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BIOMEDICAL APPLICATIONS OF POLYURETHANES. Polyurethanes (PUs) are generating increasing interest in the biomedical
field due to its characteristic properties. The objective of this article was review general properties of PUs and related with their
biomedical applications, also to show the importance of the synthesis of PUs and how each one of the reagents used influences both

mechanical properties and biological response of the designed medical devices. It is important to look for a correlation between

mechanical properties and biological properties from the synthesis process of the PUs which allow to maintain the biocompatibility
required by each medical device. In this work, the PUs are evaluated into three groups of applications: equipment and surgical
instruments, temporary applications within the body, and permanent applications within the body. This review can show the broad

field of use of PUs in biomedical applications.
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INTRODUCCION

Los poliuretanos (PUs) representan una clase importante
de polimeros termoplésticos y termoestables cuyas propiedades
mecdnicas, térmicas, y quimicas pueden ser modificadas desde la
sintesis.! Los PUs se conocen a menudo como copolimeros de bloques
segmentados, ya que estdn conformados por segmentos duros o rigidos
y suaves o blandos cuyas propiedades finales pueden ser manipuladas
al cambiar la relacion o la quimica de dichos componentes. El proceso
de sintesis consiste en la reaccion de un poliisocianato con un poliol o
grupos funcionales hidroxilo, en presencia de otros reactivos.>* Es as{
como durante la sintesis de un PU, se pueden controlar las variables
del proceso para obtener productos acordes con las aplicaciones
requeridas. Entre esas variables se incluyen la optimizacién de
las cantidades relativas de los reactivos, las variaciones en la
funcionalidad del poliol, la relacién isomérica del isocianato, y el
proceso de mezclado de los reactivos, entre otras.>* Cada uno de los
segmentos duros y blandos estdn conectados por medio de enlaces de
uretano, donde el segmento duro proporciona los entrecruzamientos
fisicos dentro de la matriz del segmento blando.’ El segmento duro
generalmente se refiere a la combinacion del extensor de cadena y
los componentes de diisocianato, mientras que los segmentos blandos
se refieren a dioles poliméricos."

Zia et al.""'-'* han realizado diferentes estudios sobre la sintesis
de PUs. En uno de estos estudios, se sintetizaron y caracterizaron
elastémeros de PU con poli(e-caprolactona) y diisocianato
4,4-difenilmetano con o,m-alcanodioles como extensores de
cadena, y encontraron que la cristalinidad y la hidrofilicidad eran
mayores con el aumento de la longitud del extensor de cadena.'
En otro estudio, se sintetizaron y caracterizaron elastomeros de PU
con poli(e-caprolactona) variando el diisocianato (4,4-etilenbis-
ciclohexilisocianato y diisocianato hexametileno) y la estructura de
los extensores de cadena (quitina y 1,4-butanodiol), encontrando
que el tipo de diisocianato afecta el comportamiento cristalino
del polimero.'* También se encontré que la presencia de la
quitina favorece la formacién de una estructura ordenada. Estas
modificaciones generan diversas reacciones quimicas con numerosas
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propiedades y esto es lo que le confiere a los PUs gran interés para su
uso en diversas aplicaciones industriales. Adicional a esto, los PUs
se caracterizan por su versatilidad y son ampliamente conocidos por
sus propiedades mecanicas (adhesividad, resistencia, elasticidad),
propiedades bioldgicas, bioquimicas y no toxicidad.*!>18

El objetivo de esta revisién es resaltar la importancia de la
sintesis de los PUs y como cada uno de los reactivos utilizados
influye tanto en las propiedades mecdnicas como en la respuesta
biolégica en el disefio de dispositivos médicos. Es importante buscar
una correlacion entre las propiedades mecénicas y las propiedades
bioldgicas del proceso de sintesis de los PUs que permiten mantener
la biocompatibilidad requerida por el disefio de dispositivos
médicos que sean biodegradables, no téxicos y que cumplan con las
especificaciones mecdnicas de cada aplicacion.

POLIMEROS COMO BIOMATERIALES

Histdéricamente los polimeros se han empleado en diferentes
dispositivos de aplicaciones biomédicas. Asi por ejemplo, el
Polimetacrilato de metilo (PMMA) fue el primer polimero usado
como material de prétesis en odontologia en el afio de 1937. El
PMMA también fue utilizado para reparar defectos del craneo desde
1940, y fue empleado en la manufactura de lentes intraoculares desde
1949. En 1950, el PMMA fue identificado como cemento 6seo en la
fijacion del fémur. En 1958 se desarroll6 el Poli-tetrafluoroetileno
(PTEE). En 1940 elastémeros de silicona fueron usados para reparar
el conducto biliar. En 1950 suturas de dacrén fueron usadas en
cirugia. En 1960 los geles de silicona fueron desarrollados para
implantes de glandula mamaria, y el tereftalato de polietileno (PET)
fue identificado clinicamente para uso en protesis vascular sintética.'

Los polimeros biodegradables han ganado mucha atencién hoy
en dia en el campo de la medicina con el objetivo de buscar nuevos
materiales para tratamientos de problemas de salud debido a atractivas
propiedades fisicas y buena biocompatibilidad.'*-*! Las propiedades
como facilidad de procesado, durabilidad, funcionalidad superficial,
flexibilidad, biocompatibilidad y bioestabilidad los hacen superiores
para el desarrollo de materiales para la liberacién de farmacos,
ingenierfa de tejidos y para el desarrollo de dispositivos médicos
en general."”
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Un polimero ideal usado en medicina deberia exhibir las
siguientes propiedades: no inducir inflamacién, no generar reacciones
téxicas o enfermedades alérgicas en el cuerpo; tener una buena
procesabilidad para disefiar el producto final; debe ser facil de
esterilizar; no debe cambiar las propiedades luego de la esterilizacion;
debe ser biocompatible; durable, funcional y fiable.®

POLIURETANOS EN EL CAMPO BIOMEDICO

Entre los polimeros que han ganado interés en aplicaciones
biomédicas se encuentran los PUs que representan una clase
importante de polimeros sintéticos.?” Por lo tanto, el desarrollo de
PUs biodegradables con propiedades fisicoquimicas, mecdnicas
y de biocompatibilidad adecuadas se ha convertido en factores
fundamentales de evaluacion para el disefio de biomateriales.”® El
método de sintesis de PUs puede depender del tipo de medio que
se utiliza donde se puede tener una masa o una solucion, o se puede
identificar por medio de las etapas que son necesarias para realizar la
sintesis, una o mds etapas.* es asi como el enlace uretano en los PUs
se puede formar a través de un proceso de dos pasos. El paso inicial es
una reaccién que implica la nivelacién final de los segmentos blandos,
macrodioles (poliéter, poliéster, policarbonato, o polisiloxano), con
diisocianato para formar un prepolimero. La segunda reaccion es el
acoplamiento del prepolimero con una cadena de bajo peso molecular,
como un extensor de cadena, un diol o una diamina.'® Zieleniewska et
al » Sintetizaron PUs utilizando el método del prepolimero en masa
para disefiar cultivos de tejidos dseos destinados a la aplicacién en
ingenieria de tejidos y emplearon como poliol el aceite de colza. Los
autores encontraron que este método era adecuado para el disefio de
materiales porosos con gran potencial en la ingenieria de tejidos.?

