ion6mero como el VB demostraron
intercambio i6nico con el tejido circundante, confirmando su bioactividad. (Fig 3). El
cemento de silicato mostré excelente adapatacién marginal, mientras el VB mostr6
pobre adaptacion, probablemente debido al tamafio de su particula (700 micras). Esto
hace suponer que, para ser usado en el area de los materiales dentales, seria
deseable un tamafio menor de particula (alrededor de 90 micras), tal como se ha

utilizado en dentifricos. (35)
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Fig 3. Imagen de microscopia electronica de barrido que muestra la capa de

intercambio ionico entre la dentina y el VB (Gjorgievska 2013)

La disminucién de la resistencia flexural de la dentina desmineralizada puede
compensarse utilizando VB. Esto pudo confirmarse in vitro utilizando ionémero de
vidrio mejorado con resina y VB. (36) Se observé un aumento de la resistencia flexural
en la dentina sana de 10%, y de 20% en la dentina desmineralizada. El autor supone
gue la diferencia de estos resultados en relacién a estudios previos, podria deberse a
la utilizacién de diferentes métodos de desmineralizacion dentinaria; mientras que
estudios anteriores utilizaron EDTA (31), Khoroushi utilizé6 una mezcla de cloruro de
calcio, fosfato monopotasico y acido acético. Segun este autor, el EDTA al destruir
totalmente la matriz colagena, produce una dentina mas deteriorada que la que se
observa en lesiones cariosas naturales, lo que imposibilitaria una adecuada
remineralizacién y, por lo tanto, restituir la resistencia flexural. La unién del VB a la
estructura dentinaria se debe, en gran medida, al vinculo con la matriz colagena. La
sustancia desmineralizante utilizada en este estudio permite recrear mas fielmente la
situacion clinica de la lesion dentinaria, eliminando selectivamente el contenido
inorganico, sin afectar la estructura orgénica. (36)

Un reciente estudio in vitro demostro la recuperacion mecanica de la dentina, en
términos de médulo elastico y dureza. Esta recuperacion se explica por la asociacion

de los minerales neoformados, con la matriz organica. (37)

12




3- VIDRIOS BIOACTIVOS

En el afio 1969, Larry Hench desarrolla los vidrios bioactivos. Hasta ese
momento se preferia que los materiales fueran inertes, es decir, que no generaran
ninguna respuesta en el huésped. Buscando un material que pudiera unirse al hueso,
descubre una composicidn que contenia 45 % en peso de 6éxido de silicio (SiO2), 24,5
% en peso de 6xido de sodio (Na20), 24,5 % en peso de 6xido de calcio (Ca0), y 6 %
en peso de 6xido de fésforo (P205), que fue comercializada con el nombre de
Bioglass® 45S5 a partir del afio 1985. (7- 10- 38)

Fig. 4 La imagen muestra la formacién de hidroxicarbonato de apatita sobre la
superficie del material y en intimo relacién con las fibras colagenas (Hench
1991)

La primera publicacién acerca de los VB se realiz6 en el afio 1971, mostrando
resultados in vitro e in vivo de la unién entre el hueso y el VB. Esta unién quimica es
extremadamente fuerte, debido a la unién a la estructura colagena; sin embargo, este
vinculo a la estructura organica no fue descubierto sino hasta el afio 1981. (39) (Fig 4)

Los VB son una clase de vidrios de silicato que en contacto con fluidos
fisiolégicos desencadenan reacciones quimicas en su superficie, dando como resultado
la formacién de una capa de hidroxiapatita carbonatada que favorece su
biocompatibilidad y su integracion en el hueso y los tejidos duros dentarios. (19-40)

En el desarrollo de los biomateriales, desde el Bioglass® de Hench hasta los
nuevos compuestos que contienen vidrio bioactivo y que pueden ser la base de

implantes de tercera generacion desarrollados mediante ingenieria de tejidos, se han
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llevado a cabo muchas investigaciones cientificas y se sigue trabajando para poder
controlar los mecanismos de disolucion de los productos, su interaccion con las
células, la manipulacion, etc. La combinacion y modificacion en el tamafio, formay
guimica del biomaterial y su evolucion al contacto con los fluidos, son aspectos que
deben conocerse. (19)

3.1 MECANISMOS GENERALES DE ACCION

Cuando el VB se encuentra en ambiente fisiol6gico, es decir en solucion, se
activan la osteoinduccion y la produccién de factores de crecimiento, produciéndose
hueso con las mismas caracteristicas del normal. (2-4) Las propiedades de
osteoinduccién, osteoconduccion y angiogénesis brindan enormes posibilidades en el
area de la regeneracion.

Existe evidencia, tanto in vivo como in vitro, de que los productos de disolucién
lixiviados desde los VB, es decir separados de la estructura del material al encontrarse
en el medio fisiolégico, tienen efecto angiogénico. La estimulacion directa por parte de
los productos de disolucién produce incrementos en factores de crecimiento, como el
factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF) y el factor basico de crecimiento
fibroblastico (bFGF) en las células fibroblasticas, ademas de regular la expresion de
Sus receptores respectivos. (15)

Ademas, el aumento de pH asociado a la disolucion-precipitacion de los VB,
afecta a los procesos celulares y se relaciona con un aumento de la actividad
metabdlica y la tasa de proliferaciéon en las células eucariotas. (15-32)

La superficie de un implante de VB, cuando se somete a una soluciéon acuosa o
fluidos corporales, se convierte en una capa de gel de silice, rica en 6xido de calcio y
6xido de fasforo, que se mineraliza luego en hidroxicarbonato en cuestion de horas.
(41)

En vidrios con altos niveles de bioactividad, como el Bioglass® 45S5, las
primeras etapas de la reaccion ocurren rapidamente, completdndose a las 24 horas.
(42)

Un parametro importante para la prediccion de la bioactividad de un vidrio es la
conectividad de la red (Nc, por sus siglas en inglés, network connection). Esta indica el
namero de enlaces por atomo de silicio. Vidrios con valores de Nc mayores que 2.6 no

