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Il CONGRESO DE INGENIERIA DE TEJIDOS Y MEDICINA REGENERATIVA
IIl CONGRESS OF TISSUE ENGINEERING AND REGENERATIVE MEDICINE

Caroline Weinstein-Oppenheimer y Cristian Acevedo Gutiérrez

El Congreso de Ingenieria de Tejidos y Medicina Regenerativa
(ITMR) es un encuentro bianual que busca reunir a la comunidad
cientifica e instituciones pUblicas y privadas en torno a las tema-
ticas de ingenieria de tejidos, biomateriales, medicina regenera-
tiva, nanobiotecnologia, biomedicina, fisica médica y biotecno-
logia. Su primera version, dirigida por el Dr Cristian Covarrubias,
ocurre en 2017 como una iniciativa asociada al proyecto U-Redes
Nanotecnologias para Aplicaciones Biomédicas (NanoBiot-Mat),
el programa U-Redes y la Vicerrectoria de Investigacion y Desa-
rrollo de la Universidad de Chile. Su segunda version, también
dirigida por el Dr Covarrubias, debio posponerse al 2021 por ra-
zones socio politicas y sanitarias. En esta ocasion se debid efec-
tuar en modalidad virtual y se acordd que la siguiente version,
correspondiente al lll Congreso ITMR, seria organizada en forma
conjunta por las Universidades Técnica Federico Santa Maria y
la Universidad de Valparaiso en 2023. De esta manera, este IlI
ITMR fue organizado por el Centro Cientifico Tecnoldgico de Val-
paraiso (CCTVal), en colaboracion con el Centro de Biotecnologia
Dr. Daniel Alcalay Lowitt, ambos pertenecientes a la Universidad
Técnica Federico Santa Maria y la Escuela de Quimica y Farma-
cia de la Facultad de Farmacia de la Universidad de Valparaiso.

En este nimero especial de la Revista Ars Medica, se publican los
resimenes de este encuentro cientifico que tuvo como sede el
campus central de la Universidad Técnica Federico Santa Maria.
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El foco de este encuentro cientifico es por una parte la medi-
cina regenerativa que engloba a la ingenieria de tejidos, la
terapia celular, la terapia génica, la aplicacion de factores de
crecimiento para la reparacion de tejidos y 6rganos a través de
la comprension de los procesos biologicos y de los mecanismos
de regeneracion naturales presentes en el organismo. Por su
parte, la ingenieria de tejidos es una rama de la biotecnolo-
gia que busca la creacion de tejidos funcionales para reempla-
zar, mantener o mejorar la funcion de los tejidos a través de
la combinacion de células, andamios constituidos por bioma-
teriales de soporte y sustancias bioactivas. Este encuentro se
convirtié en una oportunidad para fomentar el dialogo y la co-
laboracion entre los participantes en torno a los avances globa-
les en ciencia y tecnologia que definiran las terapias del futu-
ro, contribuyendo a mejorar la calidad de vida de la poblacion.

Este congreso se realizo entre el 24 y 25 de octubre en 2023.
El primer dia se presento la conferencia del Dr Jonny J. Blaker,
director del area de investigacion de Materiales Biomédicos
de Royce, profesor titular en la Universidad de Manchester, ti-
tulada:”Hierarchical constructs for Tissue Regeneration with
Bioactive Guidance Cues”. Entre otros, el entregd informa-
cion relativa a la tecnologia de “hilado por vacio” y “electro-
hilado en doble capa”. El orador, también destaco la relevan-
cia de evaluar las propiedades eléctricas de los materiales.

A continuacion, la Dra Caroline Weinstein Oppenheimer, profeso-
ra titular de la Escuela de Quimica y Farmacia en la Universidad
de Valparaiso, modero la mesa redonda: “Mujeres lideres en in-
genieria de tejidos”, auspiciada por el proyecto Ines Género de
la Universidad de Valparaiso. Las participantes, intercalaron en
sus presentaciones cientificas, las anécdotas asociadas al desa-
fio que enfrentan las mujeres en ciencia, especialmente cuando
son madres. Participaron la Dra Francisca Acevedo Canala Echa-
varria, directora el Laboratorio de Bioproductos Farmacéuticos
y Cosméticos del Centro de Excelencia en Medicina Traslacional
de la Facultad de Medicina de la Universidad de la Frontera,
quien describid sus éxitos en el desarrollo de Ulmoplus™ y SafOss
plus™ productos destinados al tratamiento de lesiones cutaneas
y Oseas, respectivamente. Luego, la Dra Tania Bahamondez di-
rectora del laboratorio de Farmacotecnia Microbiana y del Centro
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de Investigacion Farmacopea Chilena, en la Universidad de Val-
paraiso, expuso sobre el rol de las biopeliculas en la cronicidad
de las heridas y de los avances de sus investigaciones que apun-
tan a su control mediante el desarrollo de matrices poliméricas
que contienen extracto estandarizado de matico (BG-126). Fi-
nalmente, la Dra Verdnica Palma, directora del Laboratorio de
Células Troncales y Biologia del Desarrollo, de la Universidad de
Chile, quien enriqueci6 la jornada a través de la presentacion
de una linea de tiempo que reflejo su experiencia de casi quince
anos en proyectos aplicados, de innovacion y emprendimiento.

La siguiente jornada estuvo a cargo de los investigadores del
Center of Interventional Medicine for Precision and Advanced
Cellular Therapy (IMPACT) y consistid en cuatro presentacio-
nes. La primera fue dictada por el Dr Humberto Palza, quien
ademas es profesor asociado del Departamento de Ingenieria
Quimica, Biotecnologia y Materiales de la Facultad de Ciencias
Fisicas y Matematicas de la Universidad de Chile. Su charla se
titulo: ”Polimeros inteligentes e impresion 3D para ingenieria de
tejidos”, en que expuso acerca de andamios biocompatibles, ob-
tenidos por impresion 3D que destacan por sus propiedades elec-
tro y fotoactivas. Le siguid el Dr Nelson Osses, profesor titular
del Instituto de Quimica de la Pontifica Universidad Catélica de
Valparaiso. El titulo de su conferencia fue “Optimizando la ex-
pansion y funcionalidad de productos terapéuticos basados en
células mesenquimales estromales (MSCs)”, entregando valiosa
informacion acerca del aporte del quitosano como biomaterial
para regeneracion 6sea y de los desafios prevalentes para la es-
tandarizacion del componente celular. Luego, el Dr Luis Alber-
to Cordova prosigui6 con el espacio dedicado a IMPACT con la
conferencia:”Oportunidades clinicas para regenerar el esquele-
to maxilofacial”. El Dr Cordova es profesor asociado de Cirugia
Maxilofacial de la Facultad de Odontologia de la Universidad de
Chile y analizo estrategias para modular la respuesta inmune para
promover la regeneracion 6sea segln la edad y condicion de los
pacientes. Cerr6 el ciclo de conferencias IMPACT, el Dr. Juan
Pablo Acevedo, profesor asociado de la Universidad de Los An-
des, con la conferencia:”Biomanufactura aditiva y sus desafios
para el reemplazo de tejidos en medicina regenerativa”. El Dr.
Acevedo mostré dos tecnologias que permiten la elaboracion de
constructos para la regeneracion tisular, uno basado en la impre-
sion 3D con multiples materiales y el otro basado en la interca-
lacion concéntrica de biomatrices celularizadas con nanofibras.

EL 25 de octubre la jornada comenz6 con la charla del Dr San-
tiago Orrego, profesor asistente del Departamento de Ciencias
de la Salud Bucal y Bioingenieria de la Universidad de Temple,
en EE.UU. Su presentacion que llevo por titulo: ““Smart dental
biomaterials: “From antibacterial therapies to tissue regenera-
tion”, se centrd en sus recientes avances en el desarrollo de un
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biomaterial compuesto que exhibe propiedades regenerativas y
antimicrobianas que se esta trasladando al uso clinico en pato-
logias orales, tales como enfermedad periodontal, estomatitis y
caries. La Dra Nayeli Gutierrez, investigadora adscrita al Cen-
tro de Investigacion Cientifica de Yucatan, México, presento la
conferencia titulada:”Matrices poliméricas a base de colagena
marina en la ingenieria de tejidos”, en que describi6 el desarro-
llo de matrices poliméricas cuyas caracteristicas fisicoquimicas
y mecanicas son comparables a la estructura de la piel, eviden-
cias compatibilidad con fibroblastos dérmicos y que exhibieron
potencial para tratamiento de heridas dérmicas infectadas. El
programa continué con la mesa redonda titulada:” “Innovacion
en Dispositivos Tecnologicos para Ingenieria de Tejidos”, modera-
da por el Dr Cristian Acevedo, investigador titular del Centro de
Biotecnologia Dr. Daniel Alcalay Lowitt (CBDAL) de la Universidad
Técnica Federico Santa Maria, investigador asociado del Centro
Cientifico Tecnoldgico de Valparaiso (CCTVal), y académico del
Departamento de Fisica de esta Casa de Estudios. Los panelistas
fueron el Dr Rodrigo Céspedes, médico cirujano de la Universidad
de la Frontera y otorrinolaringélogo por la Universidad Autonoma
de Barcelona; el Dr Yusser Olguin, quimico farmacéutico de la
Universidad de Valparaiso, doctorado en Biotecnologia por la USM
e integrante de Centro Cientifico Tecnoldgico de Valparaiso (CC-
TVal) y académico de la Universidad Técnica Federico Santa Ma-
ria; el profesor Tomas Corrales, licenciado y magister en fisica de
la Pontificia Universidad Catolica de Chile, doctorado en la Uni-
versidad Johannes Gutenberg Mainz, de Alemania, y actualmente
académico del departamento de fisica de la Universidad Técnica
Federico Santa Maria y el Doctor Juan Carlos Forero, quien se
doctoré en el programa conjunto en Biotecnologia de las Uni-
versidades Técnica Federico Santa Maria y Pontificia Universidad
Catdlica de Valparaiso, actualmente profesor de la Universidad
Vina del Mar. En esta actividad se discutié como los enfoques
multidisciplinarios han permitido desarrollos de dispositivos como
los implantes cocleares que han evolucionado desde principios de
la década de 1970 y que actualmente se encuentran en uso en la
clinica mejorando la calidad de vida de los pacientes, mientras
que otros desarrollos como biomateriales basados en metodo-
logias que aplican principios de la fisica como el electrohilado
que permite obtener matrices poliméricas con diferentes com-
posiciones y propiedades biomiméticas con el fin de favorecer la
manufactura de variados tipos celulares con fines de obtencion
de productos para la regeneracion tisular. También se discutio
el concepto de “organ on a chip” como un potente modelo de
estudio que permite la evaluacion de nuevas estrategias para in-
genieria de tejidos y medicina regenerativa.
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En el siguiente periodo de la Jornada, el director del Centro In-
terdisciplimario de Neurociencia de Valparaiso (CINV) y del Insti-
tuto de Neurociencia de la Universidad de Valparaiso, Dr Agustin
Martinez presentoé la conferencia titulada:” Hemicanales como
blancos farmacologicos para la reparacion de heridas”, en que
nos develo el rol de Panexina 1 como un novedoso blanco tera-
péutico para el tratamiento de heridas crénicas. Luego, el pro-
grama prosigui6 con la presentacion del Dr Sebastian San Martin,
investigador titular del Centro de Investigaciones Biomédicas, de
la Escuela de Medicina, de la Facultad de Medicina y Director del
Doctorado en Ciencias e Ingenieria para la Salud de la Universidad
de Valparaiso, con la presentacion: “Perspectivas presentes y
futuras en el uso de tejidos con propiedades terapéuticas”. En
esta conferencia, el Dr San Martin nos informd sobre las propie-
dades de la membrana amnidtica como un tejido que sirve de
base para el desarrollo de soluciones para patologias oftalmo-
logicas y dermatologicas. El evento finalizé con la conferencia
del Dr. Roberto Andresen Eguiluz, profesor del Departamento de
Ciencia e Ingenieria en Materiales de la Universidad de California
Merced, ingeniero mecanico de la Universidad Nacional Autonoma
de México y doctor en Ciencia en Materiales de la Universidad
de Cornell, EEUU. Su conferencia se tituld: “Biofisica con enfo-
que en modelado de articulaciones sinoviales” y ensefid sobre
el papel de glicosaminoglicanos y glicoproteinas sobre las pro-
piedades de nanoparticulas conformadas por liquido sinovial.

Queremos destacar dos momentos muy especiales que sucedie-
ron durante el Congreso, primero las palabras del Dr. Cristian Co-
varrubias (past president ITMR), en la jornada de apertura, de
quien estamos profundamente agradecidos por haber iniciado
este proceso que une a la comunidad de Ingenieria de Tejidos, y
también destacar el emotivo homenaje al Profesor Donald Brown
(Q.E.P.D.) en la ceremonia de cierre, por su gran contribucion a
la creacion de esta area, cuando recién se introdujo en el pais.

<\
(

A

Prof. Cristian Covarrubias
Past president ITMR

Prof. Donald Brown
(Q.E.P.D)
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A continuacion, le invitamos a revisar en primera
instancia los resumenes de las ponencias presentadas
y luego los resimenes de los trabajos de investigacion
seleccionados para su presentacion en modalidad poster.
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RESUMENES MESAS REDONDAS Y CONFERENCIAS PLENARIAS

Mesa redonda: “Mujeres lideres en ingenieria de tejidos”

Caroline Weinstein-Oppenheimer (1,2), Francisca Acevedo (3),
Verénica Palma (4) y Tania Bahamondez-Canas (1,2)

1. Escuela de Quimica y Farmacia, Facultad de Farmacia,
Universidad de Valparaiso.

2. Centro de Investigacion Farmacopea Chilena, Universidad de
Valparaiso.

3. Laboratorio de Bioproductos Farmacéuticos y Cosméticos,
Centro de Excelencia en Medicina Traslacional, Facultad de
Medicina, Universidad de La Frontera.

Las primeras cientificas que abrieron los espacios para que las
mujeres pudieran aportar al desarrollo de las ciencias libraron
una dura batalla. Actualmente el escenario ha mejorado, pero
no significa que sea facil alcanzar posiciones de liderazgo.
A propésito de esta reunién, el proyecto INES Género de la
Universidad de Valparaiso ha brindado un espacio para que tres
mujeres presenten sus lineas de investigacion y logros vy, en
paralelo, compartan los desafios que enfrentaron por ser mujeres.

Francisca Acevedo: ha desarrollado y evaluado a través de
fondos concursables externos, productos de ingenieria de
tejidos para el tratamiento de Ulceras cutaneas y patologias
orales, con énfasis en la utilizacion de productos naturales y
en el desarrollo de matrices innovadoras usando la tecnologia
de electrohilado. Fue la creadora de la carrera de Quimica y
Farmacia de la Universidad de la Frontera. Madre de 2 hijos.

Veronica Palma: Académica, Profesora titular, fue directora por
dos periodos consecutivos y actualmente es subdirectora del
Departamento de Biologia de la Facultad de Ciencias. La biologia de
las células madre/troncales es el foco principal de su laboratorio,
tanto en el desarrollo normal como en la enfermedad. Desentranar
como las vias de senalizacion y los genes controlan el nimero
y el destino de las células madre es clave para comprender el
desarrollo y la funcion homeostatica, pero también es importante
para comprender el origen de enfermedades y la reparacion de
tejidos. Directora cientifica y co-founder de CellTech4U SpA, un
emprendimiento universitario (spin-off) que se gesto fruto de
la investigacion basica-aplicada en el campo de células madre
y su potencial uso terapéutico/cosmético. Madre de 2 hijas.
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Tania Bahamondez: Su area de investigacion se encuentra en
el desarrollo de novedosas formulaciones para la prevencion
y tratamiento de infecciones causadas por biopeliculas
bacterianas. En sus proyectos recientes ha desarrollado matrices
poliméricas que incorporan principios activos principalmente
de origen natural para el tratamiento de Ulceras de la piel,
orientado su funcionalidad hacia el control microbiolédgico
de las heridas y prevenir la formacién de biopeliculas como
estrategia para reducir su cronicidad. Es investigadora
responsable del Laboratorio de Farmacotecnia Antimicrobiana
(LADEFAM) establecido por el proyecto PAlI 77190010 (2019) y
FONDECYT de Iniciacion en Investigacion 11190348 (2019). Es
la directora del Centro de Investigacion Farmacopea Chilena
(CIFAR) de la Universidad de Valparaiso. Es madre de una hija.

Conclusion:

Tenemos la conviccidon de que vivimos un punto de inflexion en
que enfrentamos la oportunidad y el desafio de demostrar que
somos capaces de ser lideres cientificas compatibilizando este
quehacer laboral con nuestro entorno social.

Agradecimientos: proyecto InES Género Universidad de Valparaiso
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Polimeros inteligentes e Impresién 3D para ingenieria de
tejidos

Humberto Palza (1,2), Juan Pablo Acevedo (2,3), Francisco
Fernandez (1,2), Felipe Olate-Molla (1,2), Constanza Cohens
(1,2), Francesca Sepulveda (1,2)

1. Departamento de Ingenieria Quimica, Biotecnologia y
Materiales, Facultad de Ciencias Fisicas y Matematicas,
Universidad de Chile

2. IMPACT, Center of Interventional Medicine for Precision and
Advanced Cellular Therapy, Santiago, Chile

3. Centro de Investigacion Biomédica, Facultad de Medicina,
Universidad de los Andes, Santiago, Chile.

Introduccion:

La ingenieria de tejidos necesita andamios tridimensionales
con morfologias y estructuras especificas que permitan la
proliferacion y diferenciacion celular. Recientemente, se ha
estudiado el uso de polimeros inteligentes que generan una
respuesta bioactiva frente a un estimulo externo. Dentro de los
diferentes polimeros inteligentes, destacan los electroactivos
dado que los campos eléctricos logran la estimulacion celular,
y los fotoactivos que frente a un estimulo de luz infrarroja (NIR)
logran generar especies reactivas de oxigeno (ROS). El desafio
actual es lograr que estos polimeros inteligentes puedan ser
impresos en 3D para tener un control de la geometria del andamio.

Objetivos:

Estudiar la bioactividad celular de andamios impresos
en 3D utilizando polimeros inteligentes electroactivos
de poliuretano termoplastico (TPU) o policaprolactona

(PCL)
de hidrogeles

con nanoesferas de polipirrol
doble red con

(PPy),
nanoparticulas

y fotoactivos
de MoS2.

Métodos:

Se utiliza poliuretano termoplastico (Lubrizol) y policaprolactona
(Sigma Aldrich). Sobre estos filamentos se hace un recubrimiento
in-situ de PPy polimerizando pirrol. Se preparan hidrogeles de doble
red entrecruzando quimicamente quitosano (CS) y térmicamente
polivinilalcohol (PVA), con diferentes concentraciones de MoS2.
La caracterizacion celular fue evaluada utilizando células madres
de cordon umbilical (UC-MSCs).

Resultados:

Figura 1a muestra un ejemplo de un filamento de PCL recubierto
in-situ con PPy, donde se aprecia una nano-estructura homogénea
de PPy. El recubrimiento de PPy permite generar conductividades
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eléctricas del orden de 10-2 S/m, valor superior a otros métodos.
Respecto a su bioactividad, nuestros resultados muestran que
la presencia del recubrimiento electroactivo no disminuye la
proliferacion celular, sino que a largos tiempos la aumenta, sobre
todo cuando se utiliza gelatina como biomolécula complementaria
en el recubrimiento (Figura 1b). Por otro lado, los hidrogeles de
doble red CS/PVA presentan una mejora de mas de 100% en la
rigidez respecto a sus hidrogeles puros, especialmente cuando
estan liofilizados. La presencia de MoS2 aumenta la capacidad
de absorcion de NIR de estos hidrogeles entregandole ademas
la capacidad de auto-reparacion, haciéndolos idoneos para
aplicaciones en tejidos dinamicos, por ejemplo cardiaco.
Estos hidrogeles presentan excelente proliferacion celular.

Conclusiones:

Es posible generar materiales electroactivos impresos
mediante el recubrimiento in-situ de PPy sobre TPU and PCL,
y fotoactivos mediante la adicion de MoS2 en hidrogeles CS/
PVA de doble red. Estos polimeros inteligentes presentan buena
bioactividad. De esta manera, mediante estimulos eléctricos
y/o de NIR serd posible mejorar su bioactividad celular.

Financiamiento ANID—Basal funding for Scientifc and
Technological Center of Excellence, IMPACT, #FB210024.

Figura 1. Microscopia electrénica de barrido (SEM) de: 1) un
filamento de PCL recubierto con PPy; y 2) células interactuando
con el filamento.
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Optimizando la expansiéon y funcionalidad de productos
terapéuticos basados en células mesenquimales estromales

Nelson Osses (1), Juan Carlos Forero (2), Alejandra Arancibia (3),
Paloma Fuentes (3), Ziomara Gerdtzen(4), Claudia Altamirano(3)

1. Instituto de Quimica, Facultad de Ciencias, Pontificia
Universidad Catolica de Valparaiso, Valparaiso, Chile.

2. Escuela de Ciencias de la Salud, Universidad de Vina del Mar,
Vina del Mar, Chile.

3. Escuela de Ingenieria Bioquimica, Facultad de Ingenieria,
Pontificia Universidad Catolica de Valparaiso, Valparaiso, Chile.

4, Departamento de Ingenieria Quimica, Biotecnologia y
Materiales, Facultad de Ciencias Fisicas y Matematicas,
Universidad de Chile, Santiago, Chile.

Introduccion: La ingenieria de tejido 6seo tiene como propé-
sito apoyar el proceso de regeneracion del tejido en un sitio
de defecto. El paradigma, o modelo, consiste en el uso de un
biomaterial biocompatible, biodegradable, que pueda ser sus-
tituido por el tejido natural. El biomaterial debe promover el
crecimiento de tejido 6seo nuevo guiando activamente eventos
celulares como adhesion, proliferacion y diferenciacion. Para
ello, el biomaterial es combinado con otros componentes mejo-
rando sus propiedades quimicas o fisicas. Ademas, se suplementa
con moléculas biolégicamente activas, como factores de diferen-
ciacion y con células madre/mesenquimales estromales (MSCs).

Objetivos: Evidenciar que uno de los principales desafios en el pa-
radigma de la ingenieria de tejido 6seo es optimizar la expansion
y funcionalidad de MSCs para logra una efectividad terapéutica.
Métodos: Utilizando informacion propia y de la literatura se
muestra evidencia del funcionamiento del paradigma de in-
genieria de tejido 6seo en modelos murinos (biomaterial/in-
corporacion de biomiméticos/moléculas bioactivas/MSCs). Se
revisa el efecto del envejecimiento durante la expansion in
vitro de MSCs murinas y como esto puede afectar su funciona-
lidad. Finalmente se entregan consideraciones para estable-
cer estrategias racionales y sistematicas del cultivo de MSCs.

Resultados: Trabajos propios y de la literatura muestran la exi-
tosa preparacion de biomateriales a base de quitosano para su
potencial aplicacion en ingenieria de tejido 6seo. Este biopoli-
mero, biocompatible y biodegradable, combinado con nanopar-
ticulas, adquiere caracteristicas biomiméticas del tejido 6seo.
La adicion del factor osteogénico BMP-2 en el polimero induce
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la diferenciacion de MSCs y la formacion de hueso in vivo en un
modelo murino de defecto de tamaiio critico. Sin embargo, no
se observa una efectividad terapéutica total. Entre los compo-
nentes del paradigma utilizado en regeneracion 6sea, el menos
controlado son las MSCs. En efecto, la expansion de MSCs durante
varios pasajes se correlaciona con una mayor senescencia celular,
una mayor tasa de generacion de ROS, una menor proliferacion
y menor diferenciacion osteogénica. Estrés oxidativo inducido
produce efectos similares a los observados durante expansion
prolongada. Esta condicion de senescencia inducida produce ade-
mas cambios en los niveles de receptores para BMP-2 en MSCs.

Conclusion: Los estudios indican que para una exitosa in-
genieria de tejido oOseo se requiere establecer estrate-
gias racionales y sistematicas de cultivos de MSCs a fin
de optimizar su expansion y efectividad terapéutica.

Financiamiento: Basal para Centros Cientificos y Tecnologicos de
Excelencia - ANID (IMPACT #FB210024)

Oportunidades Clinicas Para Regenerar El Esqueleto
Maxilofacial

Luis A. Cordova (1,2), David Gonzalez (3), Vicente Torres (4)

1. Departamento de Cirugia Maxilofacial, Facultad de
Odontologia, Universidad de Chile, IMPACT.

2. Hospital San José, Santiago.

3. Programa de Doctorado en Ciencias Odontoldgicas, Facultad
de Odontologia, Universidad de Chile.

4. Instituto de Ciencias Odontolégicas, Facultad de Odontologia,
Universidad de Chile.

La medicina regenerativa es un enfoque terapéutico que busca el
“regrow” de tejidos/organos. La MR utiliza tecnologias con base
bioldgica que recapitulan fendmenos celulares/moleculares. Es-
pecificamente, el hueso ofrece oportunidades bioldgicas Unicas
para ser regenerado. El objeto de esta conferencia es destacar si-
tuaciones clinicas que permiten utilizar un enfoque regenerativo
en el esqueleto 6seo maxilofacial. A nivel celular, la generacion y
mantencion de la masa 6sea depende del dptimo funcionamiento
del ciclo de remodelacion ésea, un fendmeno secuencial y al-
tamente regulado que ocurre en la unidad de 6sea multicelular
(UOM). UOM esta constituida por células dseas que resorben el
hueso (osteoclastos), otras que forman el hueso (osteoblastos) y
células de la respuesta inmune (macrofagos). El funcionamien-
to de UOM se ve afectado por condiciones fisioldgicas y fisiopa-
tologicas, entre otras, la edad.De esta manera, las estrategias
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regenerativas en pacientes pediatricos incluyen la preservacion
del periostio y utilizar matrices osteo-conductoras que permitan
recapitular la osteogenesis. Por el contario, en tercera edad, las
estrategias regenerativas deben compensar el ralenti del ciclo
de remodelacion 6sea por los cambios endocrinos, la disminuida
capacidad d formacion de matriz 6sea por osteoblastos, el pre-
dominio de la resorcion por sobre la formacion, y la inflamacion
endogena. Finalmente, en la etapa adulta, el ciclo de remodela-
cion 6sea se encuentran etapa de quiescencia, donde se requiere
una alta capacidad reactiva ante estimulos agudos como frac-
turas, osteotomias, etc. Ademas, existen situaciones que perpe-
than estados inflamatorios cronicos por persistencia de agentes
infecciones, osteosintesis o implantes que mantienen a la UOM
en un desequilibrio constante entre perdida dsea inflamatoria y
formacion de hueso ectdpico. El rol de la inflamacion y la res-
puesta inmune es clave para comprender su efecto dual, pro-re-
generativo cuando es inflamacion transitoria o deletéreo cuando
se hace cronico. La estrategia regenerativa en estos casos implica
“activar” los tejidos quiescentes mediante concentrados de me-
dula 6sea con o sin estimulos mecanicos externos, uso de osteo-
sintesis para estabilizar y el uso de inductores de osteogénesis. En
esta conferencia presentamos datos experimentales sobre como
la respuesta inmune afecta la formacion 6sea. Ademas, el desa-
rrollo de terapias experimentales que favorecen la formacion de
hueso mediante RNA de interferencia, manipulacion de monoci-
to-macrofagos y proteina regenerativa. Finalmente, presentamos
caso clinico donde optimizamos el uso de productos regenerativos
para un defecto maxilofacial congénito.

Biomanufactura Aditiva y sus Desafios para el Reemplazo de
Tejidos en Medicina Regenerativa

Juan Pablo Acevedo (1, 2, 3)

1. Universidad de los Andes, Chile, Centro de Investigacion e
Innovacion Biomédica (CIIB)

2. Cells for Cells and REGENERO, The Chilean Consortium for
Regenerative Medicine, Santiago, Chile.

3. IMPACT, Center of Interventional Medicine for Precision and
Advanced Cellular Therapy, Santiago, Chile.

Introduccion: Las terapias regenerativas para la reparacion de
tejidos u drganos que plantean la implantacion de tejidos in-
genierizados y/o biomanufacturados como estrategia princi-
pal, deben resolver una serie de desafios técnicos antes de
ser consideradas como soluciones viables para el tratamiento
de pacientes. Algunos de estos desafios incluyen: capacidades
tecnoldgicas para la biomanufactura personalizada y mejo-
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ras en resolucion, tiempo de fabricacion, preparacion y adap-
tacion de los constructos para su implantacion, propiedades
biomecanicas, irrigacion y oxigenacion de los tejidos bioma-
nufacturados o implantados, remodelacion hacia tejidos fun-
cionales, fuentes celulares y especificaciones regulatorias.

Objetivo: Como equipo de investigacion nos propusimos im-
plementar diversas estrategias de biomanufactura y disefio
de biomateriales o compositos, para abordar principalmen-
te los desafios de personalizacion, resolucion, fabricacion
rapida y propiedades biomecanicas que habiliten implan-
tacion inmediata de los constructos bioingenierizados.

Métodos: Dos metodologias de biomanufactura han sido utilizadas
en el laboratorio, bioimpresion 3D de alta resolucion y multima-
teriales, y una nueva tecnologia original de manufactura aditiva
para la biofabricacion rapida y personalizada. La primera tecno-
logia se enfoca en las capacidades de resolucion y complejidad de
los constructos que impresoras 3D industriales tendria en la ac-
tualidad, mientras que la segunda en las capacidades de bioma-
nufactura de tejidos planos con biomecanica natural lista para su
implantacion y que deriva de la intercalacion concéntrica de bio-
matrices celularizadas con nanofibras. El componente principal
facilitador de la primera es el uso de una biotinta formulada en
base a colageno de salmon y que logra cumplir con las propiedades
fisicas y de reactividad a induccion luminosa estrictamente exigi-
do por estas impresoras 3D. En cuanto a la segunda tecnologia, el
componente clave es la combinacion de procesos de inmersion/
polimerizacion de moldes en soluciones poliméricas con la depo-
sicion de nanofibras utilizando la técnica de “solution blow spin-
ning”, la cual no requiere de la intervencion de campos eléctricos.

Resultados: Mediante la utilizacion de estas tecnologias de manu-
factura y estos componentes tecnoldgicos clave, el laboratorio de
biomanufactura e ingenieria de tejidos de la Universidad de los An-
des ha logrado la implementacion de un sistema de bioimpresion
3D multimaterial y celularizado de alta resolucion, la fabricacion y
validacion animal de tejidos vasculares y el desarrollo de un nuevo
sistema para la restauracion artroscopica de lesiones de cartilago.

