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RESUMEN
La hidroxiapatita Caio(PO4)s(OH)., es el componente mineral predominante de los
tejidos duros de los organismos vertebrados. Sus aplicaciones clinicas son de
gran relevancia, debido a que es el ceramico de fosfato de calcio quimicamente
mas parecido a los cristales de las apatitas bioldgicas, asi como también debido a
su naturaleza bioactiva. Por tal razon se han desarrollado diversas metodologias
para su preparacion, destacando entre ellas el método sol-gel. Sin embargo, la
hidroxiapatita sintética presenta propiedades mecanicas pobres, es quebradiza y
relativamente débil comparada con los implantes tradicionales, de tal forma que su
uso en zonas de carga, se ha destinado so6lo a recubrir otros materiales con
propiedades mecanicas mas resistentes. Una solucion para resolver este
problema, es combinarla con una fase de refuerzo adecuada, produciendo un
composito que ofrezca propiedades mecénicas 6ptimas, superando con ello sus
limitaciones mecéanicas. La wollastonita CaSiO3;, es un silicato de calcio con
caracteristicas Unicas entre los minerales no metalicos por su combinacién de
color blanco, forma cristalina acicular y pH alcalino, esto aunado a sus
caracteristicas bioactivas y su biocompatibilidad la colocan a la vanguardia con el
resto de los materiales bioceramicos. Por tal razon, el presente estudio, compara
la sintesis de de biocerdmicos compuesto de hidroxiapatita-wollastonita por medio
de una ruta sol-gel alternativa, utilizando nitrato de calcio y fosfato de amonio,
formulada con diferentes proporciones en peso de wollastonita natural de alta
pureza, inmersos en medio acuoso. Estos materiales fueron caracterizados por las
técnicas de andlisis térmico, difracciébn de rayos-X, espectroscopia infrarroja de
transformadas de Fourier, microscopia electrénica de barrido y de transmision. Los
resultados indican la produccion de polvos de biocompdsitos de hidroxiapatita
estequiometria-wollastonita, con potenciales aplicaciones como materiales de

implante en lesiones del tejido 0seo.



INTRODUCCION Y OBJETIVOS



1.1. Justificacion

El hueso es el Unico tejido del organismo, que al ser dafiado es capaz de
regenerarse por medio de la creacién de un tejido exactamente igual al original.
De esta manera, cuando el hueso presenta lesiones, ya sea por fracturas u otros
defectos, se ponen en marcha de inmediato los mecanismos osteoformadores,
con la finalidad de restaurar el tejido éseo en el lugar de la lesidbn. Generalmente,
la dindmica del hueso es suficiente para reconstruir los defectos comunes, sin
embargo, en pérdidas mayores de masa tisular, para obtener dicha reparacion, se

hace necesario recurrir al aporte de sustitutos 6seos, denominados biomateriales.

Los biomateriales son sustancias naturales o sintéticas, que son introducidas en el
organismo de manera temporal o permanente, para reparar lesiones en los tejidos

del organismao.

La reparacion eficiente de lesiones 6seas, continda siendo un problema pendiente
hasta hoy en dia, por lo cual se desarrollan numerosas lineas de investigacion que
estudian la formulacion y caracterizacion de biomateriales de muy diversa
naturaleza, los cuales puedan ser Utiles para promover la regeneracion del tejido
0seo, asi como superar las deficiencias que presentan los materiales de implante
tradicionales. A la fecha una gran diversidad de estos materiales se encuentra en
aplicaciones clinicas y otros mas a nivel de investigacién. Dentro de este campo
de estudio, unos los materiales mas promisorios como potenciales sustitutos
0seos han resultado ser los biomateriales ceramicos, y especificamente los
ceramicos de fosfatos de calcio, debido a la semejanza en la constitucién quimica
de estos materiales con la fase mineral de los tejidos duros del organismo, y su

alta biocompatibilidad dentro del mismo.

La hidroxiapatita (Cajo(PO4)s(OH),), es el componente mineral predominante de
los huesos de los vertebrados, asi como del esmalte dentario. Sus aplicaciones
clinicas son de gran relevancia, debido a que es el ceramico de fosfato de calcio

guimicamente mas parecido a los cristales de las apatitas biolégicas. Por tal razén
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se han desarrollado diversas metodologias para su preparacion, entre las que
destacan métodos de precipitacion, hidrotermales, reacciones de estado-soélido,
proceso sol-gel, entre otras.

El proceso sol-gel, es uno de los métodos mas importantes para la produccion de
biomateriales, debido a las ventajas que éste presenta, entre ellas el uso de
reactivos econdémicos y faciles de obtener, requiere procedimientos con bajas
temperaturas y relativa simplicidad entre cada una de las etapas de sintesis. Entre
las principales desventajas de las técnicas sol-gel, para la produccion de
hidroxiapatita, se encuentran el alto costo de algunos reactivos precursores de
calcio y fésforo, asi como las bajas velocidades de hidrélisis de algunos agentes
de fosfatos. No obstante, estas desventajas representan un campo de
investigacion, el cual presenta una alternativa para aprovechar las bondades que
esta técnica ofrece en la sintesis de fosfatos de calcio en general. Con el
desarrollo de diferentes rutas, haciendo variaciones en la naturaleza de los
reactivos precursores, puede dar lugar al uso de temperaturas mas bajas, para la

sintesis de este biomaterial.

Sin embargo, la hidroxiapatita sintética presenta propiedades mecanicas pobres,
es quebradiza y relativamente débil comparada con los implantes tradicionales, de
tal forma que, su uso en zonas de carga, se ha destinado so6lo a recubrir otros

materiales con propiedades mecénicas mas resistentes.

Una solucion para resolver este problema, es combinarla con una fase de refuerzo
adecuada, produciendo un compdsito que ofrezca propiedades mecéanicas

Optimas, superando con ello sus limitaciones mecénicas.

La wollastonita es Unica entre los minerales no metalicos por su combinacion de
color blanco, forma cristalina acicular y pH alcalino [83], esto aunado a sus

caracteristicas bioactivas y su biocompatibilidad la colocan a la vanguardia con el



resto de los materiales bioceramicos, con potenciales aplicaciones como

biomaterial individual, en fase de refuerzo o como recubrimiento de sustratos.