SOn propensos a ser bioactivos, pues poseen una gran resistencia a disolverse. (8-43)
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Debido a que la bioactividad esta directamente relacionada con la velocidad de
disolucion del vidrio, es evidente que también ser& dependiente de su morfologia.
Cuanto mayor sea el area superficial especifica, es decir, la superficie de contacto
entre el material y el fluido fisiol6gico, mayor serd la bioactividad del vidrio. Las
estrategias para obtener una mayor superficie especifica implican un aumento de la
porosidad y / 0 una disminucién en el tamafio de los materiales sintetizados. Con una
elevada relacion superficie-volumen, las nanoparticulas de vidrio bioactivo (20-500 nm)
son por lo tanto de gran interés no so6lo porque presentan una superficie especifica
mas grande, sino también porque poseen una mayor energia superficial en
comparacion con las particulas de tamafio micrométrico (44) Esto implica que, ademas
de su composicioén, las caracteristicas de la superficie del vidrio determinan la
bioactividad del material. (32) Cuanto mayor la tasa de disolucién, mejor el crecimiento
del tejido 6seo. (2-45)

3.2 TIPOS Y CLASIFICACION

La mayor parte de la investigacion actual se centra en cambiar la estructura del
clasico Bioglass® 45S5 mediante la adicidn, sustitucion o modificacion en el porcentaje
de iones para hacer el material mas compatible para diferentes aplicaciones clinicas.
(38)

La composicién de los vidrios y la proporcién en la que se encuentren presentes
los diferentes elementos constituyentes, es determinante para las propiedades
bioactivas del material. (39) Cuando la proporcién de SiO2 excede el 52% el VB no se
une a tejidos blandos (4) y cuando supera el 60% no presentan bioactividad (7-46)

%(en peso
Compuestos Si02 Na20 Cao P205 B203
45585 45 24,5 24,5 6 -
58S 60 - 36 4 -
Bioglass S70C30 70 - 30 - -
45B5S5 40 24,5 24,5 6 5
Bonalive S53P4 53 23 20 4 -

Tabla 1. Composicion de algunos de los VB que pueden encontrarse comercialmente.
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Ciertas composiciones de vidrios, que poseen calcio y fosfato en proporciones
idénticas a las que se encuentran en el organismo, pueden formar uniones tan fuertes
que no poseen capa fibrosa intermedia. (7) Sin embargo se trabaja e investiga
constantemente en la adicién de diferentes iones que mejoren la bioactividad y
biodegradabilidad. Los elementos comunmente estudiados son el cobre (Cu), zinc (Zn),
indio (In), bario (Ba), lantano (La), hierro (Fe), cromo (Cr) y estroncio (Sr). (41) En la
Tabla 1 se muestra la composicion de los VB mas comunes.

El zinc puede mejorar la capacidad del vidrio para unirse con el hueso. Es un
ion fundamental que controla el crecimiento, la diferenciacion y el desarrollo celular,
pero los mecanismos biomecéanicos implicados en estos procesos no son del todo
entendidos. El zinc es esencial para la replicacién del ADN y estimula la sintesis de
proteinas. La deficiencia de zinc enlentece el crecimiento del esqueleto y causa
alteraciones en la calcificacion 6sea. El zinc puede, también, activar la formacion de
hueso e inhibir la resorcién ésea, por lo que se ha investigado la posibilidad de incluir
este ion en la formulacion de VB. (38)

La plata (Ag) ha demostrado aumentar las propiedades antibacterianas de los
VB (41), tema que se trata en profundidad en el apartado 3.5.

Las estructuras cristalinas (ceramicas) poseen buenas cualidades mecanicas,
pero su estructura ordenada no permite que presenten bioactividad; lo contrario ocurre
con las estructuras amorfas (vidrio). Es por esto que los VB no cuentan con buenas
propiedades mecanicas. Evitar la cristalizacion en su fabricacion es critico para
preservar la bioactividad del material. Esta dicotomia se ha solucionado con la
fabricacion de 45S5 Bioglass AW (Apatita/Wollastonita), que presenta una fase
cristalina resistente en una matriz amorfa. La fase cristalina se transforma en fosfato de
calcio amorfo en el entorno bioldgico. (41)

Hoy en dia pueden encontrarse diferentes tipos de VB: los convencionales
basados en silice (como el Bioglass®), los basados en fosfato y los basados en borato.
(Kaur) Sin embargo, luego de décadas de investigacion cientifica no se ha encontrado
un VB con mejores caracteristicas que el desarrollado por Hench, el 45S5. (13-15-36)
La figura 5 muestra la neoformacion 6sea a partir del VB y la union por medio de una
capa rica en silice.

Lépez Piriz propone una clasificacion que agrupa los VB en generaciones. Los
de 2da generacion aquellos caracterizados por su capacidad de bio-regeneracion

(capaces de promover la formacion 6sea), los de 3° generacién son vidrios bio-
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absorbibles (especialmente disefiados para ser reemplazados por el proceso de
regeneracion de tejidos) y los de 4ta generacion, que contienen 10% de 6xido de
aluminio (AI203) lo que mejora sustancialmente sus propiedades mecénicas. (15)

El VB esta disponible en varias formas: en particulas, granulos, polvo, malla, y
conos; se puede moldear en cualquier forma deseada. (2)

El tamafio de la particula de vidrio condiciona notablemente su comportamiento;
hoy es posible sintetizar VB con particulas de tamafio nanométrico que tienden a
presentar mayor bioactividad que su contraparte micrométrica, debido a su mayor area

superficial o de contacto. (42)

Fig 5. Formacion de tejido 6seo y capa rica en silice. (Kumar 2015)

3.3- METODOS DE OBTENCION

Originalmente el vidrio se obtenia por el método de procesamiento tradicional
que requeria someter una mezcla de reactivos, en concentraciones moleculares
adecuadas, a altas temperaturas (mayores a 1300 C), fundiendo los éxidos en un crisol
de platino, para luego proceder a su enfriamiento rapido. Este enfriamiento aumenta la
viscosidad y de esta forma el vidrio solidifica. Este método tiene varias desventajas,
fundamentalmente debido a las altas temperaturas empleadas, que implica la
obtencién de una estructura altamente cristalina, la cual es considerada insoluble en
medio fisiolégico. (7-13-17-42)

