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Resumen

Desde la introducción del Bioglass® por Hench en 1970, los vidrios bioactivos han sido 
ampliamente investigados. Estos sistemas de vidrio amorfos muestran un comportamiento 
bioactivo, con gran capacidad de unión a tejidos, tanto duros como blandos, a través 
de reacciones complejas que dan lugar a interfaces fuertes y compatibles. Su excelente 
biocompatibilidad, osteoconductividad y osteoestimulación han permitido su utilización 
clínica en gran variedad de aplicaciones médicas. En este capítulo se revisan diferentes aspectos 
relacionados con estos biomateriales, y en particular, sus propiedades antibacterianas, 
potencialmente beneficiosas para sus aplicaciones clínicas.

6.1.	 Introducción

Es un hecho constatable que, como consecuencia del creciente uso de implantes médicos, se ha sus-
citado un intenso interés por los biomateriales que minimicen o prevengan las infecciones derivadas 
de la cirugía. Prueba de ello es el importante incremento en el número publicaciones relacionadas 
con esta temática (figura 6.1).

Figura 6.1. Evolución de estudios publicados relacionados con biomateriales con propiedades antibacterianas.
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En estos estudios, la producción de biomateriales con propiedades antibacterianas es, en general, plan-
teada desde un procedimiento básico de caracterización del “biomaterial” que se preestable utilizar, 
o bien, desde uno más complejo como es la optimización del proceso de obtención de un biomate-
rial con esta aplicación. En base al planteamiento inicial, en estos estudios son evaluados variables 
tales como, la composición y estructura del “biomaterial”, el tamaño y/o morfología que éste presen-
ta o bien se proyecta obtener, así como, las propiedades y consecuencias que están ligados a estos pa-
rámetros tal como son la bioactividad y disolución del biomaterial en medios biológicos o la toxici-
dad con los tejidos y microorganismos vivos con los que interaccionará.

Actualmente, la prevención de las potenciales infecciones asociadas a la cirugía de implante se ba-
san en dos aproximaciones; la combinación de implante-fármaco antibacteriano o la fabricación de 
los implantes utilizando biomateriales con propiedades antibacterianas (Moriarty et al., 2012). Den-
tro de este segundo grupo se incluyen un tipo de sistemas de vidrios especiales conocidos como vi-
drios bioactivos, los cuales han sido señalados por diversos autores como biomateriales con propie-
dades antibacterianas, eficaces en aplicaciones odontológicas, ortopédicas y regenerativas (Hoppe et 
al., 2011, Jones, 2013).

6.2.	 Infecciones ocasionadas con los biomateriales
La mejora de la biocompatibilidad, la funcionalidad y la durabilidad de los materiales implantables 
ha incrementado la importancia de los dispositivos médicos, algunos de los cuales pueden funcionar 
correctamente durante décadas. Uno de los principales problemas asociados al uso de estos procedi-
mientos clínicos es la aparición de infecciones bacterianas que se originan durante el proceso quirúr-
gico. Aunque cuantitativamente la incidencia de este tipo de infecciones es baja, la morbilidad y la 
mortalidad que provocan, son significativas lo que resulta en un serio problema clínico.

Las interacciones de un biomaterial con los componentes de la sangre conducen a la alteración de me-
canismos fisiopatológicos asociados al proceso clínico tratado. En particular, la respuesta y la infla-
mación que se originan a consecuencia del material implantado, favorecen la intensidad de estas in-
teracciones e incrementan la probabilidad de colonización bacteriana y la formación de un biofilm, 
lo que deriva al establecimiento de la infección. En general, el crecimiento de los biofilms es el res-
ponsable de las infecciones asociadas a implantes. Los biofilms pueden definirse como “ciudades” de 
bacterias de diferentes especies que viven en comunidad. Se forman por adherencia de las bacterias a 
una superficie y la producción de una matriz protectora de naturaleza polisacarídica, que localiza la 
infección y protege a las bacterias de agentes externos. Aunque la bacteria a tratar sea susceptible al 
efecto de los fármacos (antibacterianos), la creación de esta capa protectora dificulta el acceso de sus-
tancias al interior y limita la eficacia de los tratamientos antimicrobianos. En este sentido, es de vital 
importancia atajar la colonización bacteriana antes de la formación del biofilm.

