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RESUMEN

La Estomatologia es el area médica encargada de la prevencion y tratamiento de las
enfermedades bucales. Se dedica a la atencion de las estructuras de la cavidad oral: los
dientes, las encias, los huesos maxilares y los musculos. En cada tratamiento, el
estomatologo emplea siempre un biomaterial para aplicarlo en los tejidos orales del
paciente, por lo que se requiere una actualizacion constante de los biomateriales dentales.
Asi, la estomatologia une esfuerzos con la nanotecnologia para desarrollar
nanobiomateriales, en especial para manufacturar nanoparticulas (NP). Las NP para
aplicaciones en estomatologia tienen gran potencial para emplearlas como sistemas de
liberacion sostenida de medicamentos, es decir, para aplicar NP localmente en los tejidos
orales y promover la liberacion in situ de una sustancia activa. Algunos grupos
universitarios de investigacion han focalizado la investigacion y desarrollo de NP
encapsulando analgésicos o moléculas inductoras de tejido mineral. El presente articulo de
divulgacion describe los conceptos basicos sobre las NP y sus posibles aplicaciones en

estomatologia.
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La estomatologia y los biomateriales

a estomatologia es la ciencia encargada de estudiar las

estructuras que en conjunto forman la cavidad oral.

Coloquialmente, el término ‘“estomatologia” es

sinbnimo de Odontologia. Desde un punto de vista
conceptual, la estomatologia se refiere al area médica dedicada
a la prevencion y tratamiento de las enfermedades de los dientes,
huesos y tejidos blandos de la boca (encia, lengua, musculos y
encias); mientras que la odontologia hace referencia so6lo a los
dientes. Actualmente, el término estomatologia es ampliamente
utilizado y, por consecuencia, el dentista es también llamado
estomatdlogo.

La estomatologia con sus diversas especialidades
clinicas—endodoncia, ortodoncia, prostodoncia, periodoncia,
estomatologia pedidtrica, etc.— sustenta su conocimiento en la
biologia, la quimica, la fisiologia, la farmacologia y demads
ciencias comunes al drea médica. También estd basada en la
ciencia de los biomateriales, la cual estudia y desarrolla nuevos
materiales para usarse en el ser humano, con el fin de tratar un
problema de salud especifico, sin inducir reaccion adversa
alguna [1]. El estudio de los biomateriales involucra un amplio
conocimiento médico, ademas de otras ciencias como la
ingenieria, la fisica, la informadtica, o el disefio industrial. Por su
naturaleza multidisciplinaria, es una ciencia extensa Yy
sumamente interesante. La Estomatologia actual basa su éxito
gracias a la disponibilidad de biomateriales, pues cualquier
tratamiento en la cavidad oral requiere la aplicacion de alguno
de ellos. Por ejemplo, al eliminar la caries de un diente, la
cavidad resultante es rellenada u obturada con una resina
polimérica biocompatible y con excelentes propiedades fisico-
quimicas; o para sustituir un diente extraido se coloca un
implante de un metal como el titanio, que es altamente tolerado
por el cuerpo humano; o bien, al tratar una infeccion en la encia
es posible aplicar un gel antimicrobiano, con resultados rapidos
y eficaces. En la estomatologia, una gran parte de la
investigacion y desarrollo estd especificamente enfocada en el
area de desarrollo de biomateriales, tanto a escala macroscopica
como microscopica, y también a escala escala nanométrica.

ESTOMATOLOGIA

Es una rama de las
ciencias de la salud
que se encarga del
diagndstico,
tratamiento y
prevencion de las

enfermedades del
aparato
estomatognatico
(dientes, encia,
lengua, paladar,
mucosa oral,
glandulas salivales y
otras estructuras
anatomicas).

CIENCIA DE LOS
BIOMATERIALES

Estudia y desarrolla
nuevos materiales
para usarse en el ser
humano, con el fin de
tratar un problema
de salud especifico,
sin inducir reaccién

adversa alguna.
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La estomatologia y las nanoparticulas NANAMETRO

El nanémetro(nm) es
la unidad de longitud
NN EIE

La nanotecnologia aplicada a los biomateriales dentales ha
tomado gran auge al menos durante los ultimos 25 afios,
especialmente para la manufacturacion de nanoparticulas (NP)
con aplicaciones terapéuticas. Como lo indica su nombre, las NP
son particulas de tamafio nanométrico (con didmetros entre 1
nandémetro y por debajo de los 1000 nm) (Figura 1) [2].