La reaccién cldsica de PUs, como ya se menciond, corresponde
a la reaccion entre un compuesto hidroxilado y un compuesto di, tri
o poliisocianato para generar enlaces uretano.’® El isocianato con
grupo funcional NCO hace parte del segmento duro del PU.> Los
diisocianatos empleados en la sintesis de PUs se pueden clasificar
como alifdticos y aromadticos segtn se observa en la Figura 1. La
seleccién del tipo de diisocianato a utilizar influye directamente
sobre las propiedades mecdnicas y bioldgicas del material.?” Ionescu
et al.”" sintetizaron espumas de PU con tres tipos de diisocianatos,
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alifético, cicloalifitico y aromadtico. Con el diisocianato m-xileno,
diisocianato alifdtico, se sintetizaron elastomeros de PU gomosos.
Al utilizar 4,4’ -diisocianato de diciclohexilmetano (cicloalifatico) se
obtuvieron materiales moderadamente rigidos. Y con el diisocianato
de difenilmetano (aromético) se sintetizaron PUs amorfos rigidos con
propiedades mecdnicas mayores comparadas con los otros materiales
sintetizados. Los autores encontraron que el proceso de sintesis con
los diisocianatos alifdticos es mas facil comparado con el aromadtico,
debido a la baja reactividad de los mismos.?’

En la sintesis de PUs son mds usados los diisocianatos
aromaticos dada la elevada reactividad que presentan. Es asi como
PUs comerciales para aplicaciones biomédicas se producen de
diisocianato de difenilmetano.”® Nguyen Dang et al.* sintetizaron
un poliuretano con aceite de higuerilla y un diisocianato aromadtico,
4,4’-diisocianato de difenilmetano. La biocompatibilidad del material
fue evaluada sobre la linea celular 3T3 de fibroblastos de ratén durante
4 dias y determinaron que los materiales eran biocompatibles ya que
presentaban una adhesion y viabilidad celular buena comparada con
un biomaterial de vidrio usado como control. Los autores proponen a
estos PUs como aptos para el disefio de materiales biomédicos.*® En
la actualidad existen investigaciones relacionadas sobre la evaluacion
del efecto téxico que pueden presentar los mondmeros utilizados en
la sintesis de PUs, como los diisocianatos, donde se indica que los
diisocianatos aromadticos pueden presentar diaminas carcinogénicas y
mutagénicas luego de un proceso de degradacion.>?*3! Esta es una de
las razones por las cuales los materiales sintetizados con diisocianatos
aromadticos se emplean por lo general en el disefio de biomateriales
para aplicaciones permanentes para el organismo donde no se
presenten productos de degradacion. De esta forma en la actualidad
los diisocianatos que han ganado interés en el disefio de PUs para el
campo biomédico son los alifaticos para evitar los posibles efectos
toxicos a largo plazo generados por los aromadticos.” En la Tabla 1
se presenta un listado de diisocianatos empleados en aplicaciones
biomédicas que han presentado evaluaciones bioldgicas demostrando
que pueden ser materiales aptos en el disefio de biomateriales.

Las primeras aplicaciones de PUs en el campo biomédico
correspondian a dispositivos para aplicaciones cardiovasculares
desde la década de los ochenta, tales como bolsas de sangre,
catéteres vasculares, corazén artificial total y pequefios injertos de
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Figura 1. Estructura quimica de diisocianatos alifdticos y aromdticos comunes en la sintesis de PUs
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Tabla 1. Diisocianatos empleados la sintesis de PUs con aplicaciones biomédicas

Diisocianato Aplicacién

Evaluacién biolégica Referencia

4.4’ -diisocianato de
diciclohexilmetano

Materiales para uso en medicina
regenerativa

PUs biocompatibles,
hemocompatibles y con actividad
antimicrobiana contra Escherichia

coli, Staphylococcus aureus 'y
Pseudomonas aeruginosa.

Kucinska-Lipka et al.!

Diisocianato de tolueno y Liberacion de farmacos

PUs biodegradables Shoaib et al.

Diisocianato de hexametileno Injertos vasculares

Ensayo in vitro colorimétrico
XTT con células endoteliales de la
vena umbilical por 12 y 14 horas.
Ensayos in vivo a largo plazo (12
meses) en modelo murino.

Bergmeister et al.'®

Administracion de farmacos para la

Diisocianato de hexametileno . )
terapia de cancer de mama

Evaluacion in vitro por medio del
ensayo MTT con células MCF-7
(adenocarcinoma de mama), L929
(fibroblasto de ratén) and BT474
(carcinoma de mama) y ensayos in
vivo sobre ratones albinos suizos.

Kumar ef al.*

Diisocianato de hexametileno,
diisocianato de isoforona,
diisocianato de L-lisina, entre otros

Materiales biocompatibles y
hemocompatibles

Evaluados in vitro por medio de
adhesion de plaquetas, adsorcion de
proteinas y proliferacion celular.

Basterretxea et al.?

4.,4’-diisocianato de
diciclohexametileno y
1,6-diisocianato de hexametileno

Materiales no téxicos que presentan
adhesion celular y proliferacion

Evaluados in vitro por medio del
ensayo MTT sobre fibroblastos de
ratén L929.

Fernandez-d’ Arlas er al **

PUs para aplicaciones en ingenieria
de tejidos como andamios
compuestos de nanotubos de oro

1,6-diisocianato de hexametileno

Mejoran la unién celular sobre el

. A Ganji et al.®
material polimérico.

acceso vascular y cirugia de bypass.*® Estos dispositivos presentaban
ventajas a largo plazo, pero después con el tiempo se encontraron
inconvenientes en cuanto a la variabilidad de las propiedades
mecdnicas. Es por esto que se han desarrollado diversos estudios
para mejorar la bioestabilidad y la mecdnica de los PUs por medio
de modificaciones quimicas.*’

Desde principios de 1990 los elastémeros de PU se han
estudiado para la ingenieria de tejidos blandos, especialmente,
el tejido cardiovascular. Esto es debido a la elasticidad de ciertos
elastémeros de PU que son ideales para la reparacién del musculo
cardiaco. Durante la siguiente década, los PUs fueron ampliamente
investigados por ser susceptibles a la biodegradacién. Este tipo de
investigaciones generd un sin nimero de aplicaciones novedosas y
mejoradas de implantacion a largo plazo, asi como una nueva clase
de PUs bioreabsorbibles. Recientes investigaciones se han enfocado
en buscar un balance entre biodegradabilidad y estabilidad para
lograr materiales versdtiles en diversas aplicaciones, para lo cual se
hace necesario un amplio estudio de las propiedades mecénicas y de
biocompatibilidad de los PUs.%