6.2.1.	 Rutas de infección
Entre las rutas de infección posible, se encuentran en primer término las originadas por la contami-
nación del implante antes o durante el proceso quirúrgico (contaminación peri-operatoria), por ex-
posición del implante y/o del lugar de su alojamiento a las bacterias ambientales y a las portadas por 
los profesionales sanitarios (Subbiahdoss et al., 2012). Una segunda ruta de infección es la producida 
durante el periodo de hospitalización postoperatoria (contaminación post-operatoria). En este caso, la 
causa es la contaminación directa de las heridas abiertas, o bien, el uso de dispositivos invasivos como 
tubos de perfusión, catéteres o drenajes. Ambas pueden ser causantes infecciones asociadas que pue-
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den cronificarse debido a que existen muchas cepas bacterianas capaces de permanecer en la superfi-
cie de los implantes en un bajo estado metabólico. Una tercera ruta es la de infecciones derivadas por 
la propagación hematógena de bacterias desde otras partes del cuerpo con infección (infecciones de la 
piel, dentarias, neumonía, abscesos o bacteriemias temporales o crónicas) al biomaterial implantado.

6.2.2.	 Microorganismos implicados
Los microorganismos patógenos que, mayoritariamente, provocan infecciones asociadas a los im-
plantes o a los dispositivos médicos son el Staphylococcus epidermidis y el Staphylococcus aureus. Los 
estudios recogen que el 50% de las infecciones asociadas al uso de catéteres, articulaciones artificia-
les o válvulas cardiacas se deben a S. epidermidis mientras que el 23% de las infecciones asociadas a 
las partes metálicas de articulaciones protésicas, se deben a S. aureus. Por otra parte, la P. aerugino-
sa es responsable de las infecciones de un 7% de las articulaciones de cadera y rodilla. También han 
sido aislados en este tipo de infecciones, microorganismos gram negativo como, Escherichia coli y 
Pseudomomas auruginosa.
En la patología de las infecciones asociadas a implantes uno de los factores de mayor relevancia es la 
virulencia de la bacteria. La virulencia de las infecciones ocasionadas por P. aeruginosa y S. aureus es 
mayor que la producida por S. epidermidis. Ello se justifica en base a que la virulencia de las infeccio-
nes por S. epidermidis radica fundamentalmente, en su capacidad de formar biofilm, mientras que en 
la de S. aureus es debida a los genes productores de toxinas o exoenzimas perjudiciales para los teji-
dos lo que hace que sus infecciones sean normalmente, sub-agudas o crónicas. La virulencia de la P. 
aeruginosa está asociada a una endotoxina de su estructura. (Subbiahdoss et al. 2012).

6.2.3.	 Proceso de infección
En general, la adhesión bacteriana a un biomaterial está precedida por la adsorción de componentes 
macromoleculares de los fluidos corporales (fluido lacrimal, saliva, suero, plasma) sobre su superfi-
cie, dando lugar a la denominada “película acondicionante”. Estos fenómenos de adherencia se fun-
damentan en la elevada afinidad de las interacciones entre las estructuras superficiales de las células 
y ciertos grupos moleculares específicos en la superficie de un sustrato, o de las fuerzas globales de 
interacción (interacciones tipo Lifsthitz - Van der Waals, electroestáticas y/o ácido-base). Se ha de-
mostrado que la adsorción de proteínas sobre los materiales reduce la adhesión bacteriana en algu-
nos casos, mientras que en otros como en el de la fibronectina o el fibrinógeno, favorecen el estable-
cimiento de ciertas cepas de S. epidermis y S. aureus (Wang et al., 2012).

Figura 6.2. Competición entre las células tisulares y las bacterias por la superficie del biomaterial.

El éxito de un biomaterial implantado se fundamenta en un proceso competitivo de las bacterias in-
vasoras, que han de adherirse y formar el biofilm protector sobre la superficie de un implante, y el or-
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ganismo receptor que ha de promover la unión e integración tisular. Cuando la competición es gana-
da por las células tisulares, la superficie se recubre de tejido, que la hace menos vulnerable a la colo-
nización bacteriana. Por el contrario, si esta fase tiene como vencedor a la bacteria, esta se instalará y 
su eliminación resultará dificultosa (figura 6.2) (Subbiahdoss et al., 2009).