Este método tradicional sido sustituido por el método sol-gel, a partir del afio
1991, en el que se realiza una sintesis quimica de precursores de silice para formary

aglomerar nanoparticulas dentro de un gel a temperatura ambiente (11). (Fig 6)
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Este nuevo método tiene grandes ventajas: requiere temperaturas de
procesamiento sustancialmente menores (600 a 700 C), se obtienen vidrios mas puros
y homogéneos, permite un mayor control en el tamafo de las particulas (pudiéndose
obtener tamafio nanométrico de particula), y permite potenciar la bioactividad. Es,
ademas, un proceso de menores costos economicos. El método sol- gel permite
generar estructuras nanoporosas (con poros entre 2 a 50 nm), aumentando asi el area
de superficie y por lo tanto aumentado la bioactividad. (3-13-17-42.47-48) La porosidad
permite, ademas, utilizar el vidrio como andamio o scaffold para la regeneracion tisular
(48) y como capsulas portadoras de enzimas, antibidticos y antigenos. (3-8-17)

Las composiciones obtenidas a través del método sol-gel muestran menos
componentes porgque algunos 6xidos, como el Na20, muy comUnmente utilizado en el
proceso de fundido—enfriado para mejorar el proceso disminuyendo la temperatura del
punto de fusién de la mezcla, no son necesarios para este método. (8)

Una ventaja importante es que en este método pueden incorporarse impurezas
organicas, las cuales permiten obtener propiedades deseadas y controladas. (17)

La desventaja que presenta el método sol- gel es la dificultad de obtener
estructuras monoliticas libres de fisuras; éstas se generan en la etapa de secado
debido a la contraccion que se produce en el material. Sin embargo, este problema no
esta presente en la produccion de vidrio particulado, que es, en definitiva, el mas
utilizado. (48)
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Fig 6. Representacion esquematica del proceso de sintesis de VB (Aguiar 2011)

3.4- MECANISMO DE MINERALIZACION

La forma en que los tejidos responden a los biomateriales es compleja debido a
la gran variedad de factores relacionados con la naturaleza del material. Estos
mecanismos aun no se han dilucidado completamente y siguen siendo motivo de
estudio e investigacion. (17)

Los mecanismos de formacion de hidroxiapatita (HA) a través de los vidrios
biactivos ha sido estudiada tanto in vitro como in vivo. (48)

La caracteristica mas sobresaliente de este material, es actuar como un

mineralizador biomimético, afectando las sefiales celulares de una manera que
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beneficie la reparacion del tejido. Es por esto que los VB han revolucionado la
tecnologia de remineralizacion. (46)

El VB es un material sintético que se compone de minerales encontrados
naturalmente en el cuerpo. A diferencia de otras tecnologias que usan fosfato de
calcio, los iones que libera el VB forman hidroxicarbonato de apatita (HCA)
directamente, sin la fase intermedia de fosfato de calcio amorfo (ACP). Las particulas
de HCA se adhieren a la superficie del diente y contindian liberando iones y
remineralizando la superficie del diente inmediatamente después de aplicarse,
transformandose posteriormente en HA. (16)

Para explicar el comportamiento bioactivo de los vidrios se propone un

mecanismo constituido por las siguientes etapas (16-17-41) (Fig 7):

Intercambio iénico entre el fluido y la matriz vitrea y disolucién de la red vitrea;
Formacioén de la capa rica en SiO2 en la superficie del vidrio;

3. Migracion de los grupos Ca2+ y PO4 3- a la superficie a través de la capa rica
en SiO2;

4. Formacion de una capa rica en CaO—P205 en la superficie del vidrio a través
de la incorporacion de calcio y el fésforo de la solucion y posterior cristalizacion
de la pelicula amorfa de CaO—P205 en la superficie del vidrio con la
incorporacién de aniones hidroxilo (OH-), carbonato (CO3 2-) o flaor (F-) de la
disolucién para formar una capa de hidroxicarbonato de fluorapatita.

a) Intercambio 10mico

(-

5

FormacioncapancaenCay P

N\ I
Ve :ﬁ}l

d) Capade HA cnstalizada

‘1S mded uo1oPwn.g (q

N

C

Fig. 7 Mecanismo de mineralizacién con VB (Aguiar 2011)
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La capacidad remineralizante del vidrio, es decir la propiedad de intercambio
ionico con el medio, se debe a su organizacion molecular espacial amorfa; evitar la
cristalizacion en el proceso de sinterizacion es fundamental para mantener su
bioactividad, por lo que controlar la temperatura de transicion y de cristalizacion es
fundamental en el proceso de fabricacion del vidrio. Se ha comprobado que la
incorporacion de fltor en el vidrio disminuye la temperatura de transicion por lo que
aumenta la bioactividad. (49)

La mayor parte de las investigaciones in vitro se realizan en un liquido que
simula las caracteristicas de los fluidos biolégicos (SBF, Simulated Body Fluid), con
concentraciones de iones similares a las del plasma sanguineo humano. (17-48)

Actualmente (15) se han propuesto tres mecanismos distintos, fundamentales

para explicar la unién entre el hueso y los vidrios bioactivos:

1. Enclavamiento mecanico (unién fisica).
2. Union quimica: iénica y covalente.
3. Unién biolégica

En el mecanismo de unidn bioldgica, la fuerza de unién de la interfaz se crea
por la insercién de fibras de colageno en el biomaterial. Esta unién interfacial fuerte, en
la que nanocristales de hidroxiapatita carbonatada (HCA) son embebidos en una matriz
de colageno, forma un compuesto que se dispone en forma de red fibrosa cristalina
gue combina la resistencia de los nanocristales de HCA con la elasticidad de las fibras
colagenas. (15)

En un estudio realizado en dientes extraidos y simulando las condiciones orales
se pudo constatar que los VB se adhieren firmemente a la dentina; el analisis revela
que los iones del vidrio penetran en el tejido y que la superficie del VB en contacto con
la dentina sufre modificaciones, encontrandose HA en esta interfaz. Se presume que la
unién del VB a la dentina se debe a la afinidad de las fibras colagenas a la superficie
del vidrio, y que la interaccién quimica determina la deposicion de apatita en la interfaz.
(34)