Conclusiones: Las estrategias abordadas por el grupo de inves-
tigacion y sus resultados demuestran la factibilidad de resolver
algunos de los principales desafios que han dificultado la apertura
de la ingenieria de tejidos hacia solucion terapéutica efectivas.
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Biomateriales Dentales Inteligentes: de Terapias antibacteria-
nas a regeneracion de tejidos

Santiago Orrego (1,2)

1. Department of Oral Health Sciences, Temple University.
Philadelphia, PA. USA

2. Bioengineering Department, Temple University. Philadelphia,
PA. USA

Los biomateriales inteligentes (es decir, dirigidos, sensibles a es-
timulos, bioactivos, auténomos) son aquellos que cambian una o
mas de sus propiedades en respuesta a un estimulo. Estos siste-
mas de biomateriales ofrecen una mayor eficacia al tiempo que
disminuyen la toxicidad y otros efectos adversos, como la resis-
tencia a los medicamentos. El exitoso desarrollo de estas tec-
nologias podria llevar a la mejora de la salud en general y a la
reduccion de los costos médicos asociados a las enfermedades.
En esta charla, presentaré nuestros avances recientes en el desa-
rrollo de diferentes biomateriales dentales inteligentes con fasci-
nantes multifuncionalidades. Especificamente, describiré nuestro
nuevo composite dental con funcionalidades duales, que incluyen
propiedades antimicrobianas y regeneracion de tejidos. Ademas,
presentaré nuestro biomaterial que imita la capacidad de los hue-
sos para auto-adaptarse en respuesta a una carga externa.

Matrices poliméricas a base de colagena marina en la ingenie-
ria de tejidos

Nayeli Rodriguez Fuentes (1), Maria Ileana Leon Campos (2),
Emma Gabriela Antonio Marcos (1), Wilberth Antonio Herrera-Kao
(1), José Manuel Cervantes Uc (1), JesUs Alejandro Claudio Rizo
(2)

1. Laboratorio de Biomateriales, Centro de Investigacion
Cientifica de Yucatan, Mérida, Yucatan, México.

2. Facultad de Ciencias Quimicas, Universidad Autonoma de
Coahuila, Saltillo, Coahuila, México.

Introduccion: La colagena (CLG) es un recurso ampliamente utili-
zado en la ingenieria de tejidos debido a que ofrece la posibilidad
de reproducir la matriz extracelular (MEC) de diversos tejidos,
principalmente blandos como la piel. En este sentido, CLGs de
fuentes terrestres (bovina, porcina, equina) han sido utilizadas
para generar matrices poliméricas con aplicaciones biomédicas,
sin embargo, la CLG marina ha sido escasamente estudiada, pese a
sus excelentes propiedades fisicoquimicas, mecanicasy biologicas.
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Objetivo: Elaborar matrices poliméricas a partir de CLG provenien-
te de recursos marinos abundantes en la peninsula de Yucatan y
evaluar su potencial aplicacion en la ingenieria del tejido dérmico.

Métodos: A partir de CLG extraida de desechos pesqueros, se ela-
boraron matrices acelulares, nanoparticuladas (NPs) y en estado
hidrogel, mediante técnicas de descelularizacion, desolvatacion
de un solo paso y reticulacion quimica con prepolimeros de poliu-
retano, respectivamente. Las matrices obtenidas se caracteriza-
ron fisicoquimicamente mediante FTIR, DSC, TGA, WAXS. Por otro
lado, las cinéticas de hinchamiento y degradacion de los hidro-
geles fueron evaluadas. Adicionalmente, se realizo la evaluacion
bioldgica y antimicrobiana de las matrices poliméricas, a través
de pruebas de citotoxicidad en cultivos de fibroblastos dérmi-
cos e inhibicion de crecimiento bacteriano, respectivamente.

Resultados: Todas las matrices poliméricas (acelular, NPs e hidro-
gel) preservaron la estructura reticulada de la CLG, asi como pro-
piedades fisicoquimicas y mecanicas semejantes a la piel humana,
del mismo modo, indujeron la viabilidad de fibroblastos dérmicos
en los modelos in vitro. En particular, la concentracion de DNA se
redujo de 6.76 + 1.29 ng/mg a 2.05 + 0.1 ng/mg (70%) en la ma-
triz acelular y nativa respectivamente. Por otro lado, las NPs mos-
traron funcionalidad como vehiculos de activos antimicrobianos.
Los hidrogeles promovieron un porcentaje de cierre de herida de
50.25 + 0.35, comparado con 35.1 + 0.14% en cultivos sin hidrogel.

Conclusiones: La CLG marina permite la generacion de matrices
poliméricas nanométricas, en estado hidrogel, y acelulares, con
efectos antimicrobianos y de promocion de cierre de herida, por
lo que tienen la potencialidad de aplicarse en la ingenieria de
tejidos en el tratamiento de heridas dérmicas e infectadas.

Innovacion en Dispositivos Tecnolégicos para Ingenieria de
Tejidos

Yusser Olguin (1), Tomas Corrales (2), Rodrigo Céspedes (3),
Juan Carlos Forero (4), Cristian Acevedo (1,2)

1. Centro Cientifico Tecnoldgico de Valparaiso, Universidad Téc-
nica Federico Santa Maria, Valparaiso, Chile.

2. Centro de Biotecnologia, Universidad Técnica Federico Santa
Maria, Valparaiso, Chile.

3. Clinica Red Salud Valparaiso, Valparaiso, Chile.

4. Escuela de Ciencias de la Salud, Universidad de Vina del Mar;
Vina del Mar, Chile
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Introduccion: La mesa redonda analizara las tecnologias de organ-
on-a-chip, electrospinning e implantes cocleares en el ambito de
la ingenieria de tejidos junto a expertos nacionales del area.

Organ-on-a-chip: Son dispositivos que reconstituyen la estruc-
tura, funcion y fisiologia de tejidos humanos a nivel micromé-
trico. Mediante estos dispositivos la simulacion de microam-
bientes permite la optimizacion de sistemas de evaluacion,
proporcionando entornos de cultivo celulares mas realistas,
donde pueden realizarse de manera eficiente estudios de inte-
raccion celular e investigacion en ingenieria de tejidos. En estos
dispositivos conforman sistemas biomiméticos donde es posible
regular parametros clave como los gradientes de concentra-
cion, la fuerza de cizallamiento, el patron celular, las interfa-
ces de tejidos y las interacciones tejido-organo, conformado asi
modelos de estudio para desarrollos en ingenieria de tejidos.

Electrospinning: Esta técnica se basa en la electrificacion de una
solucion polimérica, la cual, al someterse a voltajes del orden
de kilovoltios, produce un hilado que es acelerado hacia un co-
lector. El hilado de solucion polimérica se seca camino hacia el
colector, sobre el cual se van depositando las nanofibras fina-
les. Este método de fabricacion de nanofibras se destaca por su
capacidad de generar membranas, las cuales, dependiendo del
tipo de polimero, pueden ser disefadas para ser biocompatibles
y utilizadas como scaffolds. Ademas, utilizando colectores con
capacidad de rotar, se pueden producir membranas con alinea-
cion, las cuales son biomiméticas a la matriz extracelular. Las
membranas alineadas pueden utilizarse como scaffolds para
el crecimiento de diversos tipos de tejidos. La gran versati-
lidad de esta técnica radica en la capacidad de poder mezclar
variados componentes dentro de una misma solucion poliméri-
ca, los cuales finalmente quedan encapsuladas en la nanofi-
bra, dotandole a la membrana final distintas funcionalidades.

Implantes cocleares: Esta tecnologia se inici6 en la década de
los 70 por el Dr. William House, pese a una gran resistencia de
la comunidad médica y cientifica de ese entonces. Los primeros
dispositivos reportaban una audicion de baja calidad, sin embar-
go, este temprano desarrollo sento las bases de lo que vendria
después. Hoy en dia, mediante innovaciones técnicas, uso de
materiales avanzados y disefio de softwares de control, los im-
plantes son capaces de otorgar una audicion cercana a la normal.
La comprension de la necesidad del trabajo conjunto entre equi-
pos de ingenieros y médicos ha impactado en mejoras de proce-
sos y desarrollo de nuevas tecnologias de implantes cocleares.

Conclusion: Las nuevas tecnologias desarrolladas en el ambito
biomédico, nanotecnoldgico y de materiales avanzados han ayu-
dado significativamente al avance de la ingenieria de tejidos, con
gran enfoque multidisciplinario.
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Hemicanales como blancos farmacologicos para la reparacién
de heridas

Agustin D. Martinez (1,2), Caroline Weinstein (3), Carolina
Flores-Munoz (1,2), Ricardo Ceriani (3), Jaime Maripillan (1,2),
Carolina Campos (3), Paulina Publa (4), Felipe Conejera (2,5,6),
Alvaro Ardiles (2,5,6), Fernando D. Gonzalez-Nilo (1,7) y Yorley
Duarte (1,7).

1. Centro Interdisciplinario de Neurociencia de Valparaiso, Uni-
versidad de Valparaiso, Valparaiso, Chile.

2. Instituto de Neurociencia, Facultad de Ciencias, Universidad
de Valparaiso, Valparaiso, Chile.

3. Escuela de Quimica y Farmacia, Facultad de Farmacia, Uni-
versidad de Valparaiso, Valparaiso, Chile.

4. Instituto de Biologia, Facultad de Ciencias, Universidad de
Valparaiso, Valparaiso, Chile.

5. Departamento de Patologia y Fisiologia, Escuela de Medicina,
Facultad de Medicina, Universidad de Valparaiso, Valparaiso,
Chile.

6. Centro Interdisciplinario de Estudios en Salud, Universidad de
Valparaiso, Valparaiso, Chile.

7. Center for Bioinformatics and Integrative Biology, Facultad de
Ciencias de la Vida, Universidad Andrés Bello, Santiago, Chile.

Introduccion: Los hemicanales (HC) son estructuras proteicas de
las membranas celulares que comunican el citoplasma y el espa-
cio extracelular en todos los tejidos y células del cuerpo. Estas
estructuras pueden estar formadas por dos familias de proteinas
principales, las conexinas (Cxs) y las panexinas (Pnxs). Estas pro-
teinas oligomerizan para formar los HCs por donde pasan molé-
culas como el ATP, y una mayor actividad de los HCs se asocia a
liberacién de citoquinas y procesos inflamatorios. Las Cxs y las
Pnxs se expresan en las células de la piel y en los terminales
nerviosos sensoriales nociceptivos, y participan en el desarrollo y
formacion de la piel. Nosotros hemos demostrado un papel fun-
damental de la Panx1 en el proceso de migracion de fibroblastos
y células inflamatorias en modelos de heridas, in vitro e in vivo.
Los mecanismos celulares que participan en el rol de la Panx1
estarian relacionados a la activacién de proteinas de la familia
de la Rho GTPasas que regulan las dinamicas del citoesqueleto.
Con estos antecedentes nos planteamos la hipotesis de que los
canales de Panx1 son un blanco terapéutico para tratar heridas
cronicas, como las ulceras venosas (UV) y ulceras por presion.
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Objetivo: Estudiar el papel de la Panx1 en la cicatrizacion de
heridas y explorar el efecto de nuevos inhibidores de HCs en mo-
delos pre-clinicos de heridas ulcerosas.

Métodos: Identificacion de moléculas inhibitorias de los canales
de Panx1 mediante dinamica molecular. Probar las nuevas molé-
culas en su potencia como inhibidores del canal de la Panx1 y en
el proceso de cicatrizacion de heridas en cultivos de fibroblastos
humanos, mediante captacion de trazadores y liberacion de ATP,
y ensayo de “wound healing”, respectivamente. Probar un pro-
totipo de apdsito primario que contiene y libera los inhibidores
de Panx1, en los ensayos preclinicos de heridas cronicas en ratas
envejecidas, que denominamos PanexpatchTM.

Resultados: Se selecciond una molécula que resulto6 ser 100 veces
mas potente inhibidor del canal de Panx1 que el bloqueador es-
tandar de estos canales. Esta molécula acelera significativamen-
te la cicatrizacion de heridas in vitro. PanexpatchTM acelera el
cierre de heridas y mejora la cicatrizacion de UV.

Conclusiones: El canal de Panx1 es un nuevo blanco terapéutico
para desarrollar estrategias de tratamiento y cuidado de heridas
crénicas. Trabajo financiado por proyecto FONDEF 1D21110153.

Perspectivas presentes y futuras en el uso de tejidos con pro-
piedades terapéuticas

San Martin S (1,2), Quevedo K (1,3), Lira A (1,3), Buendia D (4),
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Engineering, Pontifical Catholic University of Chile, Santiago,
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La membrana amnidtica (MA) es un tejido que a la fecha ha de-
mostrado ser una excelente opcion para la medicina regenerativa,
dada una serie de propiedades proregenerativas, su plasticidad
fenotipica y capacidad inmunomoduladora; utilizandose eficaz-
mente en ensayos preclinicos y clinicos. Algunos ejemplos de di-
chas aplicaciones, desarrolladas en nuestro grupo, corresponden
a su uso como herramienta terapéutica en un modelo de fibrosis
hepatica y como alternativa de tratamiento en ensayos clinicos
para patologias oftalmolodgicas y dermatoldgicas. También han
sido promisorios los avances en el tratamiento de heridas con
fines reconstructivos, dado diversos beneficios por sus propieda-
des antiinflamatorias, epitelizantes y antifibréticas. Sin embargo,
el suministro adecuado de oxigeno en la zona de la herida sigue
siendo uno de los mayores desafios en el desarrollo de sustitutos
dérmicos, en este sentido nuestro grupo ha desarrollado estrate-
gias de creacion de un apdsito simbidtico temporal basado en MA
y microalgas, cuyo Unico implante permitiria mayores beneficios
desde el punto de vista de la eficacia del tratamiento, via la con-
jugacion de propiedades fotosintéticas y regenerativas de la MA.
Lo anterior permiti6 demostrar biocompatibilidad con este mi-
croorganismo, permitiendo su viabilidad, capacidad proliferativa
y fotosintética, generando el primer aloinjerto simbidtico foto-
sintético de membrana amni6tica humana. La implementacion de
este tipo de terapias trae consigo importantes desafios, como ga-
rantizar la seguridad del tejido injertado mediante la aplicacion
de estrictos criterios de donacion y control de calidad. En Chile,
el Banco Nacional de Tejidos (BNT), institucion dependiente del
MINSAL, centralizo el control y proceso del sistema pUblico de sa-
lud, haciendo que todo tejido utilizado en los pacientes debe ser
esterilizado mediante radiacion gamma, con las complicaciones
logisticas y las de la propia radiacion que representan un desafio
para ampliar el uso de este tipo de terapia. Se pueden desarro-
llar varios métodos de esterilizacion no radiactiva de uso local
y de bajo costo para su aplicacion en tejidos. La ozonizacion se
utiliza actualmente para esterilizar ambientes y materiales iner-
tes de uso clinico. Hemos desarrollado la implementacion y va-
lidacion de un prototipo de esterilizacion con ozono para uso en
tejidos, permitiendo con este método eliminar microorganismos
manteniendo las propiedades estructurales de la MA. En los Glti-
mos anos, nuestro laboratorio ha desarrollado una serie de estra-
tegias de estudio y uso de la MA en diferentes condiciones, lo que
nos ha permitido caracterizar sus propiedades y seguir buscando
futuras alternativas terapéuticas en el marco resolver diferentes
condiciones patoldgicas en la poblacion.
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La patente “Andamio biolégico humano fotosintéti-
co para el tratamiento y regeneracion de heridas” se en-
cuentra protegida por la patente en tramite: Solici-
tud de Patente No. 202202970/Pat Pending: 202202970.

Financiamiento:  Fondef  VIU  20P0096;  LICHEN  pro-
yecto  UVA20993 Universidad de Valparaiso, Fonde-
cyt Reg 1200280 y ANID-Subdireccion de Capital Hu-
mano Avanzado/Doctorado Nacional/2023-21231783.

Glicosaminoglicanos y glicoproteinas influencian la respuesta
elastica de nano-peliculas formadas por liquido sinovial en
superficies modelo

Amar S. Mann (1), Syeda Tajin Ahmed (1), Roberto C. Andresen
Eguiluz (1, 2)

1. Departamento de Ciencias e Ingenieria en Materiales, Univer-
sidad de California Merced, Merced, California, Estados Unidos
de Norteamérica

2. Instituto de Ciencias e Investigacion de la Salud, Universidad
de California Merced, Merced, California, Estados Unidos de
Norteamérica

Introduccion: El liquido sinovial (LS) es el lubricante natu-
ral de las articulaciones sinoviales, proveyendo peliculas
protectoras a la superficie de cartilago bajo condiciones de
confinamiento y movimiento relativo. Es bien sabido que las in-
teracciones sinérgicas de los constituyentes macromolecula-
res resultan en propiedades de carga y triboldgicas Unicas. Sin
embargo, la contribucion relativa de dos de los constituyen-
tes principales, glicosaminoglicanos (GAGs) y glicoproteinas,
a estas propiedades de carga y tribologicas siguen elusivas.

Objetivo: Determinar la contribucion relativa de GAGs y glicopro-
teinas hacia las propiedades de carga de nano-peliculas formadas
por LS en superficies modelo (i.e., simulan la superficie de car-
tilago).

Métodos: Caracterizamos la formacion y la capacidad de carga
de nano-peliculas de LS formadas en superficies modelo (i.e., si-
licatos) utilizando una combinacion de tratamientos enzimaticos,
microbalanza de cristal de cuarzo (QCM-D), y el aparato de fuer-
zas superficiales (SFA).

Resultados: Nuestros resultados sugieren que el LS forma na-
no-peliculas que saturan las superficies modelo (simulando e
idealizando la superficie de cartilago) con concentraciones de
por lo menos 50% de la concentracion fisioldgica, y que remover
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la capa de exceso molecular expone diferencias en la respuesta
elastica de las nano-peliculas. Ademas, observamos (i) que la au-
sencia de GAGs o de glicoproteinas abole la capacidad de carga y
(ii) que las curvas de carga pueden ser descritas por dos modelos
de fisica de polimeros normalmente utilizados para describir la
interaccion de fuerzas moleculares entre cadenas poliméricas, la
de Alexander-de Gennes (AdG) o Dolan y Edwards (DnE), Figura 1.
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Conclusiones: Los resultados reportados pueden ser de relevancia
para un mejor entendimiento de la formacion de nano-peliculas
protectoras de las superficies de cartilago o implantes articula-
dos. Enfatizamos la importancia de estudiar y entender la capa-
cidad de carga de las peliculas formadas por el LS con diferen-
tes tratamientos enzimaticos en condiciones de confinamiento,
ademas de la caracterizacion tribologica, para comprender de
manera global los ensambles supramoleculares e interacciones
sinérgicas de los componentes encontrados en LS.
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Elaboraciondefilamentosnanocompésitos 3Ddeacidopolilactico
co-glicélico modificados con zeolita silicoaluminofosfato y
evaluacion de su estructura y citocompatibilidad.

Alan Palomino Calderén (1), Cristian Covarrubias Gallardo (1),
Miguel Neira Jara (1), Pavel Capetillo Reyes (2).

1. Laboratorio de Nanobiomateriales, Instituto de Investigacion
en Ciencias Odontoldgicas, Facultad de Odontologia, Universidad
de Chile.

2. Instituto de Investigacion en Ciencias Odontoldgicas, Facultad
de Odontologia, Universidad de Chile.

Introduccion: Las lesiones 6seas son de alta prevalencia, conllevan
impactos significativos en la salud y estilos de vida de las personas,
asi como importantes costos de tratamiento. La mayoria de los
biomateriales de reparacion 6sea no son osteoinductores, aunque
reparan los tejidos no necesariamente los regeneran como tejidos
histolégicamente equivalentes. La nanotecnologia y la ingenieria
de tejidos (IT) buscan materiales con propiedades osteoinducto-
ras que permitan regenerar el tejido, especialmente mediante
la incorporacion de nanoparticulas bioactivas en estructuras 3D
conocidas como andamios. El acido polilactico co-glicdlico (PLGA)
es uno de los polimeros biodegradables y biocompatibles disponi-
bles en la forma de filamentos para impresion 3D de andamios, sin
embargo no es osteoinductor, por lo que se buscan agentes bioac-
tivos que permitan mejorar sus propiedades osteopromotoras.
Recientemente demostramos que la zeolita silicoaluminofosfato
(SAPO) exhibe propiedades osteoinductoras, por tanto en este
trabajo se explora de manera preliminar la elaboracion de fila-
mentos 3D de PLGA modificado con nanoparticulas de esta zeolita.

Objetivo: Elaborar filamentos nanocompositos 3D de PLGA modifi-
cadosconzeolita SAPOyevaluarsuestructuray citocompatibilidad.

Métodos: Se sintetizaron nanoparticulas de zeolita SAPO modifi-
cadas con litio mediante sintesis hidrotermal a 200 °C. Los fila-
mentos de PLGA con zeolitas SAPO fueron elaborados mediante
extrusion en fundido (Fused Filament Fabrication, FFF). La es-
tructura y composicion de los filamentos se caracterizdé por mi-
croscopia electronica de barrido (SEM) acoplada a espectroscopia
de dispersion de rayos - X (EDX) y espectroscopia infrarroja trans-
formada de Fourier (ATR-FTIR). Las propiedades mecanicas de los
filamentos se midieron en modo traccion. La citocompatibilidad
se evalué mediante el ensayo de viabilidad MTS usando células
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madre mesenquimales de encia humana.

Resultados: Se encontré que las nanoparticulas de zeoli-
ta SAPO se dispersan de manera uniforme, preservando su
morfologia y composicion en el filamento de PLGA, conser-
vando la estructura del polimero y mejorando su flexibili-
dad mecanica. Los filamentos nanocompésitos fueron ci-
tocompatibles con distintos contenidos de zeolita SAPO.

Conclusiones: Es factible la elaboracion de filamentos 3D de PLGA
modificados con nanoparticulas de zeolita SAPO, los cuales pre-
sentan mejorada flexibilidad y no alteran la citocompatibilidad
del PLGA.
Financiamiento:
21231380.

Proyecto FONDECYT 1211314, Beca ANID

Efecto condroprotector y regenerativo de productos extrace-
lulares de células madre mesenquimales glicoliticas

Ana Maria Vega-Letter (1), Maria JesUs Araya (2,4), Cynthia
Garcia (2,4), Eliana Lara-Barba (2,4), Carolina Pradenas (2,4),
Yeimi Herrera-Luna (2,4), Alexander Ortloff (3), José Barraza
(4), José Matas (6), Carolina Diaz (6), Claudia Altamirano (1),
Patricia Luz-Crawford (2,4)

1. Escuela de ingenieria Bioquimica, Pontificia Universidad
Catolica de Valparaiso, Valparaiso, Chile.

2. Centro de Investigacion e Innovacion Biomédica,
Universidad de Los Andes, Santiago, Chile.

3. Departamento de Ciencias Veterinarias y Salud Publica, Uni-
versidad Catolica de Temuco, Temuco, Chile

4. Centro Diagndstico Histopatologia-Citopatologia-Ltda, Clinica
Alemana, Temuco, Chile.

5. IMPACT, Center of Interventional Medicine for Precision and
Advanced Cellular Therapy, Santiago, Chile.

6. Orthopedic Department Universidad de los Andes, Santiago,
Chile.

Introduccion: La osteoartritis (OA) es una enfermedad dege-
nerativa que afecta al cartilago articular y que no tiene cura.
Los pequenos productos extracelulares (PE) derivados de célu-
las madre/estromales mesenquimales (MSC) aparecen como
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el candidato de eleccion para el tratamiento de la OA debido
a sus propiedades condroprotectoras. Sin embargo, se nece-
sitan nuevas estrategias para mejorar su eficacia terapéu-
tica, ya que no han alcanzado resultados clinicos 6ptimos.

Metodologia: Proponemos el uso de productos extracelulares
(PEs) derivados de MSC glicoliticas metabélicamente reprograma-
das (MSC-Glyco) para mejorar sus propiedades terapéuticas. Para
ello, se aislaron los PE mediante ultracentrifugacion y se anadie-
ron a condrocitos de pacientes con OA. Los niveles de expresion
de marcadores de condrocitos hialinos y fibréoticos de OA se mi-
dieron mediante RTqPCR. Ademas, se utilizo un modelo de raton
de OA con colagenasa (CIOA) para evaluar el efecto clinico de
la inyeccion intraarticular de EPs-MSC-Glyco mediante MicroCT y
analisis histopatologico.

Resultados: Demostramos que las EPs-MSC-Glyco aumentan el
nivel de marcadores de condrocitos hialinos (Colageno 2 y Ag-
grecan) mientras que reducen los marcadores de condrocitos fi-
broticos-OA (ADAMTS4 y Colageno 1). Ademas, los ratones CIOA
tratados con EPs-MSC-Glyco mostraron una reduccion significativa
de la densidad mineral dsea y del dafo articular histologico, en
comparacion con los ratones EPs-MSC y CIOA.

Conclusion: Estos resultados demuestran que las EPs-MSC-
Glyco representan una nueva estrategia potencial para
el tratamiento condroprotector y regenerativo de la OA.

Financiamiento: Investigacion apoyada por ANID-Chile a través de
FONDECYT; FONDECYT Iniciacion N°11220549, Regular N°1211353;

FONDEF-ID: 21110194; and IMPACT-FB 210024

Desarrollo de un hidrogel para el tratamiento de heridas
cutaneas: citocompatible, antibacteriano y con monitoreo
visual del estado de la herida mediante cambio de color

Antonella Henriquez Accatini (1), Alanath Posada Lodi (1), Camila
NUnez Allimant (1), Javiera Galaz Villagran (1), Gabriela Pérez
Hernandez (1), Thomas Dacal Barahona (1). Francisco Contreras
Fierro (2), Juan Pablo Soto (2), Nelson Osses (1).

1. Laboratorio de Quimica Bioldgica, Instituto de Quimica,
Facultad de Ciencias, Pontificia Universidad Catolica de
Valparaiso, Valparaiso, Chile.

2. Laboratorio de Quimica Organica, Institu-
to de Quimica, Facultad de Ciencias, Pontificia Uni-
versidad Catdlica de Valparaiso, Valparaiso, Chile.

Introduccion: Los hidrogeles utilizados para el tratamiento de he-
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ridas cumplen principalmente una funcion protectora. Sin embar-
go, pueden modificarse para otorgarles propiedades adicionales.
Las heridas tienen un pH superior al de la piel sana, especialmen-
te cuando se infectan, por lo que un atributo Gtil en un hidrogel
seria monitorear este parametro. Ademas, incorporarle propieda-
des antimicrobianas y que ayuden en la cicatrizacion seria de gran
utilidad para superar el uso convencional de apésitos para heridas.

Objetivos: Desarrollar un hidrogel capaz de informar
cambios en el pH y con actividad antibacteriana a par-
tir de polimeros, un indicador de pH y nanoparticulas.

Métodos: Se empled alginato de sodio (AS) y poliacrilamida
(PA) para sintetizar el hidrogel base, en la mezcla se incorpo-
ré metacrilato de rojo fenol (MRF) como indicador de pH, que-
ratina (Q) como proteina con efecto cicatrizante y nanopar-
ticulas de cobre (NPsCu) como antimicrobiano. Se evalud la
colorimetria del hidrogel y se caracterizd mediante espectros-
copia FTIR y microscopia SEM. Se analiz6 su comportamien-
to de hidratacion. La citocompatibilidad en cultivos de fibro-
blastos fue evaluada mediante microscopia de fluorescencia.
La actividad antimicrobiana se analizd con antibiogramas.

Resultados: El hidrogel permite un seguimiento del pH (6,0 - 8,5),
mostrando un viraje de color desde amarillo a rojo. La intensi-
dad del color aumenta significativamente al duplicar la concen-
tracion de MRF (p<0,0001). El hidrogel muestra mdltiples bandas
en el espectro de infrarrojo, asociadas a los componentes AS y
PA, las que enmascaran la sefal de MRF. En imagenes de SEM se
observa que el hidrogel base (AS/PA) posee estructura no poro-
sa y plana. Por su parte, el hidrogel con MRF/Q/NpsCu muestra
una textura con reticulaciones amorfas y algunos aglomerados.
El hidrogel tiene capacidad de deshidratacion e hidratacion en
el rango de horas con una razon de hinchazon (swelling ratio)
de 16,99 + 1,19, sin diferencias significativas respecto al hidro-
gel base (AS/PA). El analisis de citocompatibilidad nos informa
que la incorporacion de MRF/Q/NPsCu en el hidrogel no produce
efecto de muerte celular durante 24 h de exposicion. Se tomaron
imagenes de los antibiogramas a las 24 h, se observa efecto in-
hibitorio a altas concentraciones de NpsCu, cuando estas Ultimas
fueron absorbidas en el hidrogel. No obstante, cuando las Nps-
Cu son adsorbidas en la superficie del hidrogel se requiri6 7 ve-
ces menor concentracion, siendo esta Gltima una opcion viable.

Conclusion: Nuestro estudio reporta un hidrogel citocompa-
tible con fibroblastos, con propiedad antibacteriana y segui-
miento visual instantaneo del pH, siendo una potencial he-
rramienta para el monitoreo de heridas cutaneas infectadas.

Financiamiento: Basal para Centros Cientificos y Tecnologicos de
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Excelencia - ANID (IMPACT #FB210024); Ejecuta tu idea Consor-
cio Science Up (GROWII22-05).

Propiedades Higromecanicas a Multiescala de Nanofibras
Electrohiladas de PVA/GS/QUI

Benjamin Schleyer-Thiers (1), Sebastian Veliz (2), Catalina
Navarrete (1), Catalina Montecino (1), Constanza Rodriguez (1),
Dragica Bezjak (3), Cristian Acevedo (1, 3, 4), Tomas Corrales (1,
2, 3).

1. Departamento de Fisica, Universidad Técnica Federico Santa
Maria, Valparaiso Chile.

2. Nucleo Milenio Nanobiofisica, Valparaiso 2340000, Chile.

3. Centro de Biotecnologia, Universidad Técnica Federico Santa
Maria, Valparaiso, Chile.

4. Centro Cientifico Tecnoldgico de Valparaiso, Universidad
Técnica Federico Santa Maria, Valparaiso, Chile.

Introduccion: En el cultivo de tejidos in vitro, es comdn la
utilizacion de andamios artificiales que cumplen el rol de matriz
extra-celular. Estos andamios deben ser biomateriales que
cumplan ciertos requerimientos, tales como biocompatibilidad y
caracteristicas mecanicas que promuevan la fijacion celular.

Objetivo: Fabricar por medio de electrohilado membranas
compuestas de nanofibras (andamios) y muestras de nanofibras
individuales. Ambas compuestas de mezclas poliméricas con
componentes biocompatibles. Comparar las propiedades
higromecanicas de las membranas y muestras hechas de nanofibras
individuales soportadas sobre un sustrato solido.

Métodos: Se fabricaron las membranas y nanofibras individuales
por medio de electrohilado a base de soluciones poliméricas de
alcohol polivinilico, Gelatina de Salmon y Quitosano (PVA/GS/
QUI). Para estudiar las propiedades de nanofibras individuales
soportadas sobre sustratos de silicio, se utilizd un microscopio
de fuerza atémica (AFM). Con este equipo se realizaron medidas
de espectroscopia de fuerza sobre nanofibras de PVA puro y PVA/
GS/QUI con humedad relativa variable. A escala macroscopica
se estudiaron membranas de nanofibras de PVA/GS/QUI con
dos ordenamientos distintos: fibras alineadas y sin alinear.
El alineamiento de nanofibras se obtiene usando un tambor
rotatorio. Para medir las propiedades mecanicas se realizaron
experimentos de traccion de los andamios. Las muestras sin
alineamiento son producidas ocupando un colector estatico,
mientras que las membranas alineadas se fabricaron utilizando
un colector rotatorio.
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Resultados: Para la escala nanométrica se realizaron
espectroscopias de fuerza sobre nanofibras de PVA obteniendo
modulos de Young de 90 MPa y 200 MPa a 3% y 70% humedad
relativa, respectivamente. En el caso macroscopico se obtuvo un
modulo de 95 MPa para el PVA, mientras que para mezclas de
PVA/GS/QUI se obtuvo 324 MPa y 508 MPa (sin y con alineamiento
respectivamente).

