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RESUMEN

La naturaleza ha desarrollado materiales con propiedades excepcionales que representan un desafio
para la ingenieria molecular moderna. El esmalte dental, el tejido mas duro del cuerpo humano, debe su
resistencia a la organizacidon molecular de nanocristales de hidroxiapatita. Investigadores han desarro-
llado nanofibras de hidroxiapatita inspirados en esta arquitectura, capaces de favorecer la regeneracion
Osea y, mediante la incorporacion de iones de europio y gadolinio, adquirir propiedades opticas y mag-
néticas para aplicaciones biomédicas. Este articulo presenta cémo el biomimetismo impulsa el desarrollo
de biomateriales inteligentes que podrian transformar la medicina regenerativa, el diagndstico por imagen
y la liberacién controlada de farmacos.
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SUMMARY

Nature has developed materials with exceptional properties that continue to challenge modern molecular
engineering. Dental enamel, the hardest tissue in the human body, owes its remarkable strength to the
molecular organization of hydroxyapatite nanocrystals. Inspired by this natural architecture, researchers
have developed hydroxyapatite nanofibers capable of promoting bone regeneration while, through the
incorporation of europium and gadolinium ions, acquiring optical and magnetic properties for biomedical
applications. This article explains how biomimetics is driving the development of smart biomaterials that
could transform regenerative medicine, medical imaging, and controlled drug delivery.

Keywords: Smart biomaterials, hydroxyapatite nanofibers, theranostic materials.
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Introduccion

Generalmente cuando pensamos en los
materiales mas resistentes conocidos por el
ser humano pensamos en materiales metalicos
como el acero o el titanio, incluso en algunos
materiales compuestos como polimeros refor-
zados con nanofibras utilizados en la industria
aeroespacial. Sin embargo, uno de los materia-
les mas resistentes y sorprendente se encuen-
tra mas cerca de nosotros: el esmalte dental.

El esmalte dental es una delgada capa
que cubre nuestros dientes y es el tejido mas
duro de cuerpo humano ya que puede sopor-
tar millones de ciclos de masticacién. Ademas,
esta expuesto a cambios bruscos de tempera-
tura y ambientes altamente corrosivos sin per-
der su funcionalidad [1]. Lo mas sorprendente
e interesante es que su extraordinaria resisten-
cia no depende Unicamente de su composicién
quimica, sino en la manera de
que millones de nanocristales
de hidroxiapatita se organi-
zan en distintos niveles, des-
de nanoestructuras hasta es-
tructuras microscopicas que
resultan altamente eficientes.
Durante millones de afios la
naturaleza ha evolucionado
hasta perfeccionar esa arqui-
tectura natural, en la actuali-
dad cientificos e ingenieros
buscan comprender los prin-
cipios creados por la natura-
leza para disefiar materiales
capaces de imitar algunas de
sus propiedades. Esta nue-
va area de conocimiento co-
nocida como biomimetismo
ha dado origen a una nueva
generacion de biomateriales
inspirados en la naturaleza.

Nanofibras
del esmalte

Estructura jerarquica
altamente organizada
que confiere dureza,
resistencia y
biocompatibilidad.

Hoy en dia una de las in-
vestigaciones de mayor rele-
vancia en esta area se centra
en el desarrollo de nanofibras
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Inspiracion natural:
esmalte dental

de hidroxiapatita, materiales que reproducen
parcialmente la organizacion del esmalte den-
tal y que, por otro lado, al incorporar elemen-
tos de metales alcalino térreos como el mag-
nesio y tierras raras como europio y gadolinio
adquieren propiedades que van mas alla de la
regeneracion Osea, permitiendo su uso como
bactericida y en aplicaciones de diagndstico
por imagen y medicina personalizada como se
observa en la Figura 1.