Internacional de
Unidades, que
equivale a una mil
millonésima parte de
un metro.

NANOTECNOLOGIA

Ciencia que interviene
en el disefio, la
produccion y el empleo

de estructuras y
objetos que cuentan
con al menos una de

sus dimensiones en la
Figura 1. A) Vista macroscdpica de las nanoparticulas, se muestran escala nanométrica.
como un polvo extrafino. B) Particulas de APLG con un rango de
tamafo de 500-1000 nm.
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Estas particulas son comuinmente de forma esférica,
aunque su morfologia depende del método de formulacion.
Cuando se observan en conjunto, las NP tienen una apariencia
macroscopica similar a un polvo extra-fino, lo que permite su
transportacion hacia los tejidos bucales con un instrumento tipo
cucharilla y depositarlas en el 4rea especifica deseada de la boca

(Figura 1).

Las nanoparticulas pueden formularse con polimeros
naturales o sintéticos que se degradan al contacto con el agua
presente en los tejidos bucales. Tales propiedades brindan un
enorme potencial para emplearse clinicamente, por ejemplo,
para la aplicacion local de un medicamento. En otras palabras,
es posible administrar el farmaco indicado directamente sobre el
tejido y asi evitar las vias tradicionales como la ingesta oral de
una tableta o las inyecciones. En el caso de las NP elaboradas
con polimeros biodegradables, el farmaco encapsulado en su
interior se libera constantemente conforme el polimero de la NP
va degradandose en los tejidos bucales.

La liberacion sostenida y local de un medicamento desde
una NP es una valiosa estrategia para usarse clinicamente.
Imaginese un escenario posterior a una extraccion dental, en el
cual el estomatdlogo receta al paciente un medicamento
analgésico y anti-inflamatorio con el proposito de disminuir las
molestias resultantes propias del procedimiento dental. En estos
casos, el paciente debe tomar las pastillas indicadas 3 o 4 veces
al dia e ingerir mas de 1 gramo de medicamento durante ese dia.
Una vez ingerida, la pastilla se disuelve en el estomago o el
intestino delgado, donde el farmaco es absorbido para pasar al
torrente sanguineo y ser distribuido por todo el cuerpo, hasta
alcanzar el sitio del diente extraido y ejercer su accidon
farmacoldgica (analgesia y desinflamacion); es decir, dicho
farmaco so6lo actuara luego de ese largo viaje, el cual puede durar
hasta 30 minutos. Ahora imaginese otro escenario, en el cual
luego de la extraccion, el estomatdlogo deposita las NP cargadas
con el analgésico/anti-inflamatorio, directamente en el lugar
donde estaba el diente extraido. En este caso, el farmaco no
necesita ser ingerido y viajar por todo el cuerpo antes de llegar
al sitio de accion, como se describid anteriormente. Ahora el
farmaco es directamente aplicado en una cantidad menor, en
comparacion con la cantidad que se ingiere via oral en un dia.

NANOPARTICULA

Particula microscépica
con por lo menos una
dimensién menor que
100 nm. La importancia
en la investigacion de
NP radica en su
potencial aplicacién en
biomedicina y
electrénica.

PoOLIMERDO
BIODEGRADABLE

Los polimeros
biodegradables son un
tipo especifico de
polimero que se

descompone después
de cumplir su propdsito
para resultar en
subproductos naturales
como gases (CO3, N),
agua, biomasa, y sales
inorganicas.
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La reduccion del riesgo de efectos adversos es también
significativa, por ejemplo, riesgo nulo de irritacion estomacal.
Finalmente, como las NP se deben degradar para liberar el
medicamento encapsulado, es suficiente una unica aplicacion, lo
que permite mantener una accion sostenida del fairmaco en el
tejido inflamado durante varios dias. Estas son algunas de las
ventajas mas significativas cuando se emplean NP cargadas, en
comparacion con otros medicamentos tradicionales [1].