Por otro lado, la wollastonita natural representa un mineral de gran importancia
regional en el Estado de Sonora, ya que en Hermosillo, la Compafia Minera
NYCO S. A de C. V., realiza operaciones en el depésito “Pilares”, produciendo
wollastonita de alta pureza, la cual podria ser utilizada directamente como

biomaterial en diversas aplicaciones clinicas.

Por tal razdn, este trabajo de investigacion comprende la sintesis de
biocompdésitos de hidroxiapatita-wollastonita mediante una técnica sol-gel
alternativa, asi como también la caracterizacion estructural de estos materiales.
Con lo cual, se tendra la posibilidad de proponer un nuevo biomaterial con la
proporcién adecuada de hidroxiapatita y wollastonita, que ofrezca una buena
conjugacion de propiedades mecanicas y bioactivas, lo cual le permita ser utilizado
como bioceramico compuesto, para sustitucién y/o regeneracion en lesiones del

tejido 6seo.

1.2. Objetivo General

El objetivo general de este trabajo comprende la sintesis de biocompdésitos de
hidroxiapatita-wollastonita, mediante una técnica sol-gel alternativa, utilizando
nitrato de calcio y fosfato de amonio como precursores de calcio y fésforo
respectivamente, inmersos en medio acuoso. Asimismo, el estudio comprende la

caracterizacion estructural de estos materiales.

1.3. Objetivos Particulares

Para lograr tal objetivo se plantean los siguientes objetivos particulares:

o Producir hidroxiapatita mediante la técnica sol-gel.



Caracterizacion estructural de la hidroxiapatita sintetizada.

Producir una serie de biocompésitos de hidroxiapatita-wollastonita,
mediante la técnica sol-gel con diferente porcentaje en peso de wollastonita
natural de alta pureza, utilizada como fase de refuerzo, para mejorar las
propiedades mecanicas y bioactivas de los productos finales.

Caracterizacion estructural de los biocompdésitos sintetizados.
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2.1. Biomateriales

Los biomateriales son por excelencia, materiales funcionales. Se considera como
biomateriales a aquellos que son relativamente inertes en el ambiente natural del
cuerpo humano y mantienen sus propiedades quimicas, fisicas y mecanicas en
ese entorno biolégico. La principal aplicacion de los biomateriales, incluyendo las
aleaciones metalicas, es reparar o reconstruir las partes del cuerpo humano que
han sufrido dafio o se han perdido, con lo que se busca relevar el sufrimiento y

prolongar la vida [1].

Los biomateriales cumplen funciones basicas en el cuerpo humano, asegurando la
calidad de vida de las personas enfermas o de quienes han sufrido accidentes
traumaticos, proveyéndolas de implantes ortopédicos, reguladores de sistemas

cardiovasculares y biosensores, por mencionar algunos ejemplos.

Segun su composicion quimica, los biomateriales se clasifican en metalicos,
plasticos (o poliméricos), ceramicos y compuestos; de acuerdo a su origen, en
naturales y sintéticos, y por su estructura, en sélidos y porosos.

Los biomateriales deben cumplir con tres exigencias elementales: ser
biocompatibles, resistir a la corrosion de los fluidos corporales y cumplir la funcion
biolégica o mecanica planeada.

2.1.1. Clasificaciéon de los biomateriales

Metales y Aleaciones

Una aleacion es una mezcla de dos o mas metales, en esta categoria las
aleaciones mas importantes son las de Acero Inoxidable, Cobalto-Cromo,
Aluminio-Zinc y las de Titanio. La aplicacion principal de estas aleaciones, son

reemplazar sistemas de unién como la cadera y la rodilla, se utilizan también para



realizar placas para huesos, tornillos, clavos, etc., asi como la elaboracion de

material quirdrgico.

Polimeros

Gracias a sus propiedades y al facil manejo de estas, ademas de su costo y
efectividad que garantizan, los polimeros se han convertido en una fuente muy
importante para la obtencién de biomateriales. Los polimeros mas utilizados son:
polvinil-cloruro, polipropileno, polietil-metacrilato, poliestireno y copolimeros.
Dentro de sus aplicaciones as importantes se encuentran la elaboracion de
dispositivos para didlisis, valvulas de corazon, implantes oculares y dispositivos
ortopédicos, entre otros.

Los biomateriales elaborados por polimeros se pueden clasificar de la siguiente

manera: a) biodegradables y b) bioabsorbibles.

a) Es aquel que se descompone después de un cierto periodo de tiempo
dentro del organismo, el organismo es capaz de desecharlo, pero en

algunas ocasiones se gquedan pequefios residuos.

b) Es aquel que el organismo es capaz de metabolizar y resintetizar en
compuestos que puedan ser absorbidos, como lo son las proteinas, o

bien pueden ser desechados por completo.

Ceramicos

Son compuestos policristalinos, normalmente inorganicos como los silicatos,
oxidos metdlicos, carburos e hidruros. Los ceramicos que se utilizan en la
elaboracion de biomateriales, normalmente reciben el nombre de bioceramicos y
pueden clasificar de la siguiente manera: a) absorbibles, b) no absorbibles o

inertes y c) con superficie de reaccion.



a) Es aquel, que el organismo es capaz de metabolizar y resintetizar en
compuestos que puedan ser absorbidos, normalmente son elaborados
de fosfatos, 6xidos, etc. Su aplicacion mas comun se encuentra en la

reparacion de huesos.

b) Es aquel, que el organismo no es capaz de metabolizar y resintetizar en
compuestos que puedan ser absorbidos, estos son no téxicos, no
producen ninguna alergia ni reaccidn secundaria, son totalmente
biocompatibles y resistentes a la corrosion. Sus principales aplicaciones

son: protesis de cadera, valvulas de corazén, valvulas respiratorias, etc.

c) Es aquel que el organismo utiliza solo por un periodo de tiempo, esto
debido a sus propiedades. Entre estos materiales se encuentran el
Bioglass y el Ceravital, los cuales consisten en una mezcla de 6xidos de
silicdn, calcio, sodio, fosforo, magnesio y potasio [2].