El esmalte dental esta formado por peque-
fos prismas los cuales estan compactamente
unidos cubriendo totalmente la superficie de la
pieza dental. Estos prismas estan colocados
longitudinalmente a lo largo del espesor del
esmalte dental, y a su vez, dichos prismas es-
tan compuestos por un conjunto de nanofibras
con perfil hexagonal, las cuales también estan
altamente compactadas. Las nanofibras son
cristalitos de hidroxiapatita que han crecido

Estructura de la hidroxiapatita (HAp)

Caz+
Eu3+
Gd3+
Mg2+
PO,*

[~ ~N ) Y

OH~

Férmula general:
Cayo.py-oEU,Gd, Mg, (PO,) ¢ (OH),
O<x,y,z<2

Figura 1. El esmalte dental como fuente de inspiracion para el desarrollo de
nanofibras de hidroxiapatita biomiméticas dopadas con europio, gadolinio y
magnesio. llustracion generada con asistencia de inteligencia artificial y revisada por
los autores para verificar la correcta representacion del contenido cientifico.
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teniendo una orientacion cristalina preferencial
a lo largo de la direccién “c” de la estructura
cristalina de la hidroxiapatita [1], y esta direc-
cion preferencial de crecimiento del cristal se
localiza a lo largo del espesor del esmalte den-
tal. Esta caracteristica cristalina es una de las
mas importantes que aportan una alta resis-
tencia mecanica para el esmalte dental, lo cual
hace que dicho material resista muchos pro-
cesos de masticaciéon y también tenga cierta
resistencia al impacto. En la Figura 2 se puede
observar como se forma la microestructura del
esmalte dental compuesto de estos prismas y
de las nanofibras. En la parte inferior derecha
de esta figura se observa una imagen real de
microscopia electronica de barrido del esmalte
dental en un corte longitudinal [2].

ESMALTE

PRISMAS DEL

Desarrollo

El esmalte dental estd compuesto apro-
ximadamente por un 96% de hidroxiapatita,
la cual es un fosfato de calcio compuesto por
atomos de calcio, oxigeno, hidrégeno y fos-
foro dispuestos en una estructura hexagonal
apilada y que también constituye el principal
componente inorganico de los huesos [2]. Sin
embargo, la clave de su resistencia no resi-
de Unicamente en su composicion quimica,
sino en su organizacion molecular. Millones
de nanocristales de hidroxiapatita con sec-
cion transversal hexagonal se agrupan for-
mando prismas hexagonales perfectamente
orientados. Esta disposicidn estructural per-
mite distribuir las cargas mecanicas de forma
eficiente y evitar la propagacion de fracturas,
proporcionando dureza y tenacidad
al mismo tiempo, dos propiedades
que son dificiles de combinar en un
mismo material. Este ejemplo repre-
senta uno de los principales casos

PRISMAS DEL

del disefio natural y es la fuente de
inspiracion para investigadores de
diversas areas que buscan desarro-
llar materiales capaces de reproducir

VISTA LONGITUDINAL

INTERPRISMATICO

algunas de estas caracteristicas.

El esmalte dental no se forma
de manera instantanea, durante el
desarrollo de los dientes las células
llamadas ameloblastos organizan
los nanocristales de hidroxiapatita

EMPAQUE- — . . -
TAMIENTO orle.njtandolos en una direccion es
PARALELO pecifica hasta llegar a una estructura

CEMENTO altamente resistente. Este proceso

se lleva a cabo con una precisién ex-
traordinaria y representa uno de los
mejores ejemplos de ingenieria desa-
rrollados por la naturaleza. A diferen-
cia de muchos materiales sintéticos,
que adquieren su resistencia debido
a su composicion quimica, el esmalte

Figura 2. Diagrama de la microestructura del esmalte dental en donde
se destaca la forma de los nanocristales de hidroxiapatita con perfil
hexagonal. llustracion generada con asistencia de inteligencia artificial
y revisada por los autores para verificar la correcta representacion del
contenido cientifico.
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combina composicién y organizacion
estructural. Gracias a esta organi-
zacién jerarquica el esmalte puede
soportar anos de uso y esfuerzos de
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masticaciéon a pesar de tener un espesor de
apenas unos cuantos milimetros.

