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RESUMEN

Prototipaje rdpido es un conjunto de tecnologias para la reproduccioén fisica capa a capa de prototipos y piezas
personalizadas. Entre ellas, la técnica de impresion tridimensional (3DP) puede ser empleada para la
fabricacién de andamios de biomateriales usados en la ingenieria de tejidos. Dentro de las cerdmicas utilizadas
se encuentra la hidroxiapatita, principal componente inorgdnico del hueso de los vertebrados. La 3DP requiere
de un polvo y un liquido aglutinante que servird como unién entre las particulas; ademds los pardmetros de
proceso deben ser optimizados. En particular para los andamios de hidroxiapatita esas piezas deben tener una
elevada porosidad (40-80%). Esta revision bibliografica es disefiada para describir detalles de la fabricacién de
piezas bioceramicas por 3DP.
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MANUFACTURING OF HYDROXYAPATITE SCAFFOLDS BY THREE-DIMENSIONAL
PRINTING

ABSTRACT

Rapid Prototyping is a set of technologies for the physical reproduction layer by layer of prototypes and
customized parts. Among them, three-dimensional printing (3DP) can be used for the manufacture of scaffolds
of biomaterials used in tissue engineering. Within the ceramic materials hydroxyapatite, the main inorganic
component of bone of vertebrates, is commonly employed. The technique of 3DP requires a powder and a
liquid binder which serves as a bond between the particles; the process parameters must be optimized as well.
Particularly hydroxyapatite scaffolds should have high porosity (40-80%). This literature review is designed to
describe details in the manufacture of bioceramics by 3DP.
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1. INTRODUCCION

Perdida de 6rganos y tejidos, producidos como un
resultado de alguna enfermedad o resultado de un
accidente, es un problema para la salud humana, que
representd en los Estados Unidos un gasto alrededor
de $2.600 mil millones en el 2010, monto 10 veces
mayor que $256 mil millones gastados en 1980 [1].
Los tratamientos incluyen trasplantes (humanos o
xenotransplantes), reconstrucciéon quirurgica,
prétesis artificiales, dispositivos mecénicos, y en
muchos casos, terapia con medicamentos. Sin
embargo, dafios importantes en los tejidos u érganos
no podrian ser reparados, ni recuperados
satisfactoriamente usando estos métodos [2].

En 1993, Langer y Vacanti [3] definieron ingenieria
de tejidos como “Un campo interdisciplinario en
donde se aplican los principios de ciencias de
ingenieria y de la vida hacia el desarrollo de
sustitutos biolégicos que restauran, mantienen o
mejoran la funcién del tejido u drgano”. La
ingenieria de tejidos emergié como un nuevo campo
que envuelve la combinacion de células, andamios y
agentes bioactivos para fabricar nuevos tejidos
funcionales en remplazo a los tejidos damnificados
[4].

Un buen disefio tridimensional de los andamios es
uno de los pardmetros fundamentales que servird de
guia, en la formacién de nuevos tejidos. Por otro
lado, los andamios deben cumplir caracteristicas de
biocompatibilidad; interaccién superficial con las
células; control de biodegradibilidad; y adecuadas
propiedades mecdnicas [5]. Muchas técnicas han
sido  desarrolladas para fabricar andamios
tridimensionales, pero ninguna imita la estructura de
la matriz extracelular adecuadamente [6-9].

Prototipaje Répido (PR) es el nombre que recibe un
conjunto de tecnologias en la reproduccién fisica
capa a capa de prototipos y piezas personalizadas.
La reproduccién fisica capa a capa ofrece una gran
libertad de formas, dificiles o imposibles de ser
obtenidas por tecnologias industriales establecidas.
Entre ellas, la técnica de impresion tridimensional
(3D printing o 3DP) puede ser empleada para la
fabricacién de andamios, que pueden ser usados en
la ingenieria de tejidos [10].

Dentro del drea de ingenieria de tejido dseo,
generalmente se requiere un injerto o un sustituto de
hueso para ayudar o completar la reparacién de una
deficiencia esquelética debida a traumas, tumores o

desarrollo anormal, y asi restaurar la funcién normal
del tejido. Los biomateriales pueden utilizarse como
sustitutos del injerto de hueso antélogo.