Compuestos

Un biomaterial es un compuesto solido que tiene dos 0 mas componentes unidos
para formar una estructura integra. Ejemplos de estos tipos de compuestos son los
utilizados en el area medico-dental tales como; inclusiones inorganicas de cuarzo
con una matriz acrilico-polimero; componentes ortopédicos como pueden ser:

inclusiones de fibra de carb6n con una matriz de polietileno [2].

Material Bioldgico

Este grupo esta formado por piel natural, arterias, venas y otros compuestos que
son utilizados como tejidos. Sus aplicaciones mas comunes son en cirugias
plasticas, implantes de piel, reconstruccion de musculos, tendones y ligamentos.

Uno de los productos mas comerciales dentro de este grupo es el colageno, el



cual, esta elaborado por celulosa y algunos poli-aminoacidos como la glutamina y

la lisina [2].

2.2. Hidroxiapatita

La hidroxiapatita es un biomaterial y basicamente un compuesto cristalino
integrado por tres moléculas de fosfato de calcio y de una molécula de hidroxido
de calcio. Esta sustancia natural contiene aproximadamente el 14% de la proteina
del colageno y 4% de otras proteinas y aminoacidos pequefios (hidrosiprolina,
glicina y acido glumatico). El calcio abarca entre el 24-30% de la matriz e la
hidroxiapatita y junto con varios minerales (zinc, potasio, silicio, magnesio, fierro)

forman un conjunto biodispensable activo del calcio [3].

@ oH
O o
O Ca
e P

Figura 1. Estructura de la hidroxiapatita Ca;o(PO4)s(OH),.

La hidroxiapatita (HA) sintética, es uno de los materiales més utilizados para
sustitucion de tejido 6seo, debido a la similitud en composicion y estructura con el
principal mineral constituyente del tejido duro de los organismos vertebrados [4].
Diversas investigaciones muestran que los materiales de HA, cuando son
utilizados en la restauracion o sustitucion de tejidos duros, resultan ser
biocompatibles y bioactivos. Estas caracteristicas y propiedades dieron lugar a

gue los materiales de HA en diferentes formas, sean utilizados en combinacion

10



con materiales poliméricos o metalicos para desarrollar una nueva linea de

materiales compuestos.

Los materiales en polvo de HA pueden obtenerse a partir de diversas fuentes de
calcio y fosforo empleando varios métodos [5]. Entre ellos, los mas relevantes son
los que se basan en métodos de precipitacion, sol-gel, reacciones en estado sélido
y procesos mecano quimicos entre otros. Las caracteristicas del producto obtenido
son altamente influenciadas por las variables de sintesis. Particularmente en loOs
meétodos de precipitacion, son variables importantes la relacion Ca/P utilizada, la
temperatura de sintesis, el métodos de agitacion, el pH de la mezcla de reaccion,
la velocidad de agregado de los reactivos, el tiempo de envejecimiento del

precipitado, etc.

Por lo anterior, sus propiedades pueden variar ampliamente, los rangos promedios
se observan en la Tabla I. Estos datos son importantes, ya que al compararlos con
las propiedades mecéanicas de la mayoria de las prétesis metalicas o poliméricas,

estas pueden ajustarse a condiciones mas similares a las del tejido 6seo

Tabla I. Propiedades mecanicas tipicas de la hidroxiapatita.

Propiedad Caracteristica
Densidad Teodrica 3.156 g/mL
Dureza 5 mohs
Esfuerzo de Tensién 40-100 MPa
Esfuerzo de Flexion 20-80 MPa
Esfuerzo de
. 100-900 MPa
Compresion
05
Fractura Aprox. 1 MPa m
Modulo de Young 70-120 GPa
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La aplicacion clinica de este material, estd muy limitada por su baja resistencia
mecanica, por lo que se ha investigado la produccion de biocompdsitos de
hidroxiapatita y wollastonita con potenciales aplicaciones en el campo de los
biomateriales. Estas investigaciones han dado como resultado material con

mejores propiedades mecanicas sin deteriorar sus propiedades bioactivas [6].

2.3. Wollastonita

La wollastonita es un mineral no metalico de origen natural, de formula quimica
CaSiOgs, es un mineral de color blanco con una estructura acicular (forma de
agujas). Quimicamente se considera un mineral inerte dado a su baja o nula
reactividad con otros compuestos, con excepcion del acido clorhidrico (HCI)
concentrado y el agua (H;0O). Estos hacen que la wollastonita se hidrolice y se
comporte como solucion buffer, manteniendo el pH basico. Es uno de los
compuestos, ya que su estructura y su baja reactividad doran a los compositos de

resistencia térmica, mecanica y quimica.

La wollastonita tiene una estructura cristalina perteneciente al grupo triclinico, con
un grupo espacial P1, con parametros y angulos de red: a=7.94 A, b=7.32A, c =
7.07 A, 0.=90°2", B =95°22’, y = 103°26’.

La estructura cristalina de la wollastonita, consiste en cadenas de oxigeno-silice
(SiO,) tetraédricas, unidas para formar infinitas cadenas triples unidimensionales
de [Si;04]® (Figura 2a). Estas, estan enlazadas entre sf, por iones de calcio (Ca®")
coordinadamente con los &tomos de oxigeno, lo cual compensa la carga eléctrica,
ubicandose paralelamente al eje cristalografico b (Figura 2b). Esto explica el por
qué los cristales siempre se extienden en la direccion de b [010]. (El crecimiento
en la direccidon b corresponde longitudinalmente a la estructura que se presenta en
la Figura 2c [7]. Algunas de las propiedades fisicas de la wollastonita se presentan
en la Tabla Il. Por otro lado, numerosos estudios toxicologicos ha demostrado que
la wollastonita es un material totalmente biocompatible, con lo cual se ha

demostrado que no presenta propiedades adversas para la salud [8].
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(©)

Figura2. Estructura de la wollastonita, CaSiOj;: (a) Cadena de SiO,, (b) Estructura

cristalina, (c) Ejes cristalograficos de una estructura triclinica.
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Tabla Il. Propiedades fisicas de la wollastonita.