Uno de los estudios mas importantes sobre remineralizacion dentinaria con VB
fue llevado a cabo por Vollenweider en el afio 2007. En este estudio se utiliz6 VB
particulado ultrafino, con particulas entre 20 y 50 nm. El estudio comprueba la
trascendencia del tamafio de la particula en la bioactividad del vidrio; particulas de

tamafio nanométrico resultaron en mayor y mas rapida mineralizacion en relacién a las
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particulas de tamafio micrométrico. (31-50) Sin embargo, a pesar de las altas tasas de
remineralizacion logradas, la recomposicion biomecanica (modulo de Young y
resistencia flexural) de la dentina remineralizada con VB no alcanzo los niveles
promedio de la dentina sana. Esto podria deberse a que la incorporacién del mineral
dentro de la matriz dentinaria se realiz6 con una disposicién que no sigue los patrones
naturales o, probablemente, a que el modelo de desmineralizacion in vitro utilizando
EDTA desintegré la matriz colagena completamente. (31)

Salonen realizé un estudio in vitro con VB S53P4 (a), cuya composicion es SiO2
(53,0%), CaO (20,0%), Na20 (23,0%) y P205 (4,0%). En el mismo observo que la
remineralizacién alcanzé una profundidad de 120 micras y que las fibras colagenas
tienen un papel fundamental en el comienzo de la mineralizacién. (40)

En el afio 2011 se evaluo la remineralizacion de la dentina con VB 45S5
durante un periodo de 7 dias, conservandose las muestras en saliva artificial. Pudo
observarse deposicion superficial de HA, aunque dicho estudio no analizé la

profundidad de la remineralizacién. (51)

3.5- PROPIEDADES ANTIBACTERIANAS

Las propiedades antibacterianas de los VB se deben, probablemente, a la
capacidad de liberar iones que tienen efectos téxicos sobre las colonias bacterianas, y
al aumento local del PH, que torna el ambiente desfavorable para el desarrollo
bacteriano. (8-52)

Al modificar los elementos que componen el material, la accion antibacteriana
puede ser mejorada. (48)

La plata es un elemento con poder antibacteriano. (10-13- 48-53-54). Los iones
de plata pueden incorporarse al vidrio, en sustitucién de los iones de Na (13) y
liberarse durante la disolucién. Se ha desarrollado un vidrio antibacteriano con
contenido de plata cuya férmula es 76 % SiO2, 19% CaO, 2% P205 y 3% Ag20,
demostrando ser efectivo contra Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa y
Staphylococcus aureus. Su fabricacién es mas costosa y debe ser mantenido fuera de
la luz solar para evitar que el 6xido de plata se reduzca a metal plateado. (48)

Sin embargo, aun sin ningun elemento agregado, los VB tienen efecto

antibacteriano. (53)
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Se ha demostrado que los VB son efectivos contra bacterias orales, como
Streptococcus sanguis, Streptococcus mutans y Actinomyces viscosus. En un estudio
in vitro se observé la disminucién de la viabilidad bacteriana luego de una hora de
exposicion al vidrio. Este efecto antibacteriano aumenta a las 3 hs. (55)

Se ha observado, en un ensayo clinico, el efecto antiplaca y antigingivitis de un
dentifrico conteniendo VB. En las 4 semanas que se desarroll6 el estudio, se observo
disminucion del sangrado gingival y placa supragingival en relacién al grupo control.
(56) Este mismo resultado se habia observado en un estudio previo durante un periodo
de 6 semanas. (57)

Seria muy interesante contar con materiales restauradores con propiedades
bactericidas como forma de prevenir la recurrencia de lesiones cariosas en los
margenes cavitarios. Sin embargo, lamentablemente aun no se dispone
comercialmente de materiales que presenten estas caracteristicas. (58)

Se esta trabajando en investigaciones acerca de la posibilidad de incorporar VB
en materiales restauradores y sistemas adhesivos como forma de dotar a estos
materiales de caracteristicas antibacterianas y asi evitar la filtracién en la interfaz
diente-restauracion, que sin dudas es la zona de mayor riesgo y frecuencia de fracaso.

Un reciente estudio in vitro ha demostrado la efectividad antibacteriana en una
resina con 15% de incorporacion de VB, simulando el comportamiento del material bajo
carga. (52) Se observé que la penetracion bacteriana a nivel marginal fue mucho
menor en las muestras en las que se utilizé el material experimental en relacion con el
material de control. (Fig. 7) Este beneficio antimicrobiano se suma a la capacidad del
VB de remineralizar las estructuras dentarias, por lo que aparece como una alternativa

muy prometedora en el area de la Odontologia Restauradora.
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Fig. 7. Las imagenes muestran (por fluorescencia) la diferencia en penetracion

bacteriana en la interfaz dentina-resina y dentina-resina/VB (Khvostenko 2015)

El tamafo de la particula de vidrio también afecta la propiedad antibacteriana,
siendo, también en este aspecto, mas efectivo el uso de VB nanoparticulado ya que,
debido a su mayor area de superficie, muestra mayor poder bactericida, en relaciéon a
los de tamafio micrométrico. (53)

A mayor tasa de disolucion del vidrio mayor concentracion de iones alcalinos en
el medio y por lo tanto mayor aumento local de PH; de esta forma la tasa de disolucion
es uno de los factores determinantes del poder antibacteriano de los VB. (53)

4- APLICACIONES CLINICAS

Las aplicaciones clinicas de estos biomateriales son muy amplias y
seguramente, en la medida que se continle investigado en el area, las posibilidades de
utilizar vidrios bioactivos en el area médica y odontolégica seguiran desarrollandose.