El biomimetismo consiste en estudiar las
soluciones desarrolladas por los organismos
vivos para resolver problemas tecnoldgicos [3].
En lugar de intentar superar la naturaleza, esta
disciplina busca entender los principios funda-
mentales y adaptarlos a nuevos materiales y
dispositivos. En el caso de medicina regene-
rativa, el esmalte dental representa un modelo
de inspiracion interesante para el desarrollo de
biomateriales destinados a reparar tejidos mi-
neralizados. Las nanofibras de hidroxiapatita
sintetizadas en el laboratorio mediante sintesis
hidrotermal asistida por microondas donde se
mezclan soluciones que contienen principal-
mente calcio y fosforo y sometiéndolas a un
calentamiento rapido y controlado para favore-
cer el crecimiento en forma de nanofibras
buscan imitar parcialmente la estructura
del esmalte, favoreciendo la interaccion
celular, la formacién de tejido nuevo y me-
jor biointegracién con el organismo, es de-
cir, la capacidad del material para integrar-
se de forma adecuada con los tejidos del
organismo sin provocar dafio. La fabrica-
cién de hidroxiapatita en forma de nanofi-
bras permite imitar la disposicion alargada
de los cristales presentes en el esmalte
dental. Esta geometria favorece una mayor
superficie de contacto con las células faci-
litando la adhesién celular y mejorando las

HAP-B2 1.0kV 7.3mm x30.0k SE(UL)

Figura 3. Estructura hexagonal de la hidroxiapatita mostrando
los planos los planos (300) y los iones de calcio contenidos en
ellos.

1.00um

Figura 4. Nanofibra sintética de hidroxiapatita mostrando su
seccion transversal hexagonal y su superficie que esta formada
por los planos (300). Estas nanofibras tienen una direccion de

propiedades mecanicas del biomaterial.

Ademas, las nanofibras pueden entrela-
zarse formando estructuras tridimensiona-

les similares a una red lo que proporciona

un entorno adecuado para el crecimiento

de nuevo tejido 6seo. Otra ventaja de es-
tas estructuras es que pueden tener una
mayor capacidad para incorporar proteinas o
farmacos que pueden liberarse gradualmente
durante el proceso de regeneracion.

Las nanofibras sintéticas de hidroxiapa-
tita tienen una estructura cristalina hexagonal
que es la misma que posee la hidroxiapatita
que forma el esmalte dental [3]. Dicha estruc-
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crecimiento preferencial [001]. llustracion generada con asistencia
de inteligencia artificial y revisada por los autores para verificar la

4

correcta representacion del contenido cientifico.

tura cristalina contiene los planos cristalinos
(800), los cuales son abundantes en iones de
calcio.

Esta morfologia de nanofibra totalmente
inspirada en los nanocristales de hidroxiapatita
presentes en el esmalte dental, también tienen
una seccion transversal hexagonal y los pla-
nos laterales que forman a dichas nanofibras

Vol. 9, No. 1, marzo 2027-junio 2027

Licenciamiento bajo el cual se publican los contenidos: CC BY-NC-ND 4.0



tienen expuestos en su superficie

IMPLANTE CONVENCIONAL BIOMATERIAL INTELIGENTE

a estos planos (300). Esta caracte- (HAp sin dopar) (HAp dopada con Eu**y Gd*)
ristica cristalografica permite que la .
Implante inteligente

superficie de estas nanofibras ten-
ga disponibles varios iones de cal-
cio, y estos pueden ser sustituidos

con cierta facilidad por algunos io- VS.
nes dopantes, y asi, modificar con-
Slde_rable_ment_e Ias_ .propledades C!e Caracteristicas Caracteristicas
la hidroxiapatita utilizando una baja e ™ T . e
., . . VOr a regeneracion csea * Favorece la regeneracion osea
concentracion de iones dopantes. * Biocompatible * Biocompatible
+ Sin capacidad de sefalizacién « Emisién de luz (Eu®*)
. . , Gptica ni magnética + Mejora del contraste en MRI (Gd?*)
ACtuaImente |a |ngen|er|a de + Seguimiento limitado + Seguimiento en tiempo real
materlales ha permltldo |ncorporar » Deteccion tardia de complicaciones « Deteccion temprana de complicaciones
pequeﬁas Cantldades de detel’mlna- Seguimiento clinico Seguimiento clinico avanzado
z 3 - — ;
dos elementos dentro de la estruc- )k . _ ) B
tura cristalina de la hidroxiapatita e~ ‘ , .

