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Resumen

En el presente trabajo se exponen los estudios iniciales necesarios para
el desarrollo de un implante metalico mediante un método de manufactura
aditiva. El proyecto comprende el desarrollo de un material compatible con una
tecnologia de impresion 3D y, mediante el tratamiento de la impresion
realizada, la obtencion de una pieza metalica de magnesio o titanio.

La caracterizacion del material desarrollado puede ser dividida en tres
grandes etapas. La primera corresponde a los materiales iniciales que
conforman el material a utilizar. En esta se analizan las caracteristicas de las
materias primas y los ensayos realizados para la determinaciéon de las
proporciones en las que se utiliza cada uno. En una segunda parte se
desarrollan y ejecutan los ensayos correspondientes para la determinacién del
comportamiento del material durante el proceso de impresion, evaluando los
parametros de impresion 6ptimos y limitaciones a tener en cuenta en el disefio.
Finalmente, se expone el tratamiento realizado a la muestra impresa para la
obtenciébn de la pieza final y se realizan pruebas para evaluar las
caracteristicas principales de la misma. A partir de estos resultados se
concluye sobre la viabilidad de este método como variante de las técnicas
tradicionales de manufactura de implantes metalicos.
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Introduccion

La utilizacion de implantes médicos en general y metalicos en particular
tiene una extensa historia durante la cual se desarrollaron numerosas técnicas
para mejorar la integracién de estos implantes al cuerpo humano. Si bien se ha
avanzado significativamente en esta area y la implantacion de dispositivos
meédicos se hace de forma rutinaria en la mayoria de los centros de salud, la
investigacion para desarrollar implantes con mejores propiedades de
compatibilidad sigue siendo prioritaria. Actualmente, en nuestro pais, existen
alrededor de setenta empresas fabricantes de implantes metalicos. El
desarrollo y puesta a punto de materiales y técnicas que otorguen un mejor
desempenio del producto continua siendo, entonces, de sumo interés.

El desarrollo de los métodos de manufactura aditiva y su amplia difusion
durante las ultimas décadas ha permitido la fabricacion rapida de piezas de
mayor complejidad geométrica, brindando la posibilidad de realizar facilmente
modificaciones en el disefio. La variedad de tecnologias de impresion 3D
permite, ademas, obtener piezas de materiales diversos. Estas ventajas no
tardaron en ser valoradas en el ambito de la medicina y hoy son cada vez mas
las aplicaciones de estas tecnologias en la salud. Uno de los avances mas
importantes, que permitid la fabricacion de implantes metalicos con esta
tecnologia, se debe al desarrollo de impresoras capaces de trabajar con polvo
de titanio (de fusidén selectiva por laser). Desde entonces se han realizado
numerosos prototipos e incluso implantado prétesis de este material que
presentan mejoras sobre las prétesis tradicionales gracias a que cada una se
hace a medida, teniendo en cuenta la anatomia del paciente, la geometria mas
Optima para una mejor interaccion con el medio en el que sera implantado y el
procedimiento quirirgico a ser realizado. Sin embargo, en la provincia de
Cdrdoba no se encuentra ningun centro que posea esta tecnologia y ofrezca el
servicio de imprimir prétesis para los centros médicos. Conscientes de esta
problematica y buscando poder brindar al Laboratorio de Materiales de la
Facultad de Ciencias Exactas, Fisicas y Naturales una herramienta mas a ser
utilizada en la investigacion y desarrollo de protesis con mejores
caracteristicas, se propuso la creacién de un método alternativo a la fusion
selectiva por laser. En este proyecto se lleva a cabo la creacién de un material
compatible con una de las tecnologias de impresion 3D mas difundida y de
menor costo. Se caracteriza este material indicando sus partes constituyentes y
se desarrollan ensayos que permiten evaluar su comportamiento durante la
impresion y las propiedades mas importantes de la pieza final obtenida. De
esta forma se pretende determinar si es posible aumentar la variedad de
materiales con los que puede trabajar una impresora 3D, incrementando las
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aplicaciones que se le dan a la misma y en particular evaluar si es posible
utilizar este material para el desarrollo de implantes metalicos en el futuro.

En una primera etapa se seleccionan los materiales constituyentes del
material compuesto que sera extruido en la impresora. Considerando los
materiales mas utilizados en tecnologia 3D y teniendo en mente realizar una
mezcla con alta proporcion de particulas metalicas, se evaluan las
concentraciones ideales, las cuales permitan la extrusién de un filamento
uniforme y posteriormente, la sinterizacién de las particulas metalicas. En una
segunda etapa, se evalua el comportamiento estructural del filamento impreso
a través de diferentes ensayos, buscando obtener resultados y caracteristicas
similares a las presentadas por otros métodos de impresion 3D. Por ultimo, se
analizan las propiedades y composicion de la pieza impresa luego de una
etapa de post procesado, para determinar la aptitud de este método de
impresion para su utilizacion en el desarrollo de implantes metalicos.

Objetivos

Objetivos Generales

En este proyecto se pretende elaborar y caracterizar un material con una
alta proporcion de particulas metalicas, compatible con las tecnologias de
impresion 3D comercialmente disponibles, para el desarrollo de implantes.

Objetivos Especificos

e Evaluar las tecnologias de manufactura aditiva disponibles y seleccionar
la mas conveniente para el proyecto.

e Elaborar un material compuesto por particulas metélicas y un ligante
apto para la tecnologia seleccionada.
Establecer los parametros de impresion 6ptimos.
Caracterizar el material, su comportamiento durante la impresion y las
propiedades de la pieza final.

11
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Capitulo 1: Marco Teérico

Implantes metalicos

La dificultad de encontrar materiales idoneos para implantes viene
impuesta por un conjunto de exigencias sobre el implante que los agentes
reguladores como la FDA de los EE UU o las directivas europeas imponen. No
es facil encontrar, entre los miles de aceros y aleaciones, una gran cantidad de
polimeros, ceramicos y materiales compuestos, materiales que cumplan con
los requerimientos establecidos. Muchos de estos materiales cumplen con las
exigencias de rigidez, resistencia a la traccién, compresion y flexién, y buen
comportamiento a fatiga, que son algunas de las prestaciones mecanicas
necesarias para soportar las cargas. Sin embargo la biocompatiblidad exigida
al material condiciona y restringe el numero de materiales implantables. La
biocompatibilidad que manifiestan radica en una alta resistencia a la corrosién
que impide que los iones metalicos se lixivien y terminen en la sangre, y
también en que las particulas metalicas, poliméricas y ceramicas que se
puedan generar en el desgaste entre las superficies articulares de la protesis
no introduzcan una bioactividad negativa en el cuerpo humano. De ahi que las
propiedades tribolégicas sean también una exigencia para que estos materiales
presenten una sostenibilidad de las protesis con probabilidades de
supervivencia del 90-95% en periodos de quince o veinte afos. Dos de los
materiales utilizados para la fabricacion de implantes son el Titanio y el
Magnesio ya que ambos poseen propiedades deseadas para realizar
dispositivos médicos.

Implantes de Titanio

La produccién industrial de este metal con propiedades aceptables
comenzo en 1946. Su bajo peso combinado con sus propiedades mecanicas, y
el desarrollo de aleaciones de titanio de aun mayor resistencia, hizo que este
material sea indispensable para la construccion de aeronaves. Las aplicaciones
en el campo de la medicina no tardaron en llegar. En 1965, placas de
compresion dinamica y sus tornillos correspondientes hechos de titanio puro
fueron introducidos por la AO/ASIF (Association for Osteosynthesis/Association
for the Study of Internal Fixation). Desde entonces el titanio se ha convertido en
un material clave en la medicina por su excelente relacién entre resistencia
mecanica y peso, ademas de su alta resistencia a la corrosion y
biocompatibilidad. Las aleaciones de titanio han mejorado las propiedades
mecanicas y el comportamiento quimico. Sus propiedades mecanicas
(resistencia , ductilidad, fatiga, etc. ) permiten aplicaciones en particular para
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formas delgadas vy partes ligeras. Su modulo de Young es de 110 GPa, siendo
uno de los materiales metalicos mas compatibles elasticamente con el tejido
natural. Un modulo de Young bajo es extremadamente importante para las
aplicaciones biomédicas ya que permite inhibir la atrofia del hueso y estimular
la remodelaciéon 6sea. Si bien el titanio es mas compatible que otros materiales
sigue existiendo una diferencia significativa con el moédulo de Young del hueso,
el cual se encuentra entre 10 y 30 GPa. Esta diferencia lleva a la ocurrencia de
un fendmeno denominado “stress shielding” [1]. El stress shielding hace
referencia a la reduccion de la densidad 6sea (osteopenia) consecuencia de la
remocién del estrés al que estaba sujeto el hueso después de la colocacion de
la prétesis. Esto se explica mediante la Ley de Wolff, la cual establece que el
hueso en una persona o animal saludable sera remodelado en respuesta a las
cargas bajo las cuales se somete. Si la carga en un determinado hueso
aumenta, el hueso se remodelara a si mismo en el transcurso del tiempo para
volverse mas fuerte y resistir ese tipo de carga. La arquitectura interna de la
trabécula experimenta cambios adaptativos, seguidos de cambios secundarios
a la porcién cortical externa del hueso. Lo inverso, también se cumple, si la
carga sobre el hueso disminuye, el hueso pasara a ser menos denso y mas
débil por la falta de estimulos requeridos para el remodelado continuo. Este
proceso se logra por la mecanotransduccion, proceso mediante el cual las
sefales mecanicas se convierten en sefales bioquimicas para la sefalizacion
celular. El stress shielding sigue siendo causa de preocupacion al momento de
colocar un implante en el hueso y para combatirlo se busca realizar
modificaciones en la composicién quimica, microestructura, porosidad y en la
geometria del implante, que permitan disminuir su médulo de Young.

En la actualidad el titanio comercialmente puro es ampliamente utilizado
en los campos de la osteosintesis, la implantologia oral y las protesis
articulares.

En la osteosintesis, cuya mision es la de reparar las fracturas 6seas,
existe una gran variedad de sistemas de osteosintesis que se aplican a criterio
del traumatélogo segun sea el tipo de fractura producida. Entre ellos cabe
sefalar los fijadores externos, las placas (llustracién 1), los clavos-placa, los
tornillos y los clavos intermedulares. Es fundamental que posean las siguientes
propiedades: resistencia adecuada (para proporcionar estabilidad), ductilidad
suficiente (para permitir un moldeado anatémico) y biocompatibilidad (para no
producir efectos adversos locales o sistémicos). No sorprende entonces que el
titanio sea uno de los protagonistas indiscutibles en este campo [2].
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llustracién 1: Placa de titanio para osteosintesis. Mediinsumos S.A.S."

En implantologia oral (llustracién 2) se identifican un gran numero de
procesos quimicos que pueden ocurrir en las interfaces de los implantes
dentales como son el transporte ionico, la disolucion (corrosion) del 6xido, la
absorcién y la fragmentaciéon de biomoléculas, la incorporacion de iones
minerales en 6xido, oxidacion metabdlicamente dirigida, la desnaturalizacion de
proteinas, los procesos cataliticos, etc. La importancia de dichos procesos hace
seleccionar al titanio como el material mas idoneo para la fabricacién de los
implantes dentales.

Tanto en el aire como en el agua, este material rapidamente forma un
espesor de oxido de 3 a 5 nm a la temperatura ambiente. Puede formar
numerosos oxidos de diferente estequiometria de los cuales el TiO2 es el mas
comun. Puede tener tres estructuras diferentes de cristal. Es muy resistente al
ataque quimico, lo que hace que sea uno de los metales mas resistentes a la
corrosion, especialmente en el entorno quimico que nos concierne. Este es un
factor de contribucion a su alta biocompatibilidad en implantologia.

Otra propiedad fisica que es unica en los implantes de titanio es su alta
constante dieléctrica, que va de 50 a 170 dependiendo de una estructura de
cristal. Esta alta constante tiene como resultado unas uniones que son
importantes para la bioquimica de la interfaz del implante de titanio
osteointegrado. Al igual que muchos otros 6xidos de metal, es cataliticamente
activo para un numero de reacciones quimicas organicas e inorganicas que
también influyen en la quimica de la interfaz [25].

' Imagen obtenida de http://www.catalogodelasalud.com/ficha-producto/Placas-de-
titanio-para-osteosintesis+109042. Ultima visita a la pagina 26/06/2018.
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llustracion 2: Implantologia oral de titanio. AdanaDental?

Las endoprétesis ortopédicas vienen a sustituir una articulacion. La
necesidad de su utilizacion reside en los problemas de artrosis articular y artritis
reumatoide. Las protesis de cadera y de rodilla (llustracion 3) son en este
orden, las de mayor aplicacion, aunque existen también protesis de hombro,
codo, tobillo y mufieca. Los materiales basados en aleaciones de titanio son
ampliamente utilizados en la fabricacion de proétesis articulares, debido a su ya
mencionada excelente biocompatibilidad y destacables propiedades
mecanicas. Con el fin de mejorar su resistencia al desgaste se han propuesto
diversas modificaciones superficiales de estas aleaciones, como las que dan
lugar a una capa superficial de 6xido de titanio [3] (anodizado).