Conclusiones: Las propiedades mecanicas de las nanofibras se
ven afectadas tanto por la composicion, alineamiento y humedad
relativa. Como perspectivas futuras, se buscara encontrar
una relacion entre las propiedades nanomecanicas de fibras
individuales y su comportamiento macroscopico a distintas
humedades.

Preparacion y caracterizacion estructural de filamentos de
polieteretercetona modificado con nanoparticulas bioactivas.

Elias Martinez (1), Brandon Caceres (1), Juan Milla (1), Cristian
Covarrubias (2).

1. Estudiante Pregrado, Facultad de Odontologia, Universidad de
Chile.

2. Instituto de investigacion en ciencias odontologicas, laboratorio
de nanobiomateriales.

Introduccion: Polieteretercetona (PEEK) es uno de los nuevos
materiales para la manufactura protésica maxilofaciales,
ofreciendo ventajas como su facilidad de ser utilizado mediante
impresion 3D, ser estético, de excelentes propiedades mecanicas
y biocompatible. Sin embargo, el PEEK en general no presenta
propiedades bioactivas, como osteoinductividad o accion
antimicrobiana. Es por eso que en este estudio se explora de
forma preliminar la elaboracion de filamentos de PEEK modificado
con nanoparticulas de cobre (nCu) y vidrio bioactivo (nVB), dos
nanoparticulas de reconocida bioactividad.

Objetivo: Explorar la factibilidad de incorporar nCu y nVB al PEEK
mediante un proceso de extrusion de filamentos y caracterizar su
estructura y propiedades mecanicas.

Metodologia: Los filamentos nanocompositos de PEEK se
prepararon mezclando las nanoparticulas (nCuy nVB) y el polimero
en polvo en un molino de bola. La mezcla obtenida se extruy6 en
un rango de temperatura de 320-400 °C en una maquina extrusora
que presentaba 4 calefactores, con una velocidad de 120 rpm y
una boquilla de 1,75 mm. La estructura de los filamentos fue
caracterizada mediante microscopia electrénica de barrido (SEM)
con espectroscopia dispersiva de rayos X (EDX) y espectroscopia
ATR-FTIR. Las propiedades mecanicas se midieron en modo
traccion en una maquina de ensayos mecanicos (Deben, UK).
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Resultados: Mediante analisis SEM/EDX de los filamentos de
PEEK puro y de nanocompdsitos se comprob6é que tanto las
nanoparticulas de nVB y nCu se incorporan y se distribuyen de
manera homogénea dentro del polimero. Dentro de las propiedades
mecanicas el modulo elastico aumento en el siguiente orden nCu/
PEEK > nVB/PEEK > PEEK, mientras que el esfuerzo maximo fue
nCu/PEEK > PEEK > nVB/PEEK. Finalmente, en la espectroscopia
ATR-FTIR se observo que los filamentos presentaban los mismos
espectros que el PEEK en polvo, pero las bandas de absorcion
disminuyen en su intensidad.

Conclusion: Los resultados preliminares de este trabajo
demostraron que es factible la elaboracion de filamentos de
PEEK modificado con nanoparticulas y que producen diferentes
propiedades mecanicas. Se requiere en el futuro evaluar la
respuesta bioldgica de este nuevo tipo de materiales.

Trabajando en nuevas matrices tridimensionales basadas en la
descelularizacion tisular de oviductos de rata para su aplicacion
en ingenieria de tejidos

Carlos Godoy-Guzman (1,3), Eugenio Rivera (2), Claudio Garcia
(2), Martina Caceres (3), David Cajas (3), Georgina M. Renard (3)

1. Unidad de Histologia, Escuela de Medicina, Universidad de
Santiago de Chile (USACH), Santiago, Chile.

2. Departamento de Ingenieria Mecanica, Universidad de Santiago
de Chile (USACH).

3. Laboratorio de ingenieria de tejidos, Centro de Investigacion
Biomédica y Aplicada (CIBAP), Escuela de Medicina, Universidad
de Santiago de Chile (USACH), Santiago, Chile.

Introduccion: El objetivo de la ingenieria de tejidos consiste
en construir tejidos biocompatibles artificiales para restaurar,
sustituir o incrementar las actividades funcionales de los propios
tejidos organicos. En este sentido, para la generacion de nuevos
tejidos se han utilizado diversos biomateriales con el objetivo
que los tejidos generados alcancen el mayor grado de semejanza
(biomiméticos) con los tejidos nativos a sustituir o reparar. La
descelularizacion es una técnica que busca remover las células
de un tejido para obtener la matriz extracelular (MEC) libre
de componentes celulares potencialmente inmunogénicos.
Sin embargo, los protocolos actuales suelen utilizar reactivos
toxicos, o bien, enzimas cuyo valor encarece el coste de
obtencion del biomaterial. Como alternativa, se han desarrollado
métodos basados en el uso de detergentes y buffers rindiendo
buenos resultados, no obstante, estos alin no son completamente
consistentes ni reproducibles. Objetivo: El objetivo de este
estudio fue validar y optimizar un protocolo de bajo costo y
toxicidad para la generacion de biomateriales mediante la

ARS MEDICA Revista de Ciencias Médicas

descelularizacion de oviductos de ratas para su aplicacion en
ingenieria de tejidos.

Métodos: Oviductos de ratas Sprague Dawley fueron obtenidas y
microdiseccionadas hasta obtener tejidos de 2 cm de longitud.
Los tejidos fueron sometidos a 3 ciclos de congelado a -80 °Cy
descongelado a 37 °C en PBS, incubados consecutivamente en
soluciones de Triton X-100 1% y SDS 1%, y lavados en buffer Tris-
EDTA. Los tejidos descelularizados fueron fijados y analizados
por métodos histoquimicos (tincién hematoxilina-eosina, azul de
alcian, picrosirius, acido peryaddico de Schiff, inmunofluorescencia
contra colageno I, DAPI y naranja de acridina) para evaluar
la integridad estructural del biomaterial. Ademas, se realizd
cuantificacion de ADN por espectrofotometria para evaluar la
presencia de material genético remanente.

Resultados: Los tejidos descelularizados a través del protocolo
optimizado in house presentaron una organizacion estructural
similar a la reportada por otros métodos quimicos. El oviducTo
conserva su estructura de organo tubular. El analisis a través
de técnicas histoquimicas muestra presencia y organizacion
conservada de moléculas de la MEC. Ademas, se observd una
marcacion positiva para colageno | en la MEC. El biomaterial
obtenido no presenté nlcleos visibles a través de tinciones
fluorescentes y tiene un contenido de ADN residual<10% respecto
al tejido sin tratar.

Conclusiones: El protocolo permite obtener biomateriales
potencialmente biocompatibles prescindiendo de la utilizacion
de reactivos de alta toxicidad o costo, manteniendo propiedades
morfoldgicas, composicion y organizacion comparables a aquellas
reportadas previamente con otros métodos de descelularizacion.

Financiamiento: Universidad de Santiago de Chile, Proyecto
DICYT n° 022201GG

Estudio de caso: tratamiento topico con liosecretoma de
células mesenquimales provenientes de la gelatina de Wharton
humana en alopecia androgenética masculina.

Catalina Pia Prieto (1,3), Cynthia Villarroel (3), Estefania
Elgueta (1) , Dan Pérez-Monje (1,3) , Otarola F (1) , Jorge
Zuhiga (3) , Daniela Carrillo (2) , Fernando Valenzuela (3,4),
Felipe Oyarzun-Ampuero (3,5) , Veronica Palma (1,3).

1. Laboratorio de Células Troncales y Biologia del Desarrollo,
Facultad de Ciencias, Universidad de Chile, Santiago, Chile.

2. Facultad de Medicina y Ciencia, Universidad San Sebastian,
Concepcidn, Chile.

3. Celltech4U SpA, Dr. Barros Borgono 71 oficina 1105,
Providencia, Santiago, Chile.
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4. Departamento Dermatologia, Facultad de Medicina,
Universidad de Chile, Santiago Chile

5. Departamento de Ciencias y Tecnologia Farmacéutica,
Facultad de Ciencias Quimicas y Farmacéuticas, Universidad de
Chile, Santiago Chile

El secretoma de las células mesenquimales obtenidas de la ge-
latina de Wharton (WJ-MSC) y provenientes de cordon umbilical
humano contiene diversos factores bioactivos con multiples bene-
ficios para la piel. Entre otros, estimula procesos biologicos como
angiogénesis, regeneracion de heridas y activacion del nicho de
células madre en el sitio injuriado. Por ello, identificar, estabili-
zar sus componentes funcionales y promover su accion, es funda-
mental para el desarrollo de tratamientos topicos para diversas
patologias. Lo anterior, es particularmente interesante para el
caso de la alopecia androgenética (AGA), donde la medicacion
convencional no tiene suficiente efectividad y/o se presentan
efectos secundarios. AGA es la causa mas comdn de la pérdida
de cabello, si bien no afecta la salud fisica, tiene un impacto
negativo en la salud mental y la calidad de vida de los pacientes,
el 50% de los hombres y el 45% de mujeres de 50 afos se ven afec-
tados. AGA se caracteriza por la miniaturizacion progresiva de los
foliculos pilosos, seguido de un periodo de crecimiento mas corto
de las células de la papila dérmica, siendo una condicion pro-
gresiva y que tiende a empeorar en el tiempo. Nuestro objetivo
fue realizar un estudio de caso exploratorio en un paciente con
AGA, el cual se autoaplicod topicamente un liosecretoma optimi-
zado y caracterizado comparados con un tratamiento gold stan-
dard (0-60 dias). Iniciamos con la identificacion y cuantificacion
de proteinas presentes en el secretoma de WJ-MSC (LC-MS/MS).
Posteriormente, los secretomas libres de contaminacion fueron
liofilizados en presencia de un vehiculo de absorcion instantanea
e hipoalergénico y se evaluo la eficacia mediante aplicacion to-
pica en la zona frontoparietal derecha y el gold standard se apli-
co en la zona frontoparietal izquierda. Los resultados indicaron
que el liosecretoma topico es seguro con parametros normales
de respuesta linfocitaria y de transaminasas GOT y GPT. Ademas,
el liosecretoma aumentd de forma tiempo dependiente los ca-
bellos terminales y el grosor medio de éstos (fototricograma),
el gold standard disminuyé dichos parametros en el tiempo. La
efectividad del secretoma bioactivado se podria explicar por la
induccion de la expresion de moléculas relacionadas con proce-
sos pro- angiogénicos (VEGFA, VEGFC, TGFB1, PDGFA, CXCL8) o
por la inhibicion de elementos anti-angiogénicos (PLG, COL18A1,
ADAMTS1, THBS1). Al considerar las 50 proteinas mas expresadas
y analizadas por Gene Set Enrichment Analisys (GSEA) en la base
de datos Reactome, se revela una expresion significativa de ele-
mentos pertenecientes a la via WNT candnica. Esto es concordan-
te con el papel clave descrito para estas proteinas en el control
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de la alopecia. El liosecretoma presentado en este trabajo es de
facil aplicacion y los resultados preliminares obtenidos lo pro-
yectan como una alternativa real para el tratamiento de AGA.

Financiamiento: FONDEF 2021 1D21110077 (VP), CORFO 21CVID2-
183808 (CP), StartUp Ciencia SUC210067 (CV), FONDECYT 1221522
(VP), FONDECYT 1201899 (FO), MELISA Institute CLA-02022023-01
FISAR

Uso de células madre mesenquimales de tejido de cordon
umbilical y acido hialurénico en el tratamiento intraarticular
de la artrosis de rodilla

Humberto Verdugo Marchese (1,2), Cinthia Bricefo Rosas (2)
1. Centro de Medicina Deportiva Sports, Vina del Mar, Chile

2. Clinica Novocel, Vifna del Mar, Chile

Introduccion: La artrosis es una patologia degenerativa, cronica
y de alto impacto social que constituye una de las principales
causas de dolor y discapacidad. Un alto nimero de pacientes no
responde a terapias convencionales o no puede optar a cirugia
protésica. Los objetivos actuales se han dirigido al desarrollo de
nuevas terapias. Las células madre de tejido de cordon umbilical
(hUC-MSC) han demostrado seguridad y eficacia, son de facil
disposicion clinica con elevada secrecion de factores bioactivos,
sin embargo, su uso no se recomienda en artrosis avanzada. Se
estima que al combinarse con un scaffold biocompatible podria
otorgar beneficio clinico temprano y sostenido.

Objetivo: Evaluar los beneficios clinicos, la seguridad y la eficacia
al corto plazo de la infiltracion intraarticular con hUC-MSC y acido
hialuronico biocompatible (HA) en artrosis de rodilla en grado
moderado a severo.

Métodos: El presente estudio observacional incluyé veinte
sujetos de 40 a 82 afnos de edad con artrosis de rodilla grado 2-4
Kellgren-Lawrence. Los sujetos recibieron una Unica infiltracion
intraarticular con 20x106 hUC-MSCs y 2 mL de acido hialurénico.
La seguridad del tratamiento se definid de acuerdo con la
incidencia de eventos adversos relacionados (EA). La valoracion
de la eficacia en términos de calidad de vida, sintomatologia y
discapacidad fisica ha sido evaluada mediante encuestas médicas,
autopercepcion del paciente, Escala Visual Analdgica del dolor
(EVA) y escala Western Ontario and Mc Master Universities Arthritis
Index (WOMAC). Los resultados clinicos y EA se evaluaron a 0, 1,
4,12, 24 semanas.

Resultados: No se registraron EA graves o inesperados, todos los
EA fueron transitorios y respondieron a medicacion oral y reposo.
Desde la semana 1 se observa disminucion del dolor. A la semana
12, el 90% de los pacientes observa disminucion moderada a
muy significativa del dolor, viéndose reflejado en una menor
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puntuacion EVA. A 4 semanas, la inflamacion ha disminuido de
grado leve-moderado a grado ausente-leve. A 12 semanas, la
funcionalidad articular ha mejorado en un 39%, y a 24 semanas
ya alcanza un 57%. Los pacientes experimentan significativos
cambios clinicos en WOMAC. Los resultados de autopercepcion
de efectividad indican que un 95% de los pacientes a 24 semanas
perciben una mejora de su situacion.

Conclusiones: Una dosis de tratamiento combinado de hUC-MSC/
HA presenta un perfil de seguridad favorable y es efectivo para
el tratamiento del dolor y disfuncidn articular en pacientes con
artrosis de rodilla en grado moderado a severo hasta los 6 meses
de seguimiento. Se sugiere la necesidad de realizar estudios
controlados aleatorizados con mayor cantidad de sujetos y mayor
tiempo de seguimiento.

Financiamiento: La primera etapa del proyecto fue cofinanciada
por el Comité Innova de la Corporacion de Fomento de la
Produccion en el marco de proyecto Innova Region21IR-176702.

Efecto de especies reactivas de oxigeno generados mediante
fotoestimulacion sobre células madre mesenquimales en
andamios recubiertos con polipirrol

Constanza Cohens (1), Felipe Olate-Moya (1,2), Humberto Palza
(1,2), Juan Pablo Acevedo (2,3)

1. Departamento de Ingenieria Quimica, Biotecnologia y
Materiales, Facultad de Ciencias Fisicas y Matematicas,
Universidad de Chile, Santiago, Chile.

2. IMPACT, Center of Interventional Medicine for Precision and
Advanced Cellular Therapy, Santiago, Chile.

3. Centro de Investigacion Biomédica, Facultad de Medicina,
Universidad de los Andes, Santiago, Chile.

Introduccion: Las células madre mesenquimales (MSCs) son
ampliamente utilizadas en ingenieria de tejidos debido a
su potencial diferenciacion en linajes mesodérmicos. Su
diferenciacion y proliferacion puede regularse por la presencia
de especies reactivas de oxigeno (ROS), afectando las vias de
sefalizacion celular tanto intracelulares como intercelulares. En
este sentido, el polipirrol (PPy), al tener buena biocompatibilidad
y una fuerte absorcion de luz NIR (luz cercana a la infrarroja),
es un candidato favorable para desarrollar materiales fotoactivos
que generen ROS para estimular MSCs.

Objetivo: Fabricar andamios recubiertos de PPy que, mediante
irradiacion NIR, estimulen la produccion de ROS para analizar el
efecto sobre células UC-MSCs.

Métodos: Se fabricaron dos tipos de andamios de poliuretano
termoplastico (TPU): uno liso (L), mediante termoprensado, y
otro con patrones de canales (3D), mediante impresion 3D. Luego,
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ambos tipos de andamios se hidrolizaron con NaOH, para luego
sintetizar PPy in situ sobre algunos de ellos (L-PPy y 3D-PPy),
dejando otros andamios sin PPy (L y 3D). Se cultivaron MSCs sobre
los cuatro tipos de andamios (L, 3D, L-PPy y 3D-PPy) en placas
de cultivo por 7 dias, siendo irradiadas los dias 3 y 7 con NIR. Se
estudio el efecto del tiempo de tratamiento de irradiacion con
NIR y se analiz6 el comportamiento de estas células debido a la
generacion de ROS.

Resultados: Se logré la fabricacion de ambos de andamios de TPU,
y como resultado de la hidrélisis de éstos, se observo por SEM una
morfologia con una superficie agrietada en los cuatro tipos de
andamios (L, 3D, L-PPy y 3D-PPy). El PPy, polimerizado in situ, se
deposita con una morfologia esférica de manera uniforme sobre
la superficie de ellos. El crecimiento de las MSCs sobre todos
los tipos de andamios fue exitoso, en los cuales las células se
adhirieron, lo cual se puede explicar en parte por la superficie
agrietada de los andamios debido a la hidrélisis, evidenciando
una mayor formacion de agregados celulares sobre los andamios
L y L-PPy versus los andamios 3D y 3D-PPy. Con respecto a la
fotoestimulacion con NIR, con alta dosis se observa un efecto
citotdxico en las células.

Conclusiones: Las MSCs logran un crecimiento sobre los andamios
fabricados. El tiempo de irradiacion con NIR es relevante en la
cantidad de ROS generada y su efecto en MSCs, pudiendo generar
la proliferacion celular o muerte celular.

Financiamiento: Proyecto ANID-Basal IMPACT, #FB210024

Capacidad de diferenciacion y mineralizacion de las células
madre de la papila apical expuestas a lipopolisacaridos.

Cristina Bucchi (1,2), Ana Bucchi (1), Paulina Martinez (1)

1. Facultad de Odontologia, Universidad de La Frontera,
Temuco, Chile

2. Centro de Investigacion en Biologia Oral, Facultad de
Odontologia, Universidad de La Frontera, Temuco, Chile

Introduccion: La papila apical es un tejido pobremente
vascularizado presente en la porcion apical de los dientes
inmaduros, que contiene células madre mesenquimales (SCAPs
por su siglas en inglés). Estas células poseen un alto potencial
osteo/dentinogénico. Durante las Ultimas décadas, las SCAPs han
atraido un interés particular porque se cree que son responsables
del desarrollo radicular continuo observado en dientes necroticos
tratados con endodoncia regenerativa. Aunque los dientes
necroticos generalmente se asocian con infeccion periapical
cronica, se ha demostrado que los SCAPs pueden sobrevivir y
conservar el potencial osteogénico. Sin embargo, existe una gran
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variacion en la literatura con respecto al efecto de las bacterias y
los subproductos bacterianos, tales como lipopolisacaridos (LPS),
un componente de la membrana de las bacterias Gram negativas,
en la capacidad de diferenciacion y mineralizacion de las SCAPs.

Objetivo: El objetivo de este estudio fue analizar el efecto de
LPS sobre la diferenciacion osteogénica/odontogénica de las
células madre de la papila apical, asi como su capacidad de
mineralizacion.

Métodos: las SCAP se aislaron de dientes inmaduros de tres
donantes jovenes y se cultivaron en medios mineralizantes con o
sin 1 ug/mL de lipopolisacarido (LPS). Las células se sembraron y
cultivaron en condiciones estandarizadas; la expresion de genes
odontogénicos y de mineralizacion (Dentin sialophosphoprotein o
DSPP, Collagen type | alpha o Col1A1, Dentin matrix protein 1 o
DMP1) se evalué mediante qPCR a los 14 dias y la mineralizacion
se evalud con tincion de rojo de alizarina a los 21 dias. La tincion
de alizarina adherida a los depodsitos de fosfato de calcio se
disolvid con cloruro de cetilpiridinio al 10% y la densidad optica
se registro utilizando un lector de microplacas a A = 540 nm. Los
resultados fueron analizados con estadistica no paramétrica.

Resultados: La presencia de LPS en el medio de cultivo
aumentd significativamente la expresion de DSPP y disminuyd
significativamente la expresion de Col1A1. La expresion de DMP1
y la mineralizacion no se vieron afectadas.

Conclusion: La presencia de 1 ug/mL LPS en el medio de cultivo
aumenta la diferenciacion a fenotipo mineralizante de las SCAPs,
pero no afecta la capacidad mineralizadora.

Financiamiento: Agencia Nacional de Investigacion y Desarrollo
(ANID), FONDECYT de Iniciacion en Investigacion 112200023

Comprension de la contribucién de triple hélices en la
estructuracion de hidrogeles GelMA y su efecto en células
dendriticas

Cristina Padilla (1,2), Ingrid Contardo (1), Francisco Kirhman (1),
Karina PinoLagos (2), Javier Enrione (1).

1. Biopolymer Research and Engineering Laboratory (BiopREL),
Escuela de Nutricion y Dietética, Universidad de los Andes,
Santiago, Chile

2. Facultad de Medicina, Centro de Investigacion e Innovacion
Biomédica, Universidad de los Andes, Santiago, Chile

Introduccion: La potencialidad de los hidrogeles a base de
gelatina methacryloyl (GelMA) para su uso en ingenieria de
tejidos ha sido ampliamente descrito. Para el disefo de hidrogeles
funcionales, es necesario conocer el material a utilizar a nivel
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molecular y determinar como los cambios en su entorno pueden
afectar su estructura. En el caso de GelMA, se ha descrito que la
funcionalizacion produce una disminucion en la viscosidad (y),
temperaturas de gelificacion (Tgel) y fusion (Tm)de la gelatina
original, pero no se ha estudiado de manera sistematica como
la formacion de triple-hélices afectan la estructuracion de estos
hidrogeles y como estos cambios estructurales podrian afectar
la respuesta inmune al ser implantados, a pesar de que se han
descrito que leucocitos, como las células dendriticas (DCs),son
capaces de sensar cambios en su entorno.

Objetivo: Determinar el efecto de la formacion de triple-hélices
en la estructuracion de hidrogeles GelMA, y como estos cambios
afectarian el fenotipo de DCs.

Métodos: Se produjeron GelMAs con diferentes grados de
sustitucion (DS), a partir de gelatinas de origen porcino o salmén,
que poseen Tgel distintivas, y se caracterizaron por RAMAN,
reologia y DSC. Previo a la formacion de hidrogeles, las muestras
se incubaron a 4, 20 (promocion de triple-hélices) o 37°C por
1h y luego foto-entrecruzados con luz UV. Los hidrogeles se
caracterizaron mediante compresion mecanica, AFM y SEM.
Para los estudios in vitro, DCs fueron obtenidas de esplenocitos
murinos por seleccion positiva (CD11c+). Luego de 18h en cultivo
en presencia de los hidrogeles, las DCs fueron recuperadas para
analizar su fenotipo mediante citometria de flujo.

Resultados: Fue posible determinar cambios en la estructura
molecular de GelMA en relacion a su gelatina de origen mediante
RAMAN. Se observd que la funcionalizacion afecté también el
comportamiento reoldgico de las muestras, con menores valores
de G’, Tgel y p (4°C) al aumentar DS, ademas de las diferencias
dadas por el origen de GelMA. Los datos de DSC mostraron una
disminucion en la entalpia de gelificacion y fusion a mayor DS.
Con respecto a los hidrogeles, la formacion de triple hélices
previo al foto-entrecruzamiento mostré un aumento en su rigidez
y cambios en su estructura superficial. Los estudios in vitro con
DCs no mostraron cambios en el fenotipo de éstas al promover
la formacion de triple-hélices, sin embargo, se observa una
tendencia a mayor activacion en presencia de hidrogeles con
menor DS, aunque no significativa.

Conclusiones: Se determind que la formacion de triple-hélices
previo fotoentrecruzamiento puede ser utilizada como una
herramienta adicional para el ajuste estructural de hidrogeles
GelMA. Las DCs no cambian su fenotipo en presencia de estas
diferencias estructurales in vitro, lo cual podria ser beneficioso
para el uso de hidrogeles GelMA en liberacion controlada de
moléculas o farmacos.
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Un estudio biofisico del medio de cultivo en el contexto de
ingenieria de tejidos musculoesqueléticos

Cristobal Lopez (1), Felipe San Martin (2), Tomas Corrales (2),
Aldonza Jaques (1), Nicole Orellana (3), Cristian Acevedo (4)

1. Departamento de Ingenieria Quimica y Ambiental,
Universidad Técnica Federico Santa Maria, Valparaiso, Chile.

2. Departamento de Fisica, Universidad Técnica Federico Santa
Maria, Valparaiso, Chile.

3. Centro de Biotecnologia, Universidad Técnica Federico Santa
Maria, Valparaiso, Chile.

4. Centro Cientifico Tecnoldgico de Valparaiso, Universidad
Técnica Federico Santa Maria, Valparaiso, Chile.

Introduccion: Las células musculares usadas en ingenieria de te-
jido musculoesquelético requieren de un medio de cultivo ade-
cuado para su crecimiento y diferenciacion, el cual se ve modi-
ficado a lo largo del tiempo debido a los procesos metabolicos.
La tension superficial del medio cambia, generando gradientes
de fuerza que generan movimientos en el fluido, afectando la
transferencia de masa de los nutrientes y metabolitos, y sus
disponibilidades para la proliferacion y diferenciacion celular.

Objetivo: Determinar los cambios de tension superficial en me-
dios de cultivo producidos por mioblastos en un entorno de inge-
nieria de tejidos musculoesquelético, y modelarlos en funcion a
los cambios de glucosa y lactato.

Métodos: Mioblastos (C2C12) fueron cultivados en placas de 96
pocillos durante 72 horas, monitoreando la concentracion de
células viables, glucosa, lactato y tension superficial.Los datos
fueron analizados utilizando regresion lineal multiple, para luego
construir un simulador en el software COMSOL Multiphysics 6.1y
determinar los flujos de transferencia de masa durante la etapa
de proliferacion de células musculares.

Resultados: Los resultados experimentales demuestran que la ten-
sion superficial de los medios de cultivo cambia significativamen-
te en el tiempo (p>0,05) siendo la cantidad de células sembradas
un factor relevante. Ademas, los analisis de regresion permiten
inferir que los cambios de lactato y glucosa ejercen cambios sig-
nificativos (p<0.05) en la tension superficial. En este sentido, un
metabolismo glicolitico (alta produccion de lactato) tiende a in-
crementar la tension superficial del medio. Los resultados de las
simulaciones indican que existe un aumento en la tension super-
ficial a tiempos tempranos de proliferacion producto del aumen-
to de lactato que difunde en el medio. La transferencia de nu-
trientes y metabolitos, en especifico glucosa y lactato, no solo se
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deben a procesos de difusion molecular, siendo los movimientos
convectivos importantes para la distribucion de nutrientes y dis-
persion de metabolitos disponibles para la proliferacion celular.

Conclusiones: La tension superficial de los medios de cultivo de
células musculares cambia en el tiempo durante la etapa de
diferenciacion. La confluencia y el metabolismo de las células
musculares influye significativamente en la modulacion de la ten-
sion superficial, y esta a su vez produce cambios en los flujos de
nutrientes y metabolitos del medio de cultivo. La limitacion de
nutrientes y metabolitos no solo se debe a la difusion molecular,
siendo muy importantes los movimientos convectivos producto de
los cambios de tension superficial gatillados por el metabolismo
celular.

Estudio clinico aleatorizado para la evaluacion de la eficacia
de un producto experimental formulado en base a factores
bioactivos secretados por las células madre WJ-MSC para
tratar el fotoenvejecimiento.

Cynthia Villarroel (3), Catalina Prieto (1,3), Dan Pérez-Monje
(3), Dan Hartmann (5), Estefania Elgueta (1), Daniela Carrillo
(2,3), Fernando Valenzuela (3,5), Felipe Oyarzun-Ampuero (3,6),
Verdnica Catalan (5), Esperanza Olea7, Trinidad Pinochet (7),
Sebastian San Martin (7), José Lattus (7), Veronica Palma (1,3).

1. Laboratorio de Células Troncales y Biologia del Desarrollo,
Facultad de Ciencias, Universidad de Chile, Santiago, Chile.

2. Facultad de Medicina y Ciencia, Universidad San Sebastian,
Concepcidn, Chile.

3. Celltech4U SpA, Dr. Barros Borgono 71 oficina 1105,
Providencia, Santiago, Chile.

4. Médico cirujano, Universidad Finis Terrae.

5. Departamento Dermatologia, Facultad de Medicina,
Universidad de Chile, Santiago, Chile.

6. Departamento de Ciencias y Tecnologia Farmacéutica,
Facultad de CienciasQuimicas y Farmacéuticas, Universidad de
Chile, Santiago Chile.

7. Campus Oriente, Departamento de Obstetricia y Ginecologia,
Facultad de Medicina, Universidad de Chile, Santiago, Chile.

Introduccion: La piel corresponde al 6rgano mas extenso de
nuestro cuerpo, contribuye a regular la temperatura corporal y
es la primera linea de defensa contra agentes patogenos (virus,
bacterias, etc.). Con la edad, la piel comienza a experimentar
cambios debido a la exposicion constante y acumulativa de rayos
UV, resultando en la formacion de arrugas, aparicion de manchas
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y modificaciones en las propiedades biomecanicas.

Objetivo: Evaluar mediante un estudio clinico controlado,
aleatorizado y doble ciego, la eficacia de un producto
experimental en piel sana de mujeres (30-50 anos) para combatir
el fotoenvejecimiento. El tratamiento consistié en la aplicacion
topica de una formulacion que contiene factores bioactivos
secretados por las células madre de la gelatina de Wharton
provenientes del corddon umbilical humano (hWJ--MSC).

Métodos: Diversas caracteristicas de la piel de las participantes,
tales como, arrugas, manchas, textura y diversos parametros
biomecanicos, fueron analizados mediante métodos no invasivos
(VISIA, Cutometer, escalas visuales, entre otros). Adicionalmente,
se realizd encuestas para evaluar la calidad de vida de las
participantes pre y post aplicacion de las formulaciones (30 + 3
dias), ademas de la valoracion del producto experimental.