Las pobres propiedades mecanicas de los VB, fundamentalmente baja
resistencia a la fractura, limitan sus aplicaciones. Es por este motivo que se busca
combinar el VB con diversos materiales para su aplicacion clinica. (59)

En funcion de su aplicacion, los VB pueden presentarse en forma de bloques
(forma monolitica) o particulados, porosos o densos (48)

Actualmente las aplicaciones de los vidrios bioactivos son multiples: se utilizan
para sustitucion osea, reparacion de defectos periodontales, reconstruccion

maxilofacial, aumento del reborde alveolar, tratamientos terapéuticos de tumores,
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recubrimientos bioactivos sobre sustratos metélicos (como en el caso de los implantes
dentales), tratamiento de la hipersensibilidad dental, remineralizacion dental,
reparacion craneal, dispositivos de acceso percutaneo, reparacion de la cresta iliaca,
ortopedia y otorrinolaringologia .(17)

La utilizacion de los VB como transportadores y liberadores de farmacos aun no
ha sido estudiada en profundidad, aunque el desarrollo de VB mesoporosos abre un
abanico de posibilidades muy interesante en esa area. (45-48)

Los VB también tienen potenciales aplicaciones al incorporarse en forma de
nanofibras en apdsitos, o0 en particulas en unglentos para acelerar la cicatrizacién de
heridas y mejorar la calidad del tejido epitelial neo formado. (15)

Explorando nuevos campos de aplicacion, se ha encontrado que las particulas
de VB presentan buenas propiedades hemostéticas, es decir, mientras se mezclan con
sangre, disminuyen su tiempo de coagulacién y aumentan su tasa. Esto podria
explicarse por la liberacion de iones Ca2 +, que juegan un papel en la polimerizacién

de fibrina y la estabilizacion del coagulo. (44)

4.1- REGENERACION OSEA

En el afio 1988 se lanz6 al mercado ERMI® (b), que eran conos de Bioglass®
gque se aplicaban en el espacio alveolar luego de las avulsiones para lograr mejor
volumen 6seo; sin embargo, no tuvo demasiado éxito comercial ya que los
profesionales prefieren utilizar materiales particulados que puedan adaptarse y
empagquetarse en los defectos en lugar de trabajar con estructuras monoliticas. (10-48)

En 1993 surge Perio-Glass® (c), primer vidrio bioactivo particulado, con
particulas de 90-710 uym, para reparar defectos 6seos periodontales. (8-12-45-48)

Otros productos comerciales para injertos 6seos son Biogran® (d) y BonAlive.
(48)

En las técnicas de regeneracion tisular guiada se emplean andamios o
scaffolds, que son estructuras que permiten que las células puedan crecer, proliferar y
desarrollar la funcién especifica para la que estan destinadas, y de esta forma reparar
los tejidos. (Fig 8). Se trabaja constantemente en el desarrollo de un scaffold ideal;
estas estructuras deben reunir un conjunto de caracteristicas técnicas, tales como
capacidad de osteoinduccién y osteoconduccion, biodegradabilidad, biocompatibilidad,

y propiedades mecanicas adecuadas. Ademas, el scaffold debe ser facil de producir,
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esterilizar, manejar en el quiréfano y debe presentar buena radiopacidad, es decir,
debe ser radiograficamente distinguible del tejido huésped. Las ultimas investigaciones
apuntan a que el vidrio bioactivo presenta un enorme potencial para la fabricacion de
un scaffold ideal para el tejido 6seo ya que relne todas las caracteristicas técnicas
deseadas (17)

Para que los VB actien como implantes 6seos, mediante la técnica de
regeneracion tisular guiada, es necesario que presenten una estructura porosa para
permitir la revascularizacion del tejido; idealmente el tamafio del poro debera ser mayor
a 100 micras (39)

Segun Lépez Piriz los materiales de reemplazo 6seo deben tener un
comportamiento bimodal, de forma que el sustituto éseo pueda soportar tanto la

proliferaciébn como la diferenciacion celular. (15)

Fig. 8. Se muestra el aspecto macroscopico y microscopico de un “scaffold” de
VB (Kaur 2013)

Para el tratamiento de defectos dseos de gran tamafio, es habitual el uso de
moldes 3D como marco para guiar las células 6seas en el proceso regenerativo con el
objetivo de estimular los mecanismos de curado fisioldgico dentro del cuerpo humano.
Este tipo de piezas deben tener una porosidad adecuada para permitir la formacion de
nuevos vasos sanguineos, que son fundamentales para la supervivencia del hueso a
regenerar. La impresion 3D puede ser utilizada con suspensiones de VB mesoporoso

para la formacion de estructuras con buena resistencia mecanica, que ademas poseen
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la habilidad de mineralizacion y las propiedades de liberacién sostenida de farmacos.
(45)

4.2- TRATAMIENTO DE LA HIPERSENSIBILIDAD DENTINARIA

La hipersensibilidad dentinaria es una situacion clinica muy frecuente para la
cual se han propuesto una diversidad de productos y tratamientos (nitrato de potasio,
materiales plasticos como barrera mecanica, etc.) con resultados variables, muchas
veces de corta duracion.

Los VB se han estudiado in vivo y se han aplicado en el tratamiento de la
hipersensibilidad dentinaria con resultados muy prometedores, fundamentalmente
debido a la durabilidad del efecto desensibilizante logrado. (30-50-60)

El bloqueo tubular que se logra con VB es resistente al ataque acido y al
cepillado, demostrando la fuerza de la union del depésito mineral con la estructura
dentaria. (60) Esta unién tan fuerte se debe a la afinidad del VB con la matriz colagena
(34) y provoca una accion desensibilizante de larga duracion, que segun un estudio
clinico alcanza los 6 meses. (61)

Como agente remineralizante y desensibilizante en dentifricos se desarrollé
NovaMin® (e), un vidrio con particulas muy finas de aproximadamente 18 um. (Fig 9)

(8-12-13-48) Este vidrio particulado tiene, ademas, propiedades antiplaca, antigingivitis,

desensibilizante y regenerador. (62)

Fig. 9. Las imagenes de microscopio electronico de barrido muestran la obliteracién de
los tubulos dentinarios luego de la aplicacion de NovaMin®: dentina expuesta, la

deposicion de HA inmediata, 24 hs y 5 dias después. (Jones 2013)

Se ha estudiado la utilizacion de VB como elemento desensibilizante en la
profilaxis dental (OSspray Ltd., UK), evaluando clinicamente la efectividad de polvo de
bicarbonato de sodio y polvo conteniendo VB. Se observé mayor eficacia estadistica y

clinica del polvo conteniendo VB en lo referente a la remocién de manchas,
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conjuntamente con mayor confort para el paciente por disminuir la sensibilidad
generada en el procedimiento. Esto es debido a la oclusion de los tubulos a través de
las particulas de VB. Una caracteristica importante de este efecto desensibilizante es
gue es duradero, debido a que no se trata solamente de una oclusion mecénica de los
tubulos, sino que se produce la deposicién de HA por reaccion de las particulas de
vidrio; dicha HA presenta caracteristicas estructurales y quimicas semejantes a las
estructuras naturales (13-63)