2 |magen obtenida de http://www.adanadental.es/titanio-el-material-clave-de-la-

implantologia-dental/. Ultima visita a la pagina: 26/06/2018

15


http://www.adanadental.es/titanio-el-material-clave-de-la-implantologia-dental/
http://www.adanadental.es/titanio-el-material-clave-de-la-implantologia-dental/

Gonzalez Armesto, Rocio
Quenard y Fuentecilla, Amanda

llustracion 3: Prétesis de cadera y rodilla. Instituto de Traumatologia de Barcelona®

Implantes de Magnesio

Dentro de la industria, el uso de implantes bioreabsorbibles se encuentra
en aumento, compitiendo con los implantes de titanio tradicionales. Esto se
debe a que al utilizar implantes bioreabsorbibles se elimina la necesidad de una
segunda cirugia para remover el implante. Para el disefio de estos implantes,
se presenta como nueva solucion las aleaciones de magnesio, las cuales
presentan tanto biocompatibilidad como bioseguridad. Normalmente, se utilizan
biomateriales poliméricos debido a su capacidad de ser reabsorbidos por el
organismo, sin embargo, estos biomateriales no son aconsejables en
aplicaciones estructurales, ya que presentan baja resistencia mecanica y
degradacion por hidrdlisis [4]. Asimismo, el magnesio presenta una resistencia
a la traccidon mas cercana a la del hueso, lo cual significa que estas aleaciones
son mas adecuadas en dispositivos médicos disefiados para soportar cargas.
Por lo tanto, los implantes de magnesio deberian actuar como implantes
estructurales hasta que haya finalizado el proceso curativo, corroerse al entrar
en contacto con el medio biolégico y generar productos de corrosion que
puedan ser metabolizados por el organismo o expulsados por el mismo.

El magnesio es un metal altamente biocompatible, ya que es esencial en
el organismo, siendo el cuarto elemento mas abundante en el cuerpo humano y
formando parte de varios procesos fisioldgicos y reacciones quimicas.

® Imagen obtenida de http://www.itraumabarcelona.com/es/especialidades/

traumatologia/protesis-de-cadera-y-rodilla/. Ultima visita a la pagina: 26/06/2018.
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Particularmente, el hueso es el principal reservorio de magnesio, al almacenar
hasta el 65% del magnesio disponible, junto con los dientes [5].

Las principales ventajas del uso de este metal son su biocompatibilidad,
bioreabsorbilidad y degradacién, y su médulo de Young similar al hueso (E=
10-30 GPa [5]), lo cual disminuye el efecto de stress-shielding en el mismo.
Esto es critico, ya que el stress-shielding puede afectar el proceso curativo, con
el desprendimiento del implante al perder masa esquelética o la generacion de
un proceso inflamatorio crénico. Asimismo, se ha comprobado que el magnesio
fomenta el crecimiento éseo, por lo cual colabora en el desarrollo del proceso
curativo al ser implantado. Sin embargo, se debe considerar que una de las
razones por las que no se ha utilizado este material con anterioridad es por su
produccion de hidrogeno al degradarse, el cual suele acumularse formando
cavidades gaseosas. También, se considera la baja resistencia a la corrosion
que presenta el magnesio, por lo cual se suelen buscar recubrimientos que
impidan o retrasen la corrosion de este metal. Al mejorar la resistencia a la
corrosion del magnesio se busca disminuir la generacion de hidrégeno gaseoso
hasta alcanzar un nivel que el organismo pueda tolerar. Al utilizar
recubrimientos en implantes de magnesio se espera que dichos recubrimientos
se degraden con el tiempo, permitiendo que el magnesio entre en contacto con
el medio, para comenzar su propia degradacion [6]. El recubrimiento usado con
mayor frecuencia es la hidroxiapatita, un mineral formado por fosfato de calcio
cristalino. Su uso se justifica debido a que este material se encuentra dentro la
matriz inorganica del hueso, ademas de presentar una excelente
biocompatibilidad, bioactividad, ductilidad y ser no téxico.

Debido a que el magnesio puro presenta una baja resistencia a la
corrosion, se han disefado diversas aleaciones de magnesio para mejorar no
solo esta caracteristica sino también otras propiedades mecanicas. Asimismo,
deben considerarse factores como la biocompatibilidad y la degradacion al
momento de seleccionar un aleante para el magnesio. Los productos de
corrosion generados por los aleantes deben ser no toxicos, absorbidos y
disueltos con facilidad por los tejidos circundantes, y luego excretados. En
cuanto a la mejora de las propiedades mecanicas, se considera que elementos
como Al, Ca, Ni, Cu y Zn pueden aumentar tanto la resistencia como la
ductilidad de la aleacién, mientras que elementos como Sn, Bi, Pb y Sb
favorecen la resistencia del magnesio pero deterioran su ductilidad. Se evita
utilizar aleantes como Fe, Ni, Co y Cu ya que son considerados como
impurezas y si no son debidamente controladas pueden generar efectos toxicos
en el organismo al degradarse el implante [5]. Por ultimo, las aleaciones de
magnesio deben presentar una adecuada resistencia mecanica no sélo al
momento de ser implantado, pero también al degradarse con el tiempo, hasta
que el hueso sane de manera apropiada. Es por ello que se realizan diferentes
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estudios para evaluar la pérdida de masa y evolucidn de la resistencia durante
el tiempo de implantacion.

Las aleaciones de magnesio se encuentran presentes en dos principales
aplicaciones: ortopédicas y vasculares. En el caso de aplicaciones ortopédicas
se busca dejar de lado biomateriales convencionales, como acero inoxidable,
aleaciones de titanio y aleaciones de cobalto-cromo. Implantes compuestos por
estos materiales no reabsorbibles requieren una segunda operacion para su
remocion, como se menciond con anterioridad, lo cual implica someterse a
anestesia por segunda vez, aumentar los tiempos de recuperacion, asi como
las posibilidades de infeccion. Por lo tanto, los implantes bioreabsorbibles
deben cumplir una funcidén de soporte a los tejidos fracturados durante las
etapas de remodelacion iniciales y luego corroerse para ser reabsorbidos, una
vez alcanzada la estabilidad mecanica. En la actualidad, los tornillos de fijacion
6sea MAGNEZIX (llustracion 4) estan compuestos por una aleacién de
magnesio con un modulo elastico cercano a 45 GPa, que permite disminuir los
efectos de stress-shielding. Estos tornillos permiten recuperar la continuidad
0sea luego de fracturas y osteotomias, asi como el tratamiento de
pseudoartrosis, mientras el implante se degrada dentro del organismo y es
reemplazado por tejido 6seo [7].

£

llustracién 4: Tornillos de fijacion 6sea MAGNEZIX*

Aplicaciones vasculares incluyen stents endovasculares asi como
dispositivos de ligadura vascular. Los stents son disefiados para prevenir el
colapso de vasos que se encuentran estrechos o bloqueados por alguna
patologia y deben cumplir su funciéon dentro de un flujo sanguineo dinamico.
Los stents compuestos por metales inertes se encuentran recubiertos por
capas de polimeros liberadores de farmacos, los cuales pueden presentar
efectos colaterales adversos. Al fabricar stents con aleaciones de magnesio se
busca alcanzar resultados positivos en el corto plazo, manteniendo Ila
estructura del vaso e impidiendo su colapso, hasta que el stent sea reabsorbido

) * Imagen obtenida de https:/link.springer.com/article/10.1007/s11837-015-1773-1..
Ultima visita a la pagina: 13/06/2018
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en su totalidad. El stent biodegradable ideal deberia presentar suficientes
propiedades mecanicas, una tasa de degradacion apropiada, buena
hemocompatibilidad y biocompatibilidad, y la capacidad de liberar farmacos.
Los stents deben degradarse a un ritmo lento los primeros 6-12 meses para
mantener una integridad mecanica Optima durante la remodelacion arterial, y
luego la degradacion debe progresar hasta un ritmo adecuado, el cual no cause
una acumulacion excesiva de productos de degradacion alrededor del sitio de
implantacion. Finalmente, los stents deben degradarse por completo dentro de
los 12-24 meses después de la implantacién [8]. Magmaris (llustracion 5) es un
stent bioreabsorbible de Biotronik cuya estructura principal esta compuesta de
magnesio, lo cual proporciona al implante una estructura con buena resistencia
mecanica, con una entrega de farmaco deseada debido a la liberacion de
sirolimus, y un tiempo de reabsorcion de aproximadamente 12 meses [9].

llustracién 5: Stent reabsorbible Magmaris®

® Imagen obtenida de https://www.medicaldesignbriefs.com/component/content/article/
mdb/features/27329. Ultima visita a la pagina: 13/06/2018

19


https://www.medicaldesignbriefs.com/component/content/article/mdb/features/27329
https://www.medicaldesignbriefs.com/component/content/article/mdb/features/27329

Gonzalez Armesto, Rocio
Quenard y Fuentecilla, Amanda

Tecnologias de manufactura

En la actualidad existen diversas tecnologias de manufactura, las cuales
representan la integracion de herramientas que buscan aumentar la
productividad y mejorar aspectos que involucran la calidad y la innovacion.
Dentro de este objetivo surgen tres tecnologias de manufactura: la sustractiva,
la disruptiva y la aditiva. Las tecnologias sustractivas implican la eliminacion de
material a partir de bloques del mismo, hasta conseguir la geometria deseada.
Las tecnologias disruptivas consisten en el colado de un material compuesto de
base metalica y un procesamiento posterior. Por otro lado, la manufactura
aditiva funciona por el principio de adicion de capas de un material hasta formar
un solido. En los ultimos anos, las impresoras 3D comenzaron a ser utilizadas
en reemplazo de tornos y fresas debido a la complejidad de los mismos y por la
imposibilidad de realizar ciertos disefios. Sin embargo, las tecnologias de
manufactura sustractiva aun presentan ventajas como su velocidad y acabado
de piezas, por lo cual compiten con las piezas fabricadas con impresion 3D
[26].

Manufactura sustractiva

Para la fabricacion de implantes metalicos suelen utilizarse técnicas de
mecanizado. De esta manera, se conforma una pieza o implante a través de la
eliminacién de material, ya sea por arranque de viruta o por abrasion. El
mecanizado por arranque de viruta consta de una herramienta con varias
cuchillas que en varias pasadas separa virutas del material, a través de
procesos de desbaste, donde se elimina bastante material con relativa
precision, y procesos de acabado, donde se elimina una menor cantidad de
material con mayor precision. Por otro lado, en el mecanizado por abrasion se
emplea una muela abrasiva que se encarga de desgastar el material
progresivamente, desprendiendo particulas de material. Estas tecnologias son
ampliamente utilizadas en aplicaciones médicas, debido a la posibilidad de
obtener piezas con acabados éptimos en plazos cortos. Un claro ejemplo de su
aplicacion es la fabricacion de implantes dentales con el sistema Datron D5
(llustracion 6), el cual integra una interfaz en pantalla tactil para la
programaciéon sencilla de software y un equipo de mecanizado de 5 ejes.
Asimismo, el sistema Datron C5 presenta caracteristicas similares al anterior,
con la posibilidad de mecanizar protesis de mayor tamano, como rétulas,
vértebras, entre otros [26]. Como desventajas de los sistemas de mecanizado,
se puede considerar la pérdida de material en estos procesos vy la dificultad en
la creacion de geometrias complejas.
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llustracién 6: Coronas de Cromo-Cobalto fabricadas por mecanizado con Datron D5°

Tecnologias disruptivas

Otra tecnologia muy utilizada en la fabricacion de implantes metalicos es
el moldeo por inyeccion de metales. Esta tecnologia se basa en la creacion de
piezas metalicas solidas a partir de polvos, los cuales estan compuestos por
polvo metélico y un ligante termoplastico. Esta materia prima es fundida y
colocada dentro de un molde, donde se enfria y solidifica con la forma de la
pieza deseada. A continuacién, debe eliminarse el termoplastico a través de
procesos como degradacion térmica, extraccion catalitica, extraccion con
disolventes, etc. Una vez finalizados estos procesos, se realiza el sinterizado
de la pieza para obtener finalmente una pieza puramente metalica, donde se
debe considerar la reduccion de volumen de la misma.

Esta tecnologia es utilizada en la fabricacion de instrumental médico e
implantes con variedad de materiales. La mayor parte del instrumental médico
es producido con acero inoxidable, generando piezas como bisturies y forceps
(llustracion 7). Asimismo, esta tecnologia tiende a la fabricacion de dispositivos
de menor tamafio, como los requeridos en cirugias minimamente invasivas
[10]. En cuanto a la fabricacion de implantes, esta tecnologia emplea
materiales como titanio y aleaciones de cromo-cobalto para la manufactura de
implantes ortopédicos. Otros materiales utilizados con menor frecuencia
incluyen magnesio y aleaciones de titanio-niquel (nitinol) [11]. A diferencia de
las tecnologias de mecanizado, al trabajar con moldeo por inyeccion de
metales se logran obtener piezas mas complejas, sin embargo, el tamafio

5 Imagen obtenida de http://www.interempresas.net/MetalMecanica/Articulos/104009-
Dos-tecnologias-a-elegir-en-implantologia-aditiva-o-sustractiva.html. Ultima visita a la pagina:
01/07/2018
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reducido de las mismas es una limitacion, ya que se recomienda que las piezas
tengan un grosor inferior a 6 mm y un peso menor a 100 g [10].
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llustracién 7: Bisturies fabricados con moldeo por inyeccion de metales’

Impresion 3D

La impresiéon 3D o manufactura aditiva es una tecnologia donde se
fabrica un objeto tridimensional mediante la superposicion de capas sucesivas
de un material. Existen diferentes tecnologias de impresion 3D y materiales
para realizar las impresiones, pero todos funcionan bajo un mismo principio: un
modelo digital es convertido en un objeto sdlido tridimensional al adicionar
material capa a capa.