6.3.	 Características generales de los vidrios bioactivos

6.3.1.	 Composición y métodos de fabricación

El vidrio bioactivo original fue desarrollado por Hench y registrado con el nombre de Bioglass® 45S5. 
Se fabrica mediante la fusión en horno a alta temperatura (1370ºC) de óxidos de gran pureza. Es im-
portante señalar que, en este proceso, es fundamental evitar la contaminación del material emplea-
do para preservar eficazmente la reactividad del producto obtenido. Para que el material producido 
tenga una adecuada unión a los huesos el contenido de sílice en su composición debe ser igual o in-
ferior al 60% M. A principios de los años 90, Li y colaboradores (Li et al., 1991) sintetizaron vidrios 
bioactivos mediante la técnica sol-gel. Con este procedimiento se obtuvieron vidrios de elevada bio-
actividad con composiciones muy variadas. Se comprobó que incluso aquellos que presentaban ele-
vados contenidos de silicio (>90% M) deban lugar a la formación de una capa de hidroxiapatita (HA).

En la actualidad, el empleo de los diversos procedimientos de fabricación permite la elaboración de 
vidrios bioactivos de composición variable, con diferente morfología (partículas, fibras, scaffolds, na-
nofibras) y/o tamaño de partícula (micro- y nanométricos).

Nombre SiO2 Na2O CaO CaF2 P2O5 B2O3 Al2O3

45S5 46.1 24.4 26.9 0 2.6 0 0
S63.5P6 65.7 15.0 15.5 0 2.6 0.4 0.6
S53P4 53.9 22.6 21.8 0 1.7 0 0
S45P7 46.6 24.1 24.4 0 3.0 1.8 0
52S4.6 52.1 21.5 23.8 0 2.6 - -
60S3.8 60.1 17.7 19.6 0 2.6 - -
46SF 46.1 24.4 16.14 10.76 2.6 - -
60SF 60.1 17.7 11.76 7.84 2.6 - -
49Sgg 50 0 46 0 4 - -
58Sgg 60 0 36 0 4 - -
68Sgg 70 0 26 0 4 - -
77Sgg 80 0 16 0 4 - -

Tabla 6.1. Composición de vidrios (% molar)

La composición específica del vidrio bioactivo de Hench, el Bioglass® 45S5 (Tabla 6.1) corresponde 
con uno de la serie de vidrios elaborados mediante la fusión de cuatro componentes, con contenido 
constante de P2O5, desarrollados para evaluar las cinéticas de reacción superficial de estos biomate-
riales. Sin embargo, en la actualidad se conoce que es posible la obtención de vidrios bioactivos sin 
este elemento (Andersson et al., 1990).
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Los vidrios bioactivos son una familia de biomateriales sintéticos, a base de sílice, biológicamente ac-
tivos, compuestos por diferentes combinaciones de óxidos SiO2, CaO, NaO y P2O5, a los que se pue-
den incorporar otros óxidos (Tabla 6.1). Como se muestra en el diagrama composicional represen-
tado en la figura 6.3, la combinación de los óxidos incorporados en un vidrio bioactivo determina 
sus propiedades biológicas, pudiendo dar lugar a vidrios reabsorbibles, inertes y de mayor o menor 
reactividad (Ogino et al.1980). Kokubo y colaboradores (Kokubo, 1990, Kokubo et al., 1990) mos-
traron que el sistema composicional más simple de un vidrio bioactivo es el formado por SiO2-CaO 
hasta una composición límite de aproximadamente del 60% del total de compuestos (Ylänen, 2011).
En estos sistemas la variabilidad en la composición afecta sus características. Por ejemplo, la sustitu-
ción de CaO por CaF2 no altera significativamente la reactividad del vidrio, sin embargo, la presen-
cia del ion flúor reduce la velocidad de disolución y modifica la localización de las uniones A-C (fi-
gura 6.3). La sustitución de MgO por CaO o K2O por NaO tiene, además, un pequeño efecto sobre la 
unión al hueso. Los óxidos B2O3 y Al2O3 se emplean para modificar los tiempos de procesamiento y 
la velocidad superficial de reacción (Hench y Andersson et al., 1993).