Resultados: Se enrold un total de 32 participantes, todas mayores
de edad (30-50 afos, promedio 40 anos) y que cumplian con los
criterios de inclusion/exclusion previamente descritos para el
estudio. Las participantes presentaron un fototipo de piel segun
la escala Fitzpatrick entre | y IV (6%, tipo I; 33% tipo Il; 50% tipo
Ill'y 11% tipo IV). Aleatoriamente se distribuyeron en 4 grupos (A:
HA-Suero, B: HA-Sérum comercial, C: Producto experimental-HA
y D: Producto experimental-Sérum comercial). Preliminarmente,
después de 30 + 3 dias de tratamiento diario con el producto
experimental, se observd mejoras en la textura de la piel
(P=0,0424) y en las manchas generadas por la exposicion a los
rayos UV (p<0.0001), en comparacion con el inicio del tratamiento
(TO). En el caso de las participantes que utilizaron HA y Sérum
comercial durante 30 + 3 dias, de acuerdo con los primeros
analisis, no se observd cambios significativos en ninguna de las
variables analizadas.

Conclusiones: Los resultados de este estudio se presentan como
auspiciosos. El uso topico del producto experimental propuesto
demostro ser seguro y bien tolerado por las participantes durante
un periodo de 30 dias, ademas se evidencié mejoras en la piel de
las usuarias con fototipos entre | y IV.

Financiamiento: FONDEF 2021 ID21110077 (VP), CORFO 21CVID2-
183808 (CP), StartUp Ciencia SUC210067 (CV), FONDECYT 1221522
(VP), FONDECYT 1201899 (FO).

Optimizacion de implantes poliméricos con extracto de
Buddleja globosa Hope para prevencion y tratamiento de
heridas cronicas

Daniel Cherif (1), Cecilia Pacheco (1), Isidora Valenzuela (1),
Martin Leiva (1), Ricardo Ceriani (1), Tania Bahamoéndez-Caias
(1,2).
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1. Escuela de Quimica y Farmacia, Universidad de Valparaiso,
Valparaiso.
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Introduccion: Las heridas crénicas son aquellas que no cicatrizan
normalmentey pueden causar serias complicaciones. Losimplantes
poliméricos (IP) ha permitido disminuir las complicaciones de estas
heridas promoviendo la proliferacion celular y la cicatrizacion.
Por otro lado, un gran porcentaje de heridas cronicas estan
colonizadas por agregados bacterianos persistentes llamados
biopeliculas. Las biopeliculas son resistentes a los antibioticos y
factores inmunes, y gatillan una respuesta inflamatoria crénica
que dificulta aln mas la cicatrizacion. Buddleja globosa Hope (BG)
se ha usado tradicionalmente para tratar heridas cutaneas por sus
propiedades cicatrizantes, antiinflamatorias y antimicrobianas.

Objetivo: Formular prototipos de IP para identificar el contenido
polimérico y de extracto optimo para potenciar sus propiedades
antimicrobianas.

Métodos: El extracto BG y las IP se evaluaron in vitro contra
Pseudomonas aeruginosa y Staphylococcus aureus por
microdilucion en placa, tincion cristal violeta y ensayos
metabolicos. Se prepararon 13 IP con %quitosano, %acido
hialurénico y %gelatina variable y BG fijo, usando un disefio Box-
Benhken. Se evalud su efecto antimicrobiano y su compatibilidad
con fibroblastos humanos.Finalmente, se formularon IP con BG
variable y se evaluaron in vitro.

Resultados: El extracto BG mostro actividad inhibitoria vy
antibiopelicula en P. aeruginosa, sin efecto significativo en S.
aureus. El efecto inhibitorio en S. aureus (R2= 0.98; p=0.0012)
y antibiopelicula en P. aeruginosa (R2= 0.93; p=0.0195) de los IP
tuvo una correlacion directa con el %quitosano. La compatibilidad
con fibroblastos se correlacion6 con el %gelatina (R2= 0.96;
p=0.0064). Los IP con BG variable tuvieron efecto antibiopelicula
significativo. BG no aumentd este efecto, pero si aumento6 el
efecto inhibitorio especialmente contra P. aeruginosa.

Conclusion: Se pudo determinar el efecto antimicrobiano del
extracto de BG e identificar el IP con contenido polimérico y de
extracto optimo (S1-BG4) para futuros estudios in vivo en modelo
de herida infectada.

Financiamiento: Proyecto FONDECYT de Iniciacion en Investigacion
11190348 (2019) y PAI 77190010 (2019).

Hidrogeles conductivos de glicosaminoglicanos-PEDOT para
la implantacion y acoplamiento eléctrico de cardiomiocitos
derivados de células madre pluripotentes inducidas
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Introduccion: La terapia celular con cardiomiocitos derivados
de iPSC ha mostrado grandes avances hacia la reduccion en la
apoptosis celular y reduccion del tamaio del infarto en modelos
pre-clinicos. Aunque los cardiomiocitos-iPSC se asemejan
morfoldgicamente a cardiomiocitos maduros, su actividad
electromecanica es aln rudimentaria, incapaces de acoplarse
eléctricamente con el miocardio, causando arritmias. Previamente
se ha mostrado que ciertos materiales conductivos tienen la
capacidad de interactuar con tejido cardiaco, pero debido a
las limitadas propiedades del material, no se ha conseguido el
acoplamiento eléctrico con cardiomiocitos.

Objetivo: Nuestro objetivo consiste en conseguir el acoplamiento
eléctrico de los cardiomiocitos-iPSC utilizando hidrogeles
conductivos.

Métodos: Hidrogeles de glicosaminoglicanos (GAGs) y PEDOT
han sido fabricados utilizando crosslinking de iminas. La
caracterizacion mecanica ha sido evaluado mediante reologia.
Las propiedades eléctricas de los materiales han sido estudiadas
mediante impedancia, voltametria ciclica y 4-point-probe.
Estudios de citotoxicidad y electroestimulacion fueron realizados
en cardiomiocitos-iPSC en un modelo in vitro.

Resultados: Los estudios reoldgicos mostraron que los hidrogeles
conductivos GAG-PEDOT poseen similares propiedades visco-
elasticas a aquellos compuestos por GAGs, mientras que las
propiedades oOpticas y electronicas del hidrogel provienen de
los dominios de PEDOT en el material. Ademas, su método de
fabricacion y transparencia Optica permiten que se puedan
encapsular cardiomiocitos y visualizar mediante técnicas
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de microscopia de fluorescencia. Estudios electroquimicos
mostraron que los hidrogeles conductivos exhiben conductividad
ionica y eléctrica. Comparado con hidrogeles no conductivos,
la impedancia y resistividad de los hidrogeles conductivos es
significativamente mas baja. La conductividad de los hidrogeles
en condiciones de cultivo celular mostré ser estable por al
menos 12 dias. El biomaterial mostré preservar la viabilidad de
los cardiomiocitos-iPSC tanto en monocapas como encapsulados
en la matriz del hidrogel. De forma similar, observamos que la
estructura y calidad del miocardio se mantienen intactas luego
de una inyeccion intra-miocardial del hidrogel, demostrando
biocompatibilidad. La electroestimulacion de cardiomiocitos nos
mostré que los hidrogeles conductivos requieren menos voltaje
para alcanzar sincronicidad que los hidrogeles control.

Conclusiones: Los hidrogeles conductivos facilitan la actividad
electromecanica de cardiomiocitos-iPSC, mostrando ser un
prometedor scaffold para promover el acoplamiento eléctrico
entre cardiomiocitos y el miocardio a nivel pre-clinico, dadas
sus mejoras en propiedades mecanicas, biocompatibilidad y
estabilidad electronica
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Introduccion: La pérdida dentaria también conlleva a la
reabsorcion de tejido Oseo. Existen distintos tipos de opciones
para devolver la altura 6sea al paciente, como el autoinjerto que
es el gold estandar, aunque tiene la desventaja de ser un recurso
limitado y someter al paciente a dos cirugias. Por otra parte,
existen varios productos basados en aloinjertos (hueso humano),
xenoinjertos (hueso bovino) e injertos sintéticos (hidroxiapatita,
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fosfatos tricalcicos), los cuales aunque son osteoconductores no
son osteoinductores, es decir no tienen la capacidad para producir
diferenciacion celular osteogénica y por lo tanto reparan pero no
regeneran el tejido. Aunque el vidrio bioactivo es una bioceramica
con propiedades osteoinductivas, no se han desarrollado nuevos
biomateriales con esta propiedad. En este contexto nace la
necesidad de estudiar nuevos materiales con propiedades
osteoinductoras. Las estructuras metal - organicas (MOFs) son
materiales constituidos por un metal coordinado con ligandos
que forman una estructura nanoporosa y de alta area superficial.
Considerando estas caracteristicas, resultan atractivas para ser
exploradas como material de regeneracion 6sea, especialmente
si se sintetizan con elementos osteinductores.

Objetivo: Sintetizar MOFs basadas en calcio y litio y evaluar sus
propiedades osteoinductoras in vitro.

Métodos: La MOF se sintetizd6 a temperatura ambiente por 2
horas utilizando calcio (Ca(NO3)2) como nodo metalico y acido
benceno-1,4-dicarboxilico (BDC) como ligando. Dimetilformamida
(DMF), trietilamina (TEA) y alcohol etilico al 99,9% se utilizaron
como solventes. Las particulas de CaMOF obtenidas fueron
modificadas mediante impreganacion con iones de calcio (Ca/
CaMOF), litio (Li/CaMOF) y con ambos cationes (Ca-Li/CaMOF).
La estructura fue caracterizada mediante microscopia SEM
con analisis composicional EDX, difraccion de rayos - X (DRX)
y espectroscopia de infrarrojo (ATRFTIR). La capacidad de las
MOFs par formar apatita tipo 6sea se evaluo in vitro mediante el
ensayo en fluido corporal simulado (SBF). La citocompatibilidad
se evalud con células madre aisladas de pulpa dental humana
(hDPSCs) usando el ensayo MTS y la adhesion celular mediante
microscopia de fluorescencia. La capacidad de las MOFs para
estimular diferenciacion osteogénica de las hDPSCs se midio
mediante la actividad de la enzima fosfatasa alcalina (ALP).

Resultados: Los resultados de DRX indicaron que las MOFs tienen
una estructura altamente cristalina y morfologia laminar. El ensayo
SBF mostré que tienen capacidad para formar hidroxiapatita. Las
MOFs también resultaron ser citocompatibles y promovieron la
diferenciacion celular osteogénica observado por el aumento de
la actividad de ALP, especialmente la Ca-Li/CaMOF.

Conclusion: Las MOFs forman apatita in vitro, son citocompatibles
y las modificados con calcio y litio promueven la diferenciacion
osteogénica.

Financiamiento: Proyecto Fondecyt 1211314
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Las lesiones osteotendinosas son una causa importante de
ausentismo laboral e incapacidad, generando ademas un
impacto significativo en la calidad de vida de quienes las
padecen, predisponiendo a la aparicion de otras comorbilidades
y aumentando el gasto pUblico en salud. Es en este nicho en
que la ingenieria de tejidos presenta una herramienta potencial
en el tratamiento y rehabilitacion de pacientes con patologia
musculoesquelética, reduciendo los tiempos de recuperacion y
pudiendo prevenir el gran impacto en los Ahos de Vida Ajustados
por Discapacidad (AVAD), presentando asi no solo una mejora
exponencial en la calidad de vida, pero también reduciendo
el gasto publico en salud. Asi, el dano al tejido muscular es un
desafio importante en el campo de la medicina regenerativa. Para
ello, el uso de andamios en la regeneracion de tejidos parece
ser una herramienta prometedora. Tipicamente biocompatibles
y biodegradables, los andamios brindan soporte tridimensional
temporal para el crecimiento, la diferenciacion y la integracion
de las células musculares. La construccion de andamios se basa
en la arquitectura Unica del tejido muscular; al imitar la matriz
extracelular, ofrecen condiciones Optimas para la adhesion,
proliferacion y maduracion celular, utilizando una amplia gama
de materiales naturales y sintéticos para este proposito. Los
andamios son importantes materiales de ingenieria de tejidos
con mdltiples aplicaciones potenciales en medicina, pero su
uso actualmente es limitado dado su costo, disponibilidad y el
limitado conocimiento del equipo de salud sobre esta tecnologia.
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Introduccion: La escasez de drganos para trasplante es un proble-
ma creciente a nivel mundial, siendo el rifidn el drgano sélido con
mayor demanda. El método de preservacion mas utilizado es la
preservacion estatica en frio, sin embargo, la falta de oxigenacion,
seguida de la reperfusion del tejido inducen una cascada de estrés
oxidativo que puede generar dafo tisular, malfuncionamiento e
incluso la pérdida del injerto. Es por este motivo que el desarrollo
de nuevas tecnologias de preservacion es fundamental para ase-
gurar la integridad del 6rgano desde su obtencion en el donante
hasta su implantacion en el receptor. Una alternativa para pre-
servar los tejidos es la oxigenacion mediada por microrganismos
fotosintéticos. En trabajos anteriores generamos una solucion de
preservacion basada en la microalga C. reinhardtii. Esta solucion
fue perfundida en un modelo de rindn de rata y cerdo con resul-
tados positivos en términos de preservacion tisular, sin embargo,
se observo cierto grado de obstruccion de las redes vasculares.
Para superar esta limitacion, en el presente trabajo se desarro-
6 una nueva solucion de preservacion basada en un organismo
fotosintético de menor tamano, la cianobacteria S. elongatus.

Objetivo: Desarrollar una solucion fotosintéti-
ca basada en la cianobacteria S. elongatus y comparar-
la con una solucion basada en la microalga C. reinhardtii.

Métodos: S. elongatus y C. reinhardtii fueron incorporadas en so-
luciones fisiologicas de perfusion y se determind la viabilidad y
morfologia de los microorganismos. Luego se midi6 y comparo6 el
consumo y produccion de oxigeno, osmolalidad y propiedades reo-
logicas de las soluciones. Para determinar la biocompatibilidad y
funcionalidad de estas se utilizé un modelo de larvas de pez cebra.

Resultados: Las cianobacterias presentaron un tamafo celular
significativamente menor que las microalgas, conservando su via-
bilidad y morfologia en la solucion fisiolégica de perfusion por
al menos 24 horas. La solucion fotosintética de preservacion de
organos basada en cianobacterias mostro ser similar a la de mi-
croalgas en cuanto a produccion de oxigeno en presencia de luz,
mientras que en oscuridad el consumo de oxigeno resulto ser sig-
nificativamente menor. Por otra parte, se observo que la solucion
fotosintética se mantuvo en rangos fisioldgicos de osmolalidad y
viscosidad. Finalmente, utilizando el modelo de larva de pez ce-
bra, se determiné que la solucion es inocua y capaz de satisfacer
los requerimientos metabolicos de un sistema bioldgico activo.

Conclusiones: El uso de la cianobacteria S. elongatus per-
mite generar una solucion fotosintética de preservacion
que consume menos oxigeno en oscuridad y que presen-
ta caracteristicas hemodinamicas mas compatibles con

Financiamiento: Proyecto Anid Exploracion N° 13220024 y Ama-
rena VC.
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Introduccion: El trasplante de organos es la mejor alternativa
terapéutica para pacientes con falla organica terminal. Uno
de los mayores desafios en los procesos de preservacion de
organos es la disponibilidad de oxigeno en dichos 6rganos, que
permita mantener la integridad y viabilidad del tejido ex vivo.
La incorporacion de microorganismos fotosintéticos a soluciones
de perfusion y su posterior iluminacion puede ser una alternativa
para evitar danos por isquemia y reperfusion, y preservar mejor
los 6rganos.

Objetivo: Evaluar los efectos morfologicos de la perfusion de una
solucion fotosintética basada en microalgas en la preservacion ex
vivo de rifiones de rata.

Métodos: Se obtuvieron rifones de ratas Wistar mediante
laparotomia y se lavaron con solucion RLMD (Ringer-lactato
manitol dextrano). Los rifiones se perfundieron vascularmente
con una solucion fotosintética para preservacion de organos
(PSOP) a base de microalgas C. reinhardtii y con solucién control
(RLMD). Se obtuvieron secciones de vibratomo (500 pm); un grupo
de muestras se fijo inmediatamente y otro grupo se incub6 por
24 horas en hipoxia en condiciones de luz y oscuridad a 28°C. El
tejido se fijo en paraformaldehido al 4% e incluy6 en parafina;
se obtuvieron cortes de 5 pm y se tineron con Hematoxilina-
eosina y PAS. La evaluacion morfologica se realizd a través del
sistema de puntajes “EGTI Scoring System”, que permite analizar
componentes histomorfologicos del rindn.

Resultados: Tanto los rifiones del grupo control como del grupo
perfundido con la solucion fotosintética mostraron una histologia
renal tipica. El grupo lavado present6 hallazgos histologicos como
disrupcion endotelial, engrosamiento de la capsula de Bowman
y pérdida parcial del borde en cepillo; con valores promedio de

la perfusion intravascular de organos para trasplante. "~ )
dano endotelial, glomerular, tubular y EGTI total de 1.42, 1.90,
2.58 y 5.90 respectivamente. El grupo perfundido presentd
ARS MEDICA Revista de Ciencias Médicas
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edema y disrupcion endotelial, retraccion del ovillo glomerular
y pérdida del borde en cepillo; con valores promedio de dafo
endotelial, glomerular, tubular y EGTI total de 1.22, 1.96, 2.24y
5.42 respectivamente. No se observaron diferencias significativas
del score EGTI total entre los grupos (p<0.37) ni en los parametros
individuales evaluados. Los rinones perfundidos (PSOP) e incubados
en luz mostraron, en términos del promedio de score EGTI, una
disminucion significativa del dafio endotelial, glomerular y EGTI
total, con puntajes 1.9, 1.6 y 7.4 respectivamente (p<0.05),
en relacion con los otros grupos experimentales con puntajes
promedio de 2.8, 2.0 y 8.8, respectivamente.

Conclusiones: Los rifones perfundidos con la solucion fotosintética
e incubados en hipoxia y luz presentan aproximadamente un 60%
menos de dano tisular respecto a los otros grupos experimentales
incubados en hipoxia.
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Introduccion: En los Gltimos afos, los antioxidantes como
la curcumina (cur) y el atocoferol (a-toc) han demostrado
diversas ventajas en dermatologia y farmacologia, incluyendo
la eliminacion de radicales libres y la curacion de heridas.
Sin embargo, su efectividad se ve limitada por problemas de

ARS MEDICA Revista de Ciencias Médicas

solubilidad y estabilidad. Para superar estos desafios, un nuevo
sistema de co-encapsulacion llamado bicosomas (bicelas dentro
de vesiculas liposomales) es propuesto. Estas estructuras crean
un microambiente que aisla las bicelas de la dilucion exterior y
pueden ser empleados para aplicaciones dermatoldgicas debido a
su composicion lipidica y pequefio tamao.

Objetivos: Los objetivos del presente estudio fueron desarrollar
y caracterizar las propiedades fisicoquimicas y la actividad
bioldgica in vitro de bicosomas cargados con cur y a-toc.

Métodos: Las bicelas se prepararon utilizando DPPC, DHPC,
curcumina y a-tocoferol (bicelas-cur/a-toc). Mientras que las
vesiculas liposomales se prepararon con bicelas-cur/a-toc, Lipoid
P-100 y colesterol formando bicosomas-cur/a-toc. Se estudio la
influencia de las concentraciones de fosfolipidos y colesterol en
tres formulaciones de bicosomas-cur/a-toc. Bicosomas-cur/a-
toc fueron caracterizados en términos de tamano de particula,
morfologia, eficiencia de encapsulacion y oxidacion de lipidos.
Finalmente, bicosomas-cur/a-toc se evaluaron segln su actividad
antioxidante, viabilidad celular y actividad antifingica.

Resultados: Los resultados demuestran que los sistemas bicosoma
logran solubilizar cur y a-toc en bicelas homogéneas de tamano
inferior a 20 nm, mientras que los bicosomas alcanzan 303-420
nm dependiendo del porcentaje total de lipidos en el sistema.
Los bicosomas demostraron una alta eficiencia de encapsulacion
para cur (56-77%) y a-toc (51-65%). Ademas, los bicosomas-cur/a-
toc disminuyeron la oxidacion de lipidos en un 52% y aumentaron
la actividad antioxidante en un 60% en comparacion con los
bicosomas sin carga de cur y a-toc. La viabilidad celular de
bicosomas-cur/a-toc fue >85% en fibroblastos (3T3L1/CL173™) y
>65% en queratinocitos (Ha-CaT). Bicelas-cur/a-toc y bicosomas-
cur/a-toc inhibieron el crecimiento de C. albicans en un rango
entre 33y 76%.

Conclusiones: Los resultados proponen los sistemas de bicosomas
como un nuevo vehiculo capaz de co-encapsular, solubilizar,
proteger y mejorar el rendimiento de entrega de moléculas
antioxidantes. La relevancia de estos hallazgos se basa en el efecto
antioxidante sinérgico de sus componentes, su biocompatibilidad
y su eficacia para el tratamiento del tejido dérmico danado por
estrés oxidativo o por la presencia de C. albicans. Sin embargo,
se necesitan mas estudios para evaluar la eficacia y seguridad de
bicosomas-cur/a-toc in vitro e in vivo.

Financiamiento: Proyecto Postdoctoral FONDECYT N° 3210533.

Influencia de la Alineacion de Nanofibras en la Sorcion de
Agua en Celulosa Bacteriana: un Enfoque para Aplicaciones
Biomédicas

Darlyn Riquelme (1), Cristian Acevedo (1,2), Franck Quero (3),

ISSN: 0719-1855. Direccion de Extensién y Educacion Continua, Escuela de Medicina, Pontificia Universidad Catdlica de Chile. 23

Este trabajo esta licenciado bajo CC BY-SA 4.0



Suplemento Congreso de Ingenieria de tejidos y medicina regenerativa

Ricardo Henriquez (2) , Tomas Corrales (2) , Cristian Romanque
(2), Paulo Diaz-Calderén (4)

1. Centro de Biotecnologia, Universidad Técnica Federico Santa
Maria, Valparaiso, Chile.

2. Departamento de Fisica, Universidad Técnica Federico Santa
Maria, Valparaiso, Chile.

3. Departamento de Ingenieria Quimica, Biotecnologia y
Materiales, Facultad de Ciencias Fisicas y Matematicas,
Universidad de Chile, Santiago, Chile.

4. Laboratorio de investigacion e Ingenieria de Biopolimeros,
Facultad de Medicina, Universidad de los Andes, Santiago, Chile.

Introduccion: La celulosa bacteriana (CB) es un material con
un gran potencial en la ingenieria de tejidos debido a sus pro-
piedades favorables, como su biodegradabilidad, biocompa-
tibilidad, integridad mecanica, hidroexpansibilidad, relacion
superficie-volumen y su origen natural. Sin embargo, la dispo-
sicion aleatoria de las nanofibrillas en la CB limita su utilidad
en aplicaciones biomédicas especificas. Para abordar este pro-
blema, se propuso un método para alinear las nanofibras me-
diante un campo eléctrico y traccion mecanica. La alineacion
de las nanofibras podria determinar la sorcion de agua del
material. Objetivo: Demostrar como la alineacion de las na-
nofibras en la CB influye en su capacidad de sorcion de agua.

Métodos: En primer lugar, se recupero el microrganismo produc-
tor de celulosa la bacteria Komagataeibacter subespecie sucro-
fermentans (BPR2001, DSM 15973, DSMZ, Alemania). La cepa se
cultivd hasta una concentracion aproximada 0.1 ABS, se utilizo
medio de cultivo HS con un pH de 5.5 con tampon PBS, la con-
ductividad de 7.5 + 1 mS/cm. Se estudio el efecto de alineacion,
con un disefo factorial 23, el primer factor fue el campo eléctrico
(0, 0,2y 0,4 v/cm) y el segundo, traccion mecanica (0, 15y 30
ciclos). Para conocer el patron de alineamiento de nanofibras se
llevaron a cabo pruebas de microscopia electronica de barrido
(SEM), y se evalud la orientacion de las nanofibras mediante el
software Image J. Para entender como la alineacion de las nanofi-
bras afect6 la interaccion con la humedad en forma de vapor, se
utilizé el método de Sorcion Dinamica de Vapor, a diferentes equi-
librios de humedad desde 0 al 90% a una temperatura de 20°C.

Resultados: El método de alineacion de nanofibras pro-
vocd una significativa orientacion de las mismas. En
términos de sorcion de agua, cuando existe alinea-
cion aumenta el contenido de agua en monocapa, Yy
aumenta la cantidad de energia en la interaccion agua-celulosa.

Conclusiones: Los resultados de este estudio respaldan la
hipotesis de que la alineacion de las nanofibras en la ce-
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lulosa bacteriana afecta sus propiedades de sorcion de
agua. Estos hallazgos tienen implicaciones importantes
para la ingenieria de tejidos y otras aplicaciones biomédi-
cas que requieran materiales con propiedades especificas.
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Introduccion: La ingenieria de tejidos es un area multidisciplinaria
que busca desarrollar tejidos y organos funcionales para uso
médico. En este contexto, es de interés explorar la capacidad
de distintas superficies de crecimiento para tejidos celulares
neurales.

Objetivo: Medir las propiedades mecanicas y rugosidad a
nanoescala de distintos hidrogeles. Se buscara correlacionar
estas propiedades con la neuro-compatibilidad del hidrogel.

Métodos: Se sumergen los distintos hidrogeles (andamios) con
PBS para replicar condiciones de crecimiento celular. Luego se
realizan imagenes topograficas utilizando AFM en modo dinamico
para estudiar su rugosidad (Rrms). Finalmente, se realiza
espectroscopia de fuerza con AFM, obteniendo valores para el
modulo de Young (E) promedio de los hidrogeles. Este estudio se
realizara para los hidrogeles: Colageno, PEGDA, GelMAy Alginato.
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Resultados: Se encontraron rugosidades cuadraticas medias (Rrms) y valores para moédulo de Young (E) expresados en la siguiente tabla:

Coldgeno Alginato Gelma PEGDA
Rrms (nm) 14,61 2,0 1,6 1,6
E (MPa) 0.96 +0.11 0.53 +0.03 0.59 £ 0.21 10 £ 0.67

Conclusiones: Se logré medir las propiedades mecanicas de los
distintos hidrogeles en condiciones liquidas utilizando AFM,
y se condice con lo reportado anteriormente en literatura.
Como proyecciones futuras, buscaremos determinar si existe
correlacion entre estos parametros y la neuro-compatibilidad de
los hidrogeles, considerando distintos parametros adicionales que
pueden afectar la misma.
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Introduccion: Los scaffolds para ingenieria de tejidos muscular
deben guiar a las células en la formacion de miofibras para
obtener células alargadas multinucleadas, organizadas de forma
alineadas unas con otras. Para lograr esta morfologia las células
musculares deben pasar por un proceso de diferenciacion, dentro
del cual pasaran por una etapa de fusion celular, donde las
células adquieren su caracteristica de multinucleadas. En este
trabajo se realizaron scaffolds microestructurados fabricados con
la técnica de Solvent Casting. La microestructura de los scaffolds
favorece la formacion de miofibras, observandose células
alargadas multinucleadas. Ademas, se estudio la expresion génica
y proteica de marcadores de miogénesis y fusion para entender
como la microestructura favorece estos procesos.
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Objetivos: (1) Fabricar un scaffold que permita la alineacion de
las células musculares y la formacion de miofibras. (2) Evaluar
como la microestructura de los scaffolds influye en la expresion
de marcadores de miogénesis y fusion celular.

Métodos: Se utilizo la técnica de Solvent Casting para fabricar
los scaffolds sobre moldes con microcanales. Sobre los scaffolds
se cultivaron células musculares de la linea celular C2C12. Se
realizd extraccion de ARN para realizar RT-qPCR para estudiar la
expresion génica de marcadores miogénicos: MyoD, Miogenina y
Miosina de Cadena Pesada (MCP) y marcadores de fusion celular:
Myomaker, Myomixer y Mioferlina. Posteriormente, para validar
los resultados de RT-qPCR se realizd inmunofluorescencia a los
mismos marcadores. Resultados: La microestructura de los
scaffolds permite la alineacion de las células, lo que favorece la
formacion de microestructuras similares a miofibras, obteniéndose
células alargadas y multinucleadas. Se observd expresion de
proteinas de fusion y marcadores de miogénesis. Se observaron
ademas correlaciones entre la expresion génica de Myomaker y
MyoD, Myomixer y MCP, y Miogenina y MCP, asociado con el efecto
de la microestructura.

Conclusiones: El scaffold fabricado es una nueva alternativa que
puede ser utilizada para el desarrollo de ingenieria de tejidos
muscular. Los experimentos desarrollados permiten entender de
mejor manera el efecto de la microestructura de los scaffolds
en la expresion génica de marcadores de miogénicos y de fusion
celular.
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Introduccion: El trasplante de o6rganos ha sido uno de los
procedimientos quirtrgicos mas exitosos de las Ultimas décadas.
El avance en las técnicas quirdrgicas y la inmunosupresion han
permitido aumentar la sobrevida de aquellos pacientes sometidos
a trasplante. Sin embargo, el dafo por isquemia-reperfusion que
sufren los organos mediante la preservacion estandar en hielo
sigue siendo una de las principales complicaciones en torno al
trasplante provocando falla primaria del injerto y la necesidad
de retrasplante. La preservacién dinamica mediante maquina
de perfusion se ha posicionado como estrategia para abordar
esta problematica. Sin embargo, debido a sus altos costos, es
un procedimiento poco factible para nuestra realidad local. Las
microalgas Chlamydomonas tienen la caracteristica de producir
oxigeno mediante fotosintesis. Es por esto que, la utilizacion de
Chlamydomonas como estrategia de preservacion, podria ser una
alternativa innovadora permitiendo entregar oxigeno al 6rgano y
disminuir el dafio por isquemia-reperfusion.

Objetivo: Caracterizar elementos claves como, la viabilidad,
morfologia y metabolismo de oxigeno a diferentes temperaturas
en las microalgas Chlamydomonas tras ser inoculadas en una
solucion de perfusion de organos.

Método: Se realizaron 9 réplicas bioldgicas en donde se inocularon
Chlamydomonas en medio TAP y en solucion de perfusion de
organos. Se evalud viabilidad mediante plaqueo, morfologia
a través de microscopia y metabolismo de oxigeno utilizando
oxigrafia. Ambas condiciones fueron evaluadas al tiempo 0 de
inoculacion y a las 24 horas. Las mediciones de produccion y
consumo de oxigeno se realizaron a 10°C y a 28°C.

Resultados: Las microalgas Chlamydomonas conservaron su
viabilidad, en todas las condiciones crecieron uniformemente
al séptimo dia. La morfologia se vio alterada, observandose una
disminucioén en el diametro de manera significativa en la condicion
inoculada en solucion de perfusion de organos. Tanto en las dos
condiciones y a 10°C y 28°C, las Chlamydomonas fueron capaces
de producir oxigeno. Sin embargo, se observaron diferencias
significativas entre ellas relacionadas con la temperatura.

Conclusion: Las microalgas Chlamydomonas son capaces de
sobrevivir y producir oxigeno a bajas temperaturas en una solucion
de perfusion de organos. El uso de microalgas como método de
preservacion posee un gran potencial terapéutico.
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Introduccion: La psoriasis vulgaris es una enfermedad autoinmune
e inflamatoria caracterizada por la presencia de lesiones cutaneas
que pueden llegar a afectar todo el cuerpo. Recientemente, ha
crecido el interés por desarrollar formulaciones que contengan
productos secretados por células madre (secretoma), esto
se debe a sus demostradas propiedades terapéuticas y que
pueden participar en la regulacion procesos celulares como la
angiogénesis y la reparacion tisular.

