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RESUMEN

Introduccién: en diferentes estudios, se reporta el uso de estructuras
tridimensionales denominadas andamios como soporte de células madre. Dichos
dispositivos actlian como sustituto de la matriz extracelular y de manera adicional, en
algunos casos, pueden controlar los estimulos mecanicos que reciben las células.
Ademas, facilitan la adhesién, diferenciacién y proliferacion celular.

Objetivo: disefiar andamios personalizados a partir del procesamiento de imagenes
médicas para guiar la regeneracion 6sea de una mandibula con dimensiones
reducidas.

Métodos: se utilizaron imagenes de Tomografia Axial Computarizada, obtenidas en el
Centro de Neurociencias de Cuba, de la cabeza de un paciente. El procesamiento de
dichas imagenes se realizé empleando el software Mimics Innovation Suite 10.01,
mientras que los andamios se disefaron en el software Autodesk Inventor 2016.
Resultados: a partir del procesamiento digital de imagenes médicas se obtuvo un
segmento tridimensional de una mandibula atrofiada. Ademas, se disefiaron cinco
andamios para restablecer las dimensiones de dicho segmento mandibular con
diferentes arquitecturas de poros o porosidad: dos circulares (con didmetros de 250 y
de 500 um), dos cuadradas (con lados de 200 y de 300 pm) y una hexagonal (con
lados de 250 um).
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Conclusiones: la variante de andamio que posee arquitectura circular de los poros
con didmetro de 500 um presentd el mayor volumen ocupado por poros. Por otro
lado, el menor valor de este parametro se observo en la variante con arquitectura
circular y didmetro de 250 ym. Ademas, se demostré que los andamios disefiados en
este trabajo pueden ser utilizados para restablecer las dimensiones del segmento
mandibular estudiado.

Palabras clave: andamio personalizado; disefo mecanico; mandibula con
dimensiones reducidas; reabsorcién dsea; regeneracidon dsea; ingenieria de tejidos.

ABSTRACT

Introduction: Various studies have reported the use of three-dimensional structures
known as scaffolds as stem cell supports. These devices act as extracellular matrix
substitutes, and in some cases may additionally control the mechanical stimuli
received by cells. They also facilitate cell adhesion, differentiation and proliferation.
Objective: Based on the processing of medical images, design customized scaffolds
to guide the bone regeneration of a small sized mandible.

Methods: The Computed Axial Tomography images of a patient's head used in the
study were obtained from the Cuban Neuroscience Center. The images were
processed with the software Mimics Innovation Suite 10.01, and the scaffolds were
designed with the software Autodesk Inventor 2016.

Results: By digitally processing the medical images, a three-dimensional segment
was obtained of an atrophied mandible. Additionally, five scaffolds were designed to
re-establish the dimensions of that mandibular segment with various pore or porosity
architectures: two circular (diameter 250 and 500 pm), two square (sides 200 and
300 um) and one hexagonal (sides 250 um).

Conclusions: The greatest volume occupied by pores was found in the scaffold
variant with circular pore architecture and 500 pm in diameter, whereas the smallest
value for this parameter was found in the variant with circular architecture and 250
pm in diameter. It was also shown that the scaffolds designed may be used to re-
establish the dimensions of the study mandibular segment.

Key words: customized scaffold; mechanical design; small sized mandible; bone
resorption; bone regeneration; tissue engineering.

INTRODUCCION

Cuando el hueso maxilar no recibe los estimulos mecanicos adecuados, se produce
una disminucion de sus dimensiones, debido a la reabsorcidén dsea, tanto en sentido
inciso-apical (altura) como buco-lingual (ancho).! Una alternativa para solucionar esta
situacion es el uso de la ingenieria tisular, la que a su vez requiere de un andamio. Un
andamio para ingenieria tisular es una estructura tridimensional que actia como
sustituto de la matriz extracelular y que, en algunos casos, permite controlar los
estimulos mecanicos que reciben las células. Su funcién principal es estimular y dirigir
el crecimiento celular, ya sea sembrando células madre en su interior o una
biomolécula que estimule el dicho crecimiento.23
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Los andamios pueden ser fabricados empleando polimeros, metales, ceramicas o
materiales compuestos (ceramica-metal o ceramica-polimero). La eleccion del
material para su fabricacion dependera de las propiedades del tejido a remplazar.4-®
Por otro lado, el material utilizado en la confeccién de los andamios para ingenieria de
tejidos debe presentar alta porosidad, gran area superficial, rigidez superficial
elevada, forma especifica tridimensional, y en algunos casos biodegradabilidad.®-19 En
el caso de la porosidad, facilita la oseointegracion de los implantes elaborados con
materiales bioactivos y aporta una mayor superficie de contacto hueso-implante.-14