. . ., Radiografias Controles Imagen dptica Resonancia Monitoreo
mediante la sustitucion de a|gunos peribdicas espaciados (luminiscencia) magnética (MRI) contintio
iones de calcio por otro iones con Figura 5. Sustitucion parcial de iones calcio por europio y gadolinio dentro
caracteristicas C]UI' micas similares, de la estructura de la hidroxiapatita biomimeética. llustracion generada con

asistencia de inteligencia artificial y revisada por los autores para verificar la

tales como europio, gadolinio o mag-

nesio modificando sus propiedades

sin alterar su estructura ni deteriorar

su biocompatibilidad, es decir, su capacidad
para interactuar con el organismo sin provocar
efectos adversos [4]. Uno de estos elementos
es el magnesio (Mg?*) que al incorporarse a la
estructura cristalina de la hidroxiapatita incre-
menta su biocompatibilidad, lo cual se tradu-
ce en una regeneracion del tejido 6seo mas
rapida, y con ello, se acortan considerable-
mente los tiempos de recuperacion del tejido
0seo danado. Ademas, se ha observado que
la hidroxiapatita dopada con magnesio actua
como un bactericida, lo cual evita que se lleven
a cabo procesos de infeccion en el tejido 6seo
y tejidos circundantes en el caso de alguna le-
sién cuando se utilice un material de implante
elaborado con esta hidroxiapatita dopada.

Otros de los elementos prometedores
son el europio (Eu®) y el gadolinio (Gd®*), per-
tenecientes al grupo de las tierras raras. Estos
elementos pueden sustituir parcialmente algu-
nos iones de calcio presentes en la estructura
cristalina de la hidroxiapatita, modificando sus
propiedades funcionales sin perder su capaci-
dad principal para la regeneracién dsea.
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correcta representacion del contenido cientifico.

El europio por su parte proporciona pro-
piedades luminiscentes que permiten formar
imagenes y visualizar érganos y tejidos me-
diante técnicas Opticas, mientras que el ga-
dolinio aporta propiedades paramagnéticas
utilizadas en estudios de resonancia magnéti-
ca [5, 6]. El resultado final es un material que
originalmente fue disefiado para regenerar te-
jido 6seo y que al incorporar nuevos iones en
la estructura adquiere funciones relacionadas
con el diagndstico y monitoreo clinico.

Tradicionalmente, los implantes tienen
como Unica funcién reemplazar y reparar el te-
jido dafado. En la actualidad, los biomateriales
inteligentes buscan ir mas alla. Ademas de ser-
vir como un soporte para la regeneracion ésea,
ahora pueden proporcionar informacién sobre
su localizacion, comportamiento e interaccion
con el organismo mediante diferentes técnicas
de imagenologia [7].

Las diferentes propiedades de estos bio-
materiales permiten sugerir aplicaciones que
van desde la regeneracion de tejidos hasta el
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diagnodstico vy la liberacién de farmacos, como
se resume en la Tabla 1.

El desarrollo de estos nuevos materiales
podria facilitar el seguimiento clinico de los
pacientes, detectar alguna complicacién de
manera temprana y ayudar en el desarrollo de
tratamientos mas especializados. Las posibles
aplicaciones de estos materiales van desde la
medicina hasta la odontologia.