Segtn el buscador de patentes internacionales Lens, las patentes
solicitadas y concedidas relacionadas con PUs en el campo biomédico
estdn incrementando desde 1990, presentando mds de mil documentos
publicados para el 2016 como se observa en la Figura 2.3

Los PUs como familia de polimeros, han ganado importancia en las
aplicaciones biomédicas y farmacéuticas debido a propiedades como
compatibilidad con la sangre, resistencia a la biodegradacién,>***?
y propiedades elastoméricas, las cuales pueden ser modificadas por
medio de la variacién de la composicion de las unidades monoméricas
y por el tamaio de los bloques de diferentes mondémeros dentro de
la cadena.’”#

Es asi como los PUs juegan un papel importante en el disefio
de dispositivos biomédicos e implantes presentando excelentes
resultados. De esta forma los PUs se pueden utilizar para usos

1200

1000

Mimero de publicaciones

Afio
Figura 2. Niimero de documentos publicados de patentes para PUs con

aplicaciones biomédicas. Referencia: Datos tomados de la base de datos
de patentes Lens®

internos, especialmente en aplicaciones a corto plazo, como catéteres
o implantes, o para aplicaciones de uso externo, como por ejemplo
los sistemas de liberacion controlada de medicamentos.*

En la Figura 3 se presenta un listado de algunas de las aplicaciones
relevantes de los PUs en el campo biomédico. De acuerdo con una
revision en la base de datos de Science Direct sobre las aplicaciones
listadas, se determiné un porcentaje relacionado con el nimero
de publicaciones cientificas encontradas hasta la fecha de dichas
aplicaciones.®

En el listado presentado en la Figura 3 se observa que los
implantes a partir de PUs tienen un 37% de publicaciones a pesar de
presentar una reduccién alrededor de los afios noventa por temas de
seguridad en los pacientes y por las limitaciones presentadas por la
FDA (Food and Drug Administration) previa a la comercializacion
de los implantes.*® Dispositivos cardiovasculares, andamios para
ingenieria de tejidos,*” portadores de farmacos’ y dispositivos para
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Figura 3. Aplicaciones médicas de poliuretanos. Referencia: Datos tomados
de la base de datos Science Direct”

cierre de heridas* hacen parte de las aplicaciones mds publicadas.*

Algunas aplicaciones de los dispositivos médicos en los que
se emplean PUs, estdn en contacto con la sangre, incluyendo
los dispositivos de soporte circulatorio, catéteres, endoproétesis,
dispositivos de asistencia ventricular izquierda, aislamiento de
cables de marcapasos, injertos vasculares y vdlvulas cardiacas.
Estos materiales han encontrado un uso generalizado debido a las
propiedades mecdnicas, resistencia a la fatiga y hemocompatibilidad
aceptable para muchas aplicaciones.* Por medio de modificaciones
estructurales se logran diversas propiedades, es asi como la
exposiciéon de PUs a ambientes acuosos puede dar lugar a la
reorientacion significativa y reordenamiento de dominios en la
superficie. Adicionalmente, las superficies de poli(éter uretano)s
que son de naturaleza dindmica, bajo ambientes acuosos, reducen
al minimo la energia libre superficial a través de la reorientacion de

Tabla 2. Aceites vegetales empleados en la sintesis de PUs
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dominio, lo que resulta en la mejora de los dominios duros polares
en la superficie.'***! De esta manera, los PUs pueden servir como
materiales que tienen contacto temporal o permanente con la sangre
debido a propiedades anti-trombogénicas. Una de las propiedades
mas importantes de PUs utilizados en el campo biomédico es la
capacidad de ser biocompatibles para evitar reacciones inflamatorias
en los tejidos. Adicional a esto, los PUs deben ser biodegradables
bajo las condiciones existentes en el organismo de acuerdo con
la aplicacién final.>>% La biodegradabilidad de los PUs se logra
generalmente por la incorporacién de fracciones faciles de transformar
e hidrolizables dentro de las cadenas principales del polimero.”!
Adicional a esto, se ha encontrado una correlacion entre flexibilidad
y biodegradabilidad, lo que indica que cuanto mds flexible sea el
PU, éste serd mas susceptible a biodegradacién.® Dentro de este
marco, se han empleado los aceites vegetales de diferentes semillas
oleaginosas (soya, coco, girasol, higuerilla, palma, entre otros) para
sintetizar PUs biodegradables como se observa en la Tabla 2, por
presentar variadas estructuras quimicas y sitios reactivos que permiten
la modificacién del aceite generando de esta forma mondmeros con
diferentes funcionalidades,’’ son econémicos, no toxicos, abundantes
y contienen grupos hidroxilos secundarios y triglicéridos de dcidos
grasos.’$%

Los aceites vegetales se componen principalmente de triglicéridos
de 4cidos grasos de cadenas largas con insaturaciones como dobles
enlaces,® como se observa en la Figura 4. La composicién de los
dcidos grasos depende del tipo de aceite vegetal.”® Los triglicéridos
son abundantes, renovables, biodegradables y se han convertido en
una fuente alternativa en la sintesis de materiales poliméricos.?
Los aceites vegetales se pueden modificar para incrementar la
funcionalidad del poliol por medio de la adicién de grupos hidroxilo
haciendo uso de las insaturaciones presentes en la estructura.” Esto

Nombre de aceite

Generalidades

Referencia

Indice hidroxilo: 112,1 mg KOH g™,

Aceite de linaza

Madra et al.®

Puede reaccionar con diisocianato de tolueno y diisocianato de hexametileno en la
sintesis de PU.

Aceite de palma

Indice hidroxilo: 155 mg KOH g

Pillai et al.”

Aceite de soya

Indice hidroxilo entre 165-178 mg KOH g y funcionalidad entre 2,59 y 2,92.
Esterificado con glicerol. Se sintetiz6 con diisocianato de difenilmetano para
generar el PU.

Ismail et al.®

Aceite de higuerilla

Sintetizado con diisocianato de etil-éster de L-lisisna. Viabilidad celular evaluada
sobre fibroblastos de ratén L-929 durante 24, 48 y 72 horas. Materiales con
memoria de forma.

Calvo-Correas et al.®®

Aceite de linaza

Sintesis de PUs. Materiales con actividad antimicrobiana contra E. coli y S.
aureus.

Sharmin et al.”

Aceite de soya y aceite de higuerilla

Sintesis de PUs con memoria de forma. Materiales biodegradables y
biocompatibles. Indice hidroxilo entre 44 y 99 mg KOH g*'.

Petrovi¢ er al.”

Aceite de colza

Indice hidroxilo de 127,5 mg KOH g™

Zieleniewska et al.”

Aceite de palma

Indice hidroxilo: 115,72 mg KOH g''. Sintesis con diisocianato de isoforona.
Materiales con potencial para aplicaciones biomédicas como ingenieria de tejidos
blandos y rigidos.