Dentro de las cerdmicas utilizadas se encuentra la
hidroxiapatita (HA), Ca;o(PO4)¢(OH),, principal
componente inorgdnico del hueso de los
vertebrados; también encontrada en la dentina y el
esmalte dental, la cual puede ser obtenida
sintéticamente [11,12]. La biocompatibilidad de la
HA sintética ha sido sugerida no solo por su
composicién sino por los resultados obtenidos en su
implantacién in vivo, los cuales han demostrado
ausencia de toxicidad local o sistémica, sin provocar
inflamacioén o respuesta a un cuerpo extrafio [13,14].

La técnica de impresion tridimensional requiere de
un polvo y un liquido aglutinante que servird como
unién entre las particulas. Ademas los pardmetros de
proceso deben ser optimizados. En particular para
los andamios de hidroxiapatita esas piezas deben
tener una elevada porosidad (40-80%). Esta revisién
es disefiada para revelar detalles de la fabricacion de
piezas bioceramicas por 3DP.

2. IMPRESION TRIDIMENSIONAL

La técnica de impresion tridimensional se muestra
detalladamente en la Figura 1 [15]. En el paso 1, el
rodillo con rotacién en sentido anti-horario tiene una
direcciéon de izquierda a derecha dispersando el
polvo de la caja alimentadora llevandola hacia la
caja de construccion. En el paso 2, es creada una
fina y homogénea capa de polvo dejada por el
rodillo, en donde la cabeza de impresiéon se
posicionara. En el paso 3, la cabeza de impresion
pulveriza el liquido aglutinante en pequefas gotas
realizando la impresién de la primera capa de polvo,
generando pequefios criteres debido al impacto
balistico. Finalmente, en el paso 4, las gotas del
aglutinador humedecen las particulas adyacentes
generando una dureza local para formar pequefias
piezas sélidas. Esos pasos son repetitivos hasta la
impresién de la dltima capa de la pieza. Finalizado
el proceso de fabricacién, ocurre el pos-
procesamiento que consiste en retirar la pieza
sumergida del mar de polvo; la extraccién del polvo
excedente que no pertenece a la pieza; y la
infiltracién de una resina. El transporte de la pieza al
horno para ganar resistencia mecénica seria el paso
5. Ese ultimo procedimiento debe ser realizado
cuidadosamente para no dafar su estructura interna
0 externa.
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Figura 1. Pasos de fabricaciéon de 3DP basado en
polvo [15].

En todas las etapas descritas son necesarias
determinadas propiedades fisico-quimicas del polvo
y del liquido aglutinante, que son presentadas y
discutidas a continuacién. La fluidez del polvo se
vuelve importante en dos pasos de la fabricacién, en
el depdsito de la fina y homogénea capa de polvo y
en el retiro del polvo que no aglutiné y quedé dentro
de las cavidades de la pieza compleja (Pasos 1y 5).
En esos dos aspectos una alta fluidez es deseada.

Se sabe que la fluidez depende del tamafo y de la
morfologia de la particula: cuanto menor es el
tamafio de la particula, menor es la fluidez [16,17].
El ensayo para calcular este pardmetro es conocido
como anillo de corte, donde la fluidez se expresa por
el factor de flujo (ff). De acuerdo con la literatura
[18,19], ff es definido por una razén entre la tensién
de la consolidacién y la tensién de compresion.
Schulze et al. proponen la siguiente clasificacién
para diferentes rangos de fluidez: ff > 10: libre
fluidez, 4< ff < 10: facil fluidez, 2< ff < 4: cohesivo,
1< ff < 2: muy cohesivo, ff <1: no fluye. La Figura 2
muestra un diagrama de la posible fluidez que puede
tener un polvo.
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£ flowing very
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Major Principal Consolidation Stress gy

Figura 2. Factores de flujo del polvo [18].