La tecnologia aditiva fue ideada, en un comienzo, para el desarrollo de
productos. Los materiales empleados no eran definitivos y las piezas no
presentaban el acabado necesario, sin embargo, permitian obtener un modelo
volumétrico en horas y de esta manera reducir el tiempo requerido para
presentar un producto en el mercado. Cuando esta tecnologia arribé al campo
de la medicina, comenzaron a utilizarse materiales biocompatibles y se logré
mejorar la resolucion de las impresoras.

La mayor ventaja de este tipo de tecnologia es la posibilidad de crear
piezas con geometrias complejas, lo cual resulta complicado e incluso
imposible con tecnologias sustractivas.

Cada impresion 3D comienza con un archivo digital 3D para un
determinado objeto fisico o virtual en particular, el que luego es seccionado en
finas capas y enviado a la impresora 3D.

El proceso de impresion varia segun cada tecnologia, asi como los
materiales empleados en cada impresora: desde plasticos hasta gomas,
metales y ceramicos. El tiempo de impresién depende directamente del tamafio
del objeto que se desee imprimir y de la tecnologia utilizada. Asimismo, la
mayoria de los objetos impresos requieren de un post procesado para alcanzar
el acabado deseado (llustracion 8).

" Imagen obtenida de http://issuu.com/inovar-communications/docs/pim_international
march_2017_sp?e=32443561/58319649. Ultima visita a la pagina: 28/06/2018
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llustracién 8: Diagrama de flujo de impresora 3D®

Tecnologias de impresion

En la actualidad existen multiples tecnologias de impresion 3D, las

cuales presentan diferentes materiales de impresion asi como diversos
principios de funcionamiento. Las principales tecnologias de impresion son:
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Fotopolimerizacion (VAT photopolymerization): Tanto en
estereolitografia (SLA) como en procesamiento digital por luz (DLP) se
crean objetos tridimensionales al incidir una fuente de luz sobre una
resina liquida (fotopolimero), logrando la solidificacién de la misma.
Inyeccion de material (Material Jetting): Las tecnologias de inyeccion de
material son similares a las impresoras inyectoras de tinta, pero en lugar
de inyectar gotas de tinta sobre el papel, estas impresoras 3D inyectan
capas de un fotopolimero liquido sobre una bandeja y estas capas son
curadas instantaneamente utilizando luz ultravioleta.

Fusién de capa de polvo (Powder Bed Fusion): En la sinterizacién laser
selectiva (SLS) se utiliza un laser para fundir y solidificar capas de un
polimero en polvo, fabricando de esta manera un objeto tridimensional.
Por otro lado, la Fusion Selectiva por Laser (SLM) y el Sinterizado
Directo de Metal por Laser (DMLS) son tecnologias utilizadas para la
manufactura aditiva de piezas metalicas, donde se generan capas de
una pieza a partir de la fusion de particulas de polvos metalicos.
Inyeccion de aglutinante (Binder Jetting): La tecnologia de inyeccion de
aglutinante es similar a la sinterizacion laser selectiva debido a que la
impresora usa finas capas de material en polvo para fabricar un objeto,
pero en lugar de usar laser para sinterizar cada capa, estas impresoras
utilizan un agente aglutinante extruido de una boquilla para unir las
particulas de polvo. Los materiales comunmente utilizados en esta
tecnologia son metales, arenisca y ceramicos en forma granular.
Laminacion de hojas (Sheet lamination): Existen dos procesos asociados
a esta tecnologia: UC (Ultrasonic Consolidation) y LOM (Laminated
Object Manufacturing), donde distintas capas de laminas de material se

8 Imagen obtenida de https://www.slideshare.net/albyudas/impresora-3d-57049204.

Ultima visita a la pagina: 01/07/2018
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unen con pegamento. La impresora entonces rebana el contorno del
objeto en la seccion transversal para posteriormente retirar el exceso de
material que lo rodea.

% Deposicion directa de energia (Direct Energy Deposition): Una fuente de
energia térmica es usada para fundir el material justo cuando es
depositado. Un proceso que utiliza esta tecnologia es el LMD (Laser
Metal Deposition).

< Extrusion de material (Fused Deposition Modeling):

La tecnologia FDM utiliza filamentos de material para crear piezas
tridimensionales. El filamento atraviesa una boquilla donde se funde el material
para luego ser extruido segun el patron, previamente establecido en un archivo
digital. Formada cada capa, el material se enfria y solidifica, generando una
base para las capas siguientes hasta finalizar la creacion de la pieza.

. filament

XY
heated nozzle

——— build platform

!

F4

llustracion 9: Impresién 3D por extrusién de material®

La mayoria de los sistemas FDM permiten el ajuste de ciertos
parametros, incluyendo la temperatura de la boquilla y de la cama de
impresion, la velocidad de impresion y el espesor de las capas.

° Imagen obtenida de https://www.3dhubs.com/what-is-3d-printing#basics. Ultima visita
a la pagina: 25/07/2018
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Al ser esta la tecnologia de impresion 3D mas econdmica en el mercado,
la tecnologia FDM ofrece una gran variedad de materiales termoplasticos en
varios colores, incluyendo ABS, PLA, PEEK y nylon.

Esta tecnologia es principalmente empleada en la realizacion de
prototipados rapidos y de bajo costo, aunque es utilizada en diversas
aplicaciones. Encontrandose disponible en impresoras de escritorio, es una de
las tecnologias comercialmente mas difundidas.

< Bioimpresion (Bioprinting):

La tecnologia de bioimpresidén permite la colocacidn precisa de células,
biomateriales y biomoléculas en ubicaciones predefinidas, para crear, capa a
capa, estructuras tridimensionales. La bioimpresion surge por la necesidad de
fabricar estructuras llamadas andamios (o scaffolds), capaces de contener
células y biomoléculas en su interior.

La manufactura aditiva permite controlar el tamafo, la forma, la
distribucion y la interconexion de los poros del andamio, de manera que la
viabilidad celular dentro del mismo sea éptima. Por lo tanto, esta tecnologia
permite la deposicion directa de células en arquitecturas similares a las de un
organo o tejido. Asimismo, combinandola con la tecnologia CAD/CAM se
pueden fabricar estructuras con formas anatdomicas precisas.

Existen dos tipos de bioimpresoras, las cuales difieren en su principio de
funcionamiento (llustraciéon 10): biompresion por extrusion (extrusion-based
bioprinting) y bioimpresion por inyeccion (jetting-based bioprinting) [12].

La bioimpresion por inyeccion es una técnica en la cual se generan
estructuras 2D y 3D utilizando gotas de biotintas como capas sobre una
superficie.

La bioimpresion por extrusion genera filamentos continuos de un
material formado por células mezcladas con un hidrogel para fabricar
estructuras 2D y 3D. El hidrogel junto con las células puede ser extruido
utilizando presidon neumatica o mecanica por medio de un piston, controlando la
cantidad extruida segun el nivel de presion o el desplazamiento del piston,
respectivamente. Luego de imprimir patrones 2D, se solidifica el hidrogel con
tratamientos fisicos o quimicos, y las estructuras 3D pueden ser fabricadas al
superponer patrones 2D capa a capa. La bioimpresion por extrusion presenta
una amplia variedad de biomateriales para imprimir, ya que biomateriales de
alta viscosidad pueden ser impresos a través de la boquilla. Los hidrogeles
utilizados con mayor frecuencia son: colageno, acido hialurénico, alginato,
polietilenglicol, entre otros.
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llustracién 10: a) Bioimpresion por inyeccion b) Bioimpresién por extrusién'

Ventajas de la utilizaciéon de impresion 3D en medicina

e Personalizacion

La mayor ventaja que ofrecen las impresoras 3D en aplicaciones
biomédicas es la libertad de producir dispositivos médicos personalizados. La
impresion 3D permite realizar, por ejemplo, prétesis e implantes personalizados
y herramientas quirurgicas que reducen en gran medida los tiempos de las
cirugias y los tiempos de recuperacion del paciente. Ademas, mejoran el éxito
de los procedimientos. Se cree también que esta tecnologia brindara la
posibilidad de desarrollar formas de administrar dosis de drogas de forma
personalizada.

e Relacién Costo - Beneficio

Otro beneficio que ofrece la impresién 3D es la habilidad de producir a
menor costo. Los métodos de manufactura tradicionales continuan siendo mas
baratos para la produccion a gran escala; sin embargo, el costo de la impresidn
3D es cada vez mas conveniente tanto para pequefios volumenes de
produccion como para partes o productos altamente complejos o que requieren
modificaciones frecuentes. La impresion 3D también reduce los costos de
manufactura ya que evita la utilizacién de otros recursos que son innecesarios.

10 Imagen obtenida de “Bioprinting technology and its applications”. Ultima visita a la
pagina: 24/06/2018
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e Productividad
Con el uso de la tecnologia 3D es posible producir en cuestidon de horas.
En consecuencia, se pueden obtener implantes o protesis con mayor rapidez
que si se utilizan los métodos tradicionales de manufactura que requieren
moler, forjar y largos tiempos de envio. En adicion a la velocidad, se puede
destacar las mejoras en exactitud, precision y resolucion.

e Democratizacion y Colaboracion
La democratizacion de los disefios y la manufactura de bienes es otro de
los aspectos mas importantes a destacar. Cada vez son mas los materiales
disponibles para imprimir y su costo esta decreciendo. Esto permite que mas
personas creen nuevos productos para uso personal o comercial.
La naturaleza de esta tecnologia también ofrece una oportunidad para
compartir con otros investigadores descargando archivos .stl que estan
disponibles en bases de datos open source. Esto permite crear una réplica
exacta de un modelo o dispositivo médico.

Restricciones de la utilizacion de impresion 3D en medicina

e Regulacion

El asegurar la aprobacion por parte de los entes reguladores es una
barrera que impide la difusion de las aplicaciones médicas de la impresién 3D.
La necesidad de llevar a cabo ensayos controlados aleatorios requiere de
tiempo y financiacion obstaculizando la disponibilidad de estos productos a
gran escala. En la mayoria de los casos, los entes reguladores estan
trabajando para desarrollar el marco regulatorio en lo que concierne a la
impresion 3D.

e Funcionalidad

Las piezas impresas presentan las ya mencionadas ventajas en cuanto
a su estructura y las geometrias que se pueden alcanzar. Sin embargo la
funcionalidad de las mismas se ve afectada por este método de produccion. En
particular aquellas piezas impresas con polimeros tienen propiedades
mecanicas disminuidas y funcionalidad limitada. Por lo tanto, la necesidad de
desarrollar materiales compuestos que mejoren su rendimiento es critica si se
desean obtener piezas que sirvan no solo como modelos o prototipos sino
también como productos finales comercializables.
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Impresion 3D de metales en medicina

Mientras que la impresion 3D de plasticos ha sido el principal foco de
atencion hasta la fecha, son los metales la categoria de mayor crecimiento
desde el 2012 [27]. Dada la necesidad de los productores de piezas metalicas
de diferenciarse a través de su estructura de costos, el rendimiento en la
cadena de suministro o por sus productos, es cuestién de tiempo para que esta
tecnologia se convierta en una fuerza de transformacién de la industria.
Ademas del potencial de revolucionar la manufactura de los productos, puede
crear nuevos ecosistemas de innovacion y emprendedurismo. Factores como la
velocidad en la produccion de gran volumen, el costo de materia prima, la
consistencia de la calidad y las dimensiones posibles del producto final hacen
que la manufactura aditiva siga encontrandose por detras de los métodos
convencionales. Sin embargo, se esta avanzando en todos estos frentes.

Actualmente la impresion 3D representa un pequefio sector del mercado
de los metales, pero algunos analistas esperan que su trayectoria de
crecimiento llegard a unos ingresos anuales de USD 10 mil millones para el
2030 [28]. En particular las industrias de la medicina y la aeroespacial han sido
las mas rapidas en adoptar la impresion 3D para ganar precision, disminuir el
peso de las piezas y cumplir con el tiempo de respuesta corto que requieren
sus clientes. A medida que esta tecnologia madura y los costos bajan se
espera que la adopcidn se extienda.