Ng et al.®

Aceite de higuerilla

Redes poliméricas interpenetradas con buenas propiedades mecdanicas. Sintetizado
con diisocianato de isoforona. Indice hidroxilo: 163 mg KOH g"'. Por medio de
transesterificacion por trietanolamina, el indice hidroxilo incrementé a 321 mg

KOH g

Dave et al.”

Aceite de jatropha

Luego de una epoxidacion se obtiene un indice hidroxilo entre 200 y 220 mg
KOH g'. PUs sintetizados con diisocianato de difenilmetano.

Mustapa et al.™

Aceite de algodén

Por medio de transesterificacion se convierte en polioles con indices hidroxilo
entre 98.87 y 192.33 mg KOH g'. PUs con buenas propiedades mecanicas,
quimicas y de resistencia.

Patil et al.™
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Figura 4. Estructuras quimicas representativas (a) Estructura de triglicérido (R,, R,, y R, representan cadenas de dcidos grasos); (b) Acidos grasos comunes

presentes en los aceites vegetales.”>%%°7>78

se realiza mediante diversas técnicas como alcoholisis, epoxidacion,
transesterificacion, entre otros.”">77

Uno de los aceites que se ha utilizado en los ultimos dias es el
aceite de higuerilla (Ricinus communis) cuyo contenido de dcido
ricinoléico es de aproximadamente el 90% (peso/peso), el cual
contiene grupos hidroxilo en su cadena que reaccionan con isocianatos
polifuncionales para formar PUs con diferentes propiedades
morfolégicas, mecdnicas (buena flexibilidad y elasticidad), entre
otras, gracias a la cadena larga de dcidos grasos presentes.”** Otro
compuesto de igual importancia que el aceite de higuerilla es el
polietilenglicol que se caracteriza por la biocompatibilidad y se ha
utilizado para la sintesis de PUs biodegradables como diol de bajo
peso molecular.®!

Existen diversas investigaciones relacionadas con la sintesis de
materiales poliméricos con posibles aplicaciones biomédicas tipo PUs
con polioles obtenidos del aceite de higuerilla. Valero et al. obtuvo
PUs con polioles derivados del aceite de higuerilla con diisocianato de
isoforona (IPDI) y poli-isocianatos de lisina (metil éster diisocianato
de lisina y triisocianato de lisina). En esta investigacion se observo
que el tipo de isocianato utilizado le confiere variaciones en las
propiedades mecdnicas dependiendo del grado de funcionalidad
de cada uno y el grado de entrecruzamiento del polimero. Los PUs
obtenidos presentaron propiedades mecanicas aptas para ser utilizados
en aplicaciones de ingenieria de tejidos.® Investigaciones posteriores
se basaron en la sintesis de PUs con polioles derivados del aceite
de higuerilla e IPDI, en las cuales los polioles fueron modificados
quimicamente para buscar un incremento de la funcionalidad del
mismo. Los materiales obtenidos presentaron degradacién in vitro
por medio de buffer fosfato salino y temperatura,*® y por medio
de bacterias como Escherichia coli 'y Pseudomonas aeruginosa.
Los PUs y sus productos de degradacion no fueron téxicos frente
a fibroblastos de ratén (L-929 y NIH/3T3, respectivamente)
indicando su posible uso en aplicaciones biomédicas.*® En el 2016,
se sintetizaron PUs con polioles a partir de aceite de higuerilla
modificado empleando IPDI y con adicién de policaprolactona con
el objetivo de aumentar su biocompatibilidad, encontrandose que el
incremento de la funcionalidad del poliol es proporcional con las
propiedades mecdnicas. Se determiné que los materiales poliméricos
eran aptos como candidatos para aplicaciones biomédicas ya que
no presentaron toxicidad frente a lineas celulares de fibroblasto
murino (L-929 y NIH/3T3) tanto en contacto directo como con sus
productos de degradacién, y mostraron actividad antimicrobiana
frente a Escherichia coli y Pseudomonas aeruginosa.’” Acorde con
esta linea de investigacidn, recientemente se evalué el efecto de
la incorporacién de quitosano para mejorar la biocompatibilidad

y la actividad antibacteriana, a la matriz conformada por polioles
derivados de aceite de higuerilla con IPDI y policaprolactona.
Se determind que la adicién del quitosano tenfa efecto sobre las
propiedades fisicoquimicas, mecdnicas y bioldgicas de los materiales
sintetizados, los cuales no presentaron efectos téxicos sobre lineas
celulares de fibroblastos de ratén L-929 en contacto directo con los
PUs y NIH/3T3 en contacto con los productos de degradacion, y
presentaron actividad antimicrobiana frente a Escherichia coli (Gram
negativa) y Staphylococcus aureus (Gram positiva).’

Aplicaciones biomédicas de PUs

Existen algunas técnicas de procesamiento de PUs para disefiar
biomateriales dependiendo de las aplicaciones especificas. Las
técnicas de procesamiento corresponden a las usadas para el
procesamiento de polimeros de forma general como, por ejemplo,
el moldeo de materiales fundidos, el moldeo a partir de soluciones,
la fabricacién de ldminas, fibras, entre otros.** Asi por ejemplo,
una de las técnicas empleadas en la fabricacion de catéteres es
la extrusion. La extrusion es una técnica de procesamiento que
permite la incorporacién de materiales al producto final con el fin
de modificar una propiedad.*” Stevenson et al.*’ disefiaron un catéter
central periférico utilizando un poliuretano termopldstico grado
médico. Al PU le adicionaron un tinte fluorescente (IRDye 800CW)
para controlar la ubicacién del catéter dentro del paciente. Los
investigadores buscaban un método de fotografiar catéteres sin el
uso de radiacion ionizante para evitar al maximo efectos secundarios
adversos. Los pellets de PU se mezclaron con el tinte para formar
una ldmina, luego se pasaron por un proceso de extrusion para
generar cilindros de catéteres. El proceso de extrusion no afect6 las
propiedades mecdnicas del polimero y no se presentd interaccion
quimica ente el tinte y el PU, asi como tampoco se presentaron efectos
adversos sobre células endoteliales, demostrando que los materiales
pueden ser utilizados como biomateriales.*” En otra investigacion,
mediante extrusién de fusién en caliente y moldeo por inyeccién
se disefiaron PUs termopldasticos para la fabricacién de matrices
de liberacion controlada logrando resultados adecuados para el
suministro de farmacos.*

Otro de los métodos de manufactura de dispositivos para
aplicaciones biomédicas consiste en el espumado de PUs. Un ejemplo
de espumados se observa en la investigacion desarrollada por Laube
et al.* quienes disefiaron espumas degradables de PU in situ para
ser insertadas como liquido o como una mezcla viscosa dentro
de los tejidos suaves defectuosos. Los materiales se sintetizaron
con mondmeros de L-lactide y €-caprolactona con diisocianato de
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etil-éster de L-lisina Se evalud la respuesta bioldgica in vitro por
medio de la determinacién de la citotoxicidad sobre la linea celular
3T3 de fibroblastos de ratén durante 24 horas, y adicional a esto se
realizé una evaluacién in vivo utilizando un modelo murino por un
periodo de 2 semanas, 3 y 6 meses. Los autores proponen a estos
materiales aptos para ser usados en el campo biomédico.?