Las NP poliméricas biodegradables también pueden
formularse para atrapar moléculas que induzcan la formacion de
tejidos minerales en la boca, como el tejido 6seo. Por ejemplo,
ciertos tratamientos quirdrgicos involucran la remocion de hueso
de los maxilares. Por lo tanto, es necesario promover una pronta
formacion de tejido 6seo nuevo. Asi, se pueden emplear NP
cargadas con proteinas factores de crecimiento que promueven
especificamente la actividad de las células formadoras de hueso
(llamadas osteblastos), aplicarse directamente sobre el lecho
quirargico y asi promover la regeneracion osea [3]. La induccion
de formacion de tejidos minerales incluye también a la dentina
y al cemento, €éstos dos ultimos son tejidos duros del diente. En
estos casos también se aprovechan las ventajas ya mencionadas,
como son la aplicacion tinica y la liberacion sostenida. Asi, el
uso de las NP depende de la necesidad clinica por resolver y del
farmaco a encapsularse. Al formular las NP, es necesario
identificar la posible aplicacion clinica para luego elegir la
molécula que serd atrapada, la que cumplira la accion terapéutica
deseada.

Investigacion de las NP vy su
aplicacion en estomatologia

El estudio de las NP inicia siempre por la exploracion de la
formulacion y las caracteristicas que se espera sean obtenidas.
En estas etapas mds avanzadas se realizan diferentes pruebas con
implicaciones clinicas, ya sea en modelos de investigacion
primero en animales y luego en seres humanos. Los procesos de
formulacion y caracterizacion de las NP resultan ser muy
interesantes y sumamente complejos.

LIBERACIAN
SOSTENIDA

La Liberacién es un
proceso mediante el
cual, un principio activo
presente en una forma
de dosificacion llega a
estar disponible para su
absorcioén. En la
liberacidon sostenida, el
principio activo se
libera a una velocidad
constante, con el
objeto de conseguir
una velocidad de
absorcién también
constante y asf
disminuir las
fluctuaciones de los
niveles plasmaticos.
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En México, la investigacion y desarrollo de NP para su
empleo en estomatologia mostrado un avance constante en
diferentes centros de investigacion. Por ejemplo, la Facultad de
Odontologia de la Universidad Veracruzana en la region
Orizaba-Cérdoba, y el grupo de investigacion del Laboratorio de
Ciencias Basicas de la Facultad de Estomatologia de la
Universidad Autéonoma de San Luis Potosi, han desarrollado
diversos estudios en este campo.

Uno de los enfoques investigados por estas instituciones ha
sido la encapsulacion y liberacion del analgésico Tramadol
mediante el empleo de NP constituidas por el polimero acido
poli-lactico-glicolico (APLG); este se degrada al contacto con
agua y es muy bien aceptado por el ser humano. Asi, el uso
potencial de tales NP estd destinado al control local del dolor
post-operatorio, como ya fue explicado anteriormente. La
formulacion de las NP ha sido realizada mediante la técnica de
secado por aspersion modificada, la cual ha permitido la
elaboracion de NP con diferentes propiedades. Por ejemplo, la
carga total del Tramadol es afectada cuando se han empleado
diferentes pardmetros de formulacion.

Un resultado muy interesante es el hecho de que las NP de
un didmetro de 400 nm mostraron tener una liberacion sostenida
del analgésico durante mas de 5 dias [4]. Aunque estos estudios
no se llevaron a cabo en seres humanos, se debe mencionar que
el tiempo de liberacion del farmaco resulta adecuado para el
manejo del dolor de origen dental pensando en un escenario
clinico posterior. Otras investigaciones notables se han enfocado
en formulaciones de NP con didmetros de 500 nm cargadas con
hidréoxido de calcio (HC), un biomaterial empleado en
endodoncia para promover la formacion de dentina y cemento,
tanto en la corona como la raiz del diente. Como resultado, se
pudo observar que la liberacion de los iones calcio fue sostenida
hasta por 50 dias [2]. Esta liberacion fue més rapida cuando las
NP fueron elaboradas con polietilenglicol [5]. Asi, estas NP
cuentan con el potencial para promover la formacion de la raiz
dental, cuando no se ha logrado su madurez de forma natural,
debido a un proceso inflamatorio o infeccioso grave.

MICROESFERAS
DE APLG

NANDOCIENCIA EN
MEXIicOo

La Facultad de
Odontologia de la
Universidad
Veracruzana en la
region Orizaba-
Coérdoba, y el grupo
de investigacion del
Laboratorio de
Ciencias Basicas de la
Facultad de
Estomatologia de la
Universidad
Auténoma de San
Luis Potosi, han
desarrollado diversos
estudios en este
campo.
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|magen obtenida con microscopio Raman y por superposicion de imagenes utili-

zando software especializado. Las microesferas son fabricadas de acido lactico
co-glicdlico. Al tener en su interior algin medicamento, tienen potenciales aplica-
ciones en diversas areas de la medicina.