Existen cuatro ventajas principales en la incorporacion de impresion 3D
por parte de los productores de piezas metalicas por sobre los métodos
tradicionales de manufactura.

e Cadena de valor mas corta. La manufactura aditiva requiere de tres
pasos solamente. El primero es producir el metal en si mismo por
meétodos convencionales, el segundo es la produccion del material que
alimenta la impresora y el tercero es la impresién de la pieza. Pueden
llegar a requerirse algunos pasos posteriores de acabado. Se puede
observar un gran contraste con las etapas necesarias para los métodos
de produccion convencionales (llustracion 11). En consecuencia, no hay
necesidad de utilizar los métodos de inventario estandares, logistica
compleja y largas cadenas de suministro. Asumiendo que hay una
impresora disponible, la produccidén puede comenzar inmediatamente.
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Additive manufacturing (AM) has several disruptive banefits compared to
conventional technologies
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llustracion 11: Beneficios de la manufactura aditiva'’

e Menor desperdicio de material. ElI proceso convencional de fresado,
estampado y procesamiento de grandes laminas de metal produce
grandes cantidades de desperdicio. En contraste, las impresoras 3D de
fusion laser de metales usan solo el polvo necesario para construir la
estructura capa a capa. Se puede remover el polvo en exceso y utilizarlo
nuevamente. Entonces, la tasa de desechos en la impresion 3D es del
uno al tres por ciento y se espera poder llevar este valor a cero. El
proceso es menos laborioso y tiene un menor impacto ambiental.

e Mayor libertad en el disefio. Otorga la posibilidad de superar varias
limitaciones en el disefio y la manufactura. Pueden eludir los pasos de

1 Imagen obtenida de “McKinsey & Company. How 3D printing will transform the metals
industry”. Ultima visita a la pagina: 03/08/2018
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montaje y crear estructuras previamente imposibles como una caja
toracica impresa a medida para un paciente con cancer. También se
reduce la cantidad de material requerido por parte, ya que se pueden
imprimir piezas huecas para aproximar las caracteristicas de la
estructura al hueso, brindando igual funcionalidad. En la actualidad la
calidad obtenida se aproxima rapidamente a sus contrapartes fabricados
a través de métodos convencionales. Para piezas forjadas la calidad es
muy similar. En otros casos las piezas impresas pueden llegar a
necesitar procesamiento adicional como puede ser tratamientos térmicos
o0 endurecimiento para conseguir las propiedades fisicas deseadas.
Ademas, esta tecnologia permite una produccion rapida con posibilidad
de prototipado iterativo.

e Rentabilidad a pequefna escala. La mayoria de las instalaciones de
manufactura estan disefadas para la produccion a gran escala y existen
pocas soluciones para producir pequefios lotes. La impresiéon 3D se
puede implementar con mayor rapidez y con una menor inversion,
siendo el mayor costo la impresora. También se puede instalar la
impresora cerca del destino final del producto y trasladarla cuando sea
necesario.

Se oponen a estos beneficios algunos obstaculos que impiden la amplia
adopcion de la manufactura aditiva. Se siguen prefiriendo los métodos
convencionales para la produccion en masa de productos metalicos por tener
una rentabilidad mas alta y mayor adaptacién a los grandes volumenes de
produccion. Ademas, la tecnologia 3D tiene limitaciones importantes. Partes
mayores a 30 cm? son dificiles de producir utilizando las impresoras actuales y
la mayoria de las impresoras no pueden mezclar materiales en un mismo
producto. De todas maneras el principal obstaculo sigue siendo el costo de la
impresora y de los polvos metalicos. La produccion de polvo es insuficiente, por
un lado debido a la pequefa escala y por el otro tan solo el 50 % del polvo
atomizado es de calidad suficiente [28]. La razén principal de esta baja tasa de
rendimiento es el tamafio de particula irregular e inconsistente. La mayoria de
los atomizadores de polvo existentes producen polvos demasiado gruesos para
muchas aplicaciones. En el caso del titanio, el precio por kilogramo se
encuentra entre USD 400 a 800. Ademas los fabricantes de impresoras solo
aseguran la calidad de la pieza utilizando su propio polvo por lo que hay sélo
un proveedor posible.

La industria esta trabajando para mejorar la tasa de rendimiento y para
disminuir los costos. Algunos ensayos realizados por productores de metales
preciosos indican que son posibles tasas de rendimiento superiores al 90%
[28]. El precio del polvo también se espera que descienda en el futuro cercano.
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Los precios de las impresoras estan cada vez mas accesibles, una tendencia
que se viene acentuando en la medida que se extiende su adopcién.

Analizando los costos con mayor detenimiento se puede concluir que
para tecnologias basadas en la sinterizacion los gastos varian principalmente
segun el material de manufactura utilizado. Para el caso de materiales
comunes como el aluminio el valor de la maquina y su mantenimiento
representa entre un 40% a un 60% del costo total de la impresion, el material
utilizado puede llegar a un 20% o 30% y el resto corresponde al trabajo y la
energia necesaria. Para un material como el titanio, en cambio, el costo del
polvo metalico puede llegar al 80% del costo total.

Probablemente el precio de las impresoras basadas en sinterizacion
permanezca estable o aumente préoximamente debido a la introduccion de
nuevas caracteristicas técnicas como mejoras en la automatizacion. Sin
embargo, la expiracion de patentes y la entrada al mercado de nuevos agentes
en Asia aplicara presion para que comiencen a descender en los préximos diez
afnos. El costo de materiales deberia bajar en el largo plazo a medida que
nuevas firmas surjan como proveedores alternativos de polvo y el aumento de
demanda mejorara la eficiencia a escala, esto ya se puede observar con la
entrada de nuevos proveedores de material a menor costo (hasta 30%) en
China. La tasas de rendimiento de las impresoras DMLS también seran
mayores ya que la potencia creciente de los laseres, el numero de laseres y
una mejor proyeccion de la tecnologia reduciran los tiempos de impresion. Esto
es importante ya que en la actualidad pocas impresoras pueden crear mas de
200 gramos por hora.

Actualmente, la industria médica lidera el camino de la adopcién de esta
tecnologia, ya que se han impreso mas de 80000 articulaciones de cadera
artificiales [29]. Esto se explica ya que demanda alta precision, en muchas
protesis se requiere de una personalizacidén rigurosa como es el caso de una
articulacion artificial de cadera; implica de por si un alto costo y un plazo de
ejecucion corto para resolver urgencias y emergencias médicas. A medida que
la tecnologia mejore y su costo disminuya es de esperar que otros sectores
como gas Yy petréleo, automotriz, robética y productos de consumo comiencen
a incorporarla.

Principales tecnologias de impresion 3D de metales

Para la realizacién de piezas metalicas por impresién 3D se utilizan los
siguientes métodos.

La Fusioén Selectiva por Laser (conocida como Selective Laser Melting o
SLM) y el Sinterizado Directo de Metal por Laser (Direct Metal Laser Sintering o
DMLS) son dos tecnologias de manufactura aditiva para metales que
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pertenecen a la familia de fusion de capa de polvo. Ambas tienen en comun el
uso de un laser proyectado para fusionar selectivamente las particulas de metal
en polvo, y el uso de los mismos materiales, metales en forma granular. La
diferencia entre estas dos tecnologias se encuentra en el proceso de union de
las particulas metalicas, ya que en SLM se utilizan polvos metalicos con una
unica temperatura de fusién que fusiona las particulas, mientras que en DMLS
el polvo esta compuesto por materiales con puntos de fusion variables, los
cuales se sinterizan a nivel molecular a temperaturas elevadas. Por lo tanto, se
puede establecer que en SLM se producen piezas a partir de un unico metal y
en DMLS se producen piezas a partir de aleaciones.

El proceso de fabricacion para ambas tecnologias es similar: en un
comienzo, se llena la camara con gas inerte, como argon, para minimizar la
oxidacion del polvo metalico y luego, se calienta hasta alcanzar la temperatura
de fabricacién 6ptima. Una fina capa de polvo metalico es esparcida sobre la
cama de impresion y un laser de alta potencia incide sobre la seccidn
transversal de la pieza a imprimir, fusionando selectivamente las particulas
metalicas existentes en la capa, dando origen a una nueva capa. Al finalizar el
proceso de proyeccion del laser, la cama con todo el contenido desciende y se
esparce una nueva capa de polvo, repitiendo todo el proceso hasta finalizar la
fabricacion de la pieza (llustracion 12).

_r T

Powder deposition Laser melting

llustracién 12: Impresion 3D de metales'?

Cuando finaliza el proceso, la pieza se encuentra encapsulada en el
polvo metalico, y a diferencia de la sinterizacion laser selectiva, la pieza se
encuentra unida a la cama de impresion a través de estructuras de soporte.
Finalmente, luego de enfriarse el sistema, se remueve el exceso de polvo en

2 Imagen obtenida de 3dinsider.com/3d-printer-types/#sim. Ultima visita a la pagina:
05/07/2018
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forma manual y se realiza un tratamiento térmico a la pieza unida a la cama de
impresion para reducir estrés residual.

Filamentos metalicos comerciales

En la actualidad existen tecnologias alternativas al Sinterizado Directo
de Metal por Laser (DMLS) y Fusion Selectiva por Laser (SLM) para la
fabricacion de piezas metalicas a partir de impresiéon 3D. Estas tecnologias
emplean impresoras convencionales mas econdmicas como las utilizadas en
Modelado por Deposicion Fundida (Fused Deposition Modeling o FDM). De
esta manera, aseguran una mayor difusion de la impresién 3D de metales, con
menores costos implicados.

La empresa Desktop Metal [30] surge con la necesidad de hacer que la
impresion 3D de piezas metalicas sea accesible. A partir de esta idea, la
empresa presenta en la actualidad dos sistemas de fabricacion de piezas
metalicas: Studio System y Production System. Este ultimo aun no ha sido
comercializado pero permite la fabricacion de piezas metalicas en masa a partir
de una tecnologia similar a la impresion por inyeccion de aglutinante. Por otro
lado, Studio System posibilita la impresion 3D de piezas metélicas, sin la
necesidad de instalaciones especiales. Este sistema esta constituido por tres
partes: una impresora, un dispositivo eliminador de aglutinante y un horno para
sinterizado  (llustracion 13). La impresora presenta un principio de
funcionamiento similar al Modelado por Deposicion Fundida, llamado Bound
Metal Deposition, donde filamentos metalicos son calentados y extruidos sobre
la cama de impresion. Estos filamentos estan formados por particulas de polvo
metalicas unidas por cera y un aglutinante polimérico. La impresora consta de
dos extrusores; uno para el filamento metalico y otro para la impresion de una
interfaz ceramica, la cual es utilizada para separar las estructuras de soporte
de la pieza impresa. Una vez impresa, la pieza es colocada dentro del
dispositivo eliminador de aglutinante, donde se elimina entre un 30% y un 70%
del aglutinante por disolucién quimica mientras el aglutinante restante permite
que la pieza mantenga su estructura. Finalmente, en el horno para sinterizado,
la pieza es calentada hasta alcanzar temperaturas inferiores a la de fusion del
metal. El aglutinante restante es completamente eliminado de la pieza y las
particulas metalicas se unen, y se genera una reduccion de la pieza
dependiendo del material utilizado. Para obtener las dimensiones de pieza
deseadas, debe considerarse la reduccion generada durante el sinterizado.
Studio System puede utilizar cualquier polvo metalico que pueda ser
sinterizado y mezclado con el aglutinante termoplastico, entre ellos, acero
inoxidable, cobre, titanio, aluminio, entre otros.
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llustraciéon 13: Impresora, dispositivo eliminador de aglutinante y horno para sinterizado
de Desktop Metal®

Otro filamento metalico disponible de manera comercial es Ultrafuse
316LX, de BASF. Este filamento, compuesto por acero inoxidable austenitico
(80%) y un polimero como aglutinante (20%), puede ser utilizado en cualquier
impresora con tecnologia FDM y una vez impresa la pieza, debe atravesar una
etapa de eliminacién de aglutinante y de sinterizado en atmdsfera de hidrégeno
0 vacio, como ocurre al realizar moldeos por inyeccion de metales. El diametro
del filamento puede ser 1,75 0 2,85 mm y las aplicaciones del mismo incluyen
relojes, equipamiento médico y partes para la industria quimica y alimentaria,
entre otros [13].

llustracién 14: Filamento Ultrafuse 316LX"

En la microestructura de una pieza fabricada con este filamento se
puede observar la unién de las particulas metalicas, presentando escasa

'3 Imagen obtenida de https://www.desktopmetal.com/. Ultima visita a la p&gina:

20/06/2018 ]
' Imagen obtenida de https://www.basf.com/documents/. Ultima visita a la pagina:

20/06/2018
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porosidad dentro de la estructura (llustracion 15). Esto resulta 6ptimo debido a
que la presencia de poros indeseados puede ocasionar fracturas en la pieza.
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llustracion 15. Ultrafuse 316LX, sinterizado en hidrégeno a 1360 °C"®

'® Imagen obtenida de https://www.basf.com/documents/de/about-us/Companies/new-
business-gmbh/publications/3d-printing/TDS_BASF_Ultrafuse-316LX.pdf. Ultima visita a la
pagina: 20/06/2018
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Normativa

La impresion 3D se considera una tecnologia emergente, entendiéndose
por esto como una tecnologia novedosa y de crecimiento relativamente rapido,
caracterizada por un cierto grado de coherencia que persiste en el tiempo y con
el potencial de producir un impacto considerable en el dominio
socio-econdmico. Se considera, entonces, que el mayor impacto se observara
en el futuro y por estar emergiendo se encuentra en una fase ambigua e
incierta. Esto explica directamente la incertidumbre encontrada al momento de
buscar cual es la regulacion aplicable a las piezas desarrolladas mediante esta
tecnologia. Algunos de los principales problemas encontrados se relacionan
con los estandares de calidad y control y las leyes de propiedad intelectual.

En cuanto a los estandares, la falta de regulacién clara y especifica al
uso de esta tecnologia disminuye la estabilidad de las empresas que basan su
produccion en la manufactura aditiva, necesaria para ofrecer nuevos productos
y servicios. Ademas, la velocidad de desarrollo y lanzamiento al mercado y los
procesos de control de calidad y certificacion se ven severamente afectados.

En la actualidad, existen distintos entes regulatorios que buscan resolver
los problemas expuestos con anterioridad. Estas comisiones regulan el material
con el que se alimenta la impresora, el proceso de impresion y los productos
realizados [14].

Las practicas de estandarizacion tienen como objetivo incentivar el
conocimiento de la industria, la investigacion y la implementacion tecnoldgica.
La ASTM (American Society for Testing and Materials International) e 1SO
(International Organization for Standardization) son las organizaciones
principales que desarrollan y publican estandares técnicos internacionales.
Ambas cooperan para desarrollar estandares técnicos de manufactura aditiva y
eliminar la duplicacién de esfuerzos.