Un método para fabricar apésitos para heridas a partir de PUs
consiste en la fabricacién de fibras por medio de Electrospinning.
El Electrospinning es una técnica versdtil y rentable, que consiste
en aplicar alto voltaje a materiales poliméricos para convertirlos
en nanofibras.’’ Manikandan ef al.°' fabricaron un nanocompuesto
de PU con aceite de murivenna para apdsitos para heridas. La
caracterizacion de las propiedades mecanicas y bioldgicas de los
materiales presentaron caracteristicas que son esenciales durante el
proceso de curacion de heridas y que permitiria el disefio de andamios
de apdsitos para las heridas.

Son diversas las aplicaciones de PUs en el campo biomédico
debido a la variabilidad de propiedades que presenta este tipo de
polimeros. Segtin se ha indicado en pérrafos anteriores las propiedades
mecdnicas, fiscoquimicas, térmicas, morfoldgicas y bioldgicas
dependen del tipo de reactivos empleados durante la sintesis. Las
longitudes de las cadenas son responsables de las caracteristicas del
material. Los PUs estdn formados por segmentos duros compuesto
por cadenas aliféticas o aromadticas, y segmentos flexibles compuestos
por poliéteres o poliésteres lineales o alifaticos o policarbonatos.?” Es
asf como es necesario realizar una caracterizacion especifica de cada
uno de los materiales sintetizados para determinar la funcionalidad
como dispositivo biomédico.

Las propiedades fisicas y mecdnicas dependen de la estructura
atémica y molecular de los materiales empleados en la sintesis. La
naturaleza de los enlaces y las sub-unidades de la estructura afectan
las propiedades mecdnicas y por lo tanto propiedades de tension/
deformacidn, corte/torsion, flexion y viscoeldsticas, las cuales son de
interés para la evaluacién de biomateriales. Uno de los ensayos mds
comunes es el de tensién-deformacion con el que se puede determinar
la fuerza tensil, el médulo de Young y elongacion a la rotura. Un
ensayo mecdnico es fundamental para determinar la aplicacion de
determinado biomaterial, ya que permite obtener los pardmetros de
carga que son requeridos para un tejido de interés.”

Las caracteristicas elastoméricas y las propiedades térmicas de
PUs son atribuidos a los dominios de segmentos blandos y duros,
respectivamente.’ Dependiendo de la estructura de los segmentos
duros y suaves, los dominios cristalinos y amorfos se pueden formar
y eso define la rigidez y estabilidad del material.”> Por su parte la
morfologia depende de factores como la composicién quimica,
tamafio y funcionalidad de los segmentos, la temperatura de transicién
vitrea, etc.”* Estructuras morfoldgicas amorfas afectan directamente
la tenacidad y la flexibilidad de los PUs. La determinacién de la
temperatura de transicién vitrea permite reproducir la tenacidad
de un dispositivo médico a temperatura ambiente.”> La superficie
quimica y la morfologia son importantes para determinar la
biocompatibilidad y el comportamiento de sistemas de liberacion de
compuestos. El dngulo de contacto proporciona informacion acerca
de la hidrofobicidad/hidrofilicidad y podria ser un indicador indirecto
de la movilidad molecular de la superficie. La humectabilidad de la
superficie puede afectar la adsorcidn de proteinas en la superficie y
la biocompatibilidad.”® En la Tabla 3 se presentan las propiedades
de algunos dispositivos biomédicos disefiados con PUs utilizando
diferentes reactivos para la sintesis.

Segtin se observa en la Tabla 3 las propiedades de los PUs son
muy variadas y por lo tanto las aplicaciones como dispositivos
médicos son diversas. Los valores presentados en la Tabla 3 se
encuentran comparables con los reportados en la Tabla 4 que
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corresponden a propiedades mecdnicas de vasos sanguineos de
injertos vasculares.

Los dispositivos médicos deben cumplir con estdndares
internacionales relacionados con evaluaciones de biocompatibilidad
que a su vez estd directamente relacionado con el tipo de aplicacién
que cumple cada dispositivo. Es asi como segtin la FDA (Food and
Drug Administration) todos los dispositivos médicos tienen una
agrupacion dependiendo del nivel de control necesario para garantizar
seguridad y efectividad del dispositivo. De esta forma se tienen tres
grandes grupos denominados dispositivos Clase I, dispositivos Clase
I y los dispositivos Clase IIL.1! En el grupo Clase I se encuentran
los dispositivos médicos que estdn relacionados con equipos e
instrumentos quirdrgicos que por lo general no se introducen en
el organismo. En la Clase II se encuentran los dispositivos que se
usan de forma temporal y que no superan los treinta dfas dentro
del organismo. Por tltimo, los dispositivos Clase III corresponde a
aquellos que cumplirdn una funcién permanente dentro del organismo.
A continuacion, se presenta una descripcion del tipo de dispositivos
que se disefian con PUs en el campo biomédico teniendo en cuanta
la clasificacion general dada por la FDA.

Equipos e instrumentacion quiriirgica

Los PUs actualmente se estdn empleando en diversas aplicaciones
como biomateriales cardiovasculares, linea fija de sangre para
hemodialisis, catéteres venosos centrales, bolsas intravenosas, etc.
Las propiedades que hacen de estos materiales un gran atractivo
para cumplir con estas aplicaciones son la hidrofobicidad, buena
estabilidad y compatibilidad térmica y mecénica.'”® Con el fin de
mejorar la biocompatibilidad con la sangre de este tipo de sustratos
de PU, Lin ez al." inmovilizaron quitosano soluble en agua y sulfato
de dextrano a través de polimerizacion inducida con 0zono por injerto
de dcido poliacrilico sobre la superficie de un PU termoplastico. Ellos
encontraron que la compatibilidad con la sangre mejor6 luego de la
inmovilizacién del complejo sobre la superficie de las membranas
de PU. De esta forma se observé que el tiempo de coagulacion se
prolonga, y la adhesion plaquetaria y la adsorcién de proteinas se
reducen eficazmente, incrementando la proliferacion celular y la
viabilidad.