Objetivos: El objetivo del presente estudio fue evaluar la
seguridad y eficacia de una matriz de acido hialuronico (NatSkin-
HA), cargada con secretoma de células madre mesenquimales de
gelatina de Wharton (hWJCM), para el tratamiento de psoriasis
vulgaris.

Material y métodos: Se realizd6 un ensayo clinico fase | en
voluntarios sin patologias (n=4) para determinar la seguridad
sistémica y topica del prototipo. Los sujetos se autoadministraron
de forma topica el producto durante 14 dias con una dosis
correspondiente a un 300% de la usada en ensayos preclinicos.
Posteriormente se evaludé parametros hemoliticos, también
se midio: elasticidad, pérdida de agua transepidérmica y
contenido de sebo de la piel. Para evaluar la efectividad se
realizo ensayos clinicos fase Il en pacientes con psoriasis vulgaris
(n=8). Los pacientes se autoadministraron diariamente dosis
correspondientes a 25, 100 y 300%, durante 14 dias. Tras esto,
evaluamos parametros hemoliticos y cuantificamos: elasticidad,
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pérdida de agua transepidérmica y contenido de sebo de la piel.

Resultados: En los estudios de fase I, los resultados sugieren que
NatSkin-HAes segura para el usuario, no genera efectos secundarios
topicos o sistémicos (examenes de laboratorio y analisis de datos
obtenidos de elasticidad, pérdida de agua transepidérmica y sebo
de la piel). En los estudios de fase Il, observamos que existe la
mayor reduccion de las lesiones, disminucion de la infiltracion
y disminucién de la descamacion, tras 14 dias de aplicacion, es
observada con la dosis 25%.

Discusion: Sugerimos que la aplicacion topica de NatSkin-HA,
matriz de acido hialuronico con secretoma de células madre,
puede ser una alternativa terapéutica no invasiva y efectiva para
el tratamiento de psoriasis vulgaris.
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Introduccion: El oxigeno es una molécula clave en la regeneracion
de tejidos, por lo que el desarrollo de biomateriales cargados con
microorganismos fotosintéticos permite generar nuevos apositos
para el tratamiento de heridas capaces de liberar oxigeno en
presencia de luz. De esta forma, el uso combinado de hidrogeles
y microalgas representa una plataforma para promover la
regeneracion tisular a través de la liberacion controlada de
oxigeno y otras moléculas bioactivas directamente en el lecho
de la herida.
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Objetivo: Desarrollar de un apdsito fotosintético basado en
hidrogeles de alginato de calcio y Chlamydomonas reinhardtii,
validando su uso para el tratamiento de heridas de piel.

Métodos: Alginato de calcio de gelacion lenta fue cargado con
microalgas fotosintéticas C.reinhardtii. Luego de polimerizado,
se midio la tasa de produccion y consumo de oxigeno mediante
oxigrafia, y sus propiedades estructurales y biomecanicas
se caracterizaron mediante microscopia electronica de
barrido y ensayos de compresidon uniaxial,respectivamente.
Posteriormente, se evaluo el perfil toxicoldgico de los hidrogeles
in vitro e in vivo utilizando cultivos celulares y larvas de pez
cebra, y el acoplamiento metabdlico se analizé co-incubando el
hidrogel fotosintético con larvas de pez cebra y explantes frescos
de piel. Ademas, se llevaron a cabo pruebas de irritacion cutanea
(1IS0-10993-10-2010) para evaluar la seguridad del aposito en la
piel de 20 voluntarios sanos. Por Ultimo, se evalué la capacidad
de liberacién de proteinas recombinantes y antibioticos cargando
los hidrogeles con microalgas genéticamente modificadas o
cefazolina.

Resultados: Las microalgas demostraron una excelente integracion
con el hidrogel, acompanada de una liberacion inmediata de
oxigeno al ser iluminadas. Ademas, el hidrogel fotosintético
mostré una alta biocompatibilidad tanto in vitro como in vivo,
siendo capaz de satisfacer los requisitos metabolicos de oxigeno
de larvas de pez cebra y explantes de piel. Por otro lado, los
apositos fotosintéticos no generaron irritacion en la piel de
voluntarios sanos y, una vez cargados, mostraron una liberacion
sostenida de VEGF humano recombinante y antibidtico.

Conclusiones: La combinacion de hidrogeles de alginato de
calcio y microalgas C. reinhardtii permite generar un aposito
fotosintético biocompatible capaz de liberar oxigeno en cantidades
fisiologicamente relevantes. Dado lo prometedores de estos
resultados, el equipo de investigacion se encuentra trabajando
en la validacion clinica de estos hidrogeles y el desarrollo de
nuevos biomateriales fotosintéticos de autoensamblaje basados
en el uso de microalgas genéticamente modificadas, capaces de
liberar su propio andamiaje.
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Introduccion: En cultivos celulares se requiere de un medio
acuoso que le proporcione nutrientes a las células con las cuales
interactlia. Estos cultivos sirven como base para la generacion
de tejidos como es el caso de la carne cultivada. Existe poco
conocimiento sobre la evolucion de flujos convectivos en estos
medios, los cuales estan dominados por el intercambio de
moléculas entre las células y el medio de cultivo. Este intercambio
es dependiente del tiempo de cultivo, y afecta las propiedades
mismas del medio, como su viscosidad y tension superficial.

Objetivos: El principal objetivo de este estudio es realizar
medidas de tension superficial de medios de cultivo a distintos
tiempos y concentraciones celulares. Adicionalmente, se medira
la tension superficial de las placas de cultivo, para luego realizar
un modelamiento de los posibles flujos convectivos que pudiese
haber en el medio.

Métodos: Se utiliza un experimento de angulo de contacto, en el
modo de operacion de gota pendiente. Usando analisis de video,
se mide la tension superficial de los medios de cultivo a 0, 24, 48
y 72 horas de cultivo, ademas de variar entre concentraciones
celulares de 2500, 5000y 7500 células por cultivo. Adicionalmente,
ocupando el método de gota sésil para angulo de contacto, con el
mismo equipo, se logra medir la tension superficial de la placa de
cultivo. Para este estudio se utilizo el medio de cultivo DMEM con
mioblastos de linea celular C2C12.

Resultados: Se obtienen valores de tension superficial de 59.5,
59.5, 60.3 y 60.2 mN/m , para 0, 24, 48 y 72 hrs de cultivo,
respectivamente. La concentracion de cultivo inicial fue de 2500
células/cultivo. Para concentracion de ~5000 células/cultivo se
miden valores se tension superficial de 58.6, 59.0, 59.7 y 59.4
mN/m, para los mismos tiempos de cultivo. Finalmente, para
concentracion de 7500 células/cultivo se obtienen tensiones
superficiales de 58.8 mN/m, 58.8 mN/m, 59.6 mN/my 58.2 mN/m
para los mismos tiempos de cultivos mencionados anteriormente.

Conclusiones: Se observa un leve aumento de la tension
superficial con el paso del tiempo de cultivo, a raiz de los procesos
metabolicos de las células.

Impresion de andamios 3D con estructuras multi-jerarquicas
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Introduccion: Las molestias o enfermedades relacionadas con
la pérdida o fallo del material 6seo son complicaciones de
salud frecuentes que afectan a gran parte de la poblacion. La
probabilidad de enfermedades 6seas parece aumentar con la
edad, el estilo de vida, la ocupacion y patologias degenerativas
que podrian provocar la desmineralizacion dsea. El creciente uso
de laimpresion 3D ha permitido establecer nuevas estrategias para
desarrollar materiales innovadores con alta biocompatibilidad y
funcionalidad, que ademas puedan usarse como base para crear
dispositivos médicos adaptados a las necesidades del paciente.

Objetivo: Evaluar resinas biocompatibles para la impresion
de andamios con macro y micro poros en impresora 3D de
procesamiento digital de luz (DLP) para aplicaciones en
regeneracion de tejido dseo.

Métodos: La resina sintetizada fue optimizada para cumplir los
requisitos de la polimerizacion por transferencia de cadena de
fragmentacion-adicion reversible por transferencia fotoinducida
de electrones (PET-RAFT). Para esto se utilizd una mezcla de
2- (dimetilaminoetil) metacrilato como monoémero antibacterial
y polietilenglicol diacrilato como agente entrecruzante. Junto
a esto se utilizd acido 2-(n-butiltritiocarbonato) propionico
como agente RAFT, eosina Y como catalizador, trietanolamina
como cocatalizador y orange G como fotoabsorbedor de luz.
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Las concentraciones de estos componentes fueron optimizadas
para imprimir un modelo con canales interconectados en una
impresora DLP con una fuente de luz de 405 nm. Por Ultimo,
la solucion fue mezclada con un 15 % de cloruro de sodio con
un tamaino de particula entre 63 y 75 pm para generar poros
micrométricos utilizando la técnica de lixiviacion de sales. Para
esto las piezas fueron sumergidas en agua nanopura bajo agitacion
constante por 3 dias.

Resultados: Utilizando la resina propuesta fue posible obtener
una pieza definida con canales interconectados y particulas de sal
incrustadas a lo largo de la superficie. Al someter estas muestras
a 3 dias de lixiviacion, las muestras mantienen su estructura
externa y muestran poros con un diametro inferior a 100 pm.
Por otro lado, se estudi6 la biocompatibilidad de las piezas
y los extractos liberados en medio de cultivo con células pre-
osteoblasticas murinas y células endoteliales, respectivamente.
Mediante estos estudios se determind que ni las piezas impresas
ni los extractos liberados al medio presentan un efecto citotoxico.

Conclusiones: Fue posible sintetizar un nuevo tipo de resina
biocompatible con capacidad de imprimir modelos complejos
con potencial para ser aplicados en la fabricacion de implantes
médicos para regeneracion de tejido oseo.

Financiamiento: Los autores reconocen el apoyo financiero de
los proyectos FONDECYT N° 1220251 y N° 11230427. F. Rodriguez
Umanzor agradece el apoyo financiero brindado por ANID a través
de la Beca de Doctorado N° 21230964

Manufactura automatizada de prétesis vasculares bioinspiradas,
de pequefio calibre y con propiedades mecanicas y biologicas
similares a la vasculatura natural: Validacion en un modelo
ovino de bypass.

Javier Novoa (1,2), Vicente Belgeri (1,3), Axel Maldonado (1,3),
Wilfredo Alejandro Gonzalez-Arriagada (4), Audrey Yip (2),
Maroun Khoury (1,2,3), Juan Pablo Acevedo (1,2,3).

1. Universidad de los Andes, Chile, Centro de Investigacion e
Innovacion Biomeédica (CIIB).

2. Cells for Cells and REGENERO, The Chilean Consortium for
Regenerative Medicine, Santiago, Chile.

3. IMPACT, Center of Interventional Medicine for Precision and
Advanced Cellular Therapy, Santiago, Chile.

4. Universidad de los Andes, Chile, Facultad de Odontologia.

Introduccion: Un tercio de las muertes en el mundo son por
enfermedades cardiovasculares. Tratamientos actuales utilizan
protesis vasculares sintéticas, pero diferencias mecanicas y
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dimensionales entre las protesis sintéticas (rigidas) y los vasos
naturales (elasticos), tensionan la zona de union de estas causando
perturbaciones en el flujo de la sangre, inflamacion crénica,
restenosis, hiperplasia intimal, trombogénesis e infecciones.
Las soluciones existentes son subdptimas, dejando a un nimero
importante de pacientes sin tratamientos eficaces.

Objetivo: Desarrollar una protesis vascular (Veintis) con
funcionalidad mecanica y biologica que imite las caracteristicas
de los vasos sanguineos naturales.

Métodos: Veintis fue construida con una plataforma de
manufactura automatizada alojada dentro de una campana de
flujo laminar. La caracterizacion mecanica de Veintis se realizo
mediante curvas de esfuerzo vs deformacion. La caracterizacion
bioldgica se realizd mediante ensayos de viabilidad celular en
fibroblastos 3T3, hemdlisis y cuantificacion de endotoxinas.
Carotidas ovinas (n=3) fueron disectadas para estudiar e imitar
sus caracteristicas mecanicas. Veintis acelular (n=5) o VeintisBM
(sembrada con células madre mesenquimales derivadas de medula
6sea, n=8) fueron probadas en un modelo ovino de interposicion
carotidea. Como control se uso la prétesis comercial Gore (n=4).
A 6 meses de seguimiento, las protesis fueron recuperadas y
tenidas histologicamente.

Resultados: Con 40% de deformacion circunferencial, Veintis
alcanzo6 590 + 48 KPa, la arteria ovina 741 + 97 KPa y Gore 4.487
+ 218 KPa. Fibroblastos sembrados en contacto directo con
Veintis mostraron un 76% de viabilidad, el indice de hemolisis de
sangre en contacto con Veintis fue de 0.32% y la cuantificacion de
endotoxinas fue menor a 0.48 UE/mL. Estos resultados muestran
que Veintis es biocompatible. 6 meses luego de la interposicion
carotidea, 12.5% Veintis-BM, 25% Gore y 40% Veintis mantenian
permeabilidad sanguinea. La histologia mostré6 remodelacion,
degradacion, infiltracion celular, y formacion de nuevo tejido
vascular nativo y elastico en Veintis. La inmunofluorescencia
mostro en Veintis marca para CD31y aSMA, indicando la formacion
de endotelio y musculatura, respectivamente. Lo anterior no fue
evidenciado en Gore.

Conclusiones: Veintis es manufacturada de forma automatizada,
estandarizada y reproducible. Es personalizable pues se pueden
establecer sus dimensiones y propiedades mecanicas. Tiene un
disefio que imita la anatomia de la intima, media y adventicia
y es biocompatible. Finalmente, Veintis es mas permeable que
Gore en el modelo ovino, ademas de ser degradada, reabsorbida
y ser un andamio para la formacion de un nuevo tejido vascular.

Financiamiento: ANID, Centro de Excelencia Cientifica vy
Tecnoldgica, IMPACT #FB210024; FONDEF, #|T2110080. CORFO,
Creay Valida #21CVID2-184035.
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Influencia de los extractos de Gunnera tinctoria y Buddleja
globosa sobre la viabilidad celular en queratinocitos y fibro-
blastos de piel humana.

Jeyson Hermosilla (1,2), Edgar Pastene (4,5), Francisca Acevedo
(2,3)

1. Programa de Doctorado en Ciencias de los Recursos Naturales,
Universidad de La Frontera, Casilla 54-D, Temuco, Chile.

2. Centro de Excelencia en Medicina Traslacional (CEMT), Facul-
tad de Medicina y Nlcleo Cientifico y Tecnoldgico de Biorrecur-
sos (BIOREN), Universidad de La Frontera, Casilla 54-D, Temuco,
Chile.

3. Departamento de Ciencias Basicas, Facultad de Medicina,
Universidad de La Frontera, Box 54-D, Temuco, Chile.

4, Laboratorio de Farmacognosia, Departamento de Farmacia,
Facultad de Farmacia, Universidad de Concepcion, Concepcion
PC4030000, Chile.

5. Laboratorio de Sintesis y Biotransformacion de Productos
Naturales, Universidad del Bio-Bio, Chillan PC3800708, Chile.

La piel es el 6rgano mas extenso y externo del cuerpo, por lo que
estd enormemente expuesta a sufrir lesiones como quemaduras
o cortaduras. Existe un interés creciente en el uso de extractos
crudos de plantas medicinales y la deteccién de compuestos
bioactivos derivados de plantas como terapia alternativa
para regeneracion de tejidos. Culturas tradicionales como la
Mapuche han utilizados plantas para el tratamiento de heridas
y quemaduras cutaneas, atribuyendo propiedades medicinales a
especiesvegetales como Gunnera tinctoria y Buddleja globosa.

El objetivo de esta investigacion fue evaluar la viabilidad
celular de fibroblastos y queratinocitos expuestos a diferentes
concentraciones de extractos de G. tinctoria y B. globosa.

Se utilizaron fibroblastos Balb/3T3 clon A31 y queratinocitos
inmortales de piel humana adulta HaCaT. La viabilidad celular
se determind mediante el ensayo de reduccion del bromuro de
tetrazolio de azul de tiazolilo (MTT). Se evalu6 a las 24 h, 72 h
y 7 dias de incubacion en exposicion de las células al extracto
de G. tinctoria (N) y a los 4 extractos de B. globosa (M1, M2,
M3, M4). Se sembraron 20.000 células en cada pocillo y se
incubaron a 37 °C en una atmosfera humidificada al 95 % y con
5 % de CO2. La lectura de absorbancia se realizo 570 nm. Los
ensayos de viabilidad celular se realizaron a las concentraciones
de extracto de 0.1, 1, 10, 50, 100 y 500 pg/ml. El control negativo
(sin extracto) se consideré como 100% de viabilidad celular y los
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resultados se compararon segun este criterio.

El extracto G. tinctoria mostr6 mayor viabilidad celular
a bajas concentraciones de extracto (0.1, 1 y 10 pg/mL),
bajando drasticamente la viabilidad celular desde 50 pg/
mL. Este fendmeno se observa tanto en fibroblastos como en
queratinocitos, siendo mucho mas evidente a las 72 hy a los 7
dias. El efecto de los cuatro extractos de B. globosa (M1, M2, M3
y M4) mostraron una tendencia similar al extracto N, es decir, a
medida que aumenta la concentracion del extracto, disminuye la
viabilidad celular, sin embargo, esto se observa de una manera
mucho menos evidente. La concentracion de 0,1 pg/mL produjo
una viabilidad de los fibroblastos superior al 100%, y entre el 80
y el 100% para los queratinocitos. A pesar que a las 24 h no se
observaron diferencias significativas en la viabilidad celular a
las diferentes concentraciones, a las 72 h y 7 dias se observo la
disminucion mas importante a la dosis mas alta (500 pg/mL).

En conclusion, la viabilidad celular de las lineas de fibroblastos
Balb/3T3 y queratinocitos HaCat fue inversa a la concentracion
de extracto de G. tinctoria. Para los extractos de B. glososa esta
relacion no es evidente, por lo que es necesario profundizar
el estudio con concentraciones de extracto superiores a las
utilizadas.

Esta investigacion es financiada gracias a la Beca Nacional de
Doctorado ANID N°21190396

Estudio reolégico de una tinta para bioimpresion 3d y su
relacion con la fidelidad de impresion y la viabilidad celular.

Joaquin Palma (1), Marcos Bertuola (1), Elida B. Hermida (1)

1. Laboratoriode Biomateriales, Biomecanicay Bioinstrumentacion
(Lab3Bio), Instituto de Tecnologias Emergentes y Ciencias
Aplicadas (ITECA), CONICET- UNSAM, Escuela de Ciencia y

Tecnologia (ECyT), San Martin, Buenos Aires, Argentina.

Introduccion: En los Ultimos anos, la bioimpresion 3D ha ganado
atencion significativa. Este campo de investigacion propone gene-
rar construcciones 3D que emulen un tejido humano. Para ello, se
requieren tintas a las que se les pueda incorporar células; el éxito
del proceso de impresion de la biotinta esta dado por dos parame-
tros: la viabilidad celular y la fidelidad de impresion. Ademas, la
fidelidad de impresion puede cambiar en el tiempo debido a la ter-
mofluencia (creep, eninglés) o el secado del filamento depositado.

Objetivo: En este trabajo se analiza el comportamiento reologico
de una tinta a fin de lograr una alta viabilidad celular al ser impresa
con la bioimpresora de la empresa argentina Life SI SAS. Ademas,
se estudia la deformacion del filamento impreso en funcion del
tiempo, para evaluar posibles cambios en la fidelidad de impresion.
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Métodos: Para la tinta se disolvieron gelatina (Gel), algina-
to de sodio (Alg) y acido hialurénico (Hial), cada uno al 4,5%
w.v-1, en una solucion buffer PBS 1X, se agit6 mecanicamente
a 37°C y se dejo termalizar durante 10 min. Se utilizd un reo-
metro TADiscovery Il para medir las propiedades reoldgicas de
la tinta mediante ensayos de creep a diferentes temperaturas;
esos resultados se relacionaron con la deformacion del filamen-
to. La respuesta viscoelastica del impreso se ajusté mediante
un modelo reoldgico formado por una componente viscosa en
serie de una componente anelastica. Ademas, se estudio el se-
cado del filamento depositado mediante analisis de imagenes.

Resultados: Se determind la respuesta en creep de la tinta en-
tre 29°C y 41°C; se logré buena viabilidad celular en una im-
presion a 37°C. Se logrd ajustar la deformacion del filamento
impreso en funcion del tiempo mediante un modelo con dos
tiempos de relajacion y una componente viscosa para tempe-
raturas de entre 29°C y 41°C y tiempos menores a 80 s. Para
tiempos mayores se encontré6 que la deformacion esta do-
minada por el secado del filamento; se determiné que la
deformacion crece linealmente con el tiempo de secado.

Conclusion: La biotinta presentada garantiza alta viabilidad celu-
lar luego de la impresion. Los ensayos de creep permiten obtener
informacion para evaluar la fidelidad de impresion en funcion del
tiempo. En la tinta estudiada la deformacion para tiempos meno-
res a 80 segundos la domina el creep, mientras que para tiempos
mayores la domina el secado de la tinta. Ambos procesos se ace-
leran a medida que aumenta la temperatura.

Evaluacion de la Proliferacion de la Linea Mg63 sobre Aleaciones
de Ti Procesadas por Torsion de Alta Presion (Hpt).

Johan Morales(1), Melanny Camacho(1), Jorge M. Cubero-Sesin

(2)
| ‘ | | | |
] < ] N ] <
- - ~ N N ~N

Ticp Ti-6Al-7Nb

140 * *

[y
N
o

-l

VIABILIDAD CELULAR A 24H (%)
=
N B =)} = o
o o o o o

o

Lol N
- -

1. Centro de Investigacion en Biotecnologia, Tecnolégico de Costa
Rica, Cartago, Costa Rica.

2. Centro de Investigacion y Extension en Materiales, Escuela de
Ciencia e Ingenieria de los Materiales, Tecnoldgico de Costa Rica,
Cartago, Costa Rica.

Introduccion: A nivel clinico y de industria médica, en las GUltimas
décadas se ha generado la necesidad de utilizar implantes y dispo-
sitivos que reemplacen las funciones de tejidos dafados. Gracias
a ello biomateriales metalicos como el titanio han cobrado gran
importancia, pues pueden interactuar con sistemas bioldgicos y
cumplen con requisitos de biocompatibilidad. A pesar de ello, el ti-
tanio y sus aleaciones son altamente costosas, por lo que se busca
disenar aleaciones con mejores propiedades que justifiquen su uso.

Objetivo: Elobjetivodeestosensayosfueevaluarlaviabilidaddeuna
linea celular proveniente de tejido 6seo (MG63) al utilizar diferen-
tesaleaciones de titanio como sustrato parasu crecimientoinvitro.

Métodos: Tras estandarizar la cantidad inicial de células a utili-
zar durante los ensayos, se realizo pruebas de viabilidad celular
utilizando el reactivo MTT luego de 24h de exposicion de la li-
nea celular de osteosarcoma MG63 a diferentes aleaciones con
estructura cristalina tipo beta, sintetizadas por HPT a partir de
polvos metalicos (Ti-25Nb y Ti-13Nb-13Zr) y se compararon con Ti
y Ti-6Al-7Nb comercialmente puros, con el mismo procesamien-
to, como control). Todas las muestras, con y sin un recubrimien-
to peptidico superficial, fueron utilizadas como sustrato para su
crecimiento in vitro. Se utilizd la misma linea celular sobre un
sustrato convencional para referencia del crecimiento esperado.

Resultado:
*

* *

* ‘ ‘
(4] < o <
o ] < <
Ti-25Nb  Ti-13Nb-13Zr

Figura 1. Resultados obtenidos al comparar la viabilidad celular resultante de la exposicion de la linea celular MG63 sobre distintos tipos de aleaciones, con el
control de células MG63 que no fue expuesto a ningtin metal. La presencia de un asterisco (*) representa una diferencia significativamente mayor respecto al
control, mientras que dos asteriscos (**) indican una diferencia significativamente menor.
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Conclusiones: Las aleaciones producidas a partir de polvos tienen
una respuesta bioldgica similar a las aleaciones comerciales;
se produjeron por consolidacion de polvos metalicos a base de
elementos no-toxicos como niobio y zirconio, y ademas al ser tipo
beta presentan un modulo elastico mas cercano al hueso, por lo
que representan un aporte cientifico importante al desarrollo de
implantes.

Financiamiento: Fondos VIE-TEC, Proyecto CF1490027

Ingenieria de Tejidos de Musculo en Costa Rica: Linea de
Investigaciéon en Materiales Bio-miméticos en el Tecnologico de
Costa Rica.

Johan Morales (1), Laura Rojas (2,3), Maria Laura Espinoza(1,2),
Silvia Castro(1), Andrea Ulloa(1), Teodolito Guillén(2).

1. Centro de Investigacion en Biotecnologia y Escuela de
Biologia, Tecnologico de Costa Rica, Cartago, Costa Rica.

2. Centro de Investigacion en Ciencia e Ingenieria de los
Materiales, Tecnologico de Costa Rica, Cartago, Costa Rica.

3. Escuela de Fisica, Tecnologico de Costa Rica, Cartago, Costa
Rica.

Introduccion: Los modelos de estudio funcionales por ingenieria
de tejidos, requieren la combinacién de un disefo apropiado
de biorreactor, la fabricacion dptima de andamios y el manejo
adecuado de células en cultivo in vitro; asi como generar un
ambiente similar al que enfrentaria el tejido in vivo, de manera
que el modelo presente caracteristicas morfoldgicas, metabolicas
y funcionales éptimas para el estudio de patologias y tratamientos
a nivel pre-clinico.

Objetivo: Generar un modelo de estudios tridimensional in vitro
de tejido biomimético para estudios de biologia del desarrollo,
medicina regenerativa, y el efecto de toxinas o farmacos sobre
tejido muscular.

Métodos: La linea de investigacion iniciada en 2017 se compone
por dos proyectos hasta la fecha. El primero de ellos fue
“Desarrollo de un sistema de estudios in-vitro adaptable a equipo
de pruebas dinamicas, con miras a generar estimulos biomecanicos
sobre cultivos celulares”, durante el cual se disend y fabricé un
biorreactor acoplable a un sistema de pruebas mecanicas. A su
vez, se generd una estructura biomimica conformada por una
serie de microfilamentos de policaprolactona (PCL) colocados
en paralelo y recubiertos por colageno tipo | para promover
la adhesion celular, sobre la cual es posible inocular células
cultivadas in vitro para su posterior estudio.El segundo proyecto
de esta linea se denomina “Desarrollo de patron de estimulacion

ARS MEDICA Revista de Ciencias Médicas

mecanica para inducir la diferenciacion de mioblastos a mUsculo
esquelético” y pretende utilizar el biorreactor para producir
diferenciacion celular sobre las estructuras de PCL utilizando
estimulos mecanicos. Se desea verificar la eficacia del proceso
con técnicas de marcaje de proteinas por inmunofluorescencia e
inmunohistoquimica.

Resultados: Se ha obtenido el desarrollo de un biorreactor
completamente funcional y acoplable a un sistema de medicion
mecanica acoplable a la maquina de ensayos, ademas de varias
publicaciones en revistas indexadas y una patente para proteger
el desarrollo del dispositivo fabricado: “Sistema de ensayos para
aplicar estimulacion mecanica a un material”.

Conclusiones: A pesar de ser un pais en vias de desarrollo, Costa
Rica presenta condiciones, infraestructura, el recurso humano
avanzado para el desarrollo de tecnologias de punta en ingenieria
de tejidos y medicina regenerativa; ejemplo de ello es el
desarrollo de un biorreactor y sistemas de medicion adecuados
para el modelo de estudios tridimensional in vitro de tejido
biomimético de musculo, y los estudios actuales asociados a la
diferenciacion por estimulos mecanicos de células progenitoras
de musculo esquelético.

Financiamiento: Fondos

CF1490035

VIE-TEC, Proyectos CF1490005 vy

Andlisis de la composicion quimica, caracterizacion morfolégica
y morfométrica de injertos 6seos de uso odontologico

Josefa Alarcon (1,2), Ramén Fuentes (1,3), Pablo Navarro (4)

1. Centro de investigacion en Ciencias Odontoldgicas (CICO),
Facultad de Odontologia, Universidad de La Frontera, Temuco,
Chile.

2. Programa de Doctorado en Ciencias Morfologicas, Facultad de
Medicina, Universidad de La Frontera, Temuco, Chile

3. Departamento Odontologia Integral Adultos, Facultad de
Odontologia, Universidad de La Frontera, Temuco, Chile

4, Universidad Autonoma de Chile, Temuco, Chile

Introduccion: Se ha demostrado que estas propiedades fisico-
quimicas son determinantes en la capacidad dseo-regenerativa
de los injertos dseos. Sin embargo, no se han encontrado informes
que describan las caracteristicas fisicoquimicas, y sus diferencias
segln origen humano o bovino. Actualmente, muchos estudios
tienen como objetivo crear un sustituto 6seo, por lo tanto,
un estudio que analice las caracteristicas del injerto 6seo es
importante para futuras direcciones de investigacion.
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Objetivo: Describir y analizar las caracteristicas fisicoquimicas de
injertos 6seos de origen humano y bovino de uso odontoldgico.

Métodos: Estudio descriptivo. Tres aloinjertos y un xenoinjerto,
se analizaron bajo analisis de superficie mediante microscopia
electronica de barrido de presion variable y analisis elemental
semicuantitativo mediante espectrometria de rayos X con
dispersion de energia. Ademas, se realizd una caracterizacion
morfoldgica cuantitativa de las particulas. Se evalud el diametro
de poro, y area superficial mediante el método de adsorcion de
nitrogeno y el tamano de particulas mediante difraccion laser.

Resultados: Las particulas de aloinjerto y xenoinjerto analizadas
difieren en sus caracteristicas fisico-quimicas. Las particulas
del aloinjerto presentan una morfologia geométrica cuboide y
prismatica con bordes angulados y ausencia de macroporos. Por el
contrario, las particulas de xenoinjerto presentan una morfologia
irregular, de bordes redondeados con presencia de macroporos
en su estructura. MaxGraft presento el mayor diametro de poroy
menor area superficial. El injerto con mayor tamano de particula
fue OraGRAFT® seguida de DOBONE, maxgraft® y el injerto con
menor tamano de particula fue ViaOss. La mayor parte de las
particulas tienden a estar dentro de la media del tamafno de
particula ya que presentan baja desviacion estandar y la moda es
similar al promedio. La composicion de los aloinjertos mostraron
principalmente la presencia de C y O, y en menor proporcion
Ca y P. Por el contrario, la composicion del xenoinjerto fue
principalmente Ca seguido de O, Cy P.

Conclusiones: Las propiedades fisicoquimicas de los injertos 6seo
influyen en las capacidades de regeneracion o6sea. Este estudio
demuestra que las propiedades fisicoquimicas difieren en injertos
o6seos de distintos origenes. Las particulas de aloinjerto presentan
una morfologia geométrica con bordes angulados y presencia de
microporos. El xenoinjerto presenté una morfologia irregular
con bordes redondeados, con presencia de micro y macroporos.
Ademas, la composicion de los aloinjertos mostré principalmente
C, por el contrario, la composicion de los xenoinjertos fue
principalmente Ca. Estas diferencias podrian influir en las
propiedades 6seo-regenerativas de los injertos 0seos.