Los procesos de certificacién, en cambio, evaluan los nuevos productos
impresos en 3D y determinan su seguridad y efectividad. Estos procesos son
realizados en general por instituciones que varian segun la industria.

En Europa y Estados Unidos existen muchas dudas sobre los procesos
de certificacion. Las normas existentes en manufactura aditiva cambian
continuamente ya que existen muchos parametros que controlan la impresion,
la tecnologia cambia rapidamente y surgen nuevos materiales y
procedimientos. Los dispositivos médicos impresos deben cumplir con reglas
generales que establecen materiales, procedimientos, evaluacion y trazabilidad
de los productos. En EEUU la norma es la Guia para dispositivos impresos en
3D. En la Union Europea, la Regulacién de Dispositivos Médicos, reglamentada
en el ano 2017 y con implementacién en marzo del 2020, establece las reglas
para dispositivos meédicos para su uso en humanos y los accesorios de dichos
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dispositivos. Sin embargo, no contempla a dispositivos médicos impresos con
tecnologia 3D. Ambas normas buscan cumplir con la ISO 10993-1-2018, que
establece los principios generales que gobiernan la evaluacion biolégica de los
dispositivos médicos dentro de un proceso de evaluacion de riesgos. [14]

Criterios requlatorios

La Administracién de Alimentos y Medicamentos (FDA) se encarga de
asegurar que los productos médicos comercializados en Estados Unidos, ya
sean drogas o dispositivos, sean seguros y eficaces, considerando su uso
previsto. En la ultima década, la FDA ha experimentado con la impresién 3D de
dispositivos médicos, proporcionando informacién y recursos a empresas que
comercializan estos dispositivos. La agencia regula los dispositivos médicos
impresos de manera similar a los dispositivos médicos tradicionales, ya que
deben ser evaluados segun la informacién de seguridad y eficacia provista por
el fabricante.

Con la década de conocimiento en manufactura aditiva, la FDA ha
aprobado productos fabricados con esta tecnologia, siguiendo el marco
regulatorio establecido para cualquier dispositivo médico (llustracion 16).

Cleared medical
devices

W Orthopedic  m Surgical m Dental Other
T

llustraciéon 16: Dispositivos impresos con tecnologia 3D, aprobados por FDA'®

La FDA evalua los dispositivos médicos segun una estructura de riesgo,
la cual determina los requerimientos regulatorios que un dispositivo debe
cumplir antes de salir al mercado. Al clasificar estos dispositivos, los mismos
sirven de guia para la clasificacion futura de dispositivos similares, lo cual es de

'® Imagen obtenida de “FDA Regulatory Pathways and Technical Considerations for the
3D Printing of Medical Models and Devices”. Ultima visita a la pagina: 07/07/2018
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utilidad para empresas que fabrican dispositivos a partir de impresién 3D.
Asimismo, si la clasificacion del producto es poco clara, se puede consultar a la
FDA para establecer los criterios regulatorios a cumplir.

Generalmente, los dispositivos pueden ser clasificados dentro de tres
clases (clase |, clase Il, clase lll), segun el riesgo que representan. De esta
manera, se establecen los requerimientos a cumplir previo a su
comercializacion, y se solicita diferente informacién segun la clasificacion del
producto.

Dentro de la guia “Consideraciones técnicas para dispositivos médicos
fabricados con manufactura aditiva’[24], la FDA realiza recomendaciones y
establece criterios a considerar durante la fabricacion de dispositivos médicos
utilizando impresion 3D. De esta manera, se provee a fabricantes las
herramientas para poder fabricar sus productos y facilita la aprobacion de los
mismos por entes regulatorios.

En la seccion “Consideraciones de disefio y manufactura” se presentan
consideraciones técnicas necesarias para cumplir con los requerimientos del
sistema de calidad para un dispositivo médico, los cuales varian segun la
clasificacion del mismo. Se especifican consideraciones de disefio, ya sea para
el diseno de dispositivos hechos a medida o no, caracteristicas de software,
como la adicién de material de soporte, la fragmentacion de la pieza en capas y
el seteo de los parametros del equipamiento. También se especifican
caracteristicas del material de impresion (al comienzo y al ser reutilizado) y del
post procesado a realizar en la pieza impresa.

En la seccion “Consideraciones para pruebas de dispositivo”, se
describe la informacion que se recomienda incluir en la notificacién previa a la
comercializacién [510(k)], la aprobacion previa a la comercializacion (PMA), la
exencion de dispositivo humanitario (HDE), y la exencion de dispositivo en
investigacion (IDE) para un dispositivo impreso en 3D:

« Descripcién de dispositivo:

e Establecer rango de dimensiones del dispositivo a fabricar.

e Especificar qué dimensiones son adaptables segun la anatomia del
paciente.

e Describir la tecnologia de manufactura aditiva utilizada en la fabricacion
del dispositivo, presentando el proceso de impresion (incluyendo el
post-procesado) en un diagrama de flujo.

e Describir caracteristicas criticas del dispositivo e identificarlas en dibujo
técnico del dispositivo.
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Pruebas mecanicas:

Realizar pruebas sobre dispositivo final (luego de post procesado,
limpieza, esterilizado), similares a las realizadas en dispositivos
fabricados con procesos de manufactura tradicionales.

Evaluar las propiedades del material, como su modulo de Young, limite
elastico, resistencia a fatiga, entre otros.

Considerar las peores combinaciones de condiciones y caracteristicas
del dispositivo (regiones porosas, agujeros) para evaluar las situaciones
mas desfavorables.

Analizar si la orientacion y la distancia de impresion afectan las
propiedades mecanicas del dispositivo y si es el caso, evaluar sus
efectos.

Asegurarse que los procesos de manufactura sean desarrollados vy
monitoreados de manera adecuada.

Medicién de dimensiones del dispositivo:

Especificar tolerancias dimensionales, indicando maximos y minimos
posibles que no afecten la funcionalidad del dispositivo.

Medir dimensiones de muestras realizadas en diferentes ciclos de
impresion, demostrando reproducibilidad en las mediciones obtenidas.

Caracterizacion de material:

Identificar todos los materiales involucrados en el proceso de impresion,
especificando el origen y la pureza de los mismos. Es recomendable
presentar la ficha de datos de seguridad de cada material y, si es
posible, el numero de registro CAS.

Documentar los materiales que componen el dispositivo final, una vez
realizado el post procesado.

Considerar todos los cambios quimicos que pueden ocurrir en el
material, ya sea por solidificacion, polimerizacion, recalentamiento del
material.

Realizar pruebas donde se asegure que no se generan quimicos que
puedan representar un riesgo para la salud del paciente.

Caracterizar las propiedades del material que condicionen la unién entre
las capas de la pieza impresa.

Al utilizar metal como material de impresion, caracterizar la
microestructura, tamafo de grano, orientacion y fase del mismo.

Al utilizar hidrogeles como material de impresion, especificar el
contenido de agua del mismo para asegurar que el proceso de impresion
no afecta su capacidad de absorber agua.
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+ Remocion de residuos y esterilizacion:
e Considerar que al aumentar la complejidad de la geometria del
dispositivo se dificulta la limpieza y esterilizacion del mismo.
e Detallar proceso de remocién de residuos generados durante el proceso
de impresién y post procesado.
e Establecer procedimientos para la remocion de residuos hasta que los
mismos no afecten la calidad del dispositivo, considerando su uso
previsto.
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e Evaluar la biocompatibilidad del dispositivo segun lo establecido por la
ISO-10993[21], considerando los ensayos que se deben realizar para
asegurar biocompatibilidad segun el tipo de dispositivo.
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Tabla 1: Pruebas de biocompatibilidad a considerar
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Capitulo 2: Materiales y Métodos

Seleccién de material aglutinante y tecnologia de impresion

Para trabajar con tecnologias alternativas a la sinterizacion laser
selectiva se debe considerar el material a mezclar con el polvo metalico.
Asimismo, se deben analizar las propiedades de este material durante el
proceso de impresion y evaluar su eliminacion durante el postprocesado,
siendo en este caso, la sinterizacién de la pieza.

En un principio, se probaron materiales que, junto con el polvo metalico,
permitieran formar un filamento con altas proporciones de particulas metalicas,
para que el mismo fuera compatible con impresoras 3D FDM. Considerando
que en esta tecnologia se trabaja extruyendo el material a 200°C-240°C
aproximadamente, se intentaron realizar mezclas de diferentes resinas y
siliconas con polvo metalico. Las primeras pruebas fueron realizadas con polvo
de aluminio y acrilico autocurable Subiton, pero se descart6 el acrilico como
material aglutinante debido a que resultaba dificultoso determinar el tiempo de
polimerizacién en el cual fuera posible formar el filamento, manteniendo éste su
estructura. Posteriormente, comenzaron las pruebas con silicona en barra
CBX®, donde se calentaba la misma en el horno a 200 °C hasta alcanzar la
viscosidad necesaria, permitiendo su mezclado con el polvo metalico. La
mezcla formada se colocaba dentro de una jeringa para la extrusion de un
filamento y luego de probar con diferentes proporciones de silicona en barra y
polvo metalico, se obtuvieron pequefios filamentos (llustracion 17).

llustraciéon 17: Filamento de polvo de aluminio y silicona en barra

Para evaluar la eliminacién de la silicona durante el proceso de
sinterizado, se realiz6 una mezcla de silicona en barra y polvo de titanio en
proporcién 50%-50%. Al realizar una micrografia de esta mezcla sinterizada, se
observé tanto la eliminacion de la silicona como la sinterizacion de las
particulas de titanio (llustracion 18). A partir de los resultados obtenidos, se
pudo determinar que es posible formar una mezcla a partir de polvo metalico y
un termoplastico que permita el contacto suficiente entre granos metalicos,
para que al sinterizar se obtenga una pieza metalica y se elimine el
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termoplastico. A pesar de esto, se descarto la silicona en barra como material
aglutinante debido a las complicaciones generadas al momento de extruir el
filamento, como la necesidad de calentar continuamente la mezcla para
detener el endurecimiento de la silicona.

llustracién 18: a) Pastilla de muestra sinterizada b) Micrografia del Titanio sinterizado (Lupa Konus
40X)

Posteriormente, se seleccion6 la silicona liquida como material
aglutinante, considerando que se elimina la restriccion del calentamiento del
material para permitir el mezclado con el polvo metélico. Se intentaron realizar
mezclas de silicona liquida con polvo de magnesio, aunque se detectaron
dificultades en el mezclado y, por lo tanto, no pudieron alcanzarse proporciones
adecuadas ni formarse un filamento continuo (llustracién 19).

llustracion 19: Mezcla de polvo de magnesio y silicona liquida

Debido a las limitaciones presentadas por la tecnologia FDM, se decidi6
evaluar la bioimpresion como tecnologia alternativa, ya que solo requiere la
preparacion de una mezcla extruible en jeringa, eliminando la etapa de
formacion de un filamento para su posterior extrusion. Ante este cambio de
tecnologia, se realiz6 una busqueda bibliografica de nuevos materiales que
fueran compatibles con los criterios previamente establecidos de eliminacion de
material aglutinante, asi como los criterios establecidos por la bioimpresion. En
primera instancia, se colocaron diferentes siliconas comerciales (Fastix,
Suprabond y silicona liquida) dentro del horno a 600 °C para simular el
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comportamiento de las mismas a la temperatura necesaria para sinterizar
magnesio. Por este proceso, se observo que tanto el Fastix como el Suprabond
generan residuos al colocarlos a esa temperatura, mientras que la silicona
liquida es eliminada por completo (llustracién 20).

llustracion 20: Siliconas antes y después de colocarlas a 600 °C

Investigando materiales alternativos y considerando que en bioimpresion
se utilizan hidrogeles para la impresion de andamios, seleccionamos la
carboximetilcelulosa como material aglutinante. Este material, al ser mezclado
con agua, forma un gel de viscosidad variable segun la proporcion de material
en polvo utilizado. Para evaluar su eliminacién al someterlo al proceso de
sinterizado, se colocé este gel a 600 °C y 1000 °C para asi simular la
temperatura de sinterizacién del magnesio y del titanio. Alli se pudo observar la
eliminaciéon completa de este material aglutinante, sin dejar ningun residuo
visible (llustracion 21).

S e b

llustraciéon 21: Carboximetilcelulosa antes y después de colocarla a 600 °C y 1000 °C
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Preparacién de material de impresion

Después del proceso de seleccidén de la tecnologia de impresion y las
pruebas realizadas con distintos materiales, se optd por el uso de dos mezclas
diferentes, a ser preparadas y utilizadas durante el trabajo. Para las pruebas
iniciales y los ensayos de comportamiento del material durante la impresién, se
realizd una mezcla de polvo de magnesio y carboximetilcelulosa, y para la
sinterizacion de la pieza impresa se utilizé una mezcla de polvo de titanio y
carboximetilcelulosa. Si bien el objetivo final era el de obtener piezas de titanio,
fue necesario trabajar con magnesio debido al alto costo del titanio. Para
garantizar que los resultados obtenidos con el magnesio se aproximen lo mas
posible a los que se obtendrian con titanio, fue importante definir ciertos
parametros que debian tener en comun ambos polvos metalicos para presentar
un comportamiento analogo. A continuacion se detallan las caracteristicas de
los elementos necesarios para la formacion del material utilizado para alimentar
la impresora.