Los métodos de manufactura empleados para fabricar andamios para ingenieria de
tejidos se pueden clasificar en convencionales (moldeo por inyeccién y extrusion,
moldeo por soplado, entre otros) y de prototipado rapido.'>'¢ Los métodos
convencionales hacen uso de fendmenos fisicos-quimicos para lograr estructuras
internas con un tamafio de poro entre 100-500 um, mientras que logran porosidades
hasta del 90 %.'>'7-1° Tienen como desventaja que la estructura interna esta
compuesta por trabéculas dispuestas aleatoriamente con espesor de hasta 8 mm. Por
otra parte, los métodos de prototipado rapido, logran andamios de mayor tamafio y
con estructuras orientadas a partir del disefio de un modelo tridimensional.”1

Las técnicas de prototipado rapido reproducen el disefio capa a capa, lo que permite
una variacion minima en la arquitectura del mismo. Presentan mejoras en
comparacién con otros métodos de fabricacion de andamios, ya que logran controlar
la arquitectura de la matriz (tamafio, interconectividad, geometria y orientacion de los
poros) produciéndose estructuras que varian segun el material y el disefio.820

Las dimensiones y la arquitectura de los poros presentada por los andamios utilizados
en la regeneracion dsea son parametros que influyen sobre su posterior
comportamiento in vivo. Las dimensiones recomendadas para los poros se encuentran
entre los 100 y 700 um. Esto se debe a que poros con tamafios menores a los 100 ym
presentan dificultad para la regeneracion celular, y muy buenas propiedades
mecanicas. Por otro lado, poros con dimensiones superiores a los 700 um inciden en
propiedades mecanicas bajas, pero poseen excelentes condiciones para la
regeneracion celular.42t

Las tareas de disefar y fabricar un andamio empleando métodos convencionales se
pueden tornar complejas. Es por ello que el presente trabajo tiene como objetivo
disefiar andamios personalizados a partir del procesamiento de imagenes médicas
para guiar la regeneracion ésea de una mandibula con dimensiones reducidas.

METODOS

En el Centro de Neurociencias de Cuba se tomaron imagenes de Tomografia Axial
Computarizada (TAC) de la cabeza de un paciente parcialmente edéntulo, del sexo
masculino de 46 afos de edad. Las tomografias fueron obtenidas en un scanner
Siemens/Sensation Cardiac de 64 cortes de 120 kV, 173 mA. Se utilizé una tira de
imagenes de 171 cortes, con una resolucién espacial de 512 x 512 pixeles, un voxel
size de 0,947266 x 0,947266 x 0,7 mm a una intensidad de 12 bits, con un campo de
vision panoramica de 48,6 cm y un espaciado de 0,7 mm.

Para obtener el disefio del andamio personalizado se importaron las imagenes
bidimensionales de TAC al software de procesamiento de imagenes médicas Mimics
Innovation Suite 10.01 (Materialise NV, Bélgica). Posteriormente, para obtener el
diseno mecanico del andamio se utilizé el software de disefio mecanico Autodesk
Inventor Professional versién 2016 (Autodesk Inc, California, USA).
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Las imagenes de TAC importadas al software Mimics constituyen cortes en la direccidn
axial (plano XY) realizados al paciente durante la tomografia. Estos cortes permiten al
software crear una vista tridimensional a partir de combinar las imagenes
correspondientes a los planos axial, coronal y sagital.”?! Los pixeles se clasificaron a
partir de una herramienta que permite manejar la escala de grises en las TAC,
seleccionando el color correspondiente al hueso cortical adulto. A partir del proceder
antes mencionado se obtuvo el modelo tridimensional de la mandibula, asi como el
segmento mandibular con dimensiones reducidas. Por uUltimo, se exportd el modelo
creado en el software Mimics al software Autodesk Inventor 2016 en formato. ipt y se
disend el andamio.