Figura 6.3. Diagrama composicional de unión al hueso (Kokubo et al., 2008). Regiones A, B, C y D. La región S es 
una región de bioactividad Clase A, donde los vidrios bioactivos se unen tanto a hueso como a tejidos blandos 
y producen la activación de genes relacionados.

En un sistema multicomponente como SiO2-Na2O-CaO-P2O5-Al2O5-B2O3, no es posible encontrar 
una relación simple entre la composición y la unión a los tejidos que pueda ser expresada en un dia-
grama 2D. Andersson y colaboradores (Andersson et al., 1990) describieron el comportamiento in 
vivo de estos sistemas complejos mediante un análisis de regresión. El método predice el comporta-
miento in vivo de estos biomateriales en un espacio de diseño. La predicción basada en factores em-
píricos que realizan estos autores permite seleccionar vidrios para aplicaciones específicas sin tener 
que ser evaluados en los animales. Este método funciona porque el vidrio es un material amorfo y sus 
propiedades son aditivas entre ciertos límites composicionales.

6.3.2.	 Reacciones químicas en la superficie de los vidrios bioactivos
Tras la implantación de los vidrios bioactivos, se desencadenan una serie de reacciones debido al con-
tacto con los fluidos biológicos (Tabla 6.2) (Hench y Wilson, 1993) que culminan con la unión del 
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material al hueso a través de una capa de hidroxicarbonato apatita (HCA) formada en su superficie. 
La alta reactividad de los vidrios en medio acuoso propicia un rápido intercambio de iones entre la 
superficie del vidrio y los fluidos circundantes, que da lugar a una variación de la concentración ió-
nica del fluido y, simultáneamente, a la formación de una capa de gel de sílice en la superficie del vi-
drio, lo que favorece la cristalización de HCA. La HCA es similar a las apatitas biológicas, esto es na-
nocristalina y no estequiométrica, con presencia de carbonato (Valle-Regí et al., 2003).

Tabla 6.2. Etapas de reacción de un implante bioactivo en medio acuoso.

La cinética de las reacciones entre los vidrios y el medio dependen de la composición del vidrio. Es-
ta condiciona fundamentalmente el tiempo necesario para que se produzca la cristalización de HCA. 
El estudio de estas cinéticas ha permitido establecer la relación entre la velocidad de formación de la 
capa de HCA y el comportamiento in vivo de los vidrios bioactivos.

6.3.3.	 Propiedades de los vidrios bioactivos
Como ya se señaló, las propiedades de los vidrios bioactivos están directamente relacionadas con su 
composición. En particular, la velocidad de disolución en medio acuoso que condiciona, fundamen-
talmente, su bioactividad, es muy variable. Existen composiciones que se disuelven en un periodo de 
pocos días y otras que requieren varios meses. En los biomateriales en los que la sílice (SiO2) es la red 
formadora y los metales alcalinos (sodio y potasio) o metales alcalinotérreos (calcio y magnesio) son 
los modificadores de la red, el calcio, el fósforo y el silicio desempeñan un papel principal en la bioac-
tividad del vidrio. De hecho, el aumento de la solubilidad y bioactividad está asociado a la disminu-
ción de la concentración del formador de red (Si) en el vidrio. Los vidrios bioactivos que contienen 
45-52% en peso de sílice se unen más rápidamente al hueso, y son capaces de formar enlaces químicos 
con los tejidos blandos. Sin embargo, los vidrios que contienen 55-60% en peso de sílice reaccionan 
lentamente durante un periodo prolongado y no se unen a los tejidos blandos (Hench y West. 1996).
La presencia de otros iones modifica sus propiedades. Por ejemplo, se ha demostrado que la presen-
cia de aluminio en la composición (Lindfords y Aho, 2003) disminuye la bioactividad de los vidrios, 
mientras que el estroncio y magnesio la aumentan (Gentleman et al., 2010).
Se ha comprobado también que el silicio participa en los procesos metabólicos durante la formación 
y calcificación del tejido óseo. El ortosilicato de ácido Si(OH)4, estimula la diferenciación osteoblás-
tica y la formación de colágeno tipo I en los osteoblastos humanos (Reffitt et al., 2003). Así, se ha de-
mostrado que el Bioglass 45S5®, que contiene 45% en peso de sílice, tiene el mayor efecto estimulan-
te sobre la función de la célula ósea (El-Ghannam et al., 1999). El efecto osteogénico del vidrio bioac-
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tivo está mediado por las características de su superficie y la disolución de iones (Radin et al., 2005). 
Se ha demostrado que los vidrios bioactivos tienen propiedades de activación de genes (Xynos et al., 
2001, Jell et al., 2008) y un efecto estimulante sobre la secreción de factores de crecimiento angiogé-
nicos y la angiogénesis (Day, 2005).