Otro factor importante es la estabilidad del polvo
con el liquido aglutinante y con la reimpresion.
Como las gotas del liquido aglutinante impactan la
capa del polvo llevando una cierta energia cinética,
ellas podrian generar un disturbio negativo (paso 3).
Por otro lado, en el momento de la reimpresion
fuerzas cortantes se producirdn en la capa recién
impresa pudiendo generar un desplazamiento de los
pequefios sélidos producidos, dando como producto
final una pieza sin armonia estética. El posible dafio
balistico y los efectos negativos en la reimpresion
pueden ser reducidos aumentando las fuerzas
cohesivas en la capa de polvo; por ejemplo,
colocando una pequefia cantidad de humedad o
aumentando la densidad de empaquetamiento del
lecho de polvo. En la Figura 3 se puede mostrar la
diferencia entre un polvo sin y con fuerzas
cohesivas [20]. En el paso 4, la reactividad del polvo
con el liquido aglutinante juega un rol importante en
la fabricacién de piezas por 3DP. En el caso A, el
polvo se desagrega en mayor proporciéon al
someterse a esfuerzos por impactos; en el caso B, el
polvo con mayor cohesién causa un efecto menos
pronunciado con respecto a la desagregacion.

A)

Figura 3. Impacto balistico: (A) dentro de un polvo
suelto; (B) con un polvo con mayor fuerza cohesiva [20].

3. BIOCERAMICAS DE HIDROXIAPATITA
FABRICADAS POR 3DP

En esta revision se describen los pasos a seguir para
la fabricacién de andamios o piezas de biocerdmicas
como por ejemplo la hidroxiapatita (HA) por el
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método de 3DP y los mecanismos usados para la
unién de las particulas en la creacién de los
andamios. El uso de solventes organicos como
liquidos  aglutinantes  pueden  afectar  los
componentes plésticos de la impresora como el
cabezote de impresion o los tubos de suministro
[21,22].

Muchos investigadores han buscado los pardmetros
adecuados en la fabricacion de piezas por el método
de 3DP. Diferentes rutas de procesamiento de
andamios con HA por la técnica de prototipaje
rdpido con el equipo de 3DP han sido investigadas,
como se discute en los parrafos siguientes.

El tamafio minimo de los poros en andamios debe
ser de 100 um, debido a la migracién y transporte de
las células [23]. Sin embargo, tamafio de poros entre
300 pm a 500 um son recomendados para una buena
vascularizacion y ademds para aumentar la
formacién del hueso y de los capilares. Por lo tanto,
la medicién de los poros resulta de gran importancia
en esta drea de investigacion. Para medir los poros
son normalmente empleados el método de
Arquimedes, la intrusién de mercurio, y las técnicas
de procesamiento de imdgenes por microtomografia
computarizada por rayos X (uCT) y microscopia
electrénica de barrido (SEM, scanning electronic
microscopy) [24].

Roy et al. [22] usaron el método de fabricacién de
3DP, a partir de hidroxiapatita (HA) en polvo como
materia prima, con caracteristicas esféricas y tamafio
medio de 40 pm (Dentsply Friadent Ceramed
Dental, USA). Como liquido aglutinante se usé 25%
v/v 4cido poliacrilico (PAA; Acumer 1510, Rohm
and Haas, USA), con 0,5% v/v glicerina (EMD
Chemicals, USA) y 74,5% v/v agua purificada. En
la Figura 4 se muestran los andamios fabricados con
canales axiales y radiales. Los andamios fueron
tratados térmicamente para retirar el PAA y
sinterizados a 1400°C por 2 h. La masa media,
didmetro y altura no tuvieron cambios significativos
después de la sinterizacion. Por porosimetria por
mercurio se determind el tamafio medio (15 um) y el
volumen de los poros (45%). El andlisis de rayos X
indicé que los andamios tenfan 100% de HA, sin
fase amorfa, impurezas, o descomposicién después
de la sinterizacion.

