[ TecnoLoégicas
ISSN: 0123-7799
AN Oglcas ISSN: 2256-5337
A% tecnologicas@itm.edu.co

Instituto Tecnoldgico Metropolitano
Colombia

Materiales avanzados: ;Biomateriales seguros
o dispositivos médicos certificados?

@ Zarate Trivino, Diana Ginette

Materiales avanzados: ;Biomateriales seguros o dispositivos médicos certificados?
TecnolLogicas, vol. 26, num. 58, 2919, 2023

Instituto Tecnoldgico Metropolitano

Disponible en: https://www.redalyc.org/articulo.oa?id=344275988001

Esta obra esta bajo una Licencia Creative Commons Atribucion-NoComercial-Compartirigual 4.0 Internacional.

z 8 ~3.0 PDF generado a partir de XML-JATS4R por Redalyc
gf@&@YQ (3{9 Proyecto académico sin fines de lucro, desarrollado bajo la iniciativa de acceso abierto



https://orcid.org/0000-0003-0177-6022
https://www.redalyc.org/articulo.oa?id=344275988001
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

DIANA GINETTE ZARATE TRIVINO. MATERIALES AVANZADOS: ¢ BIOMATERIALES SEGUROS O DISPOSITIVOS MEDICOS
CERTIFICADOS?

Editorial
Materiales avanzados: ¢Biomateriales seguros o dispositivos médicos certificados?

Diana Ginette Zdrate Trivifio

Universidad Auténoma de Nuevo Ledn, México

diana.zaratetr@uanl.edu.mx
https://orcid.org/OOOO—OOOS-O 177-6022

N
\Y4 Acceso abierto diamante

Materiales avanzados: ¢Biomateriales seguros o dispositivos médicos certificados?

Para hablar de biomateriales y su desarrollo, tendriamos que recordar la historia que como humanidad
hemos transitado para llegar a la era de los materiales avanzados. Somos una civilizacién postpandemia, que
carga a cuestas la experiencia de una revolucién industrial, dos guerras mundiales, dos bombas atémicas,
una carrera aeroespacial y al menos 150 afios de historia cientifica documentada. Cada uno de estos eventos
ha impulsado la generacién de mejores y mas herramientas, por lo que no es una sorpresa que la esperanza
de vida haya incrementado progresivamente, desde los 34 afios en 1913 hasta los 75 anos en 2022 [1]. Sin
embargo, evaluar la respuesta bioldgica de un material a lo largo del tiempo vy las circunstancias ha sido y
continta siendo un reto para la comunidad cientifica. No vayamos lejos, atin seguimos observando y
esperando los efectos de las vacunas que fueron administradas a una gran cantidad de la poblacién mundial
contra el SARS-CoV-2, esperamos sentados desde la tribuna, rogando para que no se presenten efectos
secundarios graves o nuevas alertas sanitarias.

El aprovechamiento de materiales y el desarrollo de herramientas especializadas por parte del Homo
sapiens se ha descrito como un punto de inflexién en la historia de las civilizaciones, la antropologia ha
expuesto una estrecha relacién entre la construccién de utensilios para cazar, sembrar y cosechar, con la
complejidad cerebral del individuo [2]. Las primeras técnicas de manipulacién de los materiales y el
reconocimiento de sus aplicaciones rudimentarias, fueron la base para el desarrollo del hombre y con ello,
se origind el avance tecnoldgico que hoy conocemos [3]. Particularmente, en el drea de la salud se ha
reportado el hallazgo de instrumentos quirtrgicos empleados en la prehistoria, para lo que parece ser la
primera cirugia hecha por el hombre, la trepanacién de crineo. Este procedimiento consistia en hacer un
orificio en la cabeza del paciente vivo con el objetivo de liberar la presién intracraneal la cual podia ser
generada por una lesién, o segun las creencias por los espiritus malignos responsables de convulsiones y
otros sintomas de comportamiento considerado extrano [4].