Hidruro de Titanio

El hidruro de titanio en polvo suele ser utilizado en reemplazo del polvo
de titanio en numerosas aplicaciones, principalmente por presentar una
densificacion mas rapida, densidad de sinterizado mayor y menor costo. El
polvo de titanio es comunmente producido por un proceso de hidrogenacion,
molienda y deshidrogenacion, donde se obtiene polvo de hidruro de titanio
como producto intermedio del proceso [15]. Al someter piezas formadas por
hidruro de titanio en polvo a una etapa de sinterizado en vacio, se realiza el
proceso de deshidrogenacion mientras la temperatura aumenta hasta alcanzar
la temperatura de sinterizado.

Entre los beneficios presentados por el hidruro de titanio en polvo sobre
el polvo de titanio se destaca que los poros formados son mas finos y se
encuentran mejor distribuidos en la pieza antes y después del proceso de
sinterizado. Asimismo, el hidruro de titanio en polvo tiene un menor contenido
de oxigeno, lo que puede contribuir con la mayor densificacién durante el
sinterizado [15]. Por ultimo, el hidrogeno atémico liberado por el hidruro de
titanio permite la limpieza de la superficie de las particulas al disminuir la
formacion de oxido en las mismas, aumentando la actividad quimica de la
superficie de titanio, al permitir una mejor adhesion de las particulas.

Para la fabricacion de la pieza a sinterizar se utiliza hidruro de titanio
Sigma-Aldrich® con una granulometria aproximada de 60 micras (llustracion
22).
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llustracion 22: Polvo de hidruro de titanio
Magnesio

Al momento de trabajar con magnesio, se busca obtener polvo de
magnesio con una granulometria cercana a la del hidruro de titanio en polvo, de
alrededor de 65 micras. Para ello, empleando métodos pulvimetalurgicos, se
busca obtener polvo de magnesio a partir de virutas de AZ91D (llustracién 23).

llustracion 23: Polvo de magnesio de granulometria inferior a 63 micras
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Para comenzar, se lava y deja secar viruta de esta aleacion de
magnesio para remover cualquier particula o sustancia que la contamine. A
continuacién, utilizando una moledora gravitacional (llustracién 24) durante 3
horas se obtiene el polvo de magnesio, el cual debe ser tamizado para alcanzar
el tamano de particula deseado. Esto se logra utilizando tamices Nro. 60, 120,
170 y 230, hasta alcanzar una granulometria inferior a 63 micras.

llustracion 24: Moledora gravitacional

Carboximetilcelulosa

La carboximetilcelulosa (CMC) es una sal derivada de la celulosa, la cual
se convierte en hidrosoluble a partir de una reaccidn quimica. La
hidrosolubilidad es alcanzada al introducir grupos carboximetil a lo largo de la
cadena de celulosa, lo que permite la hidratacibn de la molécula. La
carboximetilcelulosa es producida con celulosa, acido cloroacético e hidroxido
de sodio (NaOH). En primera instancia, la celulosa es tratada con hidroxido de
sodio para formar celulosa alcalina, en un proceso llamado mercerizacion. A
continuacion, se produce la reaccion con el acido cloroacético. Una vez
finalizadas estas reacciones, la carboximetilcelulosa contiene un 25%-35% de
sales, y puede secarse para obtener CMC de grado técnico, o neutralizar y
refinar la misma para obtener CMC de mayor pureza, llamada de grado
alimenticio.
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llustracién 25: Estructura molecular de CMC

La carboximetilcelulosa es utilizada en la industria para diversas
aplicaciones:

e Agente estabilizante, al mantener particulas en suspension o moléculas
disueltas estables durante una reaccién quimica.

Aglutinante

Agente espesante, ya que aumenta la viscosidad de formulaciones

acuosas.

Relleno

Retencién de agua [16]

Debido al alto contenido de sales en la carboximetilcelulosa de grado
técnico, se decidi6 trabajar con la carboximetilcelulosa de grado alimenticio, ya
que se consider6 que la presencia de sales podrian generar residuos
indeseados al atravesar el proceso de sinterizado.

Para la preparaciéon del material de impresién se mezcla el polvo
metalico (hidruro de titanio o magnesio) con carboximetilcelulosa y agua,
determinando las proporciones en volumen, por lo cual, la proporcién de
particulas metalicas en el material se calcula de la siguiente manera:

mlde Mg o TiH

-, . - 0/ —
Proporcion de particulas metalicas (%) = 5o T~ ml de 120 T T de CIIC
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Evaluacion de concentraciones

Una vez que se determinaron los componentes de la mezcla con la que
se va a trabajar es fundamental especificar las concentraciones en las que se
debe encontrar cada una de ellos. Esto presenta un desafio ya que se debe
encontrar un equilibrio entre formar un material lo suficientemente viscoso para
que fluya a través de la jeringa de la bioimpresora y a su vez debe contener
una alta concentracién de particulas metalicas para que el sinterizado sea
exitoso y se pueda obtener una pieza final metalica.

Para determinar la concentracibn maxima de polvo metalico que se
puede alcanzar en la mezcla, permitiendo la extrusion de la misma a través de
una jeringa, se realizd el siguiente ensayo.

Se realizaron modificaciones para adaptar una maquina de ensayos de
traccién y compresion Cometech de forma que sea posible el desplazamiento
constante del émbolo de la jeringa mientras se realiza un registro de la fuerza
necesaria para lograr la extrusion del material a través de la celda de carga del
equipo como muestra la llustracion 26.

-_
. . - e
L

llustraciéon 26: Adaptacion de maquina de traccién
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Como la maquina de traccion tiene una celda de carga de capacidad
igual a 1000 kgf y las fuerzas a medir en este trabajo son tan solo un pequeno
porcentaje del rango, se considerd apropiado controlar su desempefio para
fuerzas bajas. Se utilizd6 un aro dinamométrico y se lo sometié a fuerzas de
25,5 kgf y 51 kgf para corroborar la deformacion establecida por el fabricante
para estos valores (llustracion 27). Asumiendo la linealidad entre la fuerza
ejercida y la deformacion del aro se calcularon los valores de deformacion
correspondientes a fuerzas de 1 kgf, 1.5 kgf, 2 kgf y 10 kgf y se compararon
con los datos obtenidos experimentalmente. De esta forma se establecieron los
posibles errores presentados en mediciones posteriores.

llustracién 27: Verificacion de la calibracion con aro dinamométrico.

Para evaluar la extrusién de las mezclas se colocé en el sistema una
jeringa descartable Bremen de 10 ml con un orificio de salida de 1.5 mm de
diametro. Se probo la extrusion de 1 ml de mezcla con las siguientes
concentraciones en volumen:

hidrogel y polvo de magnesio al 50%
hidrogel y polvo de magnesio al 60%
hidrogel y polvo de magnesio al 67%
hidrogel y polvo de magnesio al 70%
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Para reducir la fuerza necesaria para la extrusion se realizaron pruebas
adicionales con una jeringa de menor capacidad y de esta forma se realizaron
pruebas en una jeringa Bremen de 1 ml para 0.5 ml de mezcla de las siguientes
concentraciones en volumen:

hidrogel y polvo de magnesio al 67%
hidrogel y polvo de magnesio al 70%
hidrogel y polvo de magnesio al 72%
hidrogel y polvo de magnesio al 74%

50



Gonzalez Armesto, Rocio
Quenard y Fuentecilla, Amanda

Ensayos de caracterizacion de la impresioén 3D

Evaluacion cualitativa del estado de gelificacion

En este ensayo se realiza una evaluacion cualitativa durante la extrusiéon
de las mezclas de magnesio con concentraciones al 50%, 60%, 67% con una
jeringa Bremen de 10 ml y mezclas con concentraciones de magnesio al 67%,
70% y 72% con una jeringa Bremen de 1 ml. Utilizando la maquina de ensayos
de traccién y compresién Cometech adaptada se suspende cada composicion y
se extruye a través de la jeringa con una velocidad constante. Se ejerce una
fuerza sobre el émbolo suficiente para desplazar el material a 5 mm/min y se
observa si se produce un filamento continuo o se forman gotas. Si resulta en un
filamento continuo se clasifica como gelificacién adecuada. Esta es la situacion
deseada ya que tiene el potencial de mantener la fidelidad de la estructura. De
lo contrario, se clasifica como bajo gelificacién (Tabla 2).

Gelificacion Bajo
Adecuada Gelificacion

Tabla 2: Clasificacion segun la geometria del filamento
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Test de colapso de filamento

En el test de colapso de filamento se analiza la deflexién del filamento
en suspension para determinar el colapso del material. Una plataforma
compuesta de siete pilares con un espacio conocido de 1, 2, 3,4, 5y 6 mm fue
modelada a través del software Catia, como se observa en la llustracién 28. La
dimension de los cinco pilares ubicados en su interiores de 2x 50 x 10 mmy la
dimension de los dos pilares extremos es 5 x 50 x 10 mm. La plataforma es
fabricada con una impresora 3D Printbox de Trideo con ABS. Fueron colocados
filamentos de diferentes concentraciones y comportamientos para evaluar el
colapso de cada uno de estos.

llustracion 28: Plataforma diseiiada

Para la colocacion del filamento sobre la plataforma se utilizé la maquina
de traccion y compresion Cometech con las adaptaciones necesarias para
mantener la jeringa suspendida a 10 mm de la plataforma durante la aplicacion
de la fuerza sobre el émbolo de la jeringa. Instantes después de la deposicién
del filamento se tomo una imagen para su procesado.

Utilizando el software ImagedJ se calcula el factor de area colapsada, es
decir, el porcentaje del area real luego de la deflexion del filamento en
suspension con respecto al area tedrica. Este factor Fa se determina a través
de la siguiente formula:

Fa=((1- ;’—) * 100)% (1)
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donde, A4;y A7 son el area real y el area teorica respectivamente. Si el material
es poco viscoso y por lo tanto, incapaz de formar un puente entre dos pilares,
el area real es considerada como cero, por lo tanto, el factor de area colapsada
es 100%. Por otro lado, si el filamento no colapsa y forma un puente recto entre
dos pilares consecutivos, entonces se considera 4; = 4; y en consecuencia, el
factor de area colapsada es 0%.

&,

Deposited
filament e Rl T =
-~ F,
| 3 . e

llustracién 29: Explicacion de ensayo de colapso

Este ensayo permite evaluar la capacidad del filamento para mantener
su forma y ademas establecer puentes entre diferentes estructuras, lo cual
puede ocurrir al imprimir piezas tridimensionales complejas.
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Evaluacion de fidelidad de impresion

En este ensayo se depositan cuatro capas de material siguiendo la
disposicion 0°/90°. Se va aumentando la distancia entre filamentos para realizar
una estructura en dos dimensiones. La distancia va aumentando en 1 mm
hasta llegar a los 5 mm de distancia. Para calcular el ancho de la trama (Rw) se
utiliza la distancia entre filamentos (FD) y el diametro del filamento (df) como se
muestra en la ecuacion (2).

R,=FD—-df (2)

Los parametros de impresion de la grilla son especificados en el Anexo

El material es extruido a través de una jeringa de 3 ml con aguja 21G,
por lo tanto los filamentos impresos presentar un diametro de filamento (df)
igual a 500 micras.

Las imagenes de las grillas impresas son tomadas con una camara
después del secado de la pieza a 60°C, para evitar el esparcimiento del
material.

Durante este test se determinan dos factores: tasa de difusion Dfr
(esparcimiento del material) y la capacidad de impresion (printability) Pr
utilizando las ecuaciones (3) y (4) respectivamente.

Dy, = == % 100 (3)
_ L
P, = Tod, 4)

donde Aty Ar son las areas teoricas y reales del poro respectivamente y L es el
perimetro del poro. La tasa de difusion de un poro sin esparcimiento del
material es 0, ya que en este caso el area teodrica y el area real son iguales, y si
se trata de un poro perfectamente cuadrado, la printability es 1.
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®)
llustracién 30: Filamento depositado. (a) 0°; (b) 90° and (c) 0°-90°.

En este ensayo se busca evaluar la fidelidad de la impresién, ya que se
espera que la grilla impresa sea lo mas similar posible a la grilla generada por
software. Para evaluar el area de cada poro constituyente de la grilla se analiza
una imagen de la misma a través del software Image J. Una vez superpuestas
las cuatro capas de material, la grilla impresa debe tener el siguiente aspecto:

llustracion 31: Diseio de grilla en 3D

55



Gonzalez Armesto, Rocio
Quenard y Fuentecilla, Amanda

Sinterizacion

Para determinar si es posible obtener una pieza metalica a partir del
material disefiado, se debe someter a éste al proceso de sinterizacion. Se
imprimieron filamentos de 1.5 mm y 3 mm de diametro de hidruro de titanio y
carboximetilcelulosa con una concentracion del metal de 72% en volumen. Se
realiza el sinterizado de muestras de titanio y se evita realizar el mismo
procedimiento con muestras de magnesio debido a que este metal tiende a
oxidarse con facilidad, dificultando el proceso de sinterizado. Las muestras
fueron colocadas en un horno en atmésfera de vacio en el Laboratorio de
Metalurgia (UTN) y fueron sometidas a un ciclo térmico como se indica en la
siguiente tabla:

Ciclo Temperatura (°C) Tiempo
CO 0 Asciende a 100°C en 10
min
C1 100 Se mantiene 15 min en

esta temperatura

C2 100 Asciende a 500°C en 15
min

C3 500 Se mantiene 15 min en
esta temperatura

C4 500 Asciende a 1100°C en

20 min

C5 1100 Se mantiene 30 min en
esta temperatura

C6 1100 Desciende a

temperatura ambiente
en 20 min
C7 0 Se apaga el horno

Tabla 3: Ciclos de temperatura durante el proceso de sinterizado

En primera instancia, se sometieron las muestras a una temperatura de
100 °C, donde se busca eliminar el agua que puedan contener. A continuacion,
se elevd la temperatura a 500 °C, para comenzar el proceso de
deshidrogenacion del hidruro de titanio. En ultima instancia, se setea una
temperatura de 1100 °C para lograr el sinterizado de las particulas de titanio
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puro. El enfriamiento de las muestras fue realizado dentro de la misma
atmosfera.