Propiedad Caracteristica
Densidad 2.8-3.1g/ml
Punto de fusion 1,540°C
Dureza segun la escala de Mohs 45-5.0
Sistema cristalino Triclinico

Color Blanco a grisaceo traslucido
Color de raya en placa de porcelana | Blanca

Expansiéon Térmica 6.5X10°mm/mm/°C

Modulo de Elasticidad 303-530 GPa

Esfuerzo de Tension 2700-4100 GPa
Conductividad Eléctrica 1.5 mho/m

Solubilidad

0.00959g/100 cc agua

Estudios posteriores, se ha intentado el uso de diferentes polimeros como
biomateriales para ayudar a la regeneracion de tejidos. Aunque el mayor problema
que presentan es la falta de resistencia mecanica, por lo que han tenido una pobre
aplicacién en la regeneracién de tejido duro, lo que ha obligado a la fabricacion de

biocompdsitos a base de polimeros y materiales inorganicos.

Se ha demostrado que la wollastonita tiene propiedades bioactivas, ya que al ser
sumergida en Fluidos Corporales Simulados (SBF) se precipitan sales que forman
hidroxiapatitas en su superficie. Otros estudios han demostrado que su
formulacion en materiales compuestos con polimeros como el polibutileno-
tereftalato aumenta significativamente la resistencia mecanica de estos materiales.
Asimismo, se ha usado la wollastonita como refuerzo de diferentes tipos de

ceramicos, ya sea tanto para uso industrial como para uso biomédico.
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2.4. Proceso Sol-Gel

Conceptos basicos

El proceso sol-gel es uno de los métodos més importantes para la produccién de
nuevos materiales. Este proceso se puede dividir en cuatro grandes etapas

fundamentales:

e Preparacion de sol
e Gelificacion
e Envejecimiento

e Secado y tratamiento térmico

Preparacion del Sol

Un sol es una suspensién coloidal de particulas solidas en un liquido, existen dos
vias bésicas para obtener los soles: los sistemas acuosos y los sistemas
organicos. En los sistemas acuosos se utilizan como precursores 0Oxidos,
hidroxidos y sales tanto organicas, como inorganicas, estos compuestos se

dispersan o se disuelven en agua.

Los sistemas organicos se obtienen a partir de compuestos metal-organicos
(principalmente alcéxidos) disueltos en un solvente organico, que generalmente es
un alcohol. Durante esta etapa se desarrollan reacciones de “hidrdlisis” de los
alcéxidos metalicos con el agua, formandose hidroxidos metélicos. Asimismo, los
hidroxidos metalicos se combinan para producir oxidos metalicos, liberando
ademas una molécula de agua o de alcohol, razén por la cual, esta segunda

reaccion recibe el nombre de “condensacion”.
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Gelificacion

Las reacciones de hidrdlisis y condensacion del proceso anterior, conducen a la
formacién de agregados, que se enlazan hasta formar un Unico agregado

denominado gel.

Envejecimiento

Luego de la gelificacion el sistema continda reaccionando, dando lugar a
reacciones de “polimerizacion”, en consecuencia aumenta la densidad y la

resistencia mecanica del soélido.

Secado y Tratamiento Térmico

El secado de la fase liquida la cual constituye la mayor parte del volumen del gel
hamedo, ocurre mediante la evaporacién, la cual causa una contraccion
acompafiada de endurecimiento del gel, estos geles secos también reciben el

nombre de “xerogeles”.

Durante el tratamiento térmico ocurren una serie de cambios fisicos y quimicos en
los materiales, los cuales pueden llevar a la transformacién de fases existentes y
la aparicion de nuevos compuestos. Estos cambios pueden ser analizados
mediante técnicas como el anadlisis termo gravimétrico y dilatometria entre otras
[9-12].
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MATERIALES Y METODOS
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3.1. Materiales

Para la sintesis de biocompdésitos de hidroxiapatita-wollastonita, se utilizaron los

siguientes reactivos.

1. Nitrato de Calcio (Ca(NO3),).

2. Fosfato de Amonio ((NH4)3POy).

3. Wollastonita Natural de alta pureza (CaSiO3), NYAD M-325, 98.25%
de pureza, proporcionada por Minera NYCO S.A de C.V.

4. Amoniaco (NH,) liquido.

o

Agua deionizada.

Para la sintesis de los biocompdsitos de hidroxiapatita-wollastonita se siguid la
técnica utilizada para la sintesis de hidroxiapatita, pero incorporando wollastonita
natural de alta pureza, en una de las primeras etapas en la técnica sol-gel, como
se muestra en la Figura 7. Las caracteristicas de la wollastonita utilizada en el

presente estudio, que aparecen en la Tabla .

La estrategia experimental para la sintesis de hidroxiapatita, se describe en la

Figura 6.
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3.2. Metodologia
3.2.1. Procedimiento para la sintesis de la hidroxiapatita

Para producir aproximadamente 1gr de hidroxiapatita sinterizada se desarrollo la

secuencia de las siguientes etapas:

)] Se pesaron 0.1639 moles de nitrato de calcio en una bascula digital marca
Sartorious modelo BP150.

i) Estos se depositaron en un vaso de precipitado de 100 ml (Pyrex) y se
disolvieron en 10 ml de agua deionizada, para posteriormente agitarse
durante 15 minutos en un bafio ultrasénico marca Branson modelo 2510.

iii) Ya que se mezcla el nitrato de calcio con el agua deionizada, se agregan
0.00976 moles de fosfato de amonio pesados previamente, sometiendo la
mezcla de nuevo a una agitaciéon de 30 minutos en el bafio ultrasénico,

como se indica en la Figura 3.

Figura 3. Proceso de agitacion ultrasonica.

iv) Una vez finalizado el periodo de agitacion, se procede a medir el pH de la
mezcla, colocando el vaso de precipitado sobre una parrilla con agitacion
magnética por un lapso de 2 horas, monitoreando constantemente el pH

(aproximadamente cada 5 minutos); el pH debe mantenerse entre los
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valores de 6 y 7; para mantenerlo dentro este rango se utilizo amoniaco
liqguido en pequefias cantidades.