La aplicacién de tratamientos empiricos a partir de extractos de plantas, sales metalicas y minerales,
marcé el nacimiento de la farmacologia. Compuestos de oro fueron empleados por la civilizacién china
para tratar lesiones cutdneas. Robert Kosh propuso el uso de oro en contra de la tuberculosis vy,
posteriormente, Forestier reportaria el alivio de dolores articulares, tras inyectar aurotiomalatos en
pacientes con artritis reumatoide [5]. Las sales de plata también fueron reconocidas ampliamente como
agentes antimicrobianos [6]. En India se emplearon contenedores de cobre para purificar el agua dejando el
liquido en reposo toda la noche, y no olvidemos el famoso tratamiento de sales de mercurio al que se
sometian reyes y aristocratas europeos para curar la sifilis [7].

Las fracturas 6seas se trataron desde la antigua Grecia con técnicas de inmovilizacion, si la lesién era muy
grave el miembro amputado se sustitufa por una prétesis construida con carton, madera y correas [8]. Sin
embargo, fue hasta después de la segunda guerra mundial que la demanda de firmacos, materiales



https://orcid.org/0000-0003-0177-6022
https://orcid.org/0000-0003-0177-6022

TEcNoL6GICAS, 2023, VOL. 26, NOM. 58, £2919, SEPTIEMBRE-DICIEMBRE, ISSN: 0123-7799 / 2256-5337

quirargicos y cirugfas se increment$ de forma exponencial, gracias a que una gran parte de la poblacién
arrastraba problemas de salud desatendidos por la crudeza de la guerra y otra parte tendria que vivir con
lesiones crénicas adquiridas en batalla. Para este punto ya se habian desarrollado los primeros implantes
médicos de acero inoxidable, la aguja Kirschner y los clavos Steinman, por lo que se empled este mismo
material para desarrollar implantes éseos. Con el tiempo, los pacientes reportaron signos clinicos como
dolor, enrojecimiento, inflamacién y dificultad para cicatrizar [9], sintomas generados por la corrosién del
acero en contacto con los fluidos bioldgicos, exhibiendo la necesidad de probar nuevos materiales y sus
efectos.

El titanio y sus aleaciones se propuso como alternativa para desarrollar implantes a partir de 1940. Este
elemento fue seleccionado por sus propiedades mecanicas y su alta resistencia a la corrosion, sin embargo, se
demostrd que en condiciones fisioldgicas también presentd liberacion de iones que inhiben la formacion de
apatita y la proliferacién celular [10]. La siguiente opcién, fue recubrir el metal con cerdmicos y polimeros,
que a la larga mostraron liberacién i6nica. La sorpresa es que algunos iones favorecieron la proliferacién de
células éseas, lo que dio lugar al estudio de materiales que brindaran buenas propiedades mecanicas pero
que ademds tuvieran una interaccién de superficie favorable o inerte con el tejido circundante, lo que
conocemos hoy como biomateriales [11].

Entonces, un biomaterial proviene de origenes naturales, minerales o sintéticos y se caracteriza por
presentar biocompatibilidad o eso nos dicen las revistas, pero ¢qué es ser biocompatible?, ¢cudles son las
pruebas que nos dicen que un material es seguro? y ;puede ser empleado de manera cotidiana como un
dispositivo médico en todo tipo de pacientes? He ahi el meollo del asunto. Cuando nos dedicamos a
desarrollar materiales con aplicaciéon bioldgica, como lo expone Robert Langer, tendriamos que trabajar
con un grupo interdisciplinario compuesto por desarrolladores de ciencia de materiales, evaluadores de
compatibilidad inmunoldgica y evaluadores clinicos, ya que los resultados de las pruebas in vitro, in vivo'y
clinicas se veran alterados, debido a que el abanico de variables que implica un sistema bioldgico dificulta
calcular una dosis reciproca haciéndolo un desafio constante [12]. La citotoxicidad es un pardmetro
altamente dependiente de la concentracién y debe establecerse, segtin la aplicacion. Para ser claros, se ha
demostrado que las nanoparticulas de oro en bajas concentraciones activan macréfagos infiltrados en
lesiones crénicas, generando una produccién de interleucina 6, lo que modula la respuesta de fibroblastos
para producir el Factor de crecimiento endotelial vascular VEGF, un perfil de citocinas favorable para la
reparacion del tejido y la produccién de coldgeno [13]. En contraste, soluciones mds concentradas de las
mismas nanoparticulas han demostrado ser citotdxicas para células cancerosas. Se ha visto que los apdsitos
con nanoparticulas, desarrollados para tratar heridas, no han reportado efectos de acumulacién, caso
contrario a los tratamientos de consumo frecuente donde se ha visto fibrosis renal y pulmonar [14].