El horno Sentro Tech (llustracién 32) presenta un tubo de alumina donde
se colocan las muestras, garantizando tanto estabilidad térmica como un
ambiente sellado donde pueda generarse vacio de manera apropiada.
Acoplado al tubo de alumina se encuentra una bomba de vacio Edwards,
encargada de generar tanto alto como bajo vacio segun sea necesario durante
los diferentes ciclos de temperatura.

Esntro Teoh Corp

llustracion 32: Sistema de sinterizado con bomba de vacio

Micrografia

Una vez sinterizadas las muestras, se prepara una pastilla con resina
autocurable para realizar el pulido de la misma, lo que permitira observar el
sinterizado de las particulas de titanio. Para el pulido, la pastilla fue desbastada
con lijas de 220, 600 y 1100. Se observaron las muestras bajo una lupa Konus
con aumento 20X y 40X y bajo un microscopio Leica DM ILM con aumento
500X, tomando imagenes con camara Moticam 2300. Esto permite analizar el
sinterizado y la presencia de porosidad en las muestras.
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Ensayo de citotoxicidad

Para determinar la viabilidad del material disefiado dentro de un medio
biolégico se realizd6 un ensayo de citotoxicidad a muestras del filamento de
titanio y carboximetilcelulosa sinterizado en atmdsfera de vacio.

Para llevar a cabo este ensayo, se siguen los lineamientos de la
normativa ISO 10993-5: 2009[22], donde se establecen los métodos de ensayo
para evaluar citotoxicidad in vitro. En esta norma se determina que una
muestra citotdxica presenta una viabilidad celular menor al 70% y segun esta
informacion, se puede concluir si la muestra ensayada es citotoxica o no.

Un extracto de cada muestra fue preparado, incubando las muestras en
medio de cultivo DMEM (Dulbecco’s Modified Eagle Medium) por 72 hs a 37°C
con una relacion de 0,1 g de material/mL de medio (Norma ISO 10993-12). El
sobrenadante de las muestras fue tomado para obtener los extractos y se
ensayaron 4 diluciones del mismo: 100, 75, 50 y 25 %. Un extracto de PEHD
(Polietileno alta densidad) de 30 micrones fue empleado como control negativo
(CN) y una solucion de Fenol al 0,2% como control positivo (CP)

El ensayo fue realizado en el Laboratorio de Biocompatibilidad del
CONICET, con células Vero CCL81, las cuales fueron cultivadas en Dulbecco’s
Modified Eagle Medium (DMEM) (Gibco, Invitrogen, Auckland, NZ2Z)
suplementado con suero fetal bovino (PAA, Pasching, Austria), L-Glutamina
(Gibco, Invitrogen, Auckland, NZ), Piruvato de Sodio (Sigma, St Louis, USA) y
penicilina-estreptomicina, a 37 °C en atmdsfera humeda con 5% de CO2.

La viabilidad celular fue cuantificada mediante ensayo de MTT
(Methylthiazolyldiphenil-tetrazolium bromide), el cual se basa en la reduccion
del MTT por la enzima mitocondrial succinato-deshidrogenasa en un
compuesto de color azul (formazan), permitiendo determinar la funcionalidad
mitocondrial de las células y por lo tanto, la viabilidad celular.
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Capitulo 3: Resultados y Discusion

Evaluacion de concentraciones

Debido a que estimamos que para la extrusion de este material a través
de la jeringa se requieren fuerzas bajas, y considerando que la celda de carga
de la maquina de traccion-compresion Cometech sensa hasta 1000 kgf, se
evalud el comportamiento de la maquina para cargas bajas, utilizando un aro
dinamomeétrico. Segun tablas establecidas por el fabricante, la deformacion del
aro segun la carga aplicada es:

Carga real Deformacién

daN kgf 0,01 mm
0,0 0,0 0,0
25 25,5 9,1
50 51,0 18,0
75 76,5 27,0
100 102,0 36,2
150 153,0 55,2
200 203,9 73,8
250 2549 92,2
300 305,9 111,3
350 356,9 130,4
400 407,9 149,0
450 458,9 168,0

Tabla 4: Valores de deformacién de aro dinamométrico

A partir de estos valores, se decidié medir la deformacién del aro en
cargas bajas, de 25,5 kgf y 51 kgf, y, considerando la linealidad entre la carga
aplicada y la deformacion del aro, se estimé el comportamiento del aro en la
region de baja carga a través de una recta de maximo ajuste.
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Deformacion del aro con baja carga (kgf)

o

0,01 mm

o

kagf

] 0,3533*x + 0,0333
llustraciéon 33: Recta de maximo ajuste de deformacion del aro con baja carga
A partir de la recta de maximo ajuste obtenida, se estimo la deformacion

del aro en cargas de 1, 1.5, 2 y 10 kgf, y luego se contrasté con tres
mediciones realizadas con el aro dinamométrico:

Carga
aplicada Deformacién (0,01 mm) Error (%)
(kgf)
Segun recta | o yicion | Medicion | Medicion | 1 aor rear- estimado
de maximo N°1 N°2 N°3 V alor real
ajuste
1 0,3863 0,05 0,1 0,1 36%
1,5 0,5628 0,3 0,2 0,3 11%
2 0,7393 1 0,9 0,9 21%
10 3,5633 3,3 34 3,3 6,9%
25,5 9,0348 9 9 8,9 0,76%
51 18,0363 17,4 17,2 17,3 4.3%
Tabla 5: Mediciones realizadas con aro dinamomeétrico
Analizando las mediciones realizadas se puede concluir que el

rendimiento de la maquina de traccidbn en baja carga presenta cierto error
aunque este es minimo, considerando que se trabaja con fuerzas muy bajas.
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Para evaluar la fuerza maxima necesaria para extruir el material de
impresion a través de una jeringa de 10 ml se ensayaron diferentes
concentraciones de polvo de magnesio. Se obtuvieron graficas de la fuerza
aplicada en kilogramos fuerza (kgf) en funcion del desplazamiento del émbolo
en milimetros (mm) a partir del software QC-TechB, disponible para la maquina
de traccién-compresion. A partir de dichas graficas se extrajeron diversos
puntos para armar graficos de dispersion, donde se pudo ver que el
comportamiento del material al aumentar la fuerza ejercida se aproxima a una
funcién polinébmica (llustracion 34, 35y 36).

Magnesio 50%

[4)]

lgf

[%5]
&

mm

llustraciéon 34: Fuerza necesaria vs desplazamiento para extruir mezcla con 50% de
magnesio

Magnesio 60%

[£,]

jgf

on
)

mm

llustraciéon 35: Fuerza necesaria vs desplazamiento para extruir mezcla con 60% de
magnesio
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Magnesio 67%

(4]
2
L

kaf

on
*
&

mm

llustracion 36: Fuerza necesaria vs desplazamiento para extruir mezcla con 67% de
magnesio.

En los tres graficos se observa que la fuerza necesaria para extruir el
material a través de la jeringa aumenta a medida que aumenta la proporcion de
particulas metalicas. Luego de ensayar con tres proporciones de particulas
metalicas diferentes, no fue posible la extrusion al aumentar la concentracion
de polvo de magnesio a mas del 70% en la mezcla. Considerando que la fuerza
necesaria para que fluya la mezcla puede disminuir al reducir el area de apoyo
y por tanto aumentar la presion ejercida sobre el émbolo de la jeringa, se optd
por realizar el mismo ensayo con jeringas de menor capacidad. De esta forma
se busca lograr mezclas con una concentracion mayor de particulas metalicas.
Como prueba inicial se evalu6 la fuerza maxima requerida para extruir una
mezcla con 67% de magnesio, para contrastar con los resultados obtenidos
con la jeringa de mayor calibre a igual concentracion.

Magnesio 67%

lugf

mim

llustracion 37: Fuerza necesaria vs desplazamiento para extruir mezcla con 67% de
magnesio.
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Magnesio 70%

I
S
(=}
[+

mm

llustraciéon 38: Fuerza necesaria vs desplazamiento para extruir mezcla con 70% de

magnesio.

Magnesio 72%

mmm

llustracion 39: Fuerza necesaria vs desplazamiento para extruir mezcla con 72% de

magnesio

Al igual que en la jeringa de mayor calibre, se observa que se requiere
mas fuerza para extruir una mezcla con mayor proporcion metalica y que la
maxima proporcion de particulas metalicas alcanzada es del 72%, ya que al
intentar realizar el ensayo con una proporcion del 74% no fue posible extruir el
material a través de la jeringa.

Luego de concluir los ensayos con ambas jeringas se determinaron los
rangos de fuerza que se ejercieron sobre las mezclas para su extrusion,

obteniendo la tabla 6.
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Jeringa 10 ml Jeringa 1 mi
Concentracion Concentracion
% volumen) FHewH g (% volumen) Fulaiza (g
50 <143 67 <102
60 <143 70 <12
67 <153 72 =254

Tabla 6: Rango de fuerzas necesario para extruir mezcla.

Observando los valores obtenidos en este ensayo se concluye que solo
es posible aumentar la concentracion de particulas metalicas al utilizar una
jeringa de menor diametro. Esto se debe a que al disminuir el area sobre la que
ejerce presion el émbolo, se requiere menos fuerza para extruir el material.
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Evaluacion cualitativa del estado de gelificacion

Como se puede apreciar en la tabla 7, tan solo a partir de la observacion
de la salida del filamento a través de la jeringa se notan diferencias
significativas en cuanto al diametro del filamento y su forma. El diametro se
reduce a medida que aumenta la concentracion de magnesio y por la
geometria que presentan los filamentos, se pueden clasificar a aquellos que
presentan una concentracién del 67% en adelante de tener una gelificacién
adecuada.

Jeringa de 10 ml

Magnesio 50% Magnesio 60% Magnesio 67%

Jeringa de 1 ml

Magnesio 67% Magnesio 70% Magnesio 72%

Tabla 7: Comparacioén de filamentos segiin su concentracion.

Esta evaluacion cualitativa del material se considera el primer paso para
lograr la caracterizacion de las propiedades de un material necesarias para la
printability y para obtener informacién que ayude a procesar y disefiar
materiales compatibles con una bioimpresora. Este demuestra ser un método
simple y confiable que se concentra en la habilidad que tiene el material para
formar fibras en lugar de gotas y la habilidad de esas fibras de ser colocadas
una sobre la otra para formar estructuras tridimensionales[17].
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Test de colapso de filamento

En este ensayo se depositaron tres filamentos diferentes sobre la
plataforma fabricada previamente: un filamento compuesto por
carboximetilcelulosa y agua, un filamento con carboximetilcelulosa, agua y
polvo de magnesio (50%) y por ultimo, un filamento con carboximetilcelulosa,
agua y polvo de magnesio (72%). A través de un programa de procesamiento
de imagenes, ImageJ, se calcularon las areas reales y tedricas formadas por
cada filamento al unir dos pilares de la estructura. Para calcular dichas areas
en primera instancia se setea la escala dentro de la imagen y, considerando
que la misma puede presentar cierto error, se mide tanto el area real como
tedrica a partir de la imagen.

llustracién 40: Filamento de carboximetilcelulosa y agua.

Se realizd el test de colapso utilizando unicamente carboximetilcelulosa
y agua para contrastar su comportamiento con los filamentos que contienen
particulas metalicas, ya que se supone que al contener particulas metalicas la
mezcla conserva mejor su estructura:

Medicién de areas Factor de area colapsada

[area [mean  [min [max | | -
1 50.230 186862 &1 255
2 19502 181315 51 259

Distancia = 6 mm

Fo=((1 - 2Z505%) 4 100)% = 32,9%
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larea  [Mean  [Min [Max |

1 49287 177638 42 253
2 92.803 170863 42 233

Distancia = 5 mm

Fo=((1-25552) % 100)% = 11,8%

File Edit Font Results

— Jwea [wean [vin T ]

1 38507 194288 73 252
2 2224 194286 117 244

Distancia =4 mm

Fa=((1- 2552 % 1000% = 5, 8%

File Edit Font Results

area  [Mean [Min [Max |

1 28.288 193025 65 283
2 1974 200777 65 253

| v

Distancia = 3 mm

Fo=((1— 23557) * 1000% = 7,0%

larea  Mean  [win [max |

1 19777 188772 87 235

Distancia = 2 mm

Fo=((1-550) * 100)% = 0%
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| =

|Area [Mean  [Min [Max |
9128 1589051 73 249

Distancia = 1 mm

Fu=((1- 255 * 100)% = 0%

Tabla 8: Test de colapso de filamento de carboximetilcelulosa y agua

A continuacioén, se preparé el material de impresidn, con una proporcién
de magnesio del 50%, para poder contrastar con un filamento compuesto por
este material pero con una proporcion de particulas metalicas mas elevada.

llustracién 41: Filamento de material con 50% de magnesio.