Sustituir el uso de materiales abrasivos, como la alimina, por VB en la profilaxis
dental tiene el beneficio de permitir la remineralizacién, generar menos abrasividad y
no tener efectos nocivos a nivel respiratorio (13-49)

En una investigacion realizada con microscopia electrénica (64) se observo el
efecto de un dentifrico conteniendo BG 45S6, comprobandose que la utilizacién de un
vehiculo adecuadamente formulado no inhibe la bioactividad del vidrio; un aspecto
critico es el vehiculo que se utilice, necesitandose cierta viscosidad para garantizar el
contacto del VB con la superficie dentaria (60)

Segun Tirapelli los mejores resultados se obtienen cuando el VB se mezcla con
agua destilada (61)

Queda establecer qué porcentaje de particulas de VB deben incluirse en
sustitucién de silice, presente en el dentifrico. (64)

Los tratamientos de blanqueamiento producen también fendmenos de
hipersensibilidad dentinaria, por lo que los VB son una alternativa para prevenir estos
sucesos, tanto durante como posterior al tratamiento. (13-65)

En los tratamientos de blanqueamiento se observan también alteraciones a
nivel de la superficie del esmalte que pueden repararse con el uso de dentifricos
conteniendo VB (65)

Se ha comprobado, por medio de microscopia electronica, que el adicionar VB
a un gel blanqueador (f) no altera la efectividad del producto y permite ocluir los tibulos
dentinarios. Este resultado en el estudio in vitro sugiere reduccioén clinica de la
hipersensibilidad, lo que seria una ventaja importante al brindar ambos beneficios en

un solo componente. (66)
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4.3- TRATAMIENTO DE LESIONES CARIOSAS INCIPIENTES

El objetivo en el manejo minimamente invasivo (MI) de lesiones de caries es
prevenir y "curar” la lesion incipiente revirtiendo el proceso de desmineralizacion, al
evitar la pérdida mineral y mejorar las condiciones para la reparacion a través del
proceso de remineralizacion.

Se ha propuesto un nuevo tratamiento que combina VB con acido fosférico,
mezclados en una pasta blanca que demostré precipitacion de cristales de apatita a las
24 hs. (20) En la figura 10 se observa esta nueva capa mineralizada en intimo contacto

con la estructura dentaria.

Fig. 10 Remineralizaciéon del esmalte con VB (Barky 2014)

En las manchas blancas producidas en las primeras etapas clinicas de la lesion
cariosa la deposicion de proteinas salivales podria disminuir la difusién de minerales
hacia la estructura del esmalte y los minerales remanentes se presentan como menos
reactivos. Se ha investigado, siguiendo esta premisa, la remineralizacion de lesiones
cariosas adamantinas incipientes in vitro realizando un acondicionamiento previo de las
superficies con abrasién con VB; este pre tratamiento parece aumentar el area de
superficie y potenciar la remineralizaciéon de las manchas blancas del esmalte (67)

Un dentifrico conteniendo VB demostrd ser méas efectivo en la remineralzacion
en relacion al acetato de estroncio y al floruro de sodio. (68)

Comparando la eficacia de los VB en relacién a los fosfopéptidos de casein
fosfato de calcio amorfo (ACP-CPP), se observé en un estudio in vitro que ambas

sustancias poseen potencial remineralizador similar. (69)
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5- MATERIALES RESTAURADORES MODIFICADOS CON VIDRIOS
BIOACTIVOS

Mas alla que los materiales dentales deben idealmente exhibir propiedades
bioactivas. es indispensable que presenten propiedades mecanicas que le permitan
permanecer en el medio oral, enfrentando sus desafios. Las fuerzas generadas en
situaciones fisiologicas y patoldgicas orales determinan que los materiales requieran
adecuada resistencia a: a) desgaste, b) corrosion, c) flexién, d) compresion, e) traccion.

Modificar los materiales dentales con VB es una de las aplicaciones mas
interesantes en el area odontoldgica. Estos materiales podrian generar una respuesta
en el area marginal de las restauraciones que es la zona mas critica y sensible a la
recidiva de caries. Podria, ademas, generarse una zona de unién entre el material
restaurador y los tejidos gingivales en los casos de restauraciones coronarias totales,
al comportarse el material como el tejido adamantino. (7-70)

El estudio de estos materiales combinados presenta multiples desafios. Por un
lado, obtener materiales homogéneos es dificil, por lo general quedan poros en el
material debido a la técnica de fabricacion. Ademas, los test para comprobar el
comportamiento mecanico no reproducen, la mayor parte de las veces, la situacion
oral, analizandose las cargas de manera estéatica. La mejor forma de predecir el
comportamiento clinico de los materiales es disefar test que imiten lo mejor posible la
situacion clinica, utilizando in vitro especimenes con tamafio y forma similar a la
utilizada clinicamente y siguiendo protocolos clinicos y de laboratorio estandarizados.
(71)

Se ha investigado la incorporacion de VB a silicatos calcicos, como Biodentine (g)
Al ser modificado con nanoparticulas de VB, se demostré que no afecta su
composicion quimica inicial, sin embargo, al evaluar su bioactividad se evidencia que
genera HA con mayor rapidez. Esto podria implicar que su uso como protector
pulpodentinario, de manera directa o indirecta, generaria cambios en la dentina en

menor tiempo que al usar Biodentine convencional. (72)
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5.1- IONOMEROS DE VIDRIO

El ionbmero de vidrio (IV) es un material con excelentes propiedades biolégicas,
muy buenas propiedades mecénicas y fisicas, y con multiples indicaciones en el area
restauradora. Acerca de este material se realizan constantes investigaciones,
modificandolos para potenciar sus propiedades. (73)

Una de las caracteristicas mas sobresalientes de este material es la union
quimica que presenta a la estructura dentaria; esta union es debida al intercambio
iGnico que se genera entre el material y los tejidos duros dentarios.