Financiamiento: Financiado por la Direccion de Investigacion,
Universidad de La Frontera, Proyecto PP23-0043.

Desarrollo de Peliculas Funcionalizadas con Péptidos RGD
Utilizando Quitosano Extraido de Desechos de Centolla con
Potenciales Aplicaciones en Ingenieria de Tejidos

Juan Carlos Forero (1), Karina Carvajal (2), Fanny Guzman (3),
Cristian Acevedo (4), Nelson Osses (5), Paula Santana (6)

1. Escuela de Ciencias de la Salud, Universidad de Vina del Mar;
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Vifa del Mar, Chile.

2. Centro Interdisciplinario de Neurociencia de Valparaiso,
Facultad de Ciencias, Universidad de Valparaiso, Valparaiso,
Chile.

3. Nucleo Biotecnologia Curauma, Pontificia Universidad Catodlica
de Valparaiso, Valparaiso, Chile.

4. Departamento de Fisica, Universidad Técnica Federico Santa
Maria; Valparaiso, Chile.

5. Instituto de Quimica, Facultad de Ciencias, Pontificia
Universidad Catolica de Valparaiso, Valparaiso, Chile.

6. Instituto de Ciencias Quimicas Aplicadas, Facultad de
Ingenieria, Universidad Autonoma de Chile, Santiago, Chile.

La Centolla o Cangrejo Real del Sur (CRS) representa un importan-
te recurso pesquero que tiene el potencial de ser una fuente na-
tural de produccion de quitosano (QS). En ingenieria de tejidos, el
QS es muy util para generar andamios o implantes. Sin embargo,
el QS carece de moléculas de senalizacion que faciliten la inte-
raccion célulasustrato. Por ello, para mejorar la superficie del QS
se han utilizado péptidos RGD (arginina-glicina-acido aspartico)
correspondientes al principal sitio de reconocimiento de integri-
nas en las proteinas de la matriz extracelular. El objetivo de este
estudio fue evaluar in vitro la adhesion y proliferacion celular
de peliculas de QS sintetizadas a partir de residuos del exoes-
queleto de CRS funcionalizadas con péptidos RGD. QS fue aislado
a través del método quimico KOH-HCL-NaOH; para el analisis de
los espectros infrarrojos se utilizé un espectrometro FTIR WQF-
520 (Shimadzu). Las peliculas CRS-QS se fabricaron por el método
cold casting utilizando solucién de CS al 1%, 2% y 3% (p/v); Las
propiedades térmicas se analizaron utilizando un calorimetro di-
ferencial de barrido DSC1 STARe System (METTLER-TOLEDO). Los
péptidos RGD lineales GRGD, RGDG y RDG (péptido de control
negativo), asi como el péptido RGD ciclico (cRGDK), se sintetiza-
ron utilizando la estrategia de sintesis de péptidos en fase solida
Fmoc (Fmoc-SPPS) sobre resina de amida Rink (Iris Biotech). Las
peliculas CRS-QS se funcionalizaron inmovilizando los péptidos
purificados en la superficie utilizando EDC y NHS (Sigma aldrich).
Fibroblastos Embrionarios de Raton (MEFs) fueron cultivados en la
peliculas funcionalizadas y se evalu6 la adhesion y proliferacion
celular. El espectro FTIR del QS aislado de las cascaras de CRS
(CRS-QS) era comparable al del QS comercial. Las propiedades
térmicas de las peliculas mostraron picos endotérmicos similares
a 53,4y 53,0 °C en el QS comercial y el CRS-QS, respectivamen-
te. La purificaciéon y las masas moleculares de los péptidos RGD
sintetizados se confirmaron mediante HPLC y espectrometria de
masas ESI-MS, respectivamente. Las MEFs mostraron una mayor
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adhesion a la pelicula CRS-QS (1% p/v) cuando se funcionaliz6 con
péptidos RGD lineales. Por el contrario, un péptido RGD ciclico
mostré una adhesion similar a la del péptido control (RDG) pero
la mayor proliferacion celular tras 48 h de cultivo. Este estudio
demuestra que la funcionalizacion de las peliculas de CRSQS con
péptidos RGD lineales o ciclicos son utiles para mejorar la adhe-
sion y proliferacion celular. Ademas, nuestro trabajo contribuye
al conocimiento de nuevas fuentes de QS para sintetizar cons-
tructos para aplicaciones de ingenieria tisular.

Generacion de un Aloinjerto Simbi6tico Temporal de Membrana
Amnioética Humana con capacidad fotosintética

Karina Quevedo-Gonzalez (1,2), Rocio Corrales-Orovio(3,4), José
Tomas Egaina (3), Sebastian San Martin (1,2).

1. Centro de Investigaciones Biomédicas, Escuela de Medicina,
Universidad de Valparaiso, Valparaiso, Chile.

2. Laboratorio de Ciencias Morfoldgicas, Escuela de Medicina,
Universidad de Valparaiso, Valparaiso, Chile

3. Instituto de Ingenieria Bioldgicas y Médicas, Pontificia
Universidad Catolica de Chile, Santiago, Chile.

4. Division de Cirugia de Mano, Plastica y Estética, Hospital
Universitario, LMU, Munich, Alemania

Introduccion: Durante las Gltimas décadas han existido importantes
avances en la ingenieria de tejidos de la piel, desarrollandose
sustitutos dérmicos como tratamientos alternativos, pero
con grandes limitaciones, como el alto costo de produccion y
rechazos inmunologicos. A lo largo de los afos se ha utilizado
la membrana amnidtica humana (MAh) para el tratamiento de
heridas con propositos reconstructivos, dada sus capacidades
antiinflamatorias, promocion de la epitelizacion e inhibicion de
la fibrosis. Sin embargo, el suministro apropiado de oxigeno en la
zona de la herida continGa siendo uno de los grandes desafios en
el diseno de sustitutos dérmicos. Se han desarrollado sustitutos
dérmicos artificiales cultivados con microalgas otorgando la
capacidad de producir oxigeno al ser expuesto a la luz.

Objetivo: Se propone la generacion de un aloinjerto simbiotico
fotosintético temporal (MAh-microalga), el cual permitiria
mediante la conjugacion de las propiedades fotosintéticas y
regenerativas en un solo implante beneficios a nivel de la eficacia
del tratamiento y por otro lado al utilizar MAh derivada de la
donacién de placentas, una disminucion en los costos para su
generacion.
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Métodos: Se evaluaron tres protocolos de descelularizacion
y sus efectos sobre la matriz extracelular (MEC) de la MAh.
Posteriormente, se determind histoldgica y fisiologicamente la
integracion de co-cultivos (sdlido y liquido) de Chlamydomona
reinhardtii en la MAh nativa (nMA) y descelularizada (dMA).
Finalmente, se evalud la capacidad fotosintética de la nMAy dMA
cultivadas con C. reinhardtii mediante las determinaciones de
clorofila y oximetria.

Resultados: Se observd que todos los protocolos de
descelularizacion evaluados lograron la remocion parcial o total
de las células desde la MAh, ademas de provocar una disminucion
significativa en la concentracion de los componentes de la MEC.
No obstante, se obtuvo una matriz descelularizada de MAh, con
un 87,79% de remocion celular y con una capa epitelial intacta
con la mantencion del 34,98% de colageno y de un 35,13% de
sGAG. Se evidencid la viabilidad de las microalgas durante 14
dias en ambos métodos de co-cultivo, sin embargo, se obtuvo una
eficiente integracion y mayor proliferacion de las microalgas en
el co-cultivo solido con la nMA. Finalmente, se obtuvo un 52,85%
mas de capacidad fotosintética y de produccion de oxigeno en los
co-cultivos solidos con la nMA, en comparacion con la dMA y los
co-cultivos liquidos.

Conclusion: Estos resultados sustenta la viabilidad del método
para desarrollar el primer tejido simbionte humano, basado en
el co-cultivo solido de C.reinhardtii en una MA humana nativa,
capaz de generar oxigeno fotosintéticamente y con potencial
aplicacion clinica.

Financiamiento: Este estudio fue financiado por FONDEF proyecto
VIU codigo VIU20P0096 y ANID Becas/Doctorado Nacional 2023-
21231783. Los resultados se encuentran asociados al registro de
patente de invencion No.202202970.

Fabricacion de implantes o6seos avanzados a través de
Manufactura aditiva usando superficies microarrugadas para
Optimizar su disefio

Luis Peha Gonzalez (1), Carmen Gonzalez Henriquez (1,2),
Mauricio Sarabia Vallejos (3), Nicolas Cohn Inostroza (4)

1. Facultad de Ciencias Naturales, Matematicas y del Medio
Ambiente, Departamento de Quimica, Universidad Tecnologica
Metropolitana, Santiago, Chile.

2. Programa Institucional de Fomento a la Investigacion,
Desarrollo e innovacion (PIDi), Universidad Tecnoldgica

Metropolitana, Santiago, Chile.

3. Facultad de Ingenieria, Arquitectura y Disefo, Universidad
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San Sebastian, Sede Santiago, Santiago, Chile.

4. Laboratorio de Nanobiomateriales, Instituto de Investigacion
en Ciencias Odontoldgicas, Facultad de odontologia, Universidad
de Chile, Santiago, Chile.

Introduccion: El aumento en la demanda de implantes sintéticos
debido a factores como la obesidad, el sedentarismo y la
vejez, ha impulsado la blsqueda de métodos mas econdmicos
y simples para fabricar scaffolds celulares. La manufactura
aditiva, especialmente el procesamiento digital de luz (DLP), es
una alternativa econdmica y de facil acceso que utiliza resinas
fotocurables y una fuente de luz para generar estructuras 3D. Las
alteraciones quimicas, como las modificaciones superficiales han
demostrado que aumentan la proliferacion celular. En este caso,
se aprovecharan los gradientes de viscosidad durante el curado
de las piezas para lograr una microestructuracion superficial, que
favorezca la interaccion con las células.

Objetivo: Optimizar una resina polimérica para la fabricacion de
scaffolds celulares con morfologias superficiales arrugadas, con
el fin de mejorar su biocompatibilidad para futuras aplicaciones
biomédicas.

Métodos: En este trabajo se sintetizd una resina fotocurable
mediante polimerizacion de transferencia de cadena adicion-
fragmentacion reversible por transferencia fotoinducida de
electrones/energia (PET-RAFT). Se utiliz6 una mezcla que incluye
un mondémero funcional, un agente endurecedor, un agente
entrecruzante, un agente RAFT, un catalizador, co-catalizador
y un fotoabsorbedor, variando las concentraciones de estos
componentes para imprimir en una impresora DLP con una fuente
de luz de 525 nm. Usando esta mezcla, se imprimieron discos
planos delgados y estructuras tridimensionales (giroides). Para
obtener una capa delgada de la resina liquida en la superficie, se
realizo un proceso de recubrimiento por rotacion (spin coating).
Luego, los andamios se expusieron a estimulos (luz de 525 nm,
vacio y plasma de argon) para generar morfologias arrugadas de
forma espontanea en la superficie de las piezas.

Resultados: Las concentraciones de cada componente y los
tiempos de post-procesado para la obtencion de piezas 3D con
superficies microestructuradas arrugadas fueron optimizados para
obtener scaffolds reproducibles y definidos. Mediante microscopia
se pudieron estudiar las variaciones en las dimensiones de las
arrugas, las cuales presentaban una longitud de onda aproximada
de 1,58 + 0,026 pm, una amplitud de 0,325 + 0,007 pm y una
rugosidad de 222 nm, que corresponderian a arrugas suaves con
una distribucion homogénea (ripples). Las pruebas mecanicas y
de biocompatibilidad se encuentran actualmente en estudio.
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Conclusiones: Se logré optimizar una resina fotocurable
mediante impresion DLP para imprimir modelos con estructuras
complejas tridimensionales. Por otro lado, fue posible modificar
superficialmente los scaffolds generando morfologias arrugadas,
las cuales permitirian aumentar el area de contacto entre células
y scaffold.

Financiamiento: Los autores reconocen el apoyo financiero de los
proyectos FONDECYT N° 1220251 y N° 11230427

Hidrogeles inyectables con conductividad i6nica vy
piezoelectricidad como biomaterial para posibles aplicaciones
en el tratamiento del Infarto del miocardio basado en la
reaccion de base de schiff.

Maria Alejandra Tamayo Medina (1,2), Felipe Olate-Moya (1,2),
Humberto Palza (1,2)

1. Departamento de Ingenieria Quimica, Biotecnologia y
Materiales, Facultad de Ciencias Fisicas y Matematicas,
Universidad de Chile, Santiago, Chile.

2. IMPACT, Center of Interventional Medicine for Precision and
Advanced Cellular Therapy, Santiago, Chile.

Introduccion: A raiz de las complicaciones asociadas a un infarto
del miocardio, ha nacido la necesidad desde la ciencia de los
materiales y la ingeniera de tejido cardiaco del estudio del uso
de nuevos hidrogeles inyectables que proporcionen un soporte
para que las células crezcan y se diferencien en un miocardio
funcional, imitando las propiedades del tejido cardiaco, como su
conductividad y elasticidad. La inyectabilidad evita la necesidad
de cirugias complejas, generando el soporte celular in-situ.

Objetivo: Desarrollar un hidrogel inyectable, con conductividad
ionica de carboxicelulosa (CMC), acido hialuronico (HA), y
gelatina mediante la reaccion de base Schiff dinamico.

Métodos: Se modificd los polielectrolitos (PE) de CMC y el
HA con peryodato de sodio formando grupos aldehidos en su
estructura dando a la formacion de un hidrogel in situ mediante
la reaccion con los grupos amino de la gelatina. El hidrogel es
formado mediante la reaccion de base Schiff, la cual implica la
formacion de una union covalente tipo imina dinamica a través
de la reticulacion entre grupos amino y aldehido. El tiempo de
gelificacion de los diferentes hidrogeles se midieron utilizando el
método de inversion de vial, asi como la resonancia magnética
nuclear de protones (1H RMN) para comprobar la modificacion
de los PE.

Resultados: La modificacion de los PE CMC y HA se evidencio

ISSN: 0719-1855. Direccion de Extensién y Educacion Continua, Escuela de Medicina, Pontificia Universidad Catdlica de Chile. 35

Este trabajo esta licenciado bajo CC BY-SA 4.0



Suplemento Congreso de Ingenieria de tejidos y medicina regenerativa

por medio de 1H RMN, mostrando las sefales de los hidrogenos
de grupos aldehido formados por la oxidacion parcial de HA Y
CMC. Esta modificacion dio a la formacion de un hidrogel con
un tiempo de gelificacion de 3 s entre 5 s y gelatina. El hidrogel
fabricado presento una conductividad de 10-3 S/cm, que permitio
su utilizacion en un circuito para encender un LED. El hidrogel
ademas exhibié excelentes propiedades de inyectabilidad al ser
extruido por una jeringa con una aguja calibre 21, ademas de
evidenciar una respuesta piezoeléctrica a partir de la medicion
de la constante piezoeléctrica d33.

Conclusiones: Los hidrogeles de gelatina, CMC y HA modificado
con grupos aldehido, son inyectables y con conductividad idnica,
lo cual los hace andamios potenciales para imitar las propiedades
del miocardio, para aplicaciones en ingenieria de tejido cardiaco.

Financiamiento: Proyecto ANID-Basal IMPACT, # FB210024 vy
Proyecto de Exploracion N°13220007

Plasma rico en plaquetas y su efecto en el tratamiento para
lesiones de nervio periférico

Maria Fernanda Diaz (1), Yannyde Naydu Gémez (1), Valeria
Moya (1), Paula Natalia Cortes (1), Jorge Andrés Contreras (1),
Diana Milena Millan (2)

1. Semillero de Investigacion SIMED, Facultad de Medicina, Uni-
versidad El Bosque.

2. Grupo de Investigacion Basica y Traslacional (GIBAT), Facultad
de Medicina,Universidad El Bosque.

Introduccion: las lesiones de nervio periférico limitan
funcionalmente e impactan en la calidad de vida de los pacientes,
ademas de generar altos costos en los sistemasde salud. El plasma
rico en plaquetas (PRP) es un concentrado autélogo derivado de
la sangre, que ha sido utilizado para promover la regeneracion de
lesiones de nervio periférico.

Objetivo: El objetivo de este trabajo fue comparar los resultados
del uso del PRP solo o como adyuvante en la regeneracion de
nervio periférico

Métodos: Se realizd una revision sistematica que incluye estudios
preclinicos, clinicos y articulos de revision. Se incluyeron articulos
en inglés y espanol entre los afos 2007-2023 depositados en las
bases de datos PubMed, Embase, Scopus, Lilacs y Clinicalkey.
Los criterios de inclusion y exclusion se plantearon de acuerdo
a la estrategia PICO (Patient, Intervention, Comparison and
Outcome).
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Resultados: De los 48 articulos inicialmente identificados, se
seleccionaron 21 que cumplian con los criterios de inclusion. El
42.8% de los articulos fueron preclinicos, 42.8% fueron revisiones
sistematicas y 14.2% correspondia a estudios clinicos. El nervio
lesionado e intervenido con mayor frecuencia es el nervio ciatico
en un 50%, seguido del nervio mediano y el tipo de lesion mas
frecuente fue por neurectomia. Los estudios emplearon PRP
inyectado en el sitio de la lesion, inyeccion guiada por ultrasonido
y PRP utilizado en conjunto con suturas, pegamento quirirgico
y como vehiculo cargado en conductos nerviosos, membranas y
geles absorbibles. En todos los estudios revisados se encontrd
que el PRP es seguro e induce aumento de la mielinizacion,
proliferacion de células de Schwann, velocidad de conduccion
nerviosa y recuperacion de la funcion motora, evidenciando
efectos positivos en la regeneracion nerviosa con respecto al
control donde no se usa PRP, estos efectos son independientes
de las técnicas empleadas para su aplicacion. Sin embargo, no se
encontrd una diferencia significativa entre el uso de PRP solo o PRP
empleado acompafnado con otros productos, adicionalmente, se
observa que el método de extraccion de PRP, dosis, concentracion
de PRP y tiempos de tratamiento, varian para cada estudio
experimental.

Conclusion: Los estudios realizados resaltan los efectos positivos
del plasma rico en plaquetas PRP en el tratamiento de lesiones
nerviosas periféricas y puede ser considerado como un tratamiento
seguro. Es necesario estandarizar parametros de obtencion,
concentracion, dosis y tiempo de tratamiento.

Elaboracion de andamios electrohilados compuestos de
polihidroxibutirato y violaceina co-producidos por la bacteria
nativa Janthinobacterium sp. BmR6b

Mario Sepulveda-Mardones (1), Jeyson Hermosilla (2,3), Francisca
Acevedo (2,3), Alvaro Diaz-Barrera (4), Michael Seeger (1)
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Valparaiso, Chile.

2. Centro de excelencia en medicina traslacional (CEMT),
Facultad de Medicina y Nucleo de Biorecursos Cientificos y
Tecnoldgicos (BIOREN), Universidad de la Frontera, Temuco,
Chile.

3. Departamento de Ciencias Basicas, Facultad de Medicina,
Universidad de la Frontera, Temuco, Chile.
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Los polimeros bacterianos (e.g., polihidroxibutirato; PHB)
son materias primas que pueden ser co-producidos junto con
compuestos bioactivos (e.g., violaceina) siendo de utilidad para
aplicaciones en ingenieria de tejidos.

El objetivo fue elaborar andamios electrohilados de PHB y
violaceina co-producidos por la bacteria nativa, Janthinobacterium
sp. BmRéb, donde las propiedades fisicas, quimicas y bioactivas
fueron evaluadas.

Los andamios fueron elaborados con distintas técnicas y
caracterizados mediante TGA, DSC, SEM, FTIR y texturometria.
Se determind la capacidad de secuestro de radicales (DPPH y
oxigeno) del extracto de violaceina y los andamios integrados con
PHB y violaceina usando el andamio de PHB como control. Se
determino la actividad antibacteriana del extracto de violaceina
y se realizaron ensayos de adhesion bacteriana sobre los andamios
electrohilados. Se obtuvo un andamio electrohilado de PHB en
una mezcla con violaceina usando cloroformo y dimetilformamida
como solventes (PHB - vio), otro andamio electrohilado de PHB fue
cubierto con una solucion de violaceina post-electrohilado usando
cloroformo y metanol como solventes (PHB - vioPE). El extracto
crudo de violaceina present6 actividad contra diversas especies
de relevancia clinica (Staphylococcus aureus, Micrococcus luteus,
Listeria monocytogenes, Mycobacterium smegmatis) y logro
estabilizar radicales DPPH y de oxigeno.

Se obtuvieron diametros de fibra promedio de 1,56, 1,55 y
1,25 pm para PHB, PHB - vio y PHB - vioPE, respectivamente.
Los andamios presentaron modulos de Young de 0,068 + 0,032,
14,94 + 21,06 y 11,39 + 2,15 y estiramiento al quiebre de 61,53
+ 9,96, 69,27 + 27,05y 16,2 + 10,89 % para PHB, PHB - vio y PHB
- VioPE, respectivamente. Los tres andamios mostraron valores
similares de temperatura de fusion (289 - 295 °C). Los andamios
con violaceina estabilizaron entre el 12 al 15 % de radicales DPPH
a los 90 minutos de ensayo. La presencia de violaceina en los
andamios disminuy6 10 veces la adhesion de la bacteria S. aureus
comparado al control de PHB.

La presencia de una solucion de violaceina en dimetilformamida
ejercié un efecto sobre el diametro de fibra, modulos de Young y
elasticidad, otorgando propiedades antioxidantes y disminuyendo
la adhesién bacteriana del material.

Financiamientos: Beca PUCV PhD (MSM), Beca ANID PhD (JH), ANID
FONDECYT 1200756 (MS, MSM)

Propiedades mecanicas de membranas compuestas por
nanofibras electrohiladas coaxiales
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Tomas P. Corrales (1,2,3)

1. Departamento de Fisica, Universidad Técnica Federico Santa
Maria, Valparaiso, Chile.

2. Centro de Biotecnologia, Universidad Técnica Federico Santa
Maria, Valparaiso, Chile.
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4, Centro Cientifico Tecnologico de Valparaiso, Universidad
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Santiago, Chile.

Introduccion: El proceso de electrohilado es una forma versatil
de obtener nanofibras compuestas de distintos polimeros. Este
tipo de membrana nanoestructurada se utiliza en ingenieria de
tejidos debido a su porosidad, lo que promueve la proliferacion y
diferenciacion celular. Objetivos: El objetivo principal es obtener
membranas de nanofibras coaxiales, compuestas por un dos o mas
polimeros distintos. Se propone medir las propiedades mecanicas
de estas membranas.

Métodos: Para la creacion de las nanofibras coaxiales utilizamos
la técnica de electrohilado. Las nanofibras coaxiales estaran
compuestas de un nucleo de Alcohol polivinilico (PVA) y un
cascaron de PVA con Gelatina de Salmén y Quitosano. Luego, se
mediran las propiedades mecanicas de estas membranas utilizando
un experimento de traccion. Adicionalmente se caracterizaran
estas membranas utilizando microscopio de electrones (SEM) y
espectrofotometria de transformada de Fourier (FTIR).

Resultados: Se obtienen las primeras muestras de nanofibras
coaxiales y se realizan sus primeras caracterizaciones: traccion
mecanica, SEM y FTIR.

Conclusiones: Se establece la metodologia para preparar nuestras
primeras nanofibras coaxiales y se realizaron estudios preliminares
de caracterizacion mecanica, quimica y morfologica.

EvaluaciéndelacitocompatibilidadyadhesiondelineasCelulares
deinterés en regeneracion 6sea inoculadas en Biomateriales 2D

Matias Alarcon Nuinez (1), Fernando Rodriguez Umanzor (2),
Carmen M. Gonzalez-Henriquez (3, 4), Mauricio A. Sarabia-Vallejos
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Introduccion: El campo de la ingenieria de tejidos (IT) busca
desarrollar y aplicar nuevos biomateriales que brinden solucion
terapéutica a diversas condiciones fisiologicas de complejo
tratamiento. Existen varias técnicas para fabricar estos
materiales, una de ellas es llamada dropon-demand (DOD),
tecnologia que permite imprimir materiales sobre un sustrato
mediante una activacion térmica o piezoeléctrica. Una de las
ventajas de esta técnica es la flexibilidad que aporta en cuanto
a la eleccion de materiales, ademas de su facilidad para crear
patrones precisos y reproducibles en dos dimensiones (2D).

citocompatibilidad, adhesion,
y virucida de biomateriales 2D
impresos mediante DOD.

Objetivo: Evaluar la
capacidad antibacterial
con patrones microestructurados

Métodos: Se prepar6 una mezcla en base a monoémeros
funcionales, un agente entrecruzante y un fotoiniciador. La
impresion se llevd a cabo mediante tecnologia DOD sobre laminas
de policarbonato previamente ozonizados para favorecer la
homogeneidad de la superficie. Una vez depositadas, las laminas
fueron expuestas a irradiacion UV (A = 365 nm), vacio y plasma
de argdn, con el objetivo de generar micropatrones arrugados en
la superficie del material. Estos patrones fueron caracterizados
morfologicamente utilizando microscopia de fuerza atomica (AFM)
y microscopia electronica de barrido de emision de campo (FE-
SEM). Desde el punto de vista quimico y reoldgico, las muestras
fueron caracterizadas mediante espectroscopia infrarroja,
angulo de contacto y viscosimetria. Luego, se inocularon dos
lineas celulares de interés en la regeneracion dsea; células
preosteoblasticas (MC3T3-E1) y fibroblastos de cartilago humano
(CHON-001) para evaluar citocompatibilidad y adhesion celular.
Finalmente, se realizé una evaluacion bioldgica de su actividad
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frente a staphylococcus aureus (bacterias gram positivas),
Escherichia coli (gram negativa) y coronavirus humano HCoV-229E.

Resultados: Mediante AFM y FE-SEM fue posible observar una alta
homogeneidad y cobertura de los patrones arrugados a lo largo
de la superficie 2D. Por otro lado, las caracteristicas quimicas
de cada monémero generaron una variacion en las dimensiones
y morfologia de las arrugas. Los ensayos con células MC3T3-E1
demostraron un comportamiento similar al del control, lo que
demuestra la alta citocompatibilidad de las laminas. Ademas,
se observd mediante inmunofluorescencia que el material es
un sustrato favorable para la adhesion celular. Por otro lado,
fue posible generar superficies con alta inactivacion de los
patogenos estudiados, con efecto antibacteriano y virucida.

Conclusiones: En base a los resultados evidenciados, se
logré sintetizar un material 2D mediante la técnica DOD,
citocompatible, antibacteriano y virucida. Ademas, se pretende
escalar estas muestras 2D a scaffolds 3D, buscando asi avanzar a
un biomaterial de interés en la IT.

Financiamiento: Los autores agradecen el apoyo financiero
entregado por los proyectos FONDECYT N° 1220251y N° 11230427.

Obtencion de nanovarillas de oro modificadas con acido
félico, recubiertas con albumina mediante microfluidica para
aplicaciones en cancer.
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Introduccion: La nanotecnologia ha presentado un interés
creciente en el uso de nanovarillas de oro (AuNR), la sintesis y
modificaciones superficiales de AuUNR mediante funcionalizacion
con diversas moléculas bioldgicas ha jugado un papel fundamental
en el campo de la nanomedicina, ya que, tienen propiedades
opticas utiles en el disefo de novedosas técnicas terapéuticas,
como las dirigidas al tratamiento del cancer. Sin embargo, el
estudio de interaccion con las proteinas sanguineas resulta
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fundamental, dentro de las proteinas mas abundantes en el
torrente sanguineo se encuentra la albumina (ALB), por lo que
la evaluacion de dicha interaccion nanoparticula-proteina es
objeto de estudio, ya que forma la llamada corona de proteinas
(CP), para lo que se debe considerar un sistema dinamico para
simular su movimiento en el torrente sanguineo, entregado por la
utilizacion de microdispositivos de microfluidica (MF).

Objetivo: Evaluacion de la interaccion de AuNR funcionalizadas
con polietilenglicol (PEG) y acido félico (AF) con ALB, a través de
MF, con el fin de estudiar la formacion de la CP.

Métodos: Las AuNR se sintetizaron mediante método mediado por
semillas, funcionalizadas con PEG y AF. Se diseii6 y elaboré un
microdispositivo de microfluidica en “Y”, por medio de litografia
optica, para evaluar su interaccion al recubrir las con albumina
mediante MF.

Resultados: Las AuNR-CTAB refleja bandas de absorcion de UV-
Vis resultantes del espectro de resonancia de plasmon superficial
(LSPR) caracteristico correspondientes a las bandas longitudinal
y transversal a 512 nm y a 738 nm respectivamente, con un
diametro hidrodinamico (Dh) de 28,0+7,8 nm, y potencial zeta (Pz)
positivo. En AUNR-OMe-COOH-AF la banda transversal presentd
corrimientos batocromicos llegando a 707 nm, aumentando su
Dh a 144,8 + 31,4 nm y cambiando su Pz positivos a negativos.
En la interaccion con ALB, a medida que aumenta el flujo de
AuNR-OMe-COOH-AF, las bandas LSPR recuperan definicion y
disminuyen el ensanchamiento y los valores de absorbancia. De
la interaccion mediante MF con 3 flujos en distinta proporcion
de AuNR-OMe-COOH-AF con ALB el Dh aumento6 vy, el valor de Pz
reflejo un aumento a valores negativos. Al finalizar la sintesis y
funcionalizacion se reflejan valores maximos de polidispersidad
de 0,6, sin embargo, en la interaccion con ALB, reflejé valores
de 0,7 y se mantuvo a pesar de la variacion de los flujos en la
interaccion por MF.

Conclusion: Se obtuvieron AuNR estables, de forma definida, con
variaciones de Dh y Pz que se condicen con las interacciones
prentes en el estudio, siendo reproducibles. La formacion
de la CP sobre AuNR funcionalizadas con PEG y AF depende
considerablemente de la velocidad de inyeccion en un canal con
régimen dinamico.

Financiamiento: Proyecto Nucleo Milenio en NanoBioFisica
NCN2021_021. Concurso interno de fomento a la I+D+i o creacion:
“Proyectos Regulares de Investigacion” LPR21-09

Propiedades osteoinductivas de un hibrido nanocompésito
cargado con nanoparticulas de vidrio bioactivo in vitro.

Nicolas Cohn (1), Amaru Agiiero (1), Cristian Covarrubias (1),
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Introduccion: En las terapias de regeneracion de tejido dseo puede
ser necesario el uso de injertos, de los cuales el autoinjerto es
el estandar de oro, ya que es osteoconductivo y osteoinductivo,
pero presenta ciertas limitaciones. En el desarrollo de materiales
aloplasticos es requisito presentar varias condiciones como
buenas propiedades mecanicas, bioactividad, citocompatibilidad,
pero solo el vidrio bioactivo ha demostrado generar una mayor
osteoinduccion que otras bioceramicas. Se realiza la sintesis y
caracterizacion de un nuevo material hibrido nanocompdsito
cargado con nanoparticulas de vidrio bioactivo para su uso como
biomaterial avanzado.

