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ANTECEDENTES Y ESTADO ACTUAL:

Las lesiones craneales son los traumas mas frecuentemente observados en las
unidades de traumatologia de centros hospitalarios [1, 2], generalmente producidos en
gente de la tercera edad. Estos traumas aumentan el peligro de derrame cerebral, lo
cual es una de las mayores causas de muerte y discapacidad a nivel mundial [3]. Las
personas mayores son el grupo mas afectado por las lesiones craneofaciales, debido al
envejecimiento y la disminucién de la produccién de estrégeno, lo que puede conducir
a la pérdida de masa 6sea y la osteoporosis, siendo esta Ultima especialmente
prominente en las mujeres después de la menopausia [4]. Segun el National Institute on
Aging (US Department of Health and Human Services), el porcentaje de personas
mayores de 61 afios (8,1% en 2014) se triplicara para el 2050. Por consiguiente, existe
un gran esfuerzo centrado en el estudio y desarrollo de materiales bio-compatible y bio-
absorbibles capaces de cumplir con los requisitos para la remodelacion de fracturas
oseas.

Polimeros bio-absorbibles, como la Poli(e-caprolactona) (PCL), acido Polilactico (PLA)
y el Polihidroxibutilato (PHB) son ampliamente utilizados en biomedicina debido a su
facil moldeo y su bio-compatibilidad [5]. PCL, PLA y PHB son bio-polimeros aprovados
por “Food and Drug Administration” debido a su bio-compatibilidad y bajo ratio de
degradacién. Estudios previos se centran en la aditivacion de matrices poliméricas con
cargas con tal de mejorar propiedades mecanicas de los scaffolds para resistir las
fuerzas que se ejerce durante la reconstruccion de los huesos dafiados. A su véz, dichas
cargas proporciones propiedades osteoinductivas que mejoran la adhesion de las
células sobre las matrices poliméricas. Por otro lado, la familia de los acrilatos son
materiales que se han propuesto en la literatura para aplicaciones biomédicas de indole
diversa, debido a sus buenas caracteristicas de biocompatibilidad y de permeabilidad al
agua [6, 7]

Los bio-materiales osteogénicos son una alternativa a las técnicas tradicionales de
reparacion osea. Aditivar la matriz polimérica con cargas como la Hidroxiapatita (HA) y
nanotubos de hidroxiapatita (HNTS), es una manera interesante de mejorar las
propiedades bioldgicas y mecénicas del material. La HA es el mineral que se encuentra
en mayor proporcion en los huesos [8, 9], est4 presente en la naturaleza en grandes
cantidades y es econémico. La HA se utiliza en este tipo de estudios debido a su
biocompatibilidad ademas de sus propiedades osteoconductivas y osteoinductivas [10-
12], lo cual acelera el proceso de regeneracion del hueso dafiado. La introduccion de
HA a la matriz polimérica mejora la adhesion de las células mediante la generacion de



puntos reactivos donde las proteinas pueden interactuar mediante fuerzas
electrostaticas y enlaces de hidrogeno [13]. Estas interacciones son el resultado de los
grupos de Ca?'y PO,* presentes en la HA y que interaccionan con los grupos negativos
carboxilo y positivos amino respectivamente [14-17] presentes en las proteinas. Los
HNTs también se han utilizado en nanocompuestos de PCL, debido a su
biocompatibilidad, alta resistencia mecanica y estabilidad térmica [18, 19]. Esto es
debido a la formacion de puentes de hidrégeno entre los grupos hidroxilo (-OH) presente
en las superficies de los HNTs y los carbonilos (C=0) en los enlaces éster de las
cadenas moleculares de la PCL [18]. Esto los hace ideales como carga de este polimero,
destacando su estructura nanotubular que permite la carga, el almacenamiento y la
liberacion controlada de farmacos [20, 21].

Por ello, los HNTs tendrian un doble papel en los nanocomposites propuestos para
aplicaciones en tejido éseo dafiado, por un lado, mejorar las propiedades mecanicas de
una matriz organica biocompatible, y por otro, servir de almacén de moléculas de interés
para su liberacién controlada. La presencia de HA en los nanocomposites mejorard la
bioactividad de los mismos, en el sentido de poderse anclar al tejido 6seo circundante a
través de la hidroxiapatita cuya deposicion sobre la superficie ha sido inducida por los
grupos funcionales e iones presentes en el material. Las aplicaciones de los materiales
desarrollados, en el ambito biomédico, son tanto placas de fijacién 6sea, como podrian
emplearse, en formato microporoso, para regeneracion de tejido éseo dafiado.

En concreto, esta Tesis se plantea los siguientes OBJETIVOS:

1. Estudiar las mejoras de las propiedades mecanicas y térmicas del PCL mediante
la adicion de HA 'y HNTs. Ademas de optimizar la carga de curcumin en los HNTs
e introducirlos en aquella mezcla polimérica que ofrece mejores resultados
estudiadas previamente y analizar sus efectos en cuanto a propiedades
mecanico-térmicas.

2. Estudiar como la adiccion de HA y HNTSs influencia a la morfologia, propiedades
mecanicas y térmicas de los polimeros basados en PCL y en PHEMA
(nucleacion de hidroxiapatita, degradacion ratio de liberacion de curcumin)

3. Estudiar el cambio de hidrofobicidad de los polimeros basados en PCL y PHEMA
con la adicién de HA y HNTs y como influye en la viabilidad y proliferacién de
células in vitro.
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