La necesidad de disminuir las infecciones bacterianas
generadas por transmision debidas a dispositivos empleados en
el darea médica, como por ejemplo las bolsas para sangre o suero,
adhesivos, vendas, agujas, entre otros, ha despertado el interés por
investigar materiales que disminuyan la aparicién de enfermedades
generadas por transmision. Un ejemplo de esto es el uso de cloruro
de polivinilo en las bolsas para almacenar sangre que se caracteriza
por ser durable, resistente a cambios térmicos y quimicos, pero
que necesita plastificantes, debido a su fragilidad, que le confieren
otras propiedades deseables para este fin como: flexibilidad, ser
inertes y transparentes. La buisqueda de materiales como estos
es compleja debido a las propiedades que deben cumplir como
producto final. Incluso los requisitos necesarios para un material
como la bolsa de sangre son la resistencia al calor y productos
quimicos, especialmente durante la esterilizacidn, y permeabilidad
de los gases para asegurar que el pH y el nivel de oxigeno se
mantengan constantes, no ser cancerigenos, entre otros. Es asf como
se buscan sustitutos de materiales poliméricos para reemplazar los
existentes, entre los que se tienen los PUs cuya ventaja es que no
requiere plastificantes adicionales. Los PUs son atractivos debido
a su estructura quimica porque estan disponibles en una gran
variedad estructural, tienen buen rendimiento a baja temperatura,
son esterilizables por diferentes métodos, permiten el tratamiento
de radiacion de alta frecuencia, tienen resistencia y tenacidad, son
biodegradables y exhiben el menor grado de trombogenicidad.
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Tabla 3. Propiedades de dispositivos biomédicos de PUs

Quim. Nova

Aplicacion Propiedades Valores experimentales Referencia
Peso molecular promedio en nimero 92000
Distribuciéon molecular 1,94
Morfologia Amorfa
Fuerza tensil 246 kPa
Espumas de PU—ure‘a como aposito Médulo de Young 675 kPa Liu et al.%
para heridas Elongacién 97 %
Temperatura de transicién vitrea -47°Cy23°C
Tamafio de poro 50-130 ym
Viabilidad celular en NIH/3T3 68,64 %ééj‘sg)j%fg?h;% (48 hy;
Morfologia Amorfa
Fuerza tensil 116 kPa
Ap6sito para heridas de PU Médulo de Young 102 kPa .
comercial (CaduMedi) Elongacién 143 % Liuetal.”
Tamaiio de poro 300-700 um

Viabilidad celular en NIH/3T3

43,45 % (24 h); 38,82 % (48 h);
54,98 % (72 h)

Scaffolds de PUs para Injerto
vascular de pequefio didmetro

Médulo de Young (tension)

0,05 MPa - 4 MPa

Wang et al.”’

Scaffolds de PUs para Ingenieria de
cartilagos

Moédulo Young (compresion)

0,01 MPa - 1 MPa

Wang et al.”’

Scaffolds de PUs para Ingenieria de
tejido 6seo

Moddulo de Young (compresion)

2,5 MPa - 50 MPa

Wang et al.”’

Membranas de barrera de PU para

Angulo de contacto

89,86 + 1,62 (°)

. . . Fuerza tensil 27 + 1 MPa Sheikh ez al.®®
regeneracion de tejido periodontal
Moddulo de Young 14 + 2 MPa
Membranas de barrera de Angulo de contacto 105,87 £ 3,16 (°)
PU- polidimetilxilosano para Fuerza tensil 8 + 1 MPa Sheikh ez al.*®
regeneracion de tejido periodontal Médulo de Young 26 + 1| MPa
Fuerza tensil 1,63 MPa - 6,53 MPa
Injertos vasculares de PUs a base de Elongacién 105 % - 282 % o
.. . Cozzens et al.
poliisobutileno Dureza Shore A 60 A—100 A
Médulo de Young 0,87 MPa - 7,83 MPa

Proétesis vasculares de didmetro

pequefio del PU Selectophore™ Fuerza tensil 5,20 MPa - 6,79 MPa He et al.”
(Sigma-Aldrich)
Tabla 4. Propiedades mecanicas de vasos sanguineos
Vasos naturales Fuerza tensil (MPa) Elongacion a la rotura (%) Médulo de Young (MPa)
Arteria coronaria 0,5-2,0 40-100 1,0-2,0
Vena safena 1,5-4,0 40-100 4,3
Arteria interna tordcica 1,5-4,0 40-100 2,5-7,5

Referencia: Datos tomados de Montini-Ballarin et al.'®

Aunque los monémeros isocianato son altamente toxicos, el nivel
de residuos es principalmente indetectable, lo que resulta en un

bajo riesgo de toxicidad.!®

Aplicaciones temporales dentro del organismo
En esta clasificacion, al igual que el grupo anterior, los materiales
deben cumplir con propiedades especificas para evitar factores

negativos dentro del organismo. Las aplicaciones agrupadas en esta

clasificacion son las siguientes:

a) Dispositivos para cierre de heridas. Las heridas quirtirgicas
pueden cerrarse por diversos medios o materiales quirirgicos
implantables, incluyendo suturas, adhesivos, cintas, grapas, y
soldadura de tejido por ldser, que hacen parte de las aplicaciones
temporales dentro del organismo.'”
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Dentro de estos materiales quirtrgicos, los mds utilizados son
las suturas, filamentos estériles utilizados para aproximar y mantener
el tejido hasta que la curacién proporcione a la herida la adecuada
fuerza para soportar tensiones mecdnicas. Las suturas se pueden
clasificar en funcién del origen de los materiales en sintéticos o
naturales y segtn el tipo de material en absorbibles y no absorbibles;
y configuraciones fisicas como monofilamento, multifilamento, o
trenzado.'’ Los materiales de fabricacion de las suturas deben inhibir
la fibroplasia en la cicatrizacién de heridas, y deben promover el
crecimiento celular fundamentalmente. Como una fuente natural se
ha empleado la quitina y sus derivados como material alternativo
en el desarrollo de elastomeros degradables, por sus propiedades
de biodegradabilidad, disponibilidad y bajo costo. Pero aun asi se
tienen algunas desventajas como por ejemplo la baja solubilidad lo
que afecta directamente las propiedades fisicas y funcionales de los
polimeros sintetizados.”

De acuerdo con Vogels et al. al utilizar suturas se pueden generar
lesiones sobre la cicatrizacion de la herida debido a la necrosis y
la destruccion de los tejidos adyacentes generada por las elevadas
tensiones de los materiales de sutura. Una solucién es utilizar
materiales de sutura con capacidad de regular la tensién a través
de la elasticidad, esto podria mejorar el proceso de cicatrizacion
de heridas. Los autores desarrollaron hilos de PUs con los cuales
se evaltio in vivo la respuesta celular y los cambios funcionales en
la tension de la sutura. No se presentaron sefiales de infeccion de la
herida ni anomalias debidas al material implantado, concluyendo que
los hilos de PUs generaron una menor constriccién y probablemente
menos necrosis.'” Es asi como Zia ef al. sintetizaron elastémeros
de PU biodegradable a base de quitina con potenciales biomédicos.
La sintesis se realiz6 mediante la reaccién de Poli(e-caprolactona) y
diisocianato 4,4-difenilmetano. Para la extension del pre-polimero
utilizaron quitina y 1,4-butanodiol. Los investigadores observaron
que al incorporar quitina en el PU se disminuye la energfa libre
superficial y el componente polar, es decir, la hidrofilicidad decrece
con la extension de quitina al pre-polimero. Esto es importante para
la degradacion debido a que estos polimeros estan disefiados para
desarrollarse y degradarse en entornos bioldgicos, por lo tanto la
capacidad de absorcién de agua es importante. Esta propiedad puede
ser empleada para obtener materiales hidrofébicos como suturas no
absorbibles."!

