Fabricacion de un molde hueco de silicona para implantar

tejido cartilaginoso humano
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Resumen

La ingenieria tisular permite construir tejido de células vivas autélogas o alégenas en cultivos
madres apropiados. En este caso que informamos se demuestra como se logra cultivar tejido

cartilaginoso humano en condiciones dificiles mediante el uso de un molde prefabricado.

Introduccion

La ingenieria tisular es una esfera interdisciplinaria de la biotecnologia para solucionar
problemas en caso de defecto de tejidos o fallas organicas. En esta esfera colaboran médicos,
técnicos en cultivos celulares y otros cientificos con el objetivo de fabricar material tisular de
sustitucion para curar enfermedades degenerativas crénicas hasta hoy incurables o
provocadas por fallas organicas [1 - 4]. Lo que hace pocos afios era impensable hoy es una
realidad: células vivas sanas se extraen del cuerpo, se multiplican en laboratorios altamente
especializados mediante proceso natural de division celular con ayuda de un “molde” y
finalmente se le trasplanta nuevamente al paciente como protesis. De forma diferente a como
sucede en los implantes artificiales, con este novedoso método de sustitucion de tejidos
defectuosos, el cuerpo acepta este trasplante como tejido propio. La tecnologia de cultivo de
células permite la multiplicacion in vitro de casi todas las células humanas, de manera que
mediante ingenieria tisular es posible construir un gran nimero de bandas celulares vivas
autolégas en cultivos madre apropiados para la cirugia reconstructiva. Hasta ahora la
aplicacion clinica se limita fundamentalmente a la sustitucion de piel en caso de quemaduras
graves, cada vez mas en Ulceras cronicas e intentos de sustitucion de tejido cartilaginoso. Si en
el futuro se logra resolver la problemética de un molde tridimensional 6ptimo, de los co-

cultivos de diferentes células, de la nutricibn mediante vascularizacién inducida in vivo, asi



como del control funcional proliferativo y diferencial, serd posible también entonces fabricar

tejido vivo autélogo y hasta érganos.

Objetivo

Un paciente de 23 afios como consecuencia de un accidente de trabajo sufrié en el momento
de la operacion la pérdida parcial de su oreja derecha (Figura 1). La tarea fue elaborar un
“molde” que permitiera cultivar tejido cartilaginoso autélogo humano de morfologia compleja

encaminado a suplir el defecto.

Figura 1

Estado clinico inicial.

Material y método

La disimulacion del defecto de la oreja se realizé después de taponar con algodén el conducto
auditivo externo con dos siliconas A de diferente viscosidad pertenecientes a la misma gama
de productos (Epiform flex® y Epiform solid®, Dreve, D-Unna), las cuales se usan también
para disimular defectos maxilo-faciales en los marcos de la epitética. Se elaboré un modelo
inicial de yeso de dureza superior (Fuji Rock, GC Europe, B Leuven) que al mismo tiempo sirvié
también como modelo de trabajo. El defecto de la oreja se disimul6 a partir del modelo de
trabajo teniendo en cuenta la morfologia del defecto, pero también del resultado estético que
se esperaba a partir de dicho modelo. EI modelo obtenido fue duplicado, vertido en yeso duro
y se usé como modelo de control. EI modelo de trabajo se aisl6. Se elabor6 un casquete que
rodeo circularmente al modelo y el modelo que se extrajo finalmente se dividio en sentido

vertical. Se retiré el molde de cera y tuvo lugar la modificacion del modelo de trabajo. La capa



de piel que reviste el cartilago en la region delimitada por el defecto se retir6 del yeso
mediante una fresa, de forma que en la regién delimitada por el defecto quedd una estructura
cartilaginosa de aproximadamente 1 mm de grosor. El defecto se complet6 con la prolongacion
de la estructura cartilaginosa con material provisional (Tab 2000, Kerr GmbH, D-Karlsruhe). La
estructura cartilaginosa obtenida mostré un grosor maximo de 1 mm. El material de la

estructura se limpid a fondo y se puli6 para mejorar la apariencia de la superficie (Figura 2).

Figura 2

Analogo de plastico para sustituir la ausencia de sustancia cartilaginosa.

La estructura se revistié con alambre encerado. El posterior acceso al molde se logré con un
alambre encerado de 3 mm de diametro; a los canales de ventilacion, con un alambre encerado
de 2 mm de diametro. Se revistid el fondo de un depdsito plastico transparente con silicona A
(Biopor AB, Dreve, D-Unna) de grosor y dureza 40 y el analogo revestido se colocé en la
silicona. Después que se endureci6 la silicona se colocd la tapa del depdsito revestida también
de silicona sobre el fondo del depdsito, a continuacion se aislé la primera capa de silicona de
la siguiente capa (vaselina). La silicona se endurecio en un recipiente a presion a 2 bar durante
2 min. Se separaron la parte superior e inferior del molde y se retir6 el analogo. El volumen del
molde hueco asi obtenido se calcul6é con agua destilada y el molde se esteriliz6 con plasma

para su posterior uso (Figura 3).




Figura 3

El molde hueco de silicona listo para colocar la suspension cartilaginosa.

Al paciente se le tom6 una muestra de cartilago del arco costal derecho en una primera
intervencién quirdrgica estacionaria. Ese cartilago se redujo mecanicamente a menos de 1 mm
en un laboratorio de cultivo de células y durante la noche se dejé reposar en una solucion de
colagenasa. Se realiz¢ la filtracion a través de varios filtros con poros de diferentes tamafios,
finalmente por un filtro de poros de un tamafio de 40 um. Posteriormente se hicieron crecer los
condrocitos obtenidos y se seleccionaron para su crecimiento. Transcurridas 2 semanas se
disolvieron las células y se introdujeron en un componente de fibrindégeno a partir de plasma
sanguineo. Esta suspension conjuntamente con un segundo componente (trombina como
“endurecedor”) se coloc6 en el molde hueco mediante una jeringuilla de doble émbolo. En el
transcurso de 15 minutos a una temperatura de 37 grados centigrados se endurecid y se
transformé en fibrina, de manera tal que la estructura formada pudo extraerse del molde de
silicona. Esta estructura se cultivé durante 14 dias para su maduracion. El cartilago formado se
le trasplanto al paciente en una segunda intervencion quirdrgica y se cubrié con un I6bulo
facial temporo -parietal, y se realiz6 un trasplante de piel del muslo derecho (Figura 4). Para
garantizar todo este proceso hasta la integracién definitiva se elabor6 una férula de silicona

para el paciente (Figura 5).

Figura 4

Situacion intraquirdrgica.



Figura 5

Férula de silicona para asegurar el molde durante la fase de cicatrizacion.

Resultados

Doce semanas después de la operacion y tras evaluar el procedimiento reflejado en las
ilustraciones (tomografia de resonancia magnética), asi como de acuerdo con los hallazgos
palpatorios de la estabilidad y la elasticidad del molde se constat6é que el trasplante se integré

bien y fue aceptado por el paciente como propio.

Conclusiones

El resultado muestra que en los marcos de la ingenieria tisular se puede obtener tejido
cartilaginoso humano mediante la elaboracion de moldes analogos de formas muy complejas

de tejido trasplantable.
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