Figura 6.4. Propiedades de los vidrios bioactivos según su composición (Hoppe et al., 2011).

En los últimos años, se ha puesto de manifiesto actividad antibacteriana asociada a los vidrios bio-
activos que se justifica en función de los cambios del pH que se producen en el medio como conse-
cuencia de la gran liberación de iones que se produce cuando se disuelven (Gubler et al., 2008, Zhang 
et al., 2010).

6.4.	 Propiedades antibacterianas de los vidrios bioactivos

Desde que Stoor y colaboradores (Stoor et al., 1996) describieron propiedades antibacterianas para los 
vidrios bioactivos, se ha llevado a cabo un importante número de trabajos de investigación dirigidos 
a establecer los factores que la explican y condicionan. Así, se ha puesto de manifiesto la importan-
cia de variables relacionadas con su composición y sus características físicas, así como con los méto-
dos de obtención utilizados en su elaboración y con los procesos y condiciones empleados cuando se 
evalúa su efecto sobre los microorganismos. Establecer generalizaciones sobre los efectos de las va-
riables analizadas y la actividad antibacteriana no es fácil, ya que las metodologías empleadas por los 
diferentes investigadores son muy diversas y poco representativas de las condiciones fisiológicas que 
corresponderían a la práctica clínica.

En una revisión reciente sobre este tema, los autores recopilaron y analizaron de forma conjunta una 
serie de factores descritos por diversos autores en las investigaciones llevadas a cabo para estable-
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cer la capacidad antibacteriana de los vidrios bioactivos. La figura 6.5, presenta una relación de va-
riables seleccionadas con efecto sobre sobre la actividad antibacteriana de los vidrios bioactivos ex-
traída de la bibliografía.
El empleo de técnicas de inteligencia artificial, en particular sistemas híbridos que integran redes neu-
ronales artificiales y lógica difusa permitió modelizar la base de datos generada y extraer algunas in-
teresantes conclusiones generales (Echezarreta-López y Landin, 2013).

Figura 6.5. Relación de variables implicadas en la actividad de los vidrios bioactivos

Figura 6.6. Estructuración del modelo desarrollado mediante Neurofuzzy logic para predecir el valor del pará-
metro índice de crecimiento en experimentos de evaluación de la actividad antibacteriana de los vidrios bioac-
tivos (Echezarreta-López y Landin, 2013). 
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La figura 6.6 presenta gráficamente la selección de variables, entre las 22 estudiadas, que explican el 
82% de la variabilidad del parámetro “índice de crecimiento” que se emplea habitualmente para eva-
luar la actividad antibacteriana. Como puede observarse, los porcentajes de Si y Ca, junto con la con-
centración de vidrio bioactivo (BG) son los que muestran mayor incidencia sobre el índice de cre-
cimiento (señalados en color rosa). Además, el pH que se genera en el medio debido a la solubiliza-
ción del BG y la susceptibilidad del microorganismo, condicionan extremadamente el efecto anti-
bacteriano del vidrio.

Un aspecto menos estudiado relativo a las propiedades antibacterianas de los vidrios bioactivos es, el 
efecto físico que los vidrios muestran sobre las paredes celulares de las bacterias. En recientes estudi-
os, algunos autores (Hu et al., 2009; Echezarreta et al., 2014) han demostrado este efecto con cepas de 
E.coli como S. aureus siendo en ambos casos, básicamente, asociado a la disolución de las partículas 
o nanofibras de BG de composiciones definidas (figura 6.7).

Figura 6.7. Efecto antibacteriano producido por el daño físico de la pared bacteriana de S, aureus (Echezarre-
ta et al., 2014).