b) Sistemas de liberacion de farmacos donde se encuentran sistemas
como parches transdérmicos, microesferas, capsulas, bombas,
aerosoles, implantes oculares y anticonceptivos. Para este tipo de
aplicaciones se tienen diversos estudios enfocados en disminuir
efectos secundarios para los humanos, y mejorar propiedades
como estabilidad quimica, resistencia a la abrasion, propiedades
mecdnicas, entre otras.'®'%® La hinchazén, la hidrofilicidad/
hidrofobicidad, la difusion del agente activo, la degradacion,
y la temperatura de transicién vitrea de los PUs juega un pa-
pel importante en la entrega o liberacién de farmacos. Asi por
ejemplo, elevadas temperaturas de transicion vitrea, indican una
menor movilidad de las cadenas de los polimeros, disminuye el
porcentaje de liberacion, debido a la baja difusién del farmaco a
través de las cadenas del polimero. De otro lado, 1a hidrofilicidad
y la naturaleza degradable del polimero incrementa la liberacion
del farmaco debido a la rdpida difusién del fairmaco sobre la
hidratacién y la pérdida del peso molecular."”

Ding et al. desarrollaron un multibloque de PUs a partir de
policaprolactona con grupos de polietilenglicol para mejorar las
propiedades del polimero y hacerlo 1itil y versatil para aplicaciones
de liberacion de farmacos. Ellos encontraron que se mejoran las
tasas de degradacidn hidrolitica y enzimadtica, y adicional observaron
viabilidad celular con células de fibroblastos de rat6n.'®
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Similares resultados encontraron Liu et al.''° quienes sintetizaron
un PU a partir de poli-adipato de butilenglicol, polietilenglicol y
polipropilenglicol, junto con 4,4-metilenbis(ciclohexil isocianato),
y encontraron que este material era candidato como sistema de
liberacién de farmacos.
¢) Andamios en ingenieria de tejidos. En este caso los PUs biode-

gradables se han investigado para la generacion de andamios en

la regeneracion de tejidos hace aproximadamente 20 afios, con
buenas propiedades de biocompatibilidad y propiedades meca-
nicas favorables.'!"-!!?

Acerca de este aspecto, los polimeros son materiales adecuados
para la fabricacién de andamios para diversas aplicaciones en ingenieria
de tejidos, donde los PUs corresponden al grupo mas representativo,
que como ya se menciond, esto es gracias a las diversas propiedades
fisicas y mecdnicas que los hacen adecuados en muchas dreas de la
ingenieria de tejidos, ya sea para la regeneracion de tejido blando,
cartilago o regeneracion de hueso.!* Hoy en dia la ingenieria de tejidos
es uno de los campos de mayor investigacién donde se incluye el uso
de células vivas en el control y desarrollo de sustitutos bioldgicos
para implantarlos dentro del cuerpo y promover la remodelacién de
los tejidos. De esta forma se puede mencionar que entre los objetivos
de la ingenieria de tejidos se tiene restaurar, intercambiar, preservar o
incrementar la funcién de un tejido o de un 6rgano.'**

Los sistemas de andamios/liberaciéon presentan algunas
limitaciones entre las que se pueden mencionar las dificultades de
manipulacién, bajo control sobre las propiedades finales, problemas
con la curacion, etc. Es por esto que se investigan diversos compuestos
para disminuir los inconvenientes generados, entre los que se tiene
por ejemplo el uso de PUs biodegradables.!'

Los PUs son ttiles para aplicaciones de soporte como por
ejemplo los andamios de hueso donde las propiedades pueden ser
modificadas para encontrar la adecuada composicién de segmentos
suaves y duros."”

Guelcher et al.''® sintetizaron andamios de PU a partir de
diisocianato de lisina y triisocianato de lisina buscando mejorar la
manipulacién y propiedades de los andamios encontrando una presion
de vapor mds baja y viscosidad comparada con los diisocianatos
alifaticos.

Otra de las aplicaciones de la ingenieria de tejidos de los
polimeros biodegradables que ha ganado especial interés es el uso en
la regeneracion 6sea. Kim et al.''’ disefiaron un sistema de andamio/
liberacion para ingenieria de tejidos para regenerar defectos 6seos
craneo faciales.

Aplicaciones permanentes dentro del organismo
Esta clasificacion debe cumplir con algunas caracteristicas

esenciales en el campo biomédico. Una de ellas es que los materiales

tienen que conservar las propiedades por largos periodos de tiempo

(propiedades mecdnicas, por ejemplo), ser biocompatibles, no

provocar coagulacién, no ser toxicos.

Dentro de esta clasificacion se agrupan las siguientes aplicaciones:

a) Los implantes ortopédicos, también conocidos como protesis,
se encuentran enmarcados en el listado de estudios sobre las
aplicaciones de los elastémeros de PUs debido a las propiedades
mecdnicas y a la adecuada biocompatibilidad.''”!'8 Estos se orga-
nizan dependiendo la funcién que cumplan dentro del organismo
de la siguiente forma:

*  Funcidén de hueso. Un material ideal para ser utilizado como sus-
tituto 6seo debe presentar propiedades especificas como biocom-
patibilidad, osteoconductividad y si es posible, osteoinductividad.
La biocompatibilidad esta relacionada con la integracion exacta
entre el hueso y el implante, lo que conlleva a una baja reaccién
inflamatoria en la interfase hueso/implante.'*12
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Rangel et al."' utilizaron materiales reforzados mezclados
y soportados de PU poroso con particulas de hidroxiapatita para
ser empleados en prétesis como sustitutos de hueso, y evaluaron
la hidrélisis enzimdtica de los mismos. Determinaron que los
compuestos son vulnerables a las reacciones de hidrdlisis, pero de
todas formas los porcentajes de pérdida en peso son adecuados para
las aplicaciones propuestas.

De igual forma Laschke ef al.'?? presentaron resultados similares
sobre la sintesis de un PU junto con hidroxiapatita, cuyas propiedades
lo convierten en un material prometedor en la ingenierfa de tejido
6seo.

e Funcién de prétesis vasculares, donde la caracteristica principal es
que se encuentran directamente en contacto con la sangre, por lo
que deben presentar biocompatibilidad y propiedades mecanicas
adecuadas.'”