V) Después de la agitacion magnética se somete el xerogel humedo a un
proceso de secado durante un periodo de 12 horas a 75°C, como se indica
en la Figura 4.

Figura 4. Imagen del equipo para el proceso de secado de la mezcla de

precursores.

Vi) Una vez obtenido el xerogel seco se somete a un tratamiento térmico a
700°C con una rampa de calentamiento de 10°C por minuto,
manteniéndola a esta temperatura por un lapso de 3 horas, como se indica
en la Figura 5.

vii)  Finalmente se inicia la caracterizacion del material.

Figura 5. Imagen del equipo para el tratamiento térmico del xerogel seco.
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0.1639 moles
de (Ca(NO3)2)

10 ml de H,O

v

Agitar en Ultrasonico por 15 minutos

A

\ 4

0.00976 moles de ((NH4)3POy,)

A 4

Agitar en Ultrasonico por 30 minutos

Agitacién magnética constante por 2
horas

Controlar pH con (NH3) jiquido €ntre 6y
7 durante la agitacion magnética

A

Secar a 75°C por 12 horas

\ 4

Tratamiento Térmico a 700°C por 3
horas

Figura 6. Diagrama de flujo para la sintesis de hidroxiapatita por el método

sol-gel.
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3.2.1. Procedimiento para la sintesis de biocompdsitos de hidroxiapatita-

wollastonita.

Para sintetizar el material compuesto de hidroxiapatita-wollastonita con diferentes
porcentajes en peso, (80H-20W, 50H-50W, 20H-80W), se siguid la misma
secuencia que en la Figura 6, con la Unica diferencia de que la cantidad estipulada
de wollastonita inicialmente para cada prueba fue suspendida en una cantidad
apropiada de agua para mantener la misma relacion sélido/liquido de 0.516

utilizada en la sintesis de hidroxiapatita.

Se continla con el mismo procedimiento de secado y tratamiento térmico. La

metodologia de este proceso se observa en la Figura 7.
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0.1639 moles
de (Ca(NOg)2)

Agregar el volumen
adecuado de H20

Agregar la cantidad adecuada de

Wollastonita

A

A 4

Agitar en Ultrasénico por 5 minutos

A 4

Agitar en Ultrasonico por 15 minutos

\ 4

0.00976 moles de ((NH4)3POy,)

\ 4

Agitar en Ultrasénico por 30 minutos

\ 4

Agitaciébn magnética constante por 2

horas

Controlar pH con (NHj3) jiquido €ntre 6y

7 durante la agitacion magnética

VL

Secar a 75°C por 12 horas

A 4

Tratamiento Térmico a 700°C por 3

horas

Figura 7. Diagrama de flujo para la sintesis de biocompdésitos de hidroxiapatita-

wollastonita por el método sol-gel.
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3.3. Técnicas de Analisis
3.3.1. Anélisis termogravimétrico-térmico diferencial (TGA-DTA)

Para esta técnica se utilizé un equipo marca TA Instruments, modelo SDT 2960
Simultaneous DSC-TGA. Se pesaron 0.3ug de muestra sobre cama de alumina

con una rampa de calentamiento de 10°C/min en una atmosfera de aire.
3.3.2. Espectroscopia infrarroja de transformadas de Fourier (FT-IR)

Se utilizé un equipo marca Perkin Elmer, modelo FT-IR System Spectrum GX,
usando KBr para la formacion de la pastilla muestra y el blanco, las cuales fueron

analizadas a forma de transmision, en un intervalo de 4000-400 cm™.
3.3.3. Difraccion rayos-X (DRX)

Las pruebas se llevaron a cabo en un equipo marca Broker AXS, Modelo D8
Advance, utilizando una longitud de onda de 1.5406 para KA del Cobre y velocidad
de barrido de 1.2°C/min. En ambos casos, variando el angulo 26 desde 10° hasta
80°.

3.3.4. Microscopia electronica de barrido (MEB)

Para el analisis de la morfologia externa de los materiales se utilizd un
microscopio electrénico de barrido JEOL-5300 (Tokyo, Japan), todas las
micrografias presentadas se obtuvieron sin ningun tipo de recubrimiento de los

materiales.
3.3.5. Microscopia electrénica de transmision (MET)

Las imagenes de alta resolucion, se obtuvieron con un microscopio electronico de
transmision JEOL, JEM-2010F (Tokio, Jap6n). Las muestras fueron preparadas
por dispersion de los polvos en agua deionizada formando suspensiones muy
diluidas. Se coloca una gota de esta suspension en una rejilla de cobre recubierta

con carbon.
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IV. RESULTADOS Y DISCUSION
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4.1. Sintesis de Biocompoésitos de Hidroxiapatita-Wollastonita
4.1.1. Analisis termogravimétrico-térmico diferencial (ATG-ATD)

Para conocer el efecto de la temperatura sobre los xerogeles secos producidos al
final de la etapa sol-gel, se desarrollaron las técnicas de analisis térmico
(ATG/ATD), con el objeto de detectar las diferentes etapas de transformacion que
se presentan en estos materiales, hasta alcanzar los productos finales deseados.
La Figura 8 muestra la curva de andlisis térmico gravimétrico (ATG), combinada
con la curva de analisis térmico diferencial (ATD), del xerogel seco producido a
partir de nitrato de calcio y fosfato de amonio inmerso en agua, formulado para
obtener hidroxiapatita pura, tratado térmicamente desde la temperatura ambiente
hasta 1000°C. El grafico de ATG presenta algunas sefiales de pérdidas de peso al
principio del tratamiento, a partir de la temperatura ambiente hasta 160°C
aproximadamente del 2%, las cuales pueden ser atribuidas a pérdidas de
humedad en el sistema, asi como a la evolucion de remanentes de los agentes
precursores presentes en el xerogel. La primera transiciébn térmica importante
ocurre en el intervalo de temperatura de 160°C a 350°C a la cual corresponde una
pérdida de peso de 38%, ésta se encuentra relacionada con un pico exotérmico en
la curva de ATD aproximadamente a 300°C. Esta primera transformacién pudiera
estar relacionada con la formacion de hidroxiapatita en las primeras etapas de
cristalizacion. Una segunda transicion térmica, aparece alrededor de 600°C, el
cual puede deberse a la aparicion de hidroxiapatita en una fase mas cristalizada.
Lo anterior da lugar a una gran ventaja con respecto a otros métodos de sintesis
de estos biocompésitos [7,13], ya que en este estudio se logré sintetizar
hidroxiapatita a temperaturas mucho mas bajas, y sin el requerimiento de etapas

de purificacion adicionales.