Los diferentes métodos de fabricación desarrollados (fusión, sol-gel, etc.) permiten la obtención de 
vidrios con un amplio rango de combinaciones de óxidos y de morfologías (partículas, scaffolds), 
de diversa bioactividad y capacidad para modificar la adherencia de las bacterias a su superficie. To-
do ello permite generar condiciones adversas locales para el desarrollo de los microorganismos in-
fectantes. Además, es posible también la incorporación, a nivel interno y externo, de iones con pro-
piedades antibacterianas demostradas (Ag, B, F, Zn, etc.). Hay que considerar cuidadosamente la in-
corporación de iones activos adicionales en la estructura del vidrio ya que es posible que su presen-
cia modifique la cinética de disolución y por lo tanto la bioactividad de la composición de partida 
de manera que en contacto con los fluidos biológicos se produzcan cambios (pH, presión osmotica, 
concentración de Ca+2 liberada, etc) que alteren los efectos previstos sobre las bacterias, incremen-
tándolos o ralentizándolos.

Todas las estrategias desarrolladas para la fabricación de vidrios bioactivos con propiedades antibac-
terianas están basadas en la modificación de su composición y en la transformación de su morfolo-
gía y/o su microestructura. Estos factores afectan cinética de disolución y por lo tanto a su reactivi-
dad con los medios fisiológicos y su bioactividad y su manipulación.

6.5.	 Aplicaciones clínicas de los vidrios bioactivos con propiedades antibacterianas

La mayoría de los estudios con BG en aplicaciones dentales se han hecho con el vidrio 45S5 y S53P4. 
El potencial de los vidrios bioactivos en odontología se basa en su capacidad para regenerar el hue-
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so, la dentina y la apatita del esmalte, así como a su efecto sobre los microorganismos orales debido 
a su disolución en los fluidos corporales (Allan et al., 2001). De hecho se ha descrito que el Bioglass® 
puede inhibir la colonización bacteriana en el espacio quirúrgico (Allan et al., 2002). Por otro lado, 
los vidrios bioactivos pueden servir como desinfectantes dentales tópicos o en endodoncia, sin pre-
sentar efectos sobre la estabilidad de la dentina (Doyon et al., 2005). El hidróxido de calcio se pue-
de emplear como un apósito intracanal para formar una dura barrera apical en dientes traumatiza-
dos en la población más joven pero su naturaleza alcalina puede debilitar la estructura de la dentina 
disolviendo los agentes ácidos de unión en la matriz orgánica de la dentina (Andreasen et al., 2002). 
A pesar de la activa y continua investigación en el campo de los vidrios bioactivos, su utilización en 
odontología es aún muy limitada. (Jones, 2013). 

En el ámbito biomédico se emplean en cirugías maxilofaciales como implantes preformados para pe-
queños dispositivos que se instalan en lugares sujetos a cargas mecánicas mínimas (Ylänen, 2011). 
Estos biomateriales son relativamente blandos por lo que son apropiados para técnicas de perfora-
ción de microcirugía. Actualmente los Bioglass® disponibles son PerioGlass® y BioGran®, y la compo-
sición S53P4 comercializada como BonAlive™. 

Los descubrimientos más recientes han demostrado que ciertos vidrios bioactivos, como el S53P4, 
son de utilidad para el tratamiento de osteomielitis crónicas en ortopedia mediante su introducción 
como relleno en la cavidad ósea, tras un desbridamiento suficiente de los tejidos necróticos. Se ha ob-
servado en estos casos un efecto combinado sobre el crecimiento del hueso y su actividad antibacte-
riana (McAndrew et al., 2013).

También se ha puesto de manifiesto su utilidad para el tratamiento de heridas crónicas. Se ha estudi-
ado el potencial de nanofibras de vidrio funcionalizadas para el desarrollo de apósitos y vendajes. El 
diseño de esteras de nanofibras de vidrio bioactivo de borato permite el tratamiento de heridas san-
grantes de manera que la microestructura del apósito actúa como un tamiz celular que separa la frac-
ción líquida de la sangre, de la fracción sólida. Ello permite la rápida formación de coágulos y facilita 
la recuperación completa de la herida en muy cortos periodos de tratamiento (Jones, 2013).
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