Metodologia: La sintesis del hibrido y las nVB se realizaron
mediante la técnica de sol-gel. La sintesis del vidrio hibrido ocurrié
en dos fases, una organica donde se utiliza tetrahidrofurano (THF)
y un silano, y una inorganica que consiste en tetraetil ortosilicato
(TEOS) hidrolizado con acido clorhidrico (HCl), donde se produce
una polimerizacion catidnica por apertura de anillos epoxidos del
silano y luego se incorporan las nVB. Las nVB se caracterizaron
mediante dispersion dinamica de la luz (DLS) y microscopia
electronica de barrido con analisis de energia dispersiva de
rayos X (SEM-EDX). El material hibrido mediante espectroscopia
infrarroja (FTIR-ATR), resonancia magnética nuclear en estado
solido de 29Si (29Si MAS NMR) y SEM-EDX. La bioatividad se
determina mediante ensayos en fluido corporal simulado (SBF).
Los ensayos celulares de viabilidad y diferenciacion osteogénica
se realizaron con células mesenquimales de pulpa dental (hDPSC).
En los ensayos de diferenciacion osteogénica se determinaron la
expresion de genes runx-2 y osterix, y de actividad de la enzima
fosfatasa alcalina.

Resultados: Se logro la sintesis y caracterizacion de un
nuevo material hibrido nanocompédsito PTHF-Si02-nVB. Con
caracteristicas quimicas propias de un hibrido con la sefal de Si-
0-C en torno a los 1100 cm-1 mediante FTIR-ATR y en sefales Qny
Tn mediante 29Si MAS NMR. Presentando propiedades mecanicas
de flexibilidad, son bioactivos demostrado por la presencia de
apatita tipo 6sea en SBF. Son materiales citocompatibles con
una viabilidad cercana al 100%, e indujeron la diferenciacion
de las hDPSC hacia un linaje osteogénico aumentando tanto la
expresion de genes runx-2 y osterix, como la actividad de la
enzima fosfatasa alcalina.
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Conclusion: Los hibridos nanocompésitos cargados con nVB son
una nueva generacion de materiales para reconstruccion osea,
los cuales son flexibles, bioactivos, citocompatibles e inducen el
proceso de diferenciacion osteogénica in-vitro.

Agradecimientos: Programa de Doctorado en Ciencias
Odontoldgicas, Facultad de Odontologia, Universidad de Chile.

Financiamiento: Agencia de investigacion y desarrollo (ANID),
Beca Doctorado Nacional 21180741

Fabricacion de compoésitos elastoméricos dieléctricos y
conductores para su aplicacion en sensores capacitivos y
triboeléctricos de monitoreo biomecanico

Nicolas Rosales-Cuello (1,2), Mathias Godoy (2,3), Carlos Munoz
(2,3), Humberto Palza (1,2)

1. Departamento de Ingenieria Quimica, Biotecnologia y
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Universidad de Chile.

2. Centro de Medicina Intervencional de Precision y Terapia
Celular Avanzada, IMPACT.

3. Departamento de Ingenieria Eléctrica, Universidad de La
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Introduccion: en los Gltimos afos, ha surgido la necesidad de
realizar seguimiento al movimiento humano mediante sensores
elasticos, esto con el objetivo de monitorizar informacion de
utilidad biomédica, elaborar dispositivos portatiles y/o remotos,
ademas de mejorar las interacciones hombremaquina. Entre
los sensores disponibles, los capacitivos destacan debido al
comportamiento lineal de la capacitancia, poca dependencia
con la temperatura y requerimiento de bajo voltaje. Ademas, las
siliconas de PDMS suponen una gran alternativa para su fabricacion
debido a su biocompatibilidad con la piel y facil manejo para
fabricar compositos.

Objetivo: desarrollar sensores capacitivos y triboeléctricos
elastoméricos biomiméticos para monitorizar movimiento
humano.

Metodologia: se fabricaron dieléctricos solidos y porosos, los
primeros a partir de silicona Ecoflex 00-30 y grasa de carbono
(E30/GC), mientras que los segundos a base de E30/GC y NaCl
como fase de sacrificio para generar estructuras porosas. Los
electrodos estan constituidos de una mezcla de Ecoflex 00-30,
grasa de carbono y nanotubos de carbono (E30/GC/MWCNT).

Resultados: los elastémeros dieléctricos reportaron propiedades

dieléctrica, mddulo de Young y de compresibilidad. Por otro lado,
el electrodopresent6 una alta conductividad de 3,0 - 10-1 S/m,
suficiente para su aplicacion en sensores capacitivos. Al emplear
los dieléctricos E30/GC sélidos y electrodos de E30/GC/MWCNT,
se obtuvieron sensores de traccion uniaxial con factor de gauge
(sensibilidad) entre 0,17 y 0,54, buena reproducibilidad a lo largo
de 50 ciclos y buena reversibilidad alcanzando deformaciones
del 300%. Al acoplar el sensor al dedo indice, se logré medir la
flexion de las falanges con un margen de error de 10°. Al utilizar
los dieléctricos de E30/GC porosos y los electrodos de E30/GC/
MWCNT se obtuvieron sensores de presion con sensibilidades
entre 0,0040 y 0,0281 kPa-1. Al acoplar dichos sensores a la
yema de los dedos, se elabor6 un guante capaz de sensar el
contacto con superficies mediante mecanismos capacitivos y
tribologicos, asi como diferenciar entre objetos de distinto peso.
Actualmente se esta trabajando en vias para operar los sensores
de traccion y compresion de manera inalambrica a través de un
microcontrolador Xiao NRF52840.

Conclusiones: se elaboraron satisfactoriamente sensores
capacitivos y triboldgicos capaces de realizar seguimiento a la
flexion de las articulaciones, ademas de sensar por compresion
pesos y superficies al ser utilizados en la yema de los dedos.

Financiamiento: ANID - Basal funding for Scientifc and
Technological Center of Excellence, IMPACT, #FB210024 y Proyecto
de Exploracion N°13220007.
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Estudio transcripcional de células
scaffolds microestructurados para
musculoesquelético.
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Introduccion: En el contexto de la ingenieria de tejidos
musculoesquelético, la alineacion celular es una caracteristica
critica para obtener fibras musculares funcionales. El uso de
scaffolds con microestructuras permite el alineamiento celular,
siendo el analisis transcriptomico una valiosa herramienta para
comprender los procesos celulares asociados.

Objetivo: Analizar y estudiar la secuenciacion del transcriptoma

electromecanicas ajustables, lo que incluye, constante
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de células precursoras de musculo, cultivadas en scaffolds con y
sin microestructura.

Métodos: Se fabricaron scaffolds biopolimeros sobre moldes
microestructurados y lisos. Sobre estos scaffolds se cultivaron
y diferenciaron células precursoras de musculo, linea C2C12.
Posteriormente, se extrajo el ARN para realizar la secuenciacion
y analisis in silico de estos transcriptomas.

Resultados: A través de microscopia de fluorescencia se observa
que en los scaffolds lisos hay un crecimiento en grupos, mientras
que en los micro estructurados se distingue un alineamientoy orden
en su disposicion, con una orientacion de los nucleos en el centro,
presentando una estructura similar a fibras. Respecto al analisis
in silico tras la secuenciacion de los transcriptomas, se observo
en el estudio jerarquico de conglomerados, una agrupacion mayor
entre las muestras provenientes de liso y microestructurados, en
comparacion con el control sobre plastico. Esto indica que el uso
de scaffolds, ya sea con o sin microestructura, tiene un efecto
en la expresion de genes con respecto al control. El analisis
ontoldgico reveld que las muestras cultivadas sobre scaffolds
con microestructura v/s liso mostraban una sobrerregulacion en
grupos de genes involucrados con la formacion de filamentos,
especialmente miosina de cadena pesada, asi como también de
los genes encargados de la contraccion muscular y organizacion de
sarcomeros, procesos fundamentales dentro de la diferenciacion
buscada.

Conclusiones: El cultivo de células en scaffolds microestructurados
consigue el alineamiento celular. Este estudio propone que un
grupo especifico de genes a cargo de la diferenciacion estaria
sobre regulado en el cultivo que proviene del microestructurado
comparado con el liso

Fabricacion de scaffolds biomiméticos a partir de Impresion
3D- Electrospray y Electrospinning con potencial aplicacion en
ingenieria de tejidos
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Introduccion: Las tecnologias de fabricacion aditiva,
electrospinning y electrospray han ganado interés en la fabricacion
y disefo de scaffolds para ingenieria de tejidos (IT). Sin embargo,
es el polimero, como la técnica de fabricacion aditiva quien va a
determinar las caracteristicas mecano-biologicas de los scaffolds.
En este sentido, la Policaprolactona (PCL) y el Polietilenglicol
(PEG) destacan en la IT por sus propiedades intrinsecas. Aunque
la impresion 3D y las técnicas de fabricacion mediadas por
electricidad han sido utilizadas en diferentes campos de la IT,
pocas veces han sido combinadas.

Objetivo: Fabricarscaffolds combinandoimpresion 3D-electrospray
y electrospinning a partir de filamentos y polimeros de PCLy PEG,
evaluando biocompatibilidad y actividad bioldgica.

Material y Métodos: Se fabricaron scaffolds a partir de
manufactura aditiva por impresion 3D a partir de filamentos
comerciales de PCL, funcionalizandolos superficialmente con
electrospray con diferentes copolimeros en bloque de PCL-
bPEG conservando el largo de cadena de la PCL y aumentando el
largo de PEG, los que se utilizaron para observar diferenciacion,
adhesion, biocompatibilidad y bioactividad de células oseas
precursoras MC3T3. Por otra parte, se fabricaron scaffolds
fibrosos y porosos a partir de electrospinning para cultivos
celulares con fibroblastos pulpares humanos, estudiando la
biocompatibilidad y adhesion, a través de estudios in-vitro,
de microscopia Optica y microscopia electronica de barrido.

Resultados: Losscaffolds 3D de PCLfuncionalizados conelectrospray
y copolimeros en bloque de PCL-b-PEG de mayor largo de cadena
de PEG presentaron mayor tasa de diferenciacion, adhesion y
biocompatibilidad (p < 0.05) en comparacién con las de menor
largo de cadena. Los scaffolds fabricados por electrospinning
a partir de copolimeros en bloque de PCL-b-PEG para cultivos

ISSN: 0719-1855. Direccion de Extensién y Educacion Continua, Escuela de Medicina, Pontificia Universidad Catdlica de Chile. 41

Este trabajo esta licenciado bajo CC BY-SA 4.0



Suplemento Congreso de Ingenieria de tejidos y medicina regenerativa

celular de fibroblastos pulpares humanos, presentaron buena tasa
de biocompatibilidad (p < 0.05), al aumentar el largo de cadena
de PEG. También se observa una alta tasa de proliferacion,
adhesion y depdsitos de sales de hidroxiapatita a través de
SEM-EDX, en el caso de cultivos celulares con la linea MC3T3.

Discusion y conclusion: A través de impresion 3D, filamentos
comerciales de PCL y la sintesis de copolimeros en bloque
anfifilicos, es posible fabricar scaffolds con potencial aplicacion
en regeneracion de tejido 6seo como de la pulpa dental humana,
con caracteristicas bio-mecanicas similares a los tejidos a
regenerarreemplazar. La utilizacion de copolimeros en bloque con
diferentes balances hidrofilicos, permite modular la respuesta
celular, conservando la macroestructura y las caracteristicas
mecanicas de los scaffolds mejorando las propiedades hidrofilicas
del material. La mejora de las propiedades hidrofilicas
proporciona una mayor respuesta y un entorno adecuado para el
desarrollo celular.

Desarrollo de una matriz fotosintética de regeneracion dermal
a partir de vejigas de cerdo descelularizadas
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Chile, Santiago, Chile.

2. SymbiOx SpA, Santiago, Chile.

3. Division de Cirugia de Mano, Plastica y Estética, Hospital
Universitario, LMU, Munich, Alemania.

Introduccion: Las heridas de piel de espesor completo afectan
al 1-2% de la poblacion mundial. Estas presentan desafios
para su regeneracion debido a la falta de soporte estructural
y oxigenacion. Estos dos problemas se deben principalmente
a la ausencia de un andamiaje y la falta de vasos sanguineos,
respectivamente. Debido a esto, durante la Ultima década se
ha propuesto el uso combinado de distintos biomateriales con
microorganismos fotosintéticos para mejorar la regeneracion
de este tipo de heridas. Entre estos biomateriales, la vejiga
descelularizada de cerdo destaca por su gran disponibilidad y bajo
costo, presentando ademas caracteristicas fisicas, moleculares
y estructurales que la hacen un excelente candidato para el
desarrollo de nuevos biomateriales fotosintéticos.

Objetivo: Desarrollar una matriz fotosintética de regeneracion
dermal a partir de vejiga de cerdo descelularizada sembrada con
microalgas C. reinhardtii.
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Métodos: Vejigas de cerdo obtenidas de la industria porcina fueron
procesadas para optimizar un protocolo de descelularizacion
compatible con la norma chilena de dispositivos médicos. Las
matrices obtenidas se analizaron por cuantificacion de ADN
remanente, histologia y microscopia electronica de barrido.
Posteriormente, se sembraron con fibroblastos murinos y
humanos y se estudio su viabilidad mediante tincion de faloidina
y Hoechst, y ensayo de MTT. Luego, las matrices se implantaron
en un modelo murino de regeneracion dermal, y su seguridad se
evalué mediante analisis de puntaje clinico, peso y temperatura
corporal, niveles de citoquinas a nivel local y sistémico, y peso de
organos linfoides. Finalmente, las matrices descelularizadas se
sembraron con microalgas C. reinhardtii y se evalu6 su viabilidad
y capacidad de produccion de oxigeno.

Resultados: Luego de la descelularizacion, no se observan nicleos
en la matrices y la concentracién de ADN remanente es menor a 50
ng/mg de peso seco. La microestructura varia segln el protocolo
de descelularizacion utilizado. El proceso optimo se basa en los
detergentes Triton X-100 al 3% y SDS al 1%, y se selecciond segun el
mejor desempeno en biocompatibilidad con fibroblastos murinos
y humanos. Importantemente, la implantacion de estas matrices
en un modelo murino in vivo de herida de espesor completo no
altera significativamente los parametros de seguridad evaluados,
comparado con el gold standard de matriz de regeneracion
dermal. Finalmente, las matrices porcinas son biocompatibles con
la microalga C. reinhardtii, siendo capaces de producir oxigeno
en presencia de luz.

Conclusiones: La descelularizacion de vejigas porcinas
permite generar un andamio biocompatible, el cual puede ser
funcionalizado mediante la incorporacion de microalgas para el
desarrollo de nuevos biomateriales fotosintéticos de regeneracion
dermal.

Financiamiento: CORFO Portafolio [+D 18PIDE98887, FONDECYT
1200280, y AMARENA VC

Mejora de medio de cultivo mediante enfoque de disefo
basado en calidad para produccién de vesiculas extracelulares
pequenas derivadas de células estromales mesenquimales
humanas de cordén umbilical

Paloma Fuentes (1,2), Alejandra Arancibia-Diaz (1,2), Constanza
Collarte (1,2), Aliosha |. Figueroa-Valdés (2,3), Nelson Osses
(2,4), Ziomara P. Gerdtzen (2,5,6,7), Claudia Altamirano (1,2,8).

1. Escuela de Ingenieria Bioquimica, Pontificia Universidad
Catolica de Valparaiso, Valparaiso, Chile

2. IMPACT, Center of Interventional Medicine for Precision and
Advanced Cellular Therapy, Santiago, Chile
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3. Laboratory of Nano-Regenerative Medicine, Centro de
Investigacion e Innovacion Biomédica (CiiB),Universidad de los
Andes, Santiago, Chile

4. Instituto de Quimica, Pontificia Universidad Catolica de
Valparaiso, Valparaiso, Chile

5. Centro de Blotecnologia y Bioingenieria CeBiB, Universidad de
Chile

6. Laboratorio de Cultivo de Células Mamiferas MCCL,
Departamento de Ingenieria Quimica, Biotecnologia y
Materiales, Universidad de Chile

7. Nlcleo Milenio Marine Agronomia Marina de Holobiontes
Algales, MASH, Santiago, Chile

8. CREAS, Centro Regional de Estudios en Alimentos Saludables,
Valparaiso, Chile

Introduccion: En la actualidad existe una gran cantidad de
estudios preclinicos que utilizan el secretoma de células
estromales mesenquimales (MSCs) por su contenido de vesiculas
extracelulares pequenas (sEV, 50-200 nm), que poseen diferentes
funcionalidades biologicas. No obstante, su potencial aplicacion
depende de la optimizacion de procesos de manufactura,
altamente regulados, que hoy presentan nuevas exigencias como
la sustitucion de la suplementacion de origen animal (suero fetal
bovino, SFB), por alternativas xeno-free y/o libres de suero.

Objetivo: Estudiar la cinética de proliferacion de MSCs
humanas de cordén umbilical (CU-MSCs) y la produccion
y distribucién de tamafo de particulas en seis medios
comerciales con distintos tipos de suplementacion.

Metodologia: Se trabajé con CU-MSCs de 3 donantes en pasaje 6.
Los cultivos se realizaron por triplicado en placas de 6 pocillos
a 37°C, 5% de CO2 y 21% de 02 con DMEM HG WP (Corning) al
10% de SFB (Gibco) o 5% de lisado plaquetario humano (hPL,
xeno-free, propio). Luego de 48 h, el medio agotado se sustituyo
por el medio comercial a evaluar (M1-M6) con 10% de SFB (M1-
M5), 5% de hPL (M1-M5) o X% de suplemento libre de suero
(M6, Gibco). Para determinar el perfil de crecimiento celular,
se hizo un recuento cada 24 h de la concentracion y viabilidad
por método de exclusion con azul de tripan. En paralelo, al
80% de confluencia en los cultivos con medio M1-M6, se retird
el medio agotado y se reemplazd por el medio respectivo sin
suplementacion. Luego de 48 h, el sobrenadante fue recuperado
y almacenado a -80°C para analisis de particulas (NanoSight
NS300, Malvern). Como criterios de evaluacion y comparacion
se considero el tiempo de duplicacion (td), la moda del tamaio
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(nm) y la concentracion de particulas, junto con la dispersion de
los datos. Para el andlisis estadistico se aplico ANOVA de una via
con prueba post hoc de Tukey, considerando significativo p<0,05.

Resultados: Se observé una reduccion en los td de las CU-MSCs
cultivadas con hPL versus SFB en los 6 medios evaluados, siendo
lo mas bajos aquellos obtenidos en M3, M4 y M5, equivalentes a
25, 28 y 27 h. Al cambiar de SFB a hPL, se evidencidé una menor
secrecion de particulas en M1, M2, M3 y Mé, mientras que en
M4 y M5 aumentd (M4:1,1x10%+7,9x107 a 1,3x10%+1,2x10%; M5
7,3x107£6x107 a 1,1x10%+1,3x10® (particulas/mL), p>0,05). En M4,
ademas, la moda del tamafo de particula es menor a la de M5
(193+24;199+81 nm), disminuyendo aln mas en los cultivos con
hPL (165+14; 190+46 nm).

Conclusiones: El hPL mejora la proliferacion de CU-MSCs siendo
una alternativa al uso de SFB. El medio M4 es un buen candidato
tanto para la expansion de CU-MSCs como para la produccion de
particulas, con foco en la posterior produccion y purificacion de
SEV.

Financiamiento: Financiamiento Basal para Centros Cientificos
y Tecnologicos de Excelencia - ANID (IMPACT #FB210024),
Fondo Anillos de Investigacion en Ciencia y Tecnologia - ANID
(ACT210068).

Estructura y propiedades mecanicas de films compuestos de
quitosano con dominios de polidimetilsiloxano y su modelado
como scaffolds para células C2C12

Rafael Cruz (1), Dragica Bezjak (2), Michael Kappl (3), Denise
Petri (1)

1. Instituto de Quimica, Universidade de Sao Paulo, Sao Paulo,
Brasil

2. Centro de Biotecnologia, Universidad Técnica Federico Santa
Maria, Valparaiso, Chile

3. Max Planck Institute for Polymer Research, Mainz, Alemania

Introduccion: La topografia y las propiedades mecanicas de
los scaffolds son factores importantes en el fenomeno de la
mecanotransduccion celular. Este proyecto propone la produccion
de un material compuesto entre quitosano (y tambien quitosano
entrecruzado con vainillina) y dominios sélidos de elastémero de
polidimetilsiloxano (PDMS) para la produccion de scaffolds con
topografia y propiedades mecanicas modelables.

Objetivo: Producir cambios en la topografia y las propiedades
mecanicas de films de quitosano y quitosano entrecruzado con
vainillina tras la incorporacion de dominios solidos de PDMS para
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una evaluacion adicional del comportamiento de las células
C2C12.

Métodos: Se produjeron emulsiones de PDMS con tres surfactantes
diferentes (Polisorbato 20 - T20; Dodecilsulfato de sédio - SDS;
y bromuro de cetiltrimetilamonio - CTAB) y se agregaron a
soluciones de quitosano o quitosano entrecruzado con vainillina
en diferentes proporciones (1, 5y 10% v/v) para la produccion de
films. Estos films tenian su topografia y propiedades mecanicas
caracterizadas usando microscopia de fuerza atémica (AFM) y se
aplicaron como scaffolds para mioblastos.

Resultados: Emulsiones de SDS y CTAB fueron mas estables,
todavia todos los sistemas presentaron emulsiones en el mismo
rango de tamano (de 2 a 6 pm). Se produjeron diferentes
films con emulsiones de PDMS, difiriendo Unicamente en el
tensioactivo estabilizante de su composicion. A pesar del tamano
micrométrico de las emulsiones, la rugosidad promedio de las
peliculas compuestas estaba en el rango nanométrico (docenas
de nandmetros). La nanoindentacion de AFM indic6 que al
aumentar la concentracion de elastomero, aumentaria el modulo
de Young de los films de quitosano entrecruzado con vainillina
y quitosano. Los scaffolds producidos presentaron modulos
de elasticidad desde decenas de kPa (scaffolds de quitosano)
hasta miles de kPa (scaffolds de vainillina). Las células C2C12
fueron mecanorrespuestas y proliferaron mejor en scaffolds
con propiedades mecanicas mas bajas, donde la proporcion de
elastomero fue menor (1 a 5%).

Conclusiones: Las propiedades mecanicas y la topografia de
scaffolds de quitosano y PDMS se modularon com éxito. Mioblastos
pudieron adherirse y proliferar en los diferentes scaffolds de
modo mecanoselectivo.

Financiamento: Fundacao de Amparo a Pesquisa no estado de Sao
Paulo2021/13925-9

Evaluacion de la ruta de internalizacion de nanoparticulas
poliméricas hibridas en linea celular de cancer colorrectal

Raul Sepulveda Verdugo (1), Cristian Vilos Ortiz (2)

1. Laboratorio de nanomedicina & target delivery (VilosLab),
centro de nanomedicina, diagnéstico y desarrollo de farmacos
(ND3), Doctorado en ciencias mencion modelado de sistemas
quimicos y bioldgicos, Universidad de Talca, Talca, Chile.

2. Laboratorio de nanomedicina & target delivery (VilosLab),
centro de nanomedicina, diagnostico y desarrollo de farmacos
(ND3), Escuela de Medicina, Universidad de Talca, Talca, Chile.
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Introduccion: La nanotecnologia es un area investigativa
multidisciplinaria que se adapta a distintas areas de la ciencia, en
la actualidad desempenfa un rol fundamental en investigaciones
biomédicas y bioldgicas; en particular, el analisis asociado a la
relacion cancer y nanotecnologia ha traido consigo la busqueda
de terapias sitiodirigidas especificas a células cancerigenas,
entregando informacion preliminar que nos permite documentar
las rutas de internalizacion que las nanoparticulas siguen hacia
organelos especificos de las células cancerigenas, considerando
también las distintas formulaciones que se puedan llevar a cabo
con nanoparticulas poliméricas hibridas.

Objetivo: Analizar la formacion de nanoparticulas poliméricas
hibridas y su posterior internalizaciéon con el fin de evidenciar si
se presentan diferencias en el proceso de internalizacion a células
de cancer colorrectal al momento de utilizar polietilenglicol
(PEG) con grupos terminales distintos.

Métodos: Para la realizacion del experimento se llevd a cabo
la sintesis experimental de nanoparticulas poliméricas hibridas
con distintas formulaciones de fosfolipidos y encapsulamiento
de rodamina B como método de marcaje fluororimétricos en
conjunto con la medicién del tamano, carga eléctrica superficial
y estabilidad en el tiempo, mantencion de cultivo celular de
lineas celulares de cancer colorrectal para posterior prueba
con las nanoparticulas formuladas , aplicacion de técnicas de
inmunofluorescencia para la visualizacion de la interaccion de las
nanoparticulas con las celulas de cancer colorrectal.

Resultados: En primer lugar fue posible evidenciar la estabilidad
de las distintas formulaciones de nanoparticula poliméricas
hibridas en el tiempo, ademas fue posible visualizar por medio
de técnicas fluororimétricas la correcta internalizacion de
nanoparticulas poliméricas en celulas de cancer colorrectal
previa a la evaluacion de la estabilidad de las diferentes
formulaciones de nanoparticula, por otro lado, por medio de
sondas fluororimétricas la correcta interaccion de las distintas
nanoformulaciones con el lisosoma de las celulas cancerigenas.

Conclusiones: Por medio de la investigacion realizada fue
posible evidenciar la estabilidad de diferentes formulaciones de
nanoparticulas poliméricas y de forma posterior el proceso de
internalizacion a células de cancer colorrectal por medio de la
puesta en practica de técnicas de biologia molecular.

Financiamiento: La investigacion ha sido realizada por medio del
financiamiento del proyecto FONDECYT regular n°1201147, por
el centro para el desarrollo de la nanociencia y nanotecnologia
proyecto basal AFB220001, el centro de nanomedicina, diagnodstico
y desarrollo de farmacos (ND3-center) y la beca de doctorado de
la universidad de Talca.
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Primer Estudio Clinico implantando microalgas en humanos
demuestra seguridad de terapia fotosintética para el
tratamiento de heridas de piel de espesor completo

Rocio Corrales-Orovio (1,2), Pablo Rozas (1), Constanza Vera
(1), Miguel Obaid (3), Juan Pablo Camacho (3), Matias Toloza
(3), Felipe Carvajal (1), Juan Varas (4), Wilfredo Calderon (3,5),
Sebastian San Martin(4), Antonio Eblen-Zajjur (1), José Tomas
Egana (1)

1. Laboratorio de Ingenieria y Regeneracion de Tejidos, Instituto
de Ingenieria Bioldgica y Médica, Facultades de Ingenieria,

Ciencias Bioldgicas y Medicina, Universidad Catdlica de Chile,
Santiago, Chile.

2. Division de Cirugia de Mano, Plastica y Estética, Hospital
Universitario, LMU, Munich, Alemania.

3. Departamento de cirugia plastica, Hospital del Salvador,
Santiago, Chile.

4. Centro de Investigaciones Biomédicas, Escuela de Medicina,
Universidad de Valparaiso, Valparaiso, Chile.

5. Facultad de Medicina, Universidad de Chile, Santiago, Chile.

Introduccion: Dado que el oxigeno es la molécula clave para
el metabolismo aerobico y que muchos procesos fisiologicos
dependen de su disponibilidad local, las terapias fotosintéticas
se han planteado como una nueva estrategia para suministrar
oxigeno en los tejidos de manera independiente de la perfusion
sanguinea. Estas terapias se basan en la capacidad intrinseca de
los organismos fotosintéticos para liberar oxigeno en presencia de
luz. A pesar de que diversos estudios in vitro e in vivo demuestran
que esta estrategia es promisoria para el tratamiento de distintas
patologias, hasta la fecha no se ha estudiado la seguridad de
implantar células fotosintéticas en humanos, lo que limita
significativamente la translacion clinica de estas tecnologias.
Por lo tanto, en este estudio se implantaron biomateriales
fotosintéticos en heridas de piel de espesor completo, y se evaluo
su seguridad local y sistémica en 20 pacientes.

Objetivo: Realizar un Estudio Clinico Fase | (NCT03960164)
para evaluar la seguridad del uso clinico de microorganismos
fotosintéticos en humanos, mediante la implantacion de matrices
cargadas con microalgas en heridas de espesor completo.

Métodos: Se fabricaron matrices fotosintéticas de regeneracion
dermal (MFRD) en base a matrices de colageno-GAG y la
microalga C. reinhardtii, y se implantaron en 20 pacientes con
heridas de espesor completo. Durante los primeros 7 dias, las
MFDR se iluminaron y después de aproximadamente 21 dias, se
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cubri6 con un autoinjerto de piel de espesor parcial. Para evaluar
la seguridad de esta aproximacion, se realizd un seguimiento de
los pacientes durante 90 dias. La respuesta sistémica se evaluo
mediante examenes clinicos, mediciones de citoquinas séricas y
analisis de poblaciones linfocitarias. Mientras que la respuesta
local, se evaluo la adhesion de las MFRD al lecho de la herida, la
frecuencia de infeccion, y mediante analisis histologicos.

Resultados: La implantacion de MFRD no provocd respuesta
inmunologica durante el seguimiento, y permitio la regeneracion
completa del tejido. Ademas, no se observaron efectos adversos
mayores o fuera de lo esperado en los pacientes. Se obtuvieron
altas tasas de adhesion de las matrices al lecho de la herida
(>80%) y cierre completo de las heridas para el 100% de los
pacientes. A través de las autoevaluaciones de los pacientes, el
100% reportaron bienestar y satisfaccion ante el tratamiento.

Conclusiones: Los resultados de este primer estudio clinico
implantando microalgas en humanos demostraron la seguridad
de esta terapia fotosintética, contribuyendo significativamente
al desarrollo y transferencia clinica de biomateriales y terapias
fotosintéticas, asi como a la comprension de posibles relaciones
simbidticas entre los seres humanos y las células fotosintéticas.

Financiamiento: CORFO 18PIDE98887 y Amarena VC.

Sintesis y evaluacién de un cemento para tejido dentino-pulpar
basado en nanoparticulas de vidrio bioactivo.

Romina Valdenegro (1), Cristian Covarrubias (1), Camila Corral (2)

1. Laboratorio de Nanobiomateriales, Instituto de Investigacion
en Ciencias Odontologicas, Facultad de Odontologia, Universidad
de Chile.

2. Departamento de Odontologia Restauradora, Facultad de
Odontologia, Universidad de Chile.

Introduccion: Actualmente, se busca que los cementos dentales
de proteccion pulpo dentinaria induzcan respuestas reparativas
de los tejidos pulpo-dentinarios. La literatura indica que los
silicatos de calcio son los cementos bioactivos de eleccion, pero
sus diferentes tasas de éxito y alto costo motiva a investigar
nuevas alternativas. El nano vidrio bioactivo (nVB) presenta
reconocidas propiedades bioactivas al formar hidroxiapatita
y estimular la diferenciacion celular a fenotipo mineralizante,
pero ha sido poco explorado como cemento dentino-pulpar por su
dificultad de fraguado y manipulacion.