4.1.2. Difraccion de rayos-X (DRX)

La Figura 9, presenta el patron de difraccion de rayos-X (JCPDS 09-0432) del
xerogel seco obtenido a partir de nitrato de calcio y fosfato de amonio inmerso en
agua, tratado térmicamente hasta 700°C. En estas condiciones se aprecia como la
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hidroxiapatita aparece como fase Unica en el material, con un buen nivel de

cristalizacion.

Lo anterior corrobora lo afirmado en el analisis térmico, ya que

efectivamente, a diferencia de otros estudios [7,13], desde los 300°C, se tiene la

presencia de hidroxiapatita, como fase Unica en las primeras etapas de

cristalizacion, transformandose a 700°C en una fase perfectamente cristalizada.
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Figura 8. Graficos de ATG/ATD para el xerogel seco obtenido a partir de nitrato de

calcio y fosfato de amonio inmersos en agua, tratado térmicamente desde una

temperatura ambiente hasta 1000°C a una velocidad de calentamiento de
10°C por minuto [13].

En la Figura 10, se presenta el patron de difraccion de rayos-X del compdsito

hidroxiapatita-wollastonita al 80% en peso de hidroxiapatita y 20% en peso de

wollastonita, formado a partir de nitrato de calcio, fosfato de amonio y wollastonita

natural, inmersos en agua y tratado térmicamente a 700°C. En este se observa la
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presencia de hidroxiapatita (JCPDS 09-0432) acompafiado del patron de
difraccion perteneciente a la wollastonita (JCPDS 84-0654), lo cual indica que la
wollastonita no toma parte en la reaccion. Lo anterior ocurre de igual forma, a lo
reportado por otros trabajos de sintesis de esto biocompdésitos [7,13], donde es
una gran ventaja que la wollastonita no interaccione con los reactivos precursores

de hidroxiapatita, produciéndose biocompdsitos mas eficientes.
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Figura 9. Patrones de difracciébn de rayos-X del xerogel seco obtenido a partir de
nitrato de calcio y fosfato de amonio inmersos en agua, tratado térmicamente

hasta 700°C, (*) Hidroxiapatita.

En la Figura 11, se muestra un patréon de DRX del compdésito al 50% en peso de

hidroxiapatita y 50% en peso de wollastonita. Los picos de difraccion muestran de
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una manera mas clara la presencia de la wollastonita (JCPDS 84-0654) de igual
manera se observan los patrones de difraccién de la hidroxiapatita (JCPDS 09-
0432). Lo anterior ocurre de igual forma, a lo reportado por otros trabajos de
sintesis de esto biocompodsitos [7,13], produciéndose biocompdsitos mas

eficientes.

La Figura 12, muestra el patrén de difraccion de rayos-X del compadsito al 20% en
peso de hidroxiapatita y 80% en peso de wollastonita, tratado térmicamente a
700°C. En este se observa la también formacion de hidroxiapatita (JCPDS 09-
0432) y de una forma mas clara se aprecia la difraccion de la wollastonita (JCPDS
84-0654). Lo anterior ocurre de igual forma, a lo reportado por otros trabajos de
sintesis de esto biocompdsitos [7,13], produciéndose biocompdsitos mas

eficientes

La Figura 13, muestra el patrén de difraccion de rayos-X de la wollastonita natural,
utilizada para la formulacion de los biocompdésitos de hidroxiapatita-wollastonita
(JCPDS 84-0654). Lo anterior ocurre de igual forma, a lo reportado por otros
trabajos de sintesis de esto biocompésitos [7,13], produciéndose biocompdsitos

mas eficientes.

Por otro lado, en todos los patrones de difraccién de rayos-X, no se observa la
presencia de carbonatacién de la fase de hidroxiapatita, misma que se refleja
fuertemente en otras rutas de sintesis de estos biocompdsitos [7,13], lo cual
presumiblemente nos hace suponen que se trata de una combinacion de

hidroxiapatita estequiométrica con wollastonita.

29



80 Hidroxiapatita (*) Hidroxiapatita
20 Wollastonita (+) Wollastonita
-
<
= *
'
© *
=
""5' *
© "
- *
©
©
= * *
(7]
c
3
c N R . *
—_ N .
«F + MEX:
* ¥ x ¥
xx ¥ * x* ¥ * *
| | L ' | 1.‘.|..‘.M.LHM.‘.; v bt Ll Budls”
10 20 30 40 50 60 70 80
2 Theta (°)

Figura 10. Patrones de difraccion de rayos-X del compdésito de hidroxiapatita—wollastonita
al 80% en peso de hidroxiapatita y 20% en peso de wollastonita, obtenido a
partir de nitrato de calcio, fosfato de amonio y wollastonita inmersos en agua,

tratado térmicamente hasta 700°C, (*) Hidroxiapatita, (+) Wollastonita.
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50 Hidroxiapatita (*) Hidroxiapatita
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Figura 11. Patrones de difraccion de rayos-X del compdsito de hidroxiapatita—wollastonita
al 50% en peso de hidroxiapatita y 50% en peso de wollastonita obtenido a
partir de nitrato de calcio, fosfato de amonio y wollastonita inmersos en agua,

tratado térmicamente hasta 700°C, (*) Hidroxiapatita, (+) Wollastonita.

31



20 Hidroxiapatita (*) Hidroxiapatita
80 Wollastonita (+) Wollastonita
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2 Theta (°)

Figura 12. Patrones de difraccion de rayos-X del compdésito de hidroxiapatita—wollastonita
al 20% en peso de hiodroxiapatita y 80% en peso de wollastonita obtenido a
partir de nitrato de calcio, fosfato de amonio y wollastonita inmersos en agua,
tratado térmicamente hasta 700°C, (*) Hidroxiapatita, (+) Wollastonita.
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Figura 13. Patrones de difraccion de rayos-X de la wollastonita natural, utilizada para la
formulacion de los biocompésitos de  hidroxiapatita-wollastonita.