En un estudio in vivo en el cual se utilizé6 un cemento de IV compuesto por
estroncio en lugar de calcio (h) pudo confirmarse el intercambio idnico. El estroncio
tiene gran similitud con el Ca, tanto en propiedades quimicas como fisicas, ya que
tiene un radio iénico similar e igual valencia y, por lo tanto, puede sustituirlo sin
perturbar la estructura de la HA. En este estudio se comprobd que tanto el estroncio
como el flior, presentes en el material penetran en la profundidad de la dentina
desmineralizada subyacente, confirmando el intercambio i6nico que se produce entre
los IV y la estructura dentaria. (74)

Seria de gran valor para la odontologia restauradora poder combinar la
bioactividad de los VB con las excelentes propiedades de los 1V, y es por esto que en
los ultimos afios se han realizado multiples investigaciones relacionadas a esta
combinacion. (75)

Es importante asegurar que la incorporacion del componente bioactivo no altere
las propiedades mecénicas del material restaurador.

En el afio 1999 se estudio la incorporacion de VB en un IV convencional,
determinandose que “esencialmente” no se ve alterado el tiempo de fraguado (76)

En el afio 2003 se realizé un estudio para evaluar el efecto que la incorporacion
de VB, a un material de IV mejorado con resina, podria tener en el mecanismo y tiempo
de fraguado, asi como en las propiedades mecénicas del material. Se observé que el
tiempo de fraguado aumenta y que la resistencia compresiva disminuye. (77)

Se estudiaron la resistencia compresiva, el médulo elastico y la dureza Vickers,
tanto de IV convencionales como de IV modificados con resina a los que se les
incorporo VB. (78) Se observo que las propiedades mecanicas se ven alteradas en
alguna medida, proponiendo el uso restrictivo de estos materiales combinados a

aquellas situaciones clinicas que se beneficien de las propiedades bioactivas y que no
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requieran soportar cargas intensas, como por ejemplo en proteccion pulpar y como
sellador endodontico.

En el afio 2008 se incorpord VB a un IV de uso comercial muy extendido (i)
(79). Se utilizaron polvos de vidrio de tamafio micrométrico, en proporciones entre 10%
y 30 %. Se examind el comportamiento del material en relacion a tiempo de fraguado,
resistencia tensional y bioactividad in vitro. El tiempo de fraguado se vio aumentado a
medida que se aumenta la proporcion de VB, sin embargo, la resistencia tensional no
se vio afectada. Este estudio in vitro confirmo la bioactividad de un material de IV
modificado con VB, ya que se observo precipitacion de apatita sobre la superficie en
SBF, mientras que esta precipitacién no se observa en las muestras de control con el
material comercial sin VB. Esto demuestra el potencial de los VB como agentes
regeneradores del tejido dentario (79)

En el afio 2011 otro estudio, sin embargo, encontrd que se altera la resistencia
flexural del IV mejorado con resina, aunque se afirma que los valores son clinicamente
aceptables. El porcentaje de VB recomendado en este trabajo es de 20%. (80)

Porcentajes menores (3 a 10%) son propuestos en un estudio realizado
recientemente (81)

Se han investigado las propiedades fisicomecéanicas y antibacterianas de un IV
mejorado con resina al cual se le incorpora VB 77S y clorhexidina (CHX). (82)
Generalmente la liberacion de sustancias antimicrobianas desde los materiales
restauradores afecta negativamente las propiedades mecéanicas de los mismos, al
alterarse su composicion y estructura. Es por esto que se trabaja para encontrar una
formulacién que permita dotar al material de bioactividad, intercambiando iones con la
estructura dentaria y el medio bucal, sin afectar sus propiedades. Segun esta
investigacion, el VB incorporado en el IV es inmovilizado, no permitiendo el necesario
intercambio para ejercer actividad antimicrobiana; parece no suceder lo mismo con la
CHX, que mantiene sus propiedades antibacterianas sin afectar las propiedades
mecénicas del material. (82)

En contraposicion, en un estudio in vitro se demostré que los iones de Ca, Py F
son liberados del material fraguado iniciando la mineralizacion del tejido. (83) La
naturaleza hidréfila de la matriz ionomérica permite las reacciones superficiales que
deben darse en las particulas de VB para producir la liberacién de iones

remineralizantes. (84)
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Para evaluar si el cemento de IV con VB produce remineralizacion, un estudio in
vitro desarroll6 caries artificiales en cavidades realizadas en premolares sometiéndolos
al modelo quimico de la caries. Este modelo proporciona efectos de procesos de des y
remineralizacion de la superficie y en la subsuperficie del diente, es decir aporta una
lesion similar a la natural para estudios in vitro, ya que cristalitos parcialmente
desmineralizados deben estar presentes para que actien como una superficie para la
deposicion de minerales para la remineralizacion. Por lo tanto, la fase de
desmineralizacién es un componente importante del proceso de remineralizacién. A
falta de desmineralizacion, la evaluacion del rendimiento de un producto
remineralizante puede no ser relevante. En este estudio se observé remineralizacién
de la dentina utilizando un IV mejorado con resina con incorporacion de un 10% de VB.
(85)

5.2- RESINAS COMPUESTAS

La combinacion de VB con sistemas poliméricos puede permitir la fabricacién
de materiales con propiedades prometedoras en el campo de la Odontologia.
Nanofibras de VB pueden incorporarse a polimeros acrilicos Bis-GMA utilizados en
protesis dentales removibles para que, a la vez que aumentan las propiedades
mecanicas de la resina acrilica, proporcionen a la prétesis actividad biocida, evitando la
formacion de biofilm bacteriano y el desarrollo de candidiasis. La incorporacion de
estas nanofibras como material de relleno en composites Bis-GMA, para el tratamiento
restaurador, mejora el sellado en virtud de la union biolégica que establecen los VB con
la dentina y el esmalte, a la vez que evitan la formacion de biofilm y podrian, por tanto,
prevenir la enfermedad periodontal y la microfiltracion. (15)

Es importante estudiar de qué forma la incorporacion de VB afecta las
propiedades Gpticas y mecanicas de los materiales resinosos. Segun los
investigadores hay dos aspectos que son objeto de preocupacion y por lo tanto de
numerosos estudios: por un lado, la falta de union entre el VB y la matriz resinosa y por
otro la liberacion de iones caracteristica de la bioactividad, ambos aspectos
responsables de la alteracion mecanica que se observa en los materiales resinosos
con contenido de VB. (86)