Seitz et al. [25] usaran la técnica de 3DP para
fabricar varios tipos de andamios de HA. Los
andamios fueron sinterizados por 2 h a 1250°C. La
primera pieza fue un cilindro con didmetro de 15

mm y altura de 30 mm, fabricada para realizar
ensayos mecdanicos. La segunda pieza fue también
cilindrica didmetro de 11 mm y altura de 11,25 mm)
con canales estructurales regulares seccién cuadrada
0,75 x 0,75 mmz). Este andamio fue fabricado para
probar la habilidad del equipo en construir pequefios
canales internos. El tamafio del canal es un factor
importante en el crecimiento dseo. Canales mayores
facilitan la proliferacion de las células. Una tercera
estructura de espesor de pared de 0,4 mm fue
disefiado para testar la resolucién estructural del
proceso de impresion. Este ultimo ensayo fue
debido a que el hueso esponjoso tiene una fina
microestructura. En la Figura 5 se muestra el
cilindro sélido usado para ensayos mecdnicos; y en
la Figura 6, el andamio con canales cuadrados. El
material usado fue granulos de hidroxiapatita (HA)
con polimeros aditivos V5.2 and V12 (Friedrich-
Baur-Institut, Alemania), producidos por la técnica
de atomizado a seco. Como liquido aglutinante fue
usado Schelofix (Friedrich-Baur-Institut, Alemania)
disuelto en agua (10 y 14% en masa). La red
sinterizada de espesor de 330 + 26 pum y la
micrografia por SEM de la superficie de la parte
sinterizada es presentada en la Figura 7; y la Figura
8 muestra la estructura porosa del material. El
tamafio de los poros estd en el rango de 10 a 30 pm.
Para estudiar la nanoporosidad, Fierz et al. [26]
usaron la técnica de uCT con andamios fabricados
con la misma materia prima que Seitz et al. [25].

w2
-
==

Axial channels (1.6mm x 1.6mm) Radial channels (1.6mm x 1.0mm)

Figura 4. Andamios de HA: (A) didmetro y altura de los
andamos; (B) tamafio de los canales [22].
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Figura 5. Cilindro sé6lido de HA sinterizado para ensayos
de compresién con didmetro de 11,5 mm [25].

(A) (B)

Figura 6. Andamio sinterizado con didmetro de 7,8 mm:
(A) superior; (B) lateral. La dimensién de los canales fue
de 447 + 37 um en la direccién z, y 569 = 33 um en la
direccién x. [26]

(B) [ B S s
Figura 7. Andamio de HA hecho por 3DP: (A) Red de
espesor de 330 um. Dimensidn de la pieza 7,8 x 7,8 mm?;

(B) Imagen SEM de la superficie de la parte
sinterizada [26].

10um EWT = 20.00 kv Sigeal A = 5E2

Wh= imm

Mag= 1BHKX  Dabe 23 Joi 2004
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Figura 8. Seccion transversal de la estructura porosa de
HA sinterizada. [26]

Un estudio para optimizar el disefio de los andamios
con relacidn a la proliferaciéon de las células dentro
de la estructura interna del andamio fue realizado
por Leukers et al. [27]. El proceso de impresiéon 3D
fue realizada utilizando granulos de hidroxiapatita
(HA) con un aditivo polimérico, para mejorar la
fluidez. El liquido aglutinante usado (Schelofix)
consiste de una solucién polimérica en agua
(Instituto Friedrich-Baur, Alemania). Al tratamiento
térmico para la remocién del polimero aglutinante,
se siguid la sinterizacién a 1300°C por 2 h, para
aumento de la resistencia. En la Figura 9 se muestra
el andamio impreso con un tamafio de poros cerca a
500 um. En el mismo afio, los autores [28]
fabricaron andamios personalizados de HA, Figura
10, por la misma técnica usada anteriormente, con el
objetivo principal de evaluar la biocompatibilidad
de los andamios con pruebas in vitro.

Figura 9. Andamios de HA con canales interconectados
impreso por 3DP: (A) estructura completa; (B) detalles de
la estructura con canales interconectados con didmetro
préximo a 500 pm [27].

©2014 Universidad Simé6n Bolivar
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Figura 10. Andamio de HA después de sinterizado [28].