(*) Wollastonita.

4.1.3. Espectroscopia infrarroja de transformadas de Fourier (FT-IR)

La Figura 14, muestra el espectro FT-IR para el xerogel formulado para producir
hidroxiapatita a partir de nitrato de calcio y fosfato de amonio inmersos en agua,
tratado térmicamente hasta 700°C. Donde se define el espectro de la
hidroxiapatita, las bandas observadas alrededor de 3471cm™ y 632 cm™
corresponde respectivamente a los modos vibracionales de estiramiento y
libramiento de los iones OH". Los picos a 1048 cm™ y 1090 cm™ estan asociados
con el modo de estiramiento vs de los enlaces P-O, y las bandas a 962 cm™

corresponden a las vibraciones en los enlaces P-O en el modo de estiramiento
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simétrico v, del grupo PO,%. Las bandas a 603 cm™ y 571 cm™, son causadas por
las vibraciones de flexién v, triplemente degeneradas del grupo PO,>. La clara
presencia de los dos picos a 603 cm™ y 571 cm™, junto con el pico encontrado
aproximadamente a 632 cm™ confirma la presencia de hidroxiapatita en los
biocompdsitos. Este andlisis mas especifico, indica que efectivamente, el material
producido esta libre de carbonatacion, y la huella digital de este compuesto, refleja
la presencia de hidroxiapatita estequiométrica, perfectamente cristalizada. A
diferencia de la hidroxiapatita carbonatada del tipo-B, obtenida mediante otros

métodos de sintesis [7,13].
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Figura 14. Espectro FT-IR del xerogel producido a partir de nitrato de calcio y fosfato de

amonio inmersos en agua, tratado térmicamente hasta 700°C.

En la Figura 15, se muestra el espectro FT-IR para el compésito al 80% en peso de
hidroxiapatita y 20% en peso de wollastonita, tratado térmicamente a 700°C. Las
bandas alrededor de 1100 cm™ son atribuidas principalmente a la presencia de
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silicatos en la wollastonita, lo cual es un indicativo mas, de que la wollastonita
permanece sin reaccionar durante la sintesis de los biocompdésitos,
permaneciendo intactos los enlaces pertenecientes a su molécula, como ocurre

también en otros métodos de sintesis de estos materiales [7,13].

En las Figuras 16-17, se muestra el espectro FT-IR para un compgdsito al 50% en
peso de hidroxiapatita y 50% en peso de wollastonita y 20% en peso de
hidroxiapatita y 80% en peso de wollastonita respectivamente, tratados
térmicamente a 700°C. En todos los casos se observa un comportamiento
semejante en las bandas de absorcion explicadas anteriormente, producto de la
presencia de la mezcla de fases de hidroxiapatita y wollastonita, como ocurre

también en otros métodos de sintesis de estos materiales [7,13].

%Transmitancia (u.a.)
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Figura 15. Espectro FT-IR del composito de hidroxiapatita-wollastonita al 80% en peso,

producido a partir de nitrato de calcio, fosfato de amonio y wollastonita

inmersos en agua, tratado térmicamente hasta 700°C.
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La Figura 18, muestra el espectro FT-IR de wollastonita natural, utilizada para la
formulacion de los biocompdsitos de hiodroxiapatita-wollastonita. Las bandas
alrededor de 1100 cm™ son atribuidas principalmente a la presencia de silicatos en
la wollastonita, misma que aparecieron en los espectros de todos los
biocompositos, lo cual es un indicativo, de que la wollastonita permanece sin
reaccionar durante la sintesis de estos materiales, como ocurre también en otros

métodos de sintesis de estos materiales [7,13].

OoH
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Figura 16. Espectro FT-IR del compdsito de hidroxiapatita-wollastonita al 50% en peso,
producido a partir de nitrato de calcio, fosfato de amonio y wollastonita

inmersos en agua, tratado térmicamente hasta 700°C.
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Figura 17 Espectro FT-IR del compdsito de hidroxiapatita-wollastonita al 20% en peso,

producido a partir de nitrato de calcio, fosfato de amonio y wollastonita

inmersos en agua, tratado térmicamente hasta 700°C.
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Figura 18. Espectro FT-IR de wollastonita natural, utilizada para la formulacion de los

biocompésitos de hidroxiapatita-wollastonita.

4.1.4. Microscopia electronica de barrido (MEB)

La Figura 19, muestra la imagen de microscopio electronico de barrido de la
muestra de xerogel seco formulado para producir hidroxiapatita pura a partir de
nitrato de calcio y fosfato de amonio inmersos en agua. En esta figura se observan
cumulos aglomerados de pequefas particulas esféricas bien definidas, con una
fuerte tendencia a aglomerarse, como ocurre también en otros métodos de
sintesis de estos materiales [7,13]. Lo anterior puede tener una ventaja muy

favorable al momento de su aplicacion en forma de polvos o granulos, asi como al
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momento de su sinterizacion para producir soélidos densos con formas

preestablecidas, para aplicaciones especificas.