Aunque el desarrollo de estos biomateria-
les se encuentra en distintas etapas de inves-
tigaciéon sus posibles beneficios son extraordi-
narios. En odontologia por ejemplo se puede
reducir el nimero de intervenciones para re-
generar hueso antes de colocar un implante
dental. En ortopedia se contribuiria a mejorar
la recuperacion de fracturas complejas, espe-
cialmente en adultos mayores, donde la capa-
cidad natural de regeneracion suele disminuir.

La posibilidad de combinar regeneracion,
diagnostico y liberacion controlada de farma-
COs en un mismo material representa un cam-
bio de paradigma. Para esto la medicina del
futuro busca desarrollar plataformas multifun-
cionales capaces de responder a varias nece-
sidades clinicas de manera simultanea.

Finalmente, el desarrollo de biomateria-
les inteligentes da origen a una nueva area que
combina el tratamiento y seguimiento en una
misma plataforma tecnolégica: la terandsti-
ca. Aunque los resultados obtenidos en el la-
boratorio son prometedores, aun se necesita
demostrar la seguridad de estos materiales a
largo plazo, optimizar los procesos de fabrica-
cion y realizar estudios preclinicos y clinicos
que validen su eficacia en el uso rutinario en
hospitales [7]. Asimismo, es fundamental esta-
blecer procesos de produccién reproducibles
y cumplir con las regulaciones de calidad y se-
guridad a nivel internacional.

Conclusiones

La naturaleza sigue siendo una de las
principales fuentes de inspiracion para la inno-
vacion cientifica. El esmalte dental es la clara
muestra de que la organizacién de la materia
a escala nanométrica puede generar materia-
les con propiedades excepcionales que se-
rian dificiles de reproducir por métodos con-
vencionales. Las nanofibras de hidroxiapatita,
inspiradas en esta arquitectura natural, repre-
sentan una nueva generacion de biomateriales

Tabla 1. Principales caracteristicas y aplicaciones de los biomateriales inteligentes basados en hidroxiapatita.

Caracteristica Funcion

Posible aplicacion biomédica

Estructura similar a tejidos

mineralizados tejido

Favorece la interaccion con el

Regeneracion ésea y dental

Presencia de europio

Proporciona propiedades lu-
miniscentes

Bioimagen y seguimiento del
material

Presencia de gadolinio

Aporta propiedades magnéti-
cas

Diagndstico por resonancia
magnética

Estructura en forma de nano-
fibras

Ofrece una elevada superficie
de interaccion

Ingenieria de tejidos

Capacidad para transportar
moléculas

Permite incorporar y liberar
sustancias de forma gradual

Liberacion controlada de farma-
cos

Multifuncionalidad

Integra propiedades regenera-
tivas y de diagnostico

Desarrollo de tratamientos per-
sonalizados
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Tabla 2. Aplicaciones potenciales de las nanofibras biomiméticas de hidroxiapatita dopadas con europio y gadolinio.

Area Aplicacion
Odontologia Regeneracion dsea alveolar, implantologia y periodoncia.
Ortopedia Reparacién de fracturas y defectos dseos.

Ingenieria de tejidos

Andamios para regeneracion ésea y diferenciacion celular.

Liberacion de farmacos

Sistemas para administracion controlada de medicamentos.

Diagnostico

Bioimagen optica y resonancia magnética.

biomiméticos que son capaces de favorecer
la regeneracion del tejido éseo. Ademas, la in-
corporacion de magnesio, europio y gadolinio
amplia sus propiedades regenerativas, bacteri-
cidas, 6pticas y magnéticas que potencializan
las posibles aplicaciones de ingenieria de teji-
dos, diagndstico y seguimiento clinico. Aunque
existen muchos retos cientificos y tecnologi-
COS por superar, estos avances prometedores
muestran la unidon entre el biomimetismo, na-
notecnologia y biotecnologia para impulsar el
desarrollo de biomateriales inteligentes que
podrian transformar la medicina regenerativa
y la atencion personalizada en los préximos
afos. Mas que copiar sus formas, el biomime-
tismo busca aprender de sus principios para
construir una nueva generacién de biomateria-
les inteligentes que mejoren la calidad de vida
de las personas.
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