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Los sistemas de administración local fármacos a partir de un biomaterial osteoconductor 

se sugieren como una estrategia prometedora para evitar traumas peri-implantarios y 

simultáneamente inducir la regeneración de tejidos. Los daños producidos durante la 

implantación de un cuerpo extraño implican un riesgo inherente de contaminación bacteriana, 

con el consecuente desarrollo de inflamación, dolor y daño de la interfase hueso – prótesis1. 

Situando los hechos en números, al menos la mitad de las infecciones nosocomiales involucran 

inserciones de injertos 2 que generalmente persisten después de la extracción del implante 3. 

Por otro lado, la práctica rutinaria de antibióticos y antiinflamatorios sistémicos no es ideal 

debido a la falta de especificidad ósea; esto genera la necesidad de recurrir a dosis altas de 

fármaco para lograr una concentración tisular efectiva 1, dando origen a una ventana 

terapéutica estrecha 4,5. 

El desafío es la construcción de un sistema 

de entrega local de fármacos aplicado 

directamente al implante, basado en un material 

biomimético que se integre con el tejido vivo, y 

permita, simultáneamente, la liberación directa de 

principios activos a la región ósea afectada, 

evitando complicaciones postoperatorias. 

 

Figura 1, Sistema portador de 

Ciprofloxacina e Ibuprofeno a partir de 

LMv-nHA6. 

En ese sentido, desde el inicio de mis actividades de investigación se trabajó en el 

diseño, síntesis y caracterización de sistemas de liberación múltiple de fármacos de alta 

penetración ósea a partir de nano-partículas de Hidroxiapatita (nHA) cuyas características 

fisicoquímicas han sido modificadas previamente para estimular una respuesta celular 

asociada a la regeneración de este tejido 7. Para resolver la baja eficacia de la encapsulación 

de fármacos en la superficie de la Hidroxiapatita1, las nanopartículas preparadas se recubrieron 

de una membrana lipídica vesicular (LMv) cuyo papel como portador de fármacos es bien 

conocido 8. Se seleccionaron como principios activos el antibiótico Ciprofloxacina y el 

antiinflamatorio Ibuprofeno en base a su capacidad de penetración ósea y a su empleo 

frecuente en patologías asociadas a los tejidos calcificados 9. 



Primero, se estudió la adsorción del recubrimiento lipídico a la superficie de las nHA, y 

se establecieron los parámetros de formulación. La formulación óptima, LMv-nHA, se 

seleccionó después de analizar la interacción lípido/nHA mediante diversas técnicas: potencial 

Z, microscopía electrónica de transmisión (TEM), microscopía óptica de luz polarizada (POM), 

calorimetría diferencial de barrido (DSC) y espectroscopia UV-vis.  

Segundo, se evaluó la eficacia de liberación individual y simultánea de ciprofloxacina e 

ibuprofeno a partir de dicha matriz. Se caracterizaron los perfiles cinéticos de la distribución 

local de fármacos en función del pH y se compararon con las dosis sistémicas aplicadas 

habitualmente en terapias convencionales. Seguido a esto, se confirmó la biocompatibilidad de 

los sistemas mediante la interacción con osteoblastos primarios de calvaria de rata. 

Por último, se determinó la actividad del ibuprofeno mediante la prueba de 

desnaturalización con albúmina, y se validó el potencial antibiótico contra las cepas de 

resistencia a los medicamentos responsables de las infecciones óseas habituales: 

Pseudomonas aeruginosa y Staphylococcus aureus. 

Los resultados obtenidos demostraron que las formulaciones LMv-nHA tienen 

cualidades esenciales para cumplir con los requisitos de reconstrucción de defectos óseos, es 

decir: prevención de infecciones bacterianas, supresión de la inflamación e integración del 

implante. 
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