En la Figura 20a, se muestra la imagen del microscopio electronico de barrido del
composito al 80% en peso de hidroxiapatita y 20% en peso de wollastonita, tratado
térmicamente hasta 700°C, en la imagen se aprecian las mismas estructuras

esféricas aglomeradas cubriendo la estructura que conforma la wollastonita

La Figura 20b, nos presenta una imagen del microscopio electronico de barrido del
composito al 50% en peso de hidroxiapatita y 50% en peso de wollastonita. En la
imagen se puede apreciar como pequefias aglomeraciones de forma esférica que
conforman la hidroxiapatita recubren las estructuras de la wollastonita. La figura
20c, presenta el mismo comportamiento, las particulas aparecen de hidroxiapatita
aparecen cubriendo a la wollastonita, a pesar de que esta Ultima aparece en
mayor proporcion en esta muestra. A diferencia de la imagen de la Figura 21,
donde aparecen las particulas de wollastonita con las que fueron preparados los
biocompaositos, tal y como se recibieron. Al igual que en otros métodos de sintesis
de estos materiales [7,13], este comportamiento presenta una caracteristica
peculiar en la sintesis in situ de la hidroxiapatita sobre la wollastonita, ya que esto
jamas se lograria por una simple mezcla de ambos materiales obtenidos por
separado. Por otro lado, esta interaccién tan directa entre las particulas de
hidroxiapatita y las fibras de wollastonita, tendra implicaciones muy positivas en la
eficiencia de las propiedades mecanicas y biol6gicas de estos materiales [7,13].
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Figura 19. Imagen MEB del xerogel formulado para producir hidroxiapatita pura a partir de
nitrato de calcio y fosfato de amonio inmersos en agua, tratado térmicamente
hasta 700°C.
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Figura 20. Imagenes en MEB de los xerogel formulados para producir biocompésitos de
hidroxiapatita-wollastonita, con diferentes porcentajes en peso, a partir de
nitrato de calcio, fosfato de amonio y wollastonita natural inmersos en agua,
tratado térmicamente hasta 700°C. (a) hidroxiapatita 80% - wollastonita 20%,
(b) hidroxiapatita 50% - wollastonita 50%, (c) hidroxiapatita 20% - wollastonita
80%.
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Figura 21. Imagen en MEB de la wollastonita natural, utilizada para la formulacion de los

biocompdsitos de hidroxiapatita-wollastonita.

4.1.4. Microscopia electrénica de transmisiéon (TEM)

La Figura 22, muestra la imagen obtenida del Microscopio Electrénico de
Transmision para el compadsito de 50% hidroxiapatita — 50% wollastonita, obtenido
a partir de nitrato de calcio y fosfato de amonio inmersos en agua deionizada.

En la Figura 22a, se observa claramente la presencia de las fibras de wollastonita,
con un tamafo que oscilan alrededor de los 500 nm, por otra parte se puede
apreciar que se cumple la funcion de la wollastonita de brindar soporte a las
particulas de hidroxiapatita. En las figuras 22b y 22c, destacan las formas
hexagonales tipicas de la hidroxiapatita, de igual manera se contindan apreciando
la estructura soporte, compuesta por fibras de wollastonita. Lo anterior refuerza, la
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apreciacion hecha con las imagenes de microscopia electronica de barrido, ya es
estas imagenes de MET, se aprecia se forma mas directa, la interaccién entre la
hidroxiapatita y la wollastonita en los materiales, lo cual dara lugar a propiedades

mecanicas Yy bioldgicas mas eficientes en estos materiales [7,13].

HAW_012 .HAWT_&Uls o ol
Print Mag: 260000x @7.0 in 100 nm Print Mag: 162000x 7.0 in —100 -

HAW.032
Print Mag: 327000x @7.0 in 100 nm

Figura 22. Imagen en MET del compdsito con una composicion de 50% hidroxiapatita-
50% wollastonita, tratado térmicamente hasta 700°C.

43



Comparando esta técnica con otras rutas de procesamiento sol-gel para producir
biocompdsitos de hidroxiapatita-wollastonita [7,13], se puede resaltar que en este
trabajo de investigacion se requiere de menos etapas para lograr la sintesis de
estos compuestos. Asimismo, en este trabajo de investigacion los agentes
precursores se dispersaron en medio acuoso, en relacion con los medios
alcohdlicos, en los que se dispersan la gran mayoria de dichos agentes
precursores, requiriendo ademés de menor temperatura para lograr un material
perfectamente cristalizado y con las caracteristicas adecuadas para su uso como

material de implante en lesiones del tejido 6seo.

La aportacibn mas importante de este estudio, es la obtencién de hidroxiapatita en
sus primeras etapas de cristalizacion y como fase Unica a una temperatura
relativamente baja de aproximadamente 350°C, lo cual tiene importantes
implicaciones. La primera es el ahorro de energia para los tratamientos térmicos,
asi como sisteméticas etapas de purificacién requeridos por otros métodos [7,13].
La segunda implicacién radica en el hecho de que al obtener hidroxiapatita
ligeramente cristalizada, esta serd mas soluble que la hidroxiapatita perfectamente
cristalizada, lo cual generara propiedades bioactivas mas eficientes, al ponerse en
contacto con fluidos fisiolégicos simulados. Sin embargo, una alta solubilidad
implica también un debilitamiento de las propiedades mecanicas, en los
materiales, lo cual puede modularse con la produccion de hidroxiapatita

perfectamente cristalizada, obtenida en estudio a 700°C.
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V. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
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5.1. Conclusiones

5.1.1. Sintesis y Caracterizacién del Compadsito de Hidroxiapatita-Wollastonita

La técnica sol-gel, para la sintesis de biocompdsitos de hidroxiapatita-

wollastonita utilizada en este estudio, resulté adecuada, practica y sencilla.

La formacion de hidroxiapatita ocurre en un intervalo de 300-350°C,
notandose claramente una cristalizacion mas efectiva en el intervalo de
600-650°C.

Las diferentes técnicas de caracterizacion demostraron que la hidroxiapatita
producida por esta ruta, no presenta caracteristicas de carbonatacion,

obteniéndose como producto final, hidroxiapatita estequiométrica.

Los biocompdésitos producidos de acuerdo a las diferentes formulaciones,
corresponden a hidroxiapatita estequiométrica-wollastonita, en los cuales, la
wollastonita no toma parte en la reaccion de sintesis, asi como tampoco

durante los tratamientos térmicos.

5.2. Recomendaciones

Se recomienda continuar con las evaluaciones de las propiedades
bioactivas, propiedades mecanicas y respuestas biolégicas para cada una
de las formulaciones de los biocompdsitos de hidroxiapatita-wollastonita

preparados.

Asimismo, se recomienda el estudio de diferentes conformaciones de los
polvos obtenidos en este trabajo, ya sea mediante su sinterizacion y
densificacion en formas preestablecidas para aplicaciones especificas, asi
como su soporte en biopeliculas de polimeros naturales biodegradables

como es el caso de la quitosana.
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