Una de las aplicaciones de ingenieria de tejidos estd relacionada
con los injertos vasculares que deben conservar las propiedades de
los tejidos que van a remplazar. Los materiales a base de PUs se han
evaluado para cumplir con estas funciones debido a propiedades
mecdnicas, biodegradabilidad, procesabilidad y biocompatibilidad.'**
Adicional a esto se ha encontrado que injertos de tejidos vasculares
biodegradables con un elevado rendimiento in vivo presentan
ventajas sobre las prétesis permanentes no degradables. Los
principales problemas asociados con las aplicaciones vasculares
estan relacionados con pequefios didmetros de los injertos, con
la trombogenicidad y los desajustes biomecénicos.” Es asi como
Bergmeister ef al.'® evaluaron la biocompatibilidad in vivo e in vitro
de injertos porosos vasculares con una pared delgada a partir de PU
termopldstico biodegradable, encontrando un buen rendimiento in
vivo de estos ensayos en roedores, donde caracteristicas como las
delgadas paredes del injerto, funcionalidad y propiedades mecanicas
se conservaban durante el tiempo del ensayo, y los productos de la
degradacién no fueron téxicos.

Tsai et al.’* sintetizaron andamios de PU esponjoso para ser
caracterizado en términos de la estructura porosa, humectabilidad,
propiedades mecanicas, degradabilidad y productos de degradacion.
Como resultados encontraron una buena interconectividad de los
poros, buenas propiedades de traccién, una buena recuperacion al
esfuerzo de compresion y la citotoxicidad fue insignificante. Por tal
motivo los autores sugirieron que los andamios de PU podrian ser
candidatos en las aplicaciones de ingenieria de tejido del cartilago.
e Aplicaciones con siliconas donde se encuentran las que se uti-

lizan en los labios, las mejillas y en la parte del abdomen. Estas

siliconas se emplean para corregir defectos o deformaciones
causadas por traumas, infecciones, envejecimiento o alteraciones
congénitas.'?

Una de las complicaciones relacionadas con los implantes de
siliconas en el seno corresponde a la contractura capsular. Bergmann
et al."® evaluaron 80 mini implantes en ratas hembras Wistar (40
implantes de geles de silicona y 40 implantes de PU). Los implantes
de PU presentaron menor contractura capsular que los implantes de
silicona. Los autores consideran que los implantes de PU presentan
tasas de contractura capsular bajas debido a una fuerte adherencia
de los tejidos circundantes con los implantes, lo que estimula el
crecimiento de los fibroblastos evitando el endurecimiento alrededor
del implante.'” En un estudio retrospectivo de 15 afios realizado por
de la Pefia-Salcedo et al.'”’ se evaluaron 996 implantes mamarios
cubiertos con PU, y se evidencié que el 95% de los pacientes
obtuvieron resultados satisfactorios junto con una baja incidencia
de contractura capsular (0.4%) y excelentes resultados estéticos. Los
autores afirman que la contractura capsular es baja comparada con
los reportes en literatura para implantes lisos e implantes texturizados
(aproximadamente 6 y 3%, respectivamente).'?’ Para minimizar el

Quim. Nova

efecto de la contractura capsular tardia, Rancati et al.'® realizaron
una reconstruccion de un solo paso en pacientes con cdncer de
mama Yy utilizaron implantes cubiertos con PU. Sélo el 1.8% de
los pacientes desarrollaron contractura capsular y por lo tanto los
autores afirman que el uso de este tipo de reconstruccion junto con
implantes recubiertos de PU se convierte en una opcién para disminuir
la contractura capsular.'?®

b) Elementos de fijacién donde se encuentran los cementos dseos.

Los cementos dseos por lo general se emplean para unir articu-
laciones artificiales, reconstruccién o estabilizacion de fracturas
o reparacion de la capa externa de los huesos.'” Los PUs bio-
degradables soportan el crecimiento éseo in vivo y no generan
productos toxicos segin un estudio de compuestos no porosos
de particulas de hueso con un aglutinante de PU biodegradable
sintetizado a partir de un poliol de poliéster y un poliisocianato
derivado de lisina. Los resultados sugieren que los materiales
pueden tener aplicacion como dispositivos de soporte para la
ingenieria de tejido 6seo.'*

Por medio de esta revision se puede inferir que de acuerdo a la
estructura quimica de los materiales a utilizar en el proceso de sintesis
es posible predecir el tipo de propiedades mecdnicas, fisicoquimicas
y morfolégicas de los PUs e igualmente impactar positivamente en
las propiedades bioldgicas que estdn directamente relacionadas con
las propiedades mecanicas; de esta forma es fundamental la adecuada
seleccion de los mondmeros para la sintesis de un PU con una
aplicacion biomédica especifica. Las propiedades de los polimeros
dependen de factores como el peso molecular de los mondmeros, la
naturaleza quimica de las unidades que componen el polimero y la
morfologia en estado sélido de los mismos."*! La microestructura,
la rugosidad de la superficie, las propiedades mecénicas y las
propiedades bioldgicas deseables en aplicaciones biomédicas son
reflejo de la estructura quimica ajustable de los PUs que estd dada
por la alternancia entre los segmentos duros y blandos presentes en
la cadena polimérica.'> Ademds, el uso de aditivos, extensores de
cadena, mezclas con otros polimeros o biopolimeros tienen efecto
directo en las propiedades bioldgicas mejorando la biocompatibilidad
y generando valor agregado a los dispositivos como la capacidad
de inhibir o prevenir el crecimiento de bacterias sobre la superficie
del mismo. En los dltimos afios se han investigado polimeros
bio-derivados de fuentes renovables que favorezcan propiedades
mecdnicas, que sean biodegradables y biocompatibles como resultado
de las preocupaciones sociales, ambientales y econdmicas a nivel
mundial.!3134

CONCLUSIONES

Los PUs han tenido un impacto significativo en el avance de la
bisqueda de materiales para las diversas aplicaciones biomédicas,
y permanecerdn siendo objeto de estudio en las siguientes
generaciones. La biodegradabilidad de los PUs y el resto de
propiedades caracteristicos de los mismos, son los atractivos para
seguir investigaciones en el campo biomédico y de esa forma superar
las desventajas que atin presentan estos materiales. Las aplicaciones
presentadas en esta revisién son sélo una parte de la gran variedad
de materiales que estdn surgiendo para el campo biomédico, debido
a la integracion de ciencias actuales, que implica la medicina, la
biologia, la ciencia de los materiales e ingenieria, con lo que se
tiene un mayor conocimiento sobre la relacién de interaccién de
los biomateriales con la respuesta bioldgica y demds propiedades
de los 6rganos humanos. Se debe resaltar la importancia de buscar
una correlacion entre las propiedades mecdnicas y las propiedades
bioldgicas desde el proceso de sintesis de los PUs que permitan
mantener la biocompatibilidad que requiera cada dispositivo
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médico. De esta forma, el futuro de la busqueda de PUs funcionales
biocompatibles y biodegradables estd directamente relacionado con
la formacidén de equipos multidisciplinarios para llevar a cabo las
investigaciones necesarias.
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