Objetivo: El objetivo fue sintetizar y caracterizar un cemento
dental a base de nanoparticulas de nVBy comparar sus propiedades
con un cemento comercial a base de silicato de calcio.
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Metodologia: El cemento se elabor6 mezclando nVB con una
solucion de fosfato ((NH4)2HPO4/ NH4H2P0O4) 4,9 My pH 7,3 en
una proporcion de 1:2 (masa:volumen). Posteriormente, se dejo
fraguar 24 hrs. Como referencia se utilizo el cemento Biodentine®
(BD, Septodont). Los cementos se caracterizaron mediante ensayos
de compresion mecanica, fraguado y degradacion. La estructura
se analiz6 mediante microscopia SEM-EDX, espectroscopia ATR-
FTIR y analisis DRX. La bioactividad in vitro se midié por ensayo
en fluido corporal simulado (SBF). La citocompatibilidad y la
capacidad para inducir diferenciacion a fenotipo mineralizante
de células madre de pulpa dental (DPSCs) se evalué mediante
viabilidad MTS y actividad de fosfatasa alcalina (ALP). La
respuesta dentino-pulpar de los cementos se evalud aplicandolos
en un modelo ex-vivo de terceros molares vitales y analizandolos
con microtomografia computarizada (microCT) y SEM.

Resultados: Los resultados mostraron que es posible la preparacion
de un cemento con nVB fraguado con solucion de fosfato. El
cemento de nVB presenté un tiempo de fraguado comparable
a BD de 15 min, sin embargo, presenta menor resistencia a la
compresion y mayor degradacion, lo que se deberia a una menor
agregacion de sus particulas fraguadas, pero también a su mayor
reactividad. El cemento de nVB mostré una mayor capacidad para
formar hidroxiapatita en SBF comparado al BD, debido a la alta
bioactividad de las nanoparticulas de nVB. La citocompatibilidad
del cemento nVB fue estadisticamente menor, pero la capacidad
para inducir diferenciacion celular mineralizante fue comparable
a BD. En el modelo ex vivo el analisis SEM/EDX revelo la formacion
de una estructura mineralizada tanto en el cemento de nVB como
BD con una razon molar Ca/P de ~ 1,7 equivalente a la de la
hidroxiapatita dental.

Conclusion: El cemento formulado con nVB demostro tener
bioactividad acelular y celular in vitro y ex vivo comparable a la
del cemento BD, aunque se requieren estudios para mejorar sus
propiedades mecanicas y de citocompatibilidad.

Financiamiento: Beca de Doctorado, Facultad de Odontologia,
Universidad de Chile.

Hidrogeles antimicrobianos y degradables a partir de
polipéptidos encruzados con triazolinediona (TAD)

ScottD. Kimmins (1), Saltuk B. Hanay (2), Robert Murphy (2), Joanne
O’Dwyer (3,4), Jessica Ramalho (2), Emily J. Ryan (4,5,6), Cathal
J. Kearney (4,5,6,7), Fergal J. O’Brien (4,6,7,8), Sally-Ann Cryan
(3,4,6,7,8), Deirdre Fitzgerald-Hughes (9), Andreas Heise (2,7,8).
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University of Medicine and Health Sciences, Dublin, Ireland

5. Department of Biomedical Engineering, University of
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6. Trinity Centre for Biomedical Engineering, Trinity College
Dublin, Dublin, Ireland

7. Advanced Materials and Bioengineering Research Centre
(AMBER), RCSI University of Medicine and Health Sciences and
Trinity College Dublin, Dublin, Ireland

8. Centre for Research in Medical Devices (CURAM), RCSI
University of Medicine and Health Sciences, Dublin, and National
University or Ireland, Galway, Ireland
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Beaumont Hospital, Dublin, Ireland.

Introduccion: Los hidrogeles son muy adecuados para facilitar
el crecimiento de células y tejidos en aplicaciones avanzadas
de ingenieria tisular y escenarios tradicionales de tratamiento
de heridas. Los materiales de hidrogel ideales para ello deben
ser faciles de producir, biocompatibles, reabsorbibles y poseer
propiedades antimicrobianas.

Objetivo:  Producir un hidrogel sintético polipeptidico
antimicrobiano, biodegradable y biocompatible para potencial
aplicacion en ingenieria de tejidos y tratamiento de heridas.

Métodos: Se sintetizaron una serie de hidrogeles de
copolipéptidos antimicrobianos covalentes y degradables de
lisina y triptéfano con propiedades ajustables mediante la
modulacion de la proporcion de mondmeros de copolipéptidos y
la composicion quiral. Se sintetizaron copolipéptidos estadisticos
bien definidos con pesos moleculares variables y proporciones
L/D-lisina y triptéfano de 35:15, 70:30 y 80:20 mediante
polimerizacion con N-carboxianhidrido (NCA). A continuacion,
estos copolipéptidos se entrecruzaron mediante triazolinediona
(TAD) bifuncional, reaccionando selectivamente con triptéfano.
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reaccion de entrecruzamiento, registrando el mayor aumento y
el modulo global para los copolipéptidos con la mayor proporcion
de triptofano. La absorcion de agua de las muestras cilindricas de
hidrogel es dependiente de la proporcion de entrecruzamiento,
pero independiente de la composicion quiral, mientras que la
degradacion enzimatica es mucho mas rapida en las muestras
que contenian mas L-aminoacidos. Se evalué la actividad
antimicrobiana de una variedad de hidrogeles con diferentes
longitudes de cadena polipeptidica, composiciones de lisina/
triptofano y enantiomeros L/D frente a cepas de laboratorio
Gram-negativa (E. coli ATCC25922) y Gram-positiva (S. aureus
ATCC25923). Los hidrogeles con la mayor potencia demostraron
reducciones logaritmicas en el rango 2,8-3,4. Las pruebas de
citotoxicidad lixiviable in vitro verificaron la no citotoxicidad
conforme a las directrices I1SO.

Financiamiento: Translational Research in Nanomedical Devices
(TREND) project, Science Foundation Ireland Investigators
Program (Grant code 13/1A/1840(T)) y proyecto ANID-Fondecyt
11190462.
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deficiencias relacionadas con la hipoxia celular (In vitro)
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Introduccion: En los Ultimos afos, se han desarrollado diversas
mejoras en sistemas de liberacion gradual y a largo plazo de
oxigeno. Si bien los biomateriales liberadores de oxigeno (BLO)
mejoran la disponibilidad de oxigeno, desarrollar materiales
eficientes y con capacidad de liberacion a largo plazo sigue siendo
una tarea compleja. Adicionalmente, se subestima el estudio de
muchos de estos BLO en términos de capacidad de oxigenacion,
difusion de oxigeno, porosidad y nanotopografia, especialmente
en modelos de Hypoxia (1%0,) 2D y 3D de células mesenquimales
de cordon umbilical (UC-MSCs) y sus dinamicas en fases liquidas
(DMEM) como en matrices poliméricas de gran potencial para el
desarrollo de biotintas o tejidos bioingenierizados.

Objetivo: Desarrollar una nueva formulacion de elementos de
entrega de oxigeno capaz de incrementar la disponibilidad de
oxigeno en fases liquidas y semisolida (tipo geles) para mitigar las
deficiencias asociadas al estrés hipoxico en células mesenquimales
cultivadas en 2D y 3D.

Metodologia: Este estudio aborda la caracterizacion inicial
(Tamafo, concentracion, potencial zeta) de micro/nano
entidades, codificadas como “ViaCox”, en medios de cultivo
celular y en hidrogeles de biopolimeros. Respecto a las dinamicas
de oxigeno, medimos la mezcla de soluciones enriquecidas con
ViaCox en condiciones hipoxicas o anoxicas (1 y 0 mg/L de O,,
respectivamente) tanto en fase liquida como en hidrogeles. En
hidrogeles se caracterizo la ultraestructura por microscopia SEM
y fuerza atoémica (AFM), seguido de la evaluacion en proliferacion
y viabilidad celular.

Resultados: El cultivo celular 2D de UC-MSCs mostré un aumento
significativo en la produccion de ATP y reduccion del estrés
mitocondrial luego de 24 horas. Respecto a los hidrogeles,
previamente se caracterizo la integracion de los biomateriales
con ViaCox_Gel, dotando al polimero de una composicion
multiproposito de: i) incrementar la entrega de oxigeno al interior
de hidrogel, ii) generar hasta un 40% de porosidad en el interior
del hidrogel, iii) incrementar la tasa de difusion de moléculas,
ejemplificada por la molécula FITC, entre 1.8 y 4.6 veces
mayor que en el hidrogel control. Los hidrogeles con ViaCox_
Gel aumentaron significativamente la actividad metabdlica y
viabilidad en comparacion con el control.

Conclusion: Las formulaciones con ViaCox protegen a las UC-
MSCs contra el estrés hipoxico tanto en células cultivas en 2D
como en 3D. Sin embargo, todavia se necesitan mas experimentos
para medir otros aspectos relevantes en los cultivos 3D, como
la proliferacion celular a largo plazo y la respuesta hipoxica
mediada por Hif-1alfa.

Financiamiento: ANID a través del folio 21200641. Centro de
Excelencia Cientifica y Tecnoldgica, IMPACT, proyecto #FB210024.
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CORFOatravésdesuprogramaCreayValida, proyecto20CVID-128078.
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Caracterizacion estructural y funcional de scaffolds derivados
de animales adultos con distinto potencial regenerativo: un
estudio comparativo entre piel descelularizada de axolote y
raton.

Valentina Castillo (1)1, Rocio Corrales-Orovio (1,2)t , Pablo Rozas
(1), Tatiana Sandoval-Guzman (3), José Tomas Egafna (1)
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Introduccion: Las capacidades de regeneracion de tejidos varian
significativamente entre diferentes especies del reino animal.
Por ejemplo, algunos invertebrados, como planarias, hidras y
estrellas de mar, son conocidos por regenerar y restaurar por
completo las partes faltantes de sus cuerpos. Esta capacidad no
se limita a organismos “inferiores”, ya que algunos vertebrados,
como los axolotes (Ambystoma mexicanum), también tienen
el potencial de regenerar extremidades completas, corazon,
cerebro, mUsculos y piel, entre otros. Curiosamente, la capacidad
regenerativa de estos organismos se mantiene a lo largo de toda
su vida y no se ve afectada por el envejecimiento. En contraste
con estas especies, los mamiferos solo pueden regenerar tejidos
en etapas tempranas, y pierden esta capacidad con el tiempo.
En este trabajo se propone estudiar si scaffolds desarrollados a
partir de la matriz extracelular (MEC) de animales con mayores
capacidades regenerativas podrian tener un mayor potencial
regenerativo luego de implantados. Objetivo: Caracterizar y
comparar scaffolds de MEC derivada de piel de animales adultos
con capacidades regenerativas (axolote) o reparativas (raton).

Métodos: Se optimizd un protocolo de descelularizacion de piel
de axolotes y ratones adultos. Se caracterizo y compar6 la MEC
derivada de ambas especies, mediante analisis estructural (SEM),
histologico (tinciones) y biomecanico (ensayos de tension).
Ademas, para evaluar la biocompatibilidad y el potencial
regenerativo de los scaffolds, estos se implantaron in vivo en
un modelo murino de defectos cutaneos bilaterales de espesor
completo, y se evaluaron parametros clinicos (bienestar del
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animal, peso, temperatura, citoquinas y estado de organos
linfaticos), asi como parametros regenerativos mediante
histologia tras 12 dias de implantacion de los scaffolds.

Resultados: Los resultados muestran diferencias significativas
entre la piel descelularizada de axolote y ratén adulto en cuanto
a composicion tisular (contenido en colageno, GAGs y fibras
elasticas entre otros), microestructura (tamafo de poro y espesor
de fibras) y biomecanica (moédulo de Young). Ademas, tras ensayos
in vivo en el modelo de heridas bilaterales, ambos scaffolds
resultaron ser biocompatibles seglin distintos parametros clinicos.

Conclusiones: Este estudio proporciona informacion relevante
sobre el rol de la MEC en el proceso de regeneracion de tejidos
de animales con alta capacidad regenerativa, generando un
impacto directo en el desarrollo de nuevos biomateriales para la
ingenieria de tejidos y la regeneracion.

Financiamiento: Fondecyt 1200280.

Estudio del efecto de la suplementacion especifica de medio de
cultivo en el crecimiento de células estromales mesenquimales
humanas derivadas de cordén umbilical

Valeria De Maria (1,2,3), Paloma Fuentes (3,4), Alejandra
Arancibia (3,4), Claudia Altamirano (3,4,5), Ziomara P. Gerdtzen
(1,2,3,6).

1. Laboratorio de Cultivo de Células Mamiferas MCCL,
Departamento de Ingenieria Quimica, Biotecnologia y
Materiales, Universidad de Chile

2. Centro de Biotecnologia y Bioingenieria CeBiB, Universidad de
Chile

3. IMPACT, Center of Interventional Medicine for Precision and
Advanced Cellular Therapy, Santiago, Chile

4, Escuela de Ingenieria Bioquimica, Pontificia Universidad
Catolica de Valparaiso, Valparaiso, Chile

5. CREAS, Centro Regional de Estudios en Alimentos Saludables,
Valparaiso, Chile 6 Nicleo Milenio Marine Agronomia Marina de
Holobiontes Algales, MASH, Santiago, Chile.

Introduccion: Las células estromales mesenquimales (MSCs)
son de gran interés terapéutico por su multipotencialidad y
alta proliferacion, asi como por la capacidad de produccion de
vesiculas extracelulares pequefas (sEV) que poseen diferentes
funcionalidades bioldgicas y potencial terapéutico. Su cultivo in
vitro con foco en la manufactura de productos derivados, requiere
que el medio de cultivo potencie su crecimiento, pero también
mantenga su fenotipo y capacidad de diferenciarse, asegurando
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ademas condiciones Optimas para la produccion de vesiculas
extracelulares pequenas sEVs.

Objetivos: Estudiar el impacto de la suplementacion del medio
de cultivo base usado para el crecimiento de MSCs humanas de
cordon umbilical (CU-MSCs) con diferentes antioxidantes Ai,
lipidos Li, y suplementos Si.

Metodologia: Se trabajo con CU-MSCs de un Unico donante en
pasaje 6. Los cultivos se realizaron en triplicado en placas de 6
pocillos a 37°C, 5% de CO2 y 21% de 02 en medio base FO con 5%
de lisado plaquetario humano hPL. A las 48 horas el medio FO se
reemplazo por tres tipos de medios experimentales que contienen
combinaciones de antioxidantes A1, A2, A3, A4, suplementos 51,
S2, 53, S4y S5, y lipidos L1, L2 y L3. La formulacion F1 contiene
FO mas antioxidantes A1-A4, suplementos S1-S4 y lipidos L1 y
L2. La formulacion F2 contiene un FO con antioxidantes A1-A4,
suplementos S1-S5 y lipidos L1 y L2. La formulacion F3 contiene
solo FOy lipidos L3, sin suplementos ni antioxidantes. Se determino
la concentracion y viabilidad celular en muestras tomadas cada 24
horas por método de exclusion con azul de tripan y se calcularon
parametros cinéticos de crecimiento para las células en las tres
formulaciones de medios. Se realizara la caracterizacion de
consumo/produccion de aminoacidos mediante HPLC.

Resultados de avance: Las células en la formulacion F1 exhiben
un tiempo de duplicacion notablemente menor respecto a las
otras formulaciones y mantienen una viabilidad sobre el 90%
por 120 horas. Las MSCs cultivadas en F2 presentaron un menor
crecimiento y viabilidad celular en comparacion a F1 y F3. Su
tiempo de duplicacion es mayor y su viabilidad disminuyé de
80% a las 120 horas de cultivo. En la formulacion F3 las células
mantuvieron una viabilidad sobre el 90% durante 120 horas pero
su tiempo de duplicacion fue mayor que con F1.

Conclusiones de avance: La formulacion F1 que contiene A1,
A2, A3, A4, S1, S2, S3, S4 y L1 alcanza una mayor concentracion
celular de CU-MSC1 reduciendo el tiempo de duplicaciéon y
permitiendo mantener una alta viabilidad por mas tiempo
respecto a las otras formulaciones. Trabajo en curso: Se analiza
el consumo y produccion de metabolitos M1 y M2, y aminoacidos
para el crecimiento de CU-MSC1 en la formulacion F1. En base
a estos datos se propondran modificaciones a esta formulacion.

Financiamiento: Financiamiento Basal para Centros Cientificos y
Tecnologicos de Excelencia - ANID (IMPACT #FB210024), Proyecto
Fondef CELIA - ANID (IT 2110027)
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Microgeles termosensibles en base a poli(N-isopropilacrilamida)
y sulfato de condroitina metracrilado para su uso en ingenieria
de tejidos como andamios de formacion in-situ
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Palza (1,2)
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Universidad de Los Andes, Santiago, Chile.
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de Medicina, Universidad de Chile, Santiago, Chile.

Introduccion: Los microgeles ensamblados han captado interés
como biomateriales con aplicaciones en ingenieria de tejidos,
dado que poseen caracteristicas Unicas de microporosidad,
inyectabilidad y heterogeneidad. La inyeccidon de suspensiones
de estos microgeles junto con células permite la generacion de
andamios in situ. En particular, los microgeles sintetizados en
base a poli(N-isopropilacrilamida) (pNIPAM) han generado interés
debido a su naturaleza termosensible, donde el aumento en la
temperatura (sobre ~32°C) forma estructuras supramoleculares
por interacciones fisicas entre las cadenas poliméricas, que
conduce a la gelificacion. Este trabajo propone la adicion de
sulfato de condroitina (CS) como entrecruzante en la sintesis
de microgeles pNIPAM, dado que este componente de la
matriz extracelular de algunos tejidos permitiria aumentar la
bioactividad del biomaterial.

Objetivos: Desarrollar microgeles de pNIPAM entrecruzados con
sulfato de condroitina metacrilado (CSMA), evaluando el efecto
de la concentracion de biopolimero en las propiedades fisicas,
quimicas y citocompatibilidad de los microgeles.

Métodos: El CS fue modificado con metacrilato de 2-aminoetilo
(AEMA) para obtener CSMA y su grado de funcionalizacion fue
determinado por 1H RMN. Los microgeles pNIPAM-CSMA fueron
sintetizados mediante polimerizacion por precipitacion. Luego,
estos fueron caracterizados de acuerdoasudiametrohidrodinamico
por DLS, porosidad de las estructuras supramoleculares por SEM
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y una evaluacion de viabilidad celular mediante un ensayo MTT.

Resultados: El CSMA producido tiene un grado de funcionalizacion
de -~50%. Fue posible sintetizar microgeles termosensibles
de pNIPAM entrecruzados con concentraciones de CSMA de 5,
10 y 15%, capaces de formar estructuras supramoleculares a
temperaturas entre 33 y 37°C. El aumento en la concentracion
de biopolimero genera una disminucion en la sinéresis y en la
contraccion de los microgeles, asi como un aumento de la
temperatura de transicion de fase volumétrica. Los microgeles
producidos fueron capaces de formar andamios al ensamblarse
por efecto de la temperatura. Se observa que la concentracion
de CSMA afecta el tamano de los microgeles sintetizados, y por lo
tanto, la porosidad de los andamios formados. La adicion de CSMA
aumenta la citocompatibilidad del material en relacion al control
sin el biopolimero, de acuerdo al ensayo de viabilidad celular.

Conclusiones: La adicion de CSMA permite modular las
caracteristicas de los microgeles de pNIPAM y de los andamios
producidos a partir de estos.

Financiamiento: Centro Basal ANID IMPACT #FB210024
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de Titanio: propiedades superficiales determinantes en la
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Introduccion: La topografia y composicion de la superficie de
los implantes dentales, influye directamente en la adhesion,
proliferacion y diferenciacion de las células mesenquimales,
procesosclavesparalaosteointegracion. Elusodeimplantesdentales
aumenta exponencialmente cada ano y existen pocos estudios que
evallen los de uso comercial con una detallada caracterizacion
de su microestructura y asociacion a eventos claves involucrados
en la osteointegracion como la adhesion celular al biomaterial.

Objetivo: Caracterizar la topografia y composicion de
implantes dentales comerciales de titanio fabricados
con diferentes tratamientos superficiales e investigar
su influencia en el proceso de adhesion celular in vitro.

Metodologia: Se estudiaron dos implantes arenados/grabados con
acido (SLA) (INNO Implants, Corea; BioHorizons, EE.UU.) y dos
implantes tratados con fosfato de calcio (CaP) (Biounite, Argentina;
Zimmer Biomet, Inc., EE.UU.). Se utilizé como control un implante
de superficie lisa (Zimmer Biomet Inc.). La topografiay composicion
de la superficie de los implantes se analizé mediante microscopia
electronica de barrido (SEM, IT300LV- JEOL) y espectroscopia de
dispersion de rayos X (EDX, Aztec-Oxford). Ademas, se utilizd
microscopia de fuerza atomica (AFM, NanoSurf) para analizar la
rugosidad. Se estudio la adsorcion de proteinas y la adhesion de
células madre mesenquimales derivadas de la encia retromolar
(GMSC) a las superficies de los implantes al cabo de 48 horas. Las
células adheridas, se examinaron en la superficie de los implantes
utilizando microscopia electronica de barrido (SEM) y microscopia
de escaneo laser confocal (CLSM, Leica-TCS Sp8) para realizar
analisis morfoldgicos y cuantitativos. Se aplicaron pruebas ANOVA
y Tukey (a=0,05) para determinar la significancia estadistica.

Resultados: El SEM reveld que los implantes INNO, BioHorizons
y Zimmer presentan una superficie irregular y desorganizada,
mientras que Biounite tiene una topografia regular compuesta
por un patroén ordenado. EL EDX confirmo la presencia de una capa
de calcio y fosfato en las superficies de Biounite y Zimmer, y AFM
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mostré parametros de rugosidad variados. Se observo adhesion
de proteinas y células en todas las superficies estudiadas. Sin
embargo, el implante Biounite, con una topografia regular y CaP,
mostré mayor capacidad de adsorcion de proteinas y la mayor
densidad de GMSC adheridas (13,9 + 3,4 céls. /mm?). Aunque el
implante Zimmer también esta tratado con CaP, la adhesion de
proteinas y células fue inferior a la observada en Biounite (p <
0.0003).

Conclusiones: Los resultados de este estudio indican que la
regularidad superficial de los implantes parece ser un factor mas
determinante que la presencia de recubrimiento con CaP en el
comportamiento de la adhesion celular. Una topografia regular y
nanoestructurada produce una mayor adsorcion de proteinas que,
en consecuencia, favorece una mayor adhesion celular.

Financiamiento: FONDEQUIP EQM 130076 (C.C.G), FONDECYT
11190073 (C.C.P)
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Sintesis de nanoparticulas de oro recubiertas a través de
microfluidica por nanoclusters de oro-albumina conjugados
con acido félico para aplicaciones en nanomedicina
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Introduccion: Las nanoparticulas esféricas de oro (AuNPs) son
nanomateriales con interesantes propiedades quimicas, fisicas
y bioldgicas. Estas propiedades permiten que se utilicen en
administracion de farmacos, obtencion de imagenes, en terapia
fotodinamica, fototérmica y teragnosis. Por otro lado, los
nanoclusters de oro (AuNC) son cumulos que poseen menos de
cien atomos estabilizados, estos pueden ser sintetizados mediante
una via “dirigida por proteinas”, lo que genera nanomateriales
biocompatibles, fotoluminiscentes y fotoestables. Una proteina
plasmatica que se ha estudiado para la funcionalizacion de estos
nanomateriales es la albumina (BSA), la cual posee mdltiples
dominios que podrian ser aprovechados para el transporte de
farmacos, ademas de contar con un sitio de especifico de union a
metales, BSA se puede conjugar con acido folico (AF) para otorgar
direccionalidad a estos nanomateriales, de esta forma, podrian
ser transportados mediante endocitosis por receptores de folato
(FR), estos FR son proteinas unidas a la membrana en la superficie
celular, las cuales se sobreexpresan en muchos tipos de tejidos
cancerosos.

Objetivo: Generar un nanosistema portador de farmacos basado en
AuNPs recubiertas por AUNCBSA/AF mediante microfluidica. Con el
proposito de mantener las propiedades de resonancia plasmonica
superficial localizada (LSPR), fluorescencia, biocompatibilidad y
ser direccionados con AF a través de los receptores de folato.

Métodos: Estas sintesis se realizaron mediante microfluidica con
dos p-reactores tipo “S” y tipo “Y”, donde las interacciones se
llevan a cabo en un entorno dindmico simulando lo que ocurre en
el torrente sanguineo.

Resultados: Se han obtenido AuNPs de 16,4 + 2,5 nm, que poseen
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un diametro hidrodinamico (Dh) de 54,2 + 15,6 nm y un potencial
Z (pZ) de - 67,5 o sea, estables en la suspension, con un LSPR
situado a 522,5 + 0,7 nm, y se han obtenido clusters de oro-
albumina de 3,7 + 1,0 nm de Dh, los cuales emiten fluorescencia.
En la interaccion de ambos nanosistemas, se han obtenido AUNPs@
AuNC-BSA/AF de 200 nm aprox. de Dh con pZ negativos, los cuales
dependiendo de la concentracion de AuNPs y de AuNC-BSA/AF
mantienen la emision de fluorescencia, el LSPR se mantiene en
un rango de longitudes de onda cercanas a las AuNPs iniciales,
y estos pequenos desplazamientos se deben a los distintos
tamanos obtenidos, los cuales varian dependiendo del p-reactor
utilizado. Ademas, los estudios de citotoxicidad demuestran que
no afecta la viabilidad de las células al estar en contacto con
estos nanomateriales.

Conclusiones: Es posible la obtencion de un nanomaterial
que mantenga las propiedades de LSPR, fluorescencia y
biocompatibilidad, que pueden ser utilizados como transportador
de farmacos y teragnosis.

Financiamiento FONDECYT-inicio N° 11221282, a FONDECYT-
regular 1230830 y Nucleo Milenio en NanoBioFisica NCN2021_021.

Diferenciaciéon neural de células PC12 en ambientes electro-
estimulados

Monica Selva (1), Diego Benavente (4), Nicole Orellana (1),
Fernando Dorta (1), Tomas Corrales (1,2,5), Cristian Acevedo
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Introduccion: El dafio a nervios periféricos representa uno de
los problemas mas relevantes y con reducidas alternativas
terapéuticas en la actualidad. Las investigaciones relacionadas
se enfocan en opciones que reemplacen el uso de autoinjertos
mediante la generacion de materiales activos, que a su vez
puedan ser receptores accesibles de estimulos externos que
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promuevan el desarrollo decélulas neurales. En este contexto,
diferentes hidrogeles han sido propuestos como posibles medios
de mantencion del crecimiento y diferenciacion de células
neurales, pero se desconoce sus comportamientos comparativos
frente a estimulos eléctricos, los cuales han demostrado ser
indispensables en la formulacion de materiales de ingenieria de
tejidos de nervios periféricos.

En el presente trabajo, se muestran resultados de la estimulacion
de eléctrica mediante pulsos eléctricos sobre cultivos de células
PC12, como modelo neural, crecidas sobre diferentes hidrogeles.
Los hidrogeles utilizados corresponden a Colageno, GelMa
(gelatina metacrilada), PEGDA (polietilenglicol di-acrilato) y
alginato. Utilizando estimulacion eléctrica con diferentes voltajes
y frecuencias se obtuvieron las respuestas de diferenciacion
neural, dependientes del tipo de hidrogel y estimulo eléctrico,
conformando asi una base de conocimiento fundamental para la
generacion de propuestas terapéuticas integrales en ingenieria
de tejido de nervios periféricos.

Métodos: los cultivos de células PC12 se mantuvieron con
medios estandares, sometidos con medio diferenciacion que
incluye factor de crecimiento nervioso (NGF). Los hidrogeles
fueron comprados y sintetizados mediante técnicas disponibles
en literatura y la estimulacion se realizd mediante sistema de
electrodos para placas de seis pocillos. La diferenciacion neural
fue evaluada mediante analisis de microfotografias midiendo el
porcentaje de células que expresan neuritas, el largo de neuritas
y el nUmero de neuritas por célula.

Resultados: Los resultados muestran la dependencia directa del
tipo de hidrogel y el tipo de estimulo eléctrico. El comportamiento
de diferenciacion neural se expresa de manera consistente con
parametros de conductividad de hidrogeles

Conclusiones: La evaluacion de la diferenciacion neural en modelo
de células PC12 estimulados con pulsos eléctricos manifiestan una
clara relacion estadistica lo cual permite establecer parametros
fundamentales para el desarrollo de futuras alternativas
terapéuticas en ingenieria de tejido de nervios periféricos.

Agradecimientos: Proyecto Fondecyt 11201056
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Introduccion: Como respuesta ante la degradacion tisular
provocada por diferentes patologias y condiciones 6seas muy
prevalentes, se ha optado por desarrollar biomateriales que
refuercen la estructura mientras promueven la regeneracion
Osea. Actualmente, los biomateriales mas utilizados son los
injertos oOseos de tipo autdgeno. Sin embargo, estos todavia
poseen desventajas, como cirugias invasivas, necesidad de tejido
donante, dolor, entre otras. Como alternativa, se han sintetizado
nuevos biomateriales de los cuales, la gran mayoria son
fundamentalmente osteoconductores, pero no osteoinductores,
puesto que reparan el tejido 6seo alrededor de su estructura,
pero no inducen la diferenciacion celular para producir un
tejido histologicamente equivalente al original como lo haria
un biomaterial osteoinductor. Recientemente nuestro equipo
demostro que las particulas MOF (Estructuras Metal Organicas)
poseen capacidades osteoinductoras in vitro y presentan un
gran potencial como biomaterial para la osteoregeneracion.
Para mejorar la interaccion de este tipo de biomateriales in
vivo, se recurre a la ingenieria tisular, la cual combina el uso
de biomateriales con andamios poliméricos que apoyan la
regeneracion del tejido. El PLGA es un polimero biocompatible,
pero no osteoinductor, por lo que la incorporacion de las MOF
bioactivas en el PLGA permitiria producir filamentos y andamios
nanocompdsito impresos en 3D con propiedades osteoinductoras.
Sin embargo, se requiere estudiar previamente el proceso de
elaboracion de filamentos de PLGA con particulas de MOF y
analizar sus propiedades.

Objetivo: Preparar y caracterizar las propiedades estructurales
de filamentos de PLGA cargados con nanoparticulas MOF y evaluar
su citocompatibilidad in vitro.

Métodos: Se sintetizaron nanoparticulas MOF por el método de
agitacion magnética. El PLGA se mezclé con nanoparticulas MOF
para fabricar filamentos nanocompdsito a través de la extrusion
en fundido (Fused Filament Fabrication, FFF). Los filamentos se
caracterizaron mecanicamente por traccion y estructuralmente a
través de microscopia electrdnica de barrido (SEM), espectroscopia
de dispersion de rayos - X (EDX) y espectroscopia infrarroja
transformada de Fourier (FTIR). Se evaluo la citocompatibilidad
a través de MTS con cultivos de células madre mesenquimales de
encia humana.

Resultados: Mediante SEM-EDX se comprobo que las nanoparticulas
MOF se distribuyen de manera uniforme dentro del filamento de
PLGAy sin alterar la estructura del polimero, analizada por FTIR.
Ademas, la incorporacion de MOF mejora la flexibilidad mecanica
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del filamento y no altera su citocompatibilidad comparada con el
PLGA puro.

Conclusiones: Es viable la fabricacion de filamentos de PLGA
cargados con nanoparticulas MOF, obteniéndose un filamento
nanocompdsito citocompatible y con flexibilidad mecanica
mejorada.
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