RESULTADOS

OBTENCION DEL MODELO TRIDIMENSIONAL DE LA MANDIBULA Y SELECCION DEL
SEGMENTO MANDIBULAR ATROFIADO

Una vez importadas las imagenes bidimensionales al software Mimics se obtuvieron
las vistas sagital, coronal y axial de la mandibula atrofiada. Luego, se procedi6 a
calcular su modelo tridimensional con el objetivo de obtener el modelo inicial (Fig. 1).
Es importante sefialar que el intervalo de Hounsfield seleccionado se encuentra entre
-1024 y 2019, el cual se corresponde con la densidad del hueso cortical adulto.

Fig. 1. Imagen tridimensional abtenida en el software Mimics de la mandibula: (a) Vista
lateral izquierda, (b} Yista frontal, {c) Vista lateral derecha.

Las imagenes obtenidas en el software Mimics indican que la zona derecha de la
mandibula presenta mayor atrofia (mayores pérdidas en su altura) (Fig. 1 by ¢). Es
por ello, que se escoge dicha zona para disefiar el andamio. A partir del
procesamiento en el software Mimics del modelo tridimensional de la zona derecha de
la mandibula se obtuvo un segmento de la zona mas atrofiada de ésta (Fig. 2).

El segmento de la mandibula seleccionado presentaba 25,0 mm de alto (direccién
inciso-apical) y 40,8 mm de largo (direcciéon mesio-distal). El alto del resto de Ia
mandibula (sin atrofia) era de 34,5 mm.
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B)

Fig. 2. Diferentes vistas obtenidas en el software Mimics del
segmento mandibular atrofiado: (&) ¥ista lateral derecha, (b}
Yista frontal, {c) Vista lateral izquierda.

Modelos del andamio

En este trabajo se disefiaron cinco variantes de andamios con tres arquitecturas de
poros. Esto posibilitdé evaluar la influencia de la arquitectura y de las dimensiones de
los poros sobre el volumen ocupado por estos. Las arquitecturas de los poros
evaluadas fueron: circulares (con diametros de 250 o 500 ym, separadas entre si por
una pared de 100 ym), cuadradas (con lados de 200 o 300 um, separadas entre si
por una pared de 100 um) y hexagonales (con una longitud de sus lados de 250 pm,
separadas entre si por una pared de 100 ym) (Fig. 3).
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Fig. 3. Curva tensidn-deformacion obtenida para la fibra de
guitosana-B5A F7.
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DISCUSION

El ensamble de los andamios al segmento mandibular atrofiado muestra que estos
cubren todo el volumen éseo faltante y que no exceden las dimensiones del resto de
la mandibula (Fig. 4). Esto permite concluir que los andamios disefiados se pueden
utilizar para restituir las dimensiones del segmento mandibular objeto de estudio.

Fig. 4. Ensamblaje del segmento del maxilar con el andamio
disefiado: 4). Wista lateral exterior. B). Vista lateral interior.

El porciento del volumen de los andamios ocupado por poros en las cinco variantes
disenadas se determino a partir de los modelos obtenidos. En la figura 5 se puede
apreciar el porciento del volumen ocupado por los referidos poros. Por otro lado, es de
significar que la variante que presentdé un mayor volumen ocupado por poros fue la
gue posee una arquitectura circular con didametro de 500 um, mientras que el menor
valor de este parametro se observé en la variante con una arquitectura circular con
diametro de 250 pm.
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Fig. 5. Porciento de volumen ocupadoe por las cavidades: A).
Configuracion circular con didmetro de 250 pm. B). Configuracién
circular con diametro de 500 pm. C). Configuracién cuadrada con
longitud de lado de 200 pm. D). Configuracion cuadrada con longitud
de lado de 300 um. E). Configuracién hexagonal con longitud de lado
de 250 pm.
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CONSIDERACIONES FINALES

El mayor volumen ocupado por las cavidades del andamio, lo presentdé la variante con
arquitectura circular, con diametro de 500 ym. En cambio, el menor valor de este
parametro se observo en la variante con arquitectura circular y diametro de 250 ym.
Se demostrd que los andamios disefiados en este trabajo pueden ser utilizados para
restablecer las dimensiones del segmento mandibular estudiado.
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