La respuesta del sistema inmune en un organismo sano dependerd de la efectividad que tengan las células
del sistema innato y adaptativo para reconocer, presentar y atacar un antigeno. Algunos materiales pueden
no ser reconocidos como una amenaza en etapas tempranas de implantacién, sin embargo, como
comentamos previamente, una vez que el fluido bioldgico entra en contacto con la superficie, las
interacciones quimicas en la interfase causan tarde o temprano liberacién de moléculas de superficie. La
tasa de liberacién dependera de factores como el pH, la temperatura, la actividad enzimdtica, entre otros, y
puede activar una respuesta proinflamatoria por la activacién de macréfagos tipo M1 asociados al complejo
mayor de histocompatibilidad tipo II (MHCII) traduciéndose en alta vascularizacién, fibrosis,
encapsulacién, muerte celular y rechazé [15]. Por otra parte, si activamos macréfagos tipo M2, aunque
podemos observar un incremento de la inflamacién local, la produccién de interleucinas 4, 2 e interferén
gamma, genera un ambiente favorable para la reparacién de tejidos y la regulaciéon tumoral, lo que nos
habla de una respuesta adaptativa.

Los materiales nanométricos pueden sobre activar estas respuestas de forma independiente, pero se ha
visto que algunos de estos materiales tienen la capacidad de polarizar la respuesta M1 a M2 [16]. Por lo
tanto, ademads de conocer la citotoxicidad in vitro, para atrevernos a decir que un material es biocompatible
debemos: en primer lugar ubicar el intervalo de concentracién correcto para la aplicacién que se busca;
segundo, someter nuestro dispositivo a condiciones fisioldgicas que simulen el largo y el corto plazo de



DIANA GINETTE ZARATE TRIVINO. MATERIALES AVANZADOS: ¢ BIOMATERIALES SEGUROS O DISPOSITIVOS MEDICOS
CERTIFICADOS?

implantacion; tercero, evaluar el material en bulto y los iones que sean liberados a diferentes tiempos y
condiciones fisiolégicas; y cuarto, tener en cuenta que un organismo en condiciones normales interactia
constantemente con su entorno, desde el aire que respira hasta lo que come. Estos factores ambientales
pueden modificar la respuesta bioldgica, inclusive hasta llegar a una hiperactivacién del sistema inmune.
Bésicamente, un dispositivo seguro para la mayoria de la poblacién puede ser inseguro para alguien, por
esta razon existen las normativas y regulaciones en cada pais.

En América Latina cada pais posee un ente regulador en cuanto a normatividad, sin embargo, cuando
hablamos de dispositivos médicos, lo méds cercano que tenemos a una normativa que seguir es la ISO
10993. Aqui se describen pruebas bésicas de sensibilizacién, irritacién y toxicidad en modelos animales,
pero es importante aclarar que este documento fue desarrollado para evaluar riesgo bioldgico [17], lo cual
se puede confundir con la seguridad de un material bioldgico y lo que es més importante, esta norma no
contempla efectos de materiales nano y micrométricos. Debemos concluir entonces que en estos dias se
mantiene una amplia brecha entre los productos comerciales, certificados, aprobados por entes de gobierno
y biomateriales seguros para el publico a largo plazo. Lo que hoy conocemos como un dispositivo médico
certificado, puede no ser seguro en retrospectiva, como las sales de mercurio. Teniendo en cuenta que la
esperanza de vida aumenta, entonces estamos obligados a escudrifar en la mayor cantidad de escenarios
posibles, cada uno de los posibles efectos inmunoldgicos de estos nuevos materiales avanzados y de esta
manera armarnos de herramientas para proponer normativas que cumplan con lo se sea que “signifique un
biomaterial seguro” en los préximos 50 anos.
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