A partir de esta imagen se pudo medir tanto el area teérica como el area
real generada por el flamento entre dos pilares y se obtuvieron los siguientes

resultados:

Medicion de areas

Factor de area colapsada

£ M6 3481jpg (221% - o x

4 Results - o x
File Edit Font Results

Jarea TMean  [Min [Max | <
1 s64es 171397 0 241
2 4744 33433 5 188

Distancia = 6 mm

Fo=((1— 255252) £ 100)% = 8,4%
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= o smocypy tee

|| File_Edit_Font _Resuts

4 Resuits - o

[Area [vean  [Min [Max |

1 47411 175401 3 241
2 2634 41004 3 164

= (1 - Z55522) + 100)% = 5,6%

Distancia = 5 mm

47,411-2,634

File Edit Font Results

4 Resus - o

Jarea  Twean  [Min [max |

1 39902 167695 2 231
2 1256 63711 2 190

o = (1~ 2555520 + 100)% = 3, 1%

Distancia =4 mm

39,902—-1,256

File Edit Font Resuls

4 Results = o

[area [Mean  [Min [Max |

1 30799 169377 5 236
2 1204 28848 5 132

Fo=((1—=5555—) * 100)% = 3,9%

Distancia = 3 mm

30,799-1,204

4 Results
File Edit Font Results

[area [Mean  [Min [Max |

1 19.831 156458 38 235

Distancia = 2 mm

= (1 - 5557) * 100)% = 0%

4 Results
File Edit Font Results

[area [mean  [Min [Max |

1 109959 162,399 28 230

Distancia = 1 mm

= ((1 - “}0959;0) *100)% = 0%

Tabla 9: Test de colapso de filamento de material con 50% de magnesio
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llustracion 42: Filamento de material con 72% de magnesio.

Finalmente, al realizar las mismas mediciones con un filamento
compuesto por 72% de magnesio, se obtuvieron los siguientes resultados:

Medicién de areas Factor de area colapsada

1 5324 151469 27 214 1 L .‘I' "‘ pr DiStanCia = 6 mm

Fa=((1-%57) * 100)% = 0%

48562 148418 10 212 g 3 DiStanCia = 5 mm

Fo=((1- 58552 * 100% = 0%

Distancia =4 mm

Fu=((1- 35552 * 100)% = 0%
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File Edit Font Results
[area [wean  [Min [wax |
29.139 134.032 10 216

1

Distancia = 3 mm

Fo=((1-S555) * 100)% = 0%

File Edit Font Results
[area wean  [min [wtax |
18.093 129648 2 212

1

Distancia = 2 mm

e Fa=((1-555) * 100% = 0%

[area  [Mean  win [Max |

1 10190 103874 11 203

Distancia =1 mm

Fa=((1-T55°) * 100)% = 0%

Tabla 10: Test de colapso de filamento de material con 72% de magnesio

Como problematica presentada por este programa se debe destacar el
uso de la herramienta de seleccidon a mano alzada que fue utilizada para
calcular areas reales, lo cual puede haber afectado minimamente los
resultados obtenidos. Asimismo, al no contar con una impresora 3D para la
realizacion de este ensayo y utilizar la maquina de traccidn-compresion
Cometech adaptada, la deposicion del material no reflejé con exactitud lo
ocurrido con dichas impresoras, ya que al tener la jeringa fija, se desplazé la
plataforma manualmente. Esto puede generar diferencias en la deposicién del
filamento debido a que la plataforma no se desplaza a una velocidad constante.
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Al realizar este ensayo se puede concluir que al aumentar el porcentaje
de particulas metalicas dentro del filamento se genera una menor deflexion del
filamento impreso. Es por ello que al ensayar con un filamento compuesto por
particulas de magnesio en un 72%, la maxima proporcion alcanzada en
ensayos anteriores, no se observo deflexion del filamento en ninguna instancia,
por lo cual se determina que este material puede realizar puentes entre
diferentes estructuras al momento de imprimir. Por otro lado, al ensayar un
filamento con menor proporcion de particulas metalicas y un filamento sin
particulas metalicas se observa un aumento en el factor de area colapsada al
aumentar la distancia entre los pilares (llustracién 43), lo que indica que un
material con dichas caracteristicas no es el éptimo para imprimir en 3D.

Ensayo de colapso

tor de drea colapsada (%)

Fac

Distancia(mm)
llustracion 43: Factor de area colapsada segun distancia entre pilares
De la misma manera que la deflexion del filamento disminuye al agregar
particulas metalicas a nuestro material, en ensayos realizados sobre biotintas

compuestas por CMC, alginato y células pancreaticas se observa que
disminuye la deflexion a medida que se aumenta la concentracion de CMC [18].
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Evaluacion de fidelidad de impresion

Para llevar a cabo este ensayo se entregd el material de impresion
(polvo de magnesio, CMC y agua) con una proporcion de 72% de magnesio a
Life Si, empresa que cuenta con una bioimpresora para realizar este ensayo.
En primer instancia, se realizaron pruebas donde se evalué la imprimibilidad del
material (ver Anexo 1). Como se indica en el informe, el resultado fue positivo
ya que la pieza impresa no perdio altura luego del secado a 60 °C, aunque se
determind que el material requiere ciertas modificaciones. Debido a que el
material preparado en ensayos anteriores era extruido por una abertura de 1,5
mm y las jeringas utilizadas en esta bioimpresora cuentan con una aguja 21G
(500 um), se dificultd la extrusion del material, razén por la cual el mismo fue
rehidratado. Al evaluar la imprimibilidad se pudo observar una rehidratacién del
material excesiva, por lo tanto se decidié disminuir el volumen de agua
adicionado al material al momento de imprimir la grilla.

Para realizar la impresion de la grilla se prepard el material instantes
antes de comenzar la misma, ya que se observd la aparicion de gases dentro
del material (ver Anexo 2). Debido a dichos gases, se generan acumulaciones
de material dentro de la grilla impresa al realizar la impresion pero se decidio
no considerar dichas acumulaciones al momento de calcular el area de cada
poro cuadrado. A pesar de estos inconvenientes, las cuatro capas de la grilla
fueron impresas con éxito y el comportamiento general del material fue bueno.

10 mm

llustracion 44: Grilla impresa, luego de secado a 60°C

El célculo de la tasa de difusién (Dfr) y la capacidad de impresion o
printability (Pr) fue realizado en ImagedJ, midiendo tanto el perimetro como el
area real y tedrica de cuatro poros cuadrados, de 2, 3, 4 y 5 mm. Debido a que
el poro cuadrado de 1 mm no es visible se decidid no incluir los calculos del
mismo.
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10 mm

llustracion 45: Grilla impresa con area de cada poro cuadrado delimitada

Tamaio del poro Tasa de difusién (%)
(mm x mm)
2x2 61
3x3 22,44
4x4 22,22
5x5 13,54

Tabla 11: Tasa de difusiéon segun el tamaiio de poro

Tasa de difusion del material

—

22 3x3 dxd Bx5

Tamafio del poro {mm x mm)

llustracion 46: Tasa de difusion del material al imprimir grilla
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Tamaio del poro Capacidad de impresion
(mm x mm)
2x2 1,004
3x3 1,0007
4 x4 1,003
5x5 1,0006

Tabla 12: Capacidad de impresion segun el tamaino de poro

Capacidad de impresion del material

ad de impresidn

Capaci

4x4 5X5
Tamafio del poro (mm x mm)

llustraciéon 47: Capacidad de impresiéon del material al imprimir grilla

A partir de estos calculos se puede observar que la tasa de difusion
disminuye al aumentar el tamano del poro, presentando un minimo
esparcimiento del material y una tasa de difusion maxima de 61%. Asimismo,
se observa una capacidad de impresion constante e igual a 1, por lo cual se
puede argumentar que los poros formados son practicamente cuadrados. Por
lo tanto, se puede concluir que el material presenta un minimo esparcimiento al
ser depositado y mantiene en gran medida la fidelidad del disefio de la pieza.

En estudios similares se observa una tendencia decreciente de la tasa
de difusion a medida que el tamafo del poro aumenta y una tendencia
creciente de la capacidad de impresion a medida que se incrementa el tamafio
del poro en cada concentracion de material probado. El mejor resultado logrado
en esta investigacion muestra un esparcimiento minimo de material y un rango
de capacidad de impresion de 0.78 a 0.92 para los poros de 2 - 5 mm. Esto fue
logrado con una biotinta de concentracion 4% Alg-4%CMC [18].
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Sinterizacion y Micrografia

Luego del sinterizado (llustracion 48), se prepard una pastilla para
realizar el pulido de la misma y observar bajo el microscopio 6ptico si la
sinterizacion fue exitosa.

10 18 20 @5
Ty oa

[l

llustracion 48: Muestras de hidruro de titanio y carboximetilcelulosa sinterizadas en atmoésfera de
vacio

Al pulir la pastilla y observar la misma bajo la lupa con un aumento de
20X y 40X se puede ver, en principio, que la muestra ha sinterizado
correctamente, ya que se observan todas las caracteristicas necesarias que
definen a una pieza metalica.

1000um

llustracion 49: Macrografia de muestra de Titanio sinterizado
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Sin embargo, para determinar con certeza si el filamento ha sinterizado
correctamente, se observa el mismo bajo un microscopio con aumento de 500X
y, considerando que el tamano de una particula de titanio es aproximadamente
igual a 60 micras, se buscan zonas de la pieza que presenten un tamafio
mayor al de una particula, para asegurar que ha ocurrido el sinterizado entre
particulas de titanio (llustracion 50).

a X

Em

17894323

llustraciéon 50: Micrografia de muestra de Titanio sinterizado

A partir de esta imagen aumentada de la pieza sinterizada se pueden
evidenciar poros dentro de la misma, generados por la presencia de
carboximetilcelulosa y agua dentro del material de impresién. Podemos llegar a
la conclusién de que la pieza ha sinterizado satisfactoriamente debido a que el
tamafio de una zona metdlica de la muestra excede al tamafio de varias
particulas de titanio.

Al utilizar la maxima proporcion posible de titanio, en un 72%, se espera
que la porosidad no afecte en gran medida a la pieza. En este caso, la
porosidad no puede ser reducida de la misma manera que en otros procesos
de sinterizado, donde la pieza es compactada previo al comienzo del
sinterizado, ya que esto no permitiria mantener la geometria de la pieza
impresa en 3D. Sin embargo, para intentar reducir la porosidad al maximo, se
busca eliminar el agua de la pieza de manera gradual durante el proceso de
sinterizado, evitando asi la formacion de burbujas que generan poros de mayor
tamano dentro de la matriz metélica de la pieza.

En cuanto a la carboximetilcelulosa, no se observan residuos generados
por la misma dentro de la pieza. La carboximetilcelulosa, dentro del rango de
temperatura de 250-350°C, libera hidrogeno y oxigeno y se carboniza [19], por
lo cual es de suponer que lo mismo ocurre durante el proceso de sinterizado de
la pieza. Asimismo, en estudios realizados para evaluar el efecto de la
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carboximetilcelulosa en la degradacion del cemento, se observa que el CMC
emite dos compuestos volatiles, didoxido de carbono y acido acético, generando
una estructura porosa dentro del cemento[20].
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Ensayo de citotoxicidad

A partir del ensayo de citotoxicidad realizado sobre las dos muestras de
titanio y carboximetilcelulosa sinterizadas en vacio se obtuvieron los siguientes
resultados:

Objeto de ensayo Viabilidad Celular
Muestra 1 >70%
Muestra 2 >70%

Control Positivo <560%

Tabla 13: Resultados de ensayo de citotoxicidad

CJ 25% Ml 75%
3 50% Ml 100%

e
[
i

% de viabilidad celular
[ |
==
[

SRR

N v &R &

llustracién 51: 1, 2: Muestras de titanio y CMC sinterizadas en vacio. CP: Control Positivo.
CN: Control Negativo

Analizando los graficos obtenidos, se puede observar que ambas
muestras ensayadas no son téxicas, ya que presentan una viabilidad celular
mayor al 70%, como se indica en la ISO 10993 [23]. Asimismo, se observa que
la dilucidon del extracto afecta la citotoxicidad de la muestra, debido a que al
aumentar la dilucién de la misma también aumenta la viabilidad celular.

Por lo tanto, se puede concluir que el proceso de sinterizado, en el cual
se busca eliminar la carboximetilcelulosa del material, no deja residuos toxicos.
Se debe destacar que las muestras sinterizadas no fueron sometidas a ningun
tratamiento superficial o pulido, lo cual deberia realizarse a una pieza impresa
con este material, por lo cual se puede establecer que el analisis de
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citotoxicidad fue realizado sobre el material en bruto y estos resultados podrian
mejorarse al analizar muestras con tratamientos superficiales.
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Capitulo 4: Conclusiones

En base a los ensayos realizados para evaluar propiedades y

caracteristicas del material de impresion se puede concluir lo siguiente:

La tecnologia optima para el material desarrollado es la bioimpresion, ya
que se elimina la dificultad de generar un filamento continuo, necesario
para su aplicacion en tecnologia FDM. Asimismo, fue posible realizar
numerosas impresiones con el material desarrollado, encontrando la
proporcion Optima de la materia prima que constituye el material de
impresion.

La fuerza requerida para la extrusion del material aumenta al
incrementar la proporcién de particulas metélicas dentro del material y
disminuye al emplear jeringas de menor calibre.

Al aumentar la proporcidén de particulas metalicas en el material, cambia
la estructura del filamento impreso, haciendo posible la formacion de
puentes