Se ha estudiado la posibilidad de incorporar VB conteniendo flior en una

proporcion, entre 12% a 15% en peso, a un material compuesto, de forma que, a través

33




de una unica fuente, se aporte flior y calcio al medio, asi como la posibilidad de
recargar de flior al material al exponerlo a una solucion de 5000 ppm de fldor. Se pudo
demostrar que al utilizar VB obtenidos a partir del método sol-gel es posible liberar
rapidamente iones y recargar el material compuesto con fldor, sin alterar las
propiedades mecanicas. Esto es gracias a la mayor superficie reactiva que se genera
en los VB producidos con el método sol-gel. (87)

Esta proporcion de 15% de VB en el material resinoso ha demostrado ser
efectiva para proveer al material de propiedades bioactivas y antibacterianas sin
afectar las propiedades mecanicas. (86)

Un grupo de investigadores incorpord VB con plata (VB- Ag) a un material
resinoso flowable (j) en la hipétesis de otorgarle propiedades bactericidas y bioactivas.
(54-88) Este estudio in vitro confirmé la bioactividad del material resinoso modificado
con VB-Ag sin que se viera afectada su resistencia adhesiva. Los grupos con
porcentajes de VB-Ag entre 5% y 15% demostraron efecto antibacteriano sobre
Escherichia coli y Streptococcus mutans. Se observé una reduccion del 5% en la
profundidad de curado con respecto al control, lo que no se consideré relevante
clinicamente. Esto se debe, probablemente a que la Ag opacifica al material. Asimismo,
hubo disminucién en la contraccion de polimerizacion, probablemente debido al
aumento en el porcentaje de relleno inorganico. La resistencia flexural del material en
estudio es menor que el grupo control. Esto podria deberse a la incorporacién de poros
en la mezcla, determinando la obtencion de un material fragil; es por esto que los
autores proponen la indicacion del material en areas de bajo stress mecanico. (54)

La adhesién a dentina continda siendo un desafio, debido a las dificultades de
evitar la hidrélisis que se presenta en los adhesivos luego de un periodo de tiempo.
Esta hidrélisis de debe a la presencia de humedad en el tejido, que afecta a la
estructura colagena desprovista de mineral. Las técnicas de autograbado y de grabado
total no pueden sustituir completamente el agua presente en los espacios intrafibilares
y extrafibrilares de la matriz colagena. (89) Es por este motivo que se buscan
alternativas en las técnicas adhesivas en la dentina que permitan, a través del
desarrollo de materiales mas interactivos, sortear estos desafios. (34)

Una alternativa para prevenir la hidrdlisis en la interfaz resina- dentina es
desarrollar un material que pueda inducir la remineralizacion del coldgeno denudado,

evitando asi la degradacion proteica y, por lo tanto, el fallo adhesivo. (89)
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Se ha comenzado a investigar la posibilidad de desarrollar sistemas adhesivos
con incorporacion de VB, comprobando que no se afecta la resistencia adhesiva (37)
En un estudio in vitro se analiz6é el comportamiento de dos sistemas adhesivos, uno
conteniendo VB 45S5 y otro con VB modificado con Zinc (45S6), sobre especimenes
de dentina desmineralizada. Se observé un incremento estadisticamente significativo
de las propiedades mecanicas (dureza y modulo elastico) del tejido, debido a la
remineralizacion lograda. (37)

La incorporacién de Niobio (Nb) en el VB ha demostrado aumentar la
bioactividad, las propiedades mecanicas y la radiopacidad. El Nb es un metal ddctil,
que presenta un elevado punto de fusion y alta resistencia a la corrosién.

Se ha comenzado a investigar la posibilidad de desarrollar VB con Nb como
relleno en adhesivos dentales, comprobandose que la dureza Knoop y el grado de

conversion del adhesivo no se afectan. (89)

5.3- CERAMICAS

Una alternativa interesante en Odontologia Restauradora es combinar las
excelentes propiedades épticas y mecanicas de las cerdmicas dentales con el
comportamiento de los VB. (90)

En el afio 2011 se realiz6 una investigacion para determinar las propiedades
mecanicas, particularmente la resistencia flexural, de un material restaurador
combinado ceramica/VB. Se utilizé porcelana leucitica (k) entre un 50 % y un 70%,
comprobandose que puede obtenerse un material con adecuadas propiedades
mecanicas sin perder la bioactividad. Las propiedades mecanicas mejoran a medida
que se aumenta el contenido ceramico del material. (90) En investigaciones posteriores
se concluyd, pese a las limitaciones de las investigaciones in vitro, que el porcentaje
ideal para alcanzar buenas propiedades mecanicas sin perder la bioactividad es 20 %
VB y 80 % ceramica. (71)

Un aspecto interesante de este material combinado seria la potencial formacién
de una unién gingival alrededor de restauraciones coronarias totales, facilitada por el
comportamiento bioactivo y la composicion similar al esmalte dental. Esta union sellaria
la interfaz diente-restauracion eliminando la posibilidad de disolucion y deterioro del
cemento utilizado en la fijacion, recidiva de caries y eventual fracaso de la restauracion.
(90-91)
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Las investigaciones han confirmado la formacién de HA en la superficie de
materiales ceramicos modificados con VB. (92) Esta superficie bioactiva presenta sitios
de nucleaciéon de Cay P en los que eventualmente podria formarse una nueva union

gingival.

6- COMENTARIOS FINALES

La remineralizacion de las estructuras dentarias con materiales biactivos es un
campo en el que la Odontologia Restauradora ha evolucionado acompafando la
Odontologia de Minima Intervencién. Los VB, a pesar de haber sido desarrollados hace
ya varias décadas, han encontrado un nuevo impulso en los dltimos afios,
fundamentalmente gracias a los avances cientificos que han posibilitado controlar los

métodos de obtencidon y el tamafio de la particula.

Sin embargo, queda aun pendiente definir aspectos trascendentes, como
técnicas de sintetizacion, porcentaje ideal, etc., que permita aplicar los VB en los
materiales restauradores. Seran necesarios mas estudios de investigacion para lograr
incorporar los elementos bioactivos a los materiales restauradores, combinando las

propiedades de ambas fases.

El objetivo ut6pico de regenerar los tejidos dentarios podria no estar tan lejano

a la vista del potencial que estos materiales presentan.
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