Prototipaje rdpido, en general, y 3DP, en especial,
permiten generar complejos andamios cerdmicos
porosos directamente del polvo. Poros con
didmetros entre 100 y 500 um son el pre-requisito
para vascularizaciéon que es la entrega de nutrientes
y oxigeno a las células, porque el transporte por
difusiéon simple es ineficiente. Para determinar la
porosidad con una alta confiabilidad, Irsen et al.
[24] utilizaron la técnica de microtomografia via
radiacion sincrotrén (SRuCT). Los granulos de
hidroxiapatita por atomizacién a seco (V12) con
tamafio medio de 52 pum fueron escogidos para este
estudio, los cuales fueron agregados con un liquido
aglutinante (Schelofix 3DP). Después de obtener los
andamios un grupo fue sinterizado a 1250°C por 3 h
y el otro grupo fue infiltrado por un cianoacrilato
(CA) grado médico (DYMAX Cure Medi 222). En
la Figura 11 se muestra el disefio en CAD, una foto
del andamio terminado, una imagen de la superficie
por SEM vy la representaciéon por la técnica de
SRuCT. El andamio consiste de una mitad sélida y
otra con canales interconectados. La parte solida
debe dar informacién acerca del micro y
nanoporosidad de los andamios.

Irsen et al. [29] modificaron un atomizador
comercial por lecho fluidizado para fabricar
granulos de HA a escala de laboratorio, a partir de
una suspensiéon acuosa del polvo. Algunas
dificultades en ese proceso se mencionan a
continuaciéon: HA para propdsito medico es muy
cara; una mdaquina necesita como minimo 500 ml; y
los productos comerciales de hidroxiapatita no son
Optimos para interaccién con el liquido aglutinante
usado por el proceso de 3DP. Como aditivos fueron
usados polietilenglicol (PEG 20.000, Merck) y un
dispersante comercial (DP75, Zschimmer &
Schwarz). La suspensién atomizada tenia (en masa):
41% HA en masa, 2% PEG 20.000 en masa y 2%

DP75 en masa. Los grdnulos atomizados
presentaron una dispersién trimodal (Q10 = 18 um,
Q50 = 69 um, Q90 = 174 um), la cual, segin Sachs
et al. [30] daria buenos resultados en la fabricacion
de andamios por la técnica de prototipaje rdpida por
3DP. La Figura 12 muestra una micrografia de los
granulos obtenidos después de la atomizacién. El
liquido aglutinante usado fue una solucién acuosa
con 5% en masa de PVA (polivinil alcohol, Mowiol,
Sigma).

Figura 11. Andamios de HA: (A) representacién por
CAD (medidas en mm); (B) después de la impresién por
3DP; (C) imagen por SEM de la superficie (vista
superior); (D) representaciéon de los datos por
SRuCT [24].

12.
atomizacion [30].

Figura Granulos de HA procesado por

Un estudio del pre-recubrimiento de la HA usando
aditivos poliméricos aglutinantes para obtener
granulos via atomizado a seco fue realizado por
Chumnanklang et al. [31]. Ese estudio fue realizado
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para variar las concentraciones del liquido
aglutinante polimérico en la mezcla (maltodextrina,
Shandong Duqui, China) con un tamafio medio de
90-100 pm. Por otro lado, la HA (Taihei, Japan)
poseia un tamafio medio de 3-5 um. En la Tabla 1 se
observan las proporciones HA/maltodextrina usadas
para esta investigacion. La mezcla fue molida por 12
h. El tamafio de las muestras fue de 80 mm x 10 mm
x 4 mm usando un espesor de 0,175 mm. Después
de acabada la impresién, las muestras fueron
dejadas por 2 h antes de ser retiradas y secadas por
24 h. Luego de retirar el polvo restante con aire
soplado, fueron llevadas a sinterizar a 1300°C por 3
h sin atmosfera controlada. Todas las formulaciones
mostradas en la Tabla 1 fueron exitosas, sin
deslizamiento entre las capas. Sin embargo, la
formulacién 1 no fue suficientemente resistente para
retirarla de la maquina de impresion. En la Tabla 2
se presentan los tamafios medios de todas las
formulaciones.

Tabla 1. Formulacién de materiales para 3DP de

HA [31].
Formulacién HA:Maltodextrina  Maltodextrina:Agua
(v/v) (v/v)
1 5,36 1,59
2 2,39 6,33
3 1,79 7,12
4 1,07 10,13
5 1,07 13,24

Tabla 2. Tamafio medio de las particulas y caracteristicas
de impresién 3D [31].

Tamaiio de la

Formulacion particula pre- Imprimible
recubierta (um)
1 38 Si
2 65 Si
3 67 Si
4 79 Si
5 83 Si

Después del pre-recubrimiento las particulas de
hidroxiapatita cambian a una morfologia esférica,
como se muestra en la Figura 13. La concentracién
de maltodextrina y la resistencia de las muestras a

verde y sinterizadas fueron incrementadas
proporcionalmente. La Figura 14 muestra detalles de
las particulas de HA después de la sinterizacion.

Figura 13. Granulos de HA después de la
atomizacion [31].

e

Figura 14. Detalles de un granulo de hidroxiapatita
después de la sinterizacién [31].

Andamios de HA con una porosidad multimodal
usada para pruebas de vascularizaciéon fueron
preparados por impresién tridimensional por Will et
al. [32]. En la construccién de los andamios fue
usada una mezcla de particulas gruesas (C, tamaifio
medio de 50 um, producto de una atomizacién) y
finas (F, tamafio medio de 4 um). En la Tabla 3 se
observa la composicion del liquido aglutinante. Se
usaron 6 concentraciones diferentes con las
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siguientes razones C/F (en masa): 85/15, 75/25,
60/40, 40/60, 25/75, 0/100. Cada una de las 6
mezclas de polvo fue homogenizada con 15% en
masa (relacionado a la cantidad total de HA) de un
polisacarido utilizado como agente aglutinante (ZP
14, Z-Corporation, USA). En la Figura 15, se
observa una micrografia por SEM del polvo
mezclado con el aglutinante. Los andamios fueron
fabricados en forma cilindrica con didmetro de 9
mm y altura de 7 mm, como muestra la Figura 16.
Para retirar el aglutinante fueron tratados
térmicamente a 600°C (1°C/min) y después
sinterizados a 1250°C (3 °C/min).

Figura 15. Mezcla molida de C/F 60/40 + 15% en masa
de aglutinante [32].

5mm

Figura 16. Andamios de HA: (A) diseiio CAD; (B)
impreso y sinterizado (CF-75/25) [32].

Las muestras producidas por Chumnanklang et al.
[31] fueron pobres en relaciéon a las propiedades
mecanicas. Por tal motivo, Suwanprateeb et al. [33]
adicionaron a las muestras una resina (bis-GMA), la
cual es un liquido de baja volatilidad que penetra a
través de la muestra, transformandola en un sélido

rigido por accién de la polimerizacion. La muestra
con la hidroxiapatita a verde designada HA-g, 80 x
10 x 4 mm’) fue impresa con una fina capa de 0,175
mm (Figura 17). Después fueron dejadas por 2 h en
la maquina y secadas por 24 h. Las muestras con
hidroxiapatita sinterizada (designada HA-s) fueron
llevadas a 1300°C por 3 h con atmosfera normal. En
la Figura 18 se muestra la comparacién de los
mddulos de flexion de las piezas formadas por 3DP.

Tabla 3. Composicién del liquido aglutinante [32].

Contenido ~ Compuesto  Observacion — Proveedor
(% en masa)
94,5 Agua 2 veces -
destilada
2,5 Glicerina  Anidro, P.A. Merck,
Alemania
1,0 Polietileno PEG 300 Sigma-
Glicol Aldrich,
Alemania
1,0 PAG éter de Propetal 160 Zschimmer
alcohol & Schwarz,
graso Alemania
0,5 Polivinil Mowiol 4-88  Specialties
alcohol Europe,
(PVA) Alemania
0,5 Sorbato de P.A. Fluka
potasio Chemie,
Suiza

Andamios personalizados fueran producidos por
3DP a partir de granulos fabricados por la empresa
Bio-cer (Bayreuth, Alemania) por atomizacién, por
Becker et al. [34]. Ademas de eso, fabricaron
andamios de HA bovino, realizando comparaciones
con ensayos in vitro y osteoinductividad. fue usado
como liquido aglutinante la dextrina (20% en masa)
y la sacarosa (2,5% en masa). El espesor de la capa
de impresion fue de 0,25 mm. Los andamios fueron
sinterizados a 1250°C por 2 h. En la Figura 19 es
mostrado el andamio con caracteristicas especiales
con un canal central grande y con poros pequefios.
La dimensi6n externa es de 12,75 x 12,75 x 24,75
mm®) con poros internos de 0,75 mm. Por otro lado,
Warnke et al. [35] usé la misma técnica para la
realizacién de andamios de HA y fosfato tricalcico
(TCP). En la Figura 20 se muestra los andamios
tridimensionales disefiados como cubos de 5 x 5 x 5
mm’ luego de terminar la impresién fueron
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esterilizados en autoclave. Szucs et al. [36] fabrico
andamios de fosfato di-calcio anhidro (DCPA) por
3DP. Para incrementar las propiedades mecdnicas y
obtener compuestos de HA y B-TCP, los andamios
fueron sinterizados.

Figura 17. Muestra de HA impregnada con bis-
GMA [33].
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Figura 18. Muestras de HA y HA-BisGMA: (A)
Comparacién del médulo de flexion, (B) Comparacion de
la resistencia a la flexion [33].

(A)

(B)
Figura 19. Andamios de HA: (A) antes
sinterizacién y (B) después de la sinterizacion [34].

de 1la
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Figura 20. Andamios fabricados por 3DP [35].

Los andamios producidos por Will et al. [32] y Seitz
et al. [25] mostraron propiedades mecdnicas bajas.
Por esa razoén, Suwanprateeb et al. [37] utiliz6 la
misma técnica de preparaciéon del polvo para
fabricar piezas, adicionando vidrio de wollastonita
para incrementar las propiedades mecdnicas. Los
materiales usados fueron HA (Taihei, Japan),
maltodextrina (Shandong Duging, China) y vidrio
de apatita/wollastonita (AW). La preparacién fue
una mezcla de HA, AW, maltodextrina (MD) y agua
en la proporcién de HA: AW y HA + AW: MD de 1
y 4 en masa, respectivamente. Darvan C
(Vanderbilt, USA) fue usado como agente
dispersante. La mezcla fue molida por 12 h y secada
mientras giraba en un plato caliente a 80°C. La
mezcla solidificada fue triturada y molida por un
molino de alta velocidad. Liquido aglutinante
basado en agua fue usado en la preparacion de los
andamios (80 x 10 x 4 mm’). En la Figura 21 se
muestra la pieza formada por 3DP.
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Figura 21. Modelos de hueso mandibular a verde y
sinterizado de HA fabricados por 3DP [37].

Suwanprateeb et al. [38] realizaron un estudio
comparativo entre las propiedades mecdnicas de
piezas formadas por 3DP, utilizando dos técnicas
diferentes para la fabricacion de los granulos de la
hidroxiapatita en polvo: atomizacién y molienda.

En la ruta de atomizacién se uso la formulacion de
Chumnanklang et al. [31]. Darvan C (Vanderbilt,
USA) fue usado como agente dispersante. La
mezcla fue molida por 12 h y secada por

300m Topm

X 2000

S-Powder

300m

M-Powder X 2000 M-Powder X 5000

(A)

atomizacién (Niro, Dinamarca) a una temperatura de
entrada de 330°C, de salida de 115°C y una presién
de 0,5 bar para conseguir granulos de HA
(designado como polvo S).

En la ruta de molienda, la mezcla de HA fue
preparada de la misma manera anterior y secada a
80°C mientras se agitaba hasta formar una mezcla
viscosa. La suspension fue transferida a una bandeja
metdlica y calentada a 50°C por 24 h, para su
posterior secado a 100°C durante 3 h. Los granulos
de la mezcla solidificada fueron triturados mediante
un molino (300 rpm, 3 min), consiguiendo granulos
de HA (designado como polvo M).

Las piezas fueron fabricadas (80 x 10 x 4 mm’) con
una capa fina de 0,1 mm de polvo. Entonces, se
sigui6 el mismo procedimiento realizado por
Suwanprateeb et al. [33]. Las Figuras 22 y 23
muestran las microestructuras de la materia prima y
de las piezas a verde y sinterizadas por las 2 rutas
usadas. Las piezas M obtuvieron mejores

propiedades mecdnicas que las S, como se observa
en la Figura 24.

£ -;"S"". RS, AT .
GOpm
Green Sample (S-Powder)

600um

Green Sample (S-Powder) x 100

600pm
Green Sample (M-Powder)

GOpm
Green Sample (M-Powder)

(B)

x 100

Figura 22. Microestructuras: (A) polvos preparados por diferentes rutas; (B) piezas a verde [38].
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Figura 23. Superficies fracturadas de las piezas sinterizadas a 1 y 5 h: (A) polvo S; (B) polvo M [38].
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Figura 24. Propiedades mecdnicas de las piezas preparadas con diferentes polvos: (A) Resistencia a la flexién y (B)

Moédulo de elasticidad [38].

Detsch et al. [39] fabricé andamios a partir de
granulos atomizados de HA y B-TCP (~100 pum)
para estudios in vitro con células osteoclésticas. La
mezcla consistia de 40-50% en masa de HA o TCP
y 2% en masa de un dispersante (copolimero de
acido acrilico). Los andamios fueron sinterizados a
1300°C por 1 h.

Por otro lado, Fielding et al. [40] realizé un dopaje
de SiO; (0,5% en masa) y ZnO (0,25% en masa) en
TCP para la fabricaciéon de andamios por 3DP. Un

aumento en la densidad media con relaciéon a TCP
puro de 90,8 para 94.1% retardd la transformacioén
de la fase P para o a temperatura de sinterizacion,
aumentando 2,5 veces la resistencia a la compresion.
Los materiales usados fueron didxido de silicio
(8105, 99%), oxido de zinc (ZnO, 99.9%) y fosfato
tricdlcico (TCP, ~550 nm). La mezcla fue
respectivamente colocada en botellas de 500 ml de
polipropileno con 150 ml de etanol y la molienda se
llevé a cabo durante 6 h a 70 rpm. Después de la
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molienda, la botella se colocé en un horno a 60°C
durante 24 h para el secado. En la Figura 25 se
observa la resistencia a la compresién de los
andamios y en la Tabla 4, el tamafno de los poros
antes y después de la sinterizacion.

®0.25% ZnO & 0.5% SiO2 Doped B-TCP W B-TCP
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Figura 25. Resistencia a la compresién de andamios
sinterizados por 3DP, puro y dopado de B-TCP. El
andlisis estadistico muestra que las diferencias son
significativas (*P << 0,05, donde n = 10) [40].

Tabla 4. Tamafio de poros de los andamios B-TCP puro e
dopado, antes y después de la sinterizacién [40].

Tamario de poros
antes de la
sinterizacion (um)

Tamario de poros después
de la sinterizacion (um)

Puro Dopado
1000 737 698
750 602 479
500 404 344

A pesar de la amplia utilizacion de andamios
porosos, su diseflo, optimizacidon de la geometria y
la evaluacién mecénica, para la integracién exitosa
en la ingenierfa de tejidos, requieren nuevos
estudios con el objetivo de optimizar pardmetros de
proceso. Algunas limitaciones de la técnica de
impresién 3D para producir andamios para la
ingenieria de tejidos estdn relacionadas con la
dificultad de controlar la geometria de los
macroporos y la falta de paralelismo entre las caras
de la pieza generada [41].

4. CONCLUSIONES

La fabricacion de andamios por la técnica de
prototipaje rdpida por impresién tridimensional
(3DP) basada en polvos de hidroxiapatita (HA) ha

sido revisada. La revisién ha seguido una forma
cronolégica que muestra cémo han sido
sucesivamente mejoradas las propiedades de piezas
biocerdmicas obtenidas por ese método, en especial
a partir de HA. El uso de un atomizador a seco para
generar particulas con geometria redonda a partir del
polvo juega un papel importante en la creacién de
los andamios. Esa modificacién en la morfologia
varia Optimamente las propiedades mecdnicas,
fisicas, y bioldgicas. Los andamios creados por 3DP
traen muchos desafios en diferentes campos de
investigaciéon. La colaboracién de ingenieros,
fisicos, y bidlogos es de suma importancia en el
entendimiento de la interaccién tejido/material. En
los dltimos afios el uso de nanoparticulas es cada
vez mds frecuente y ha llevado a resultados muy
alentadores, haciendo pensar que hay una gran area
por investigar con materiales y procesos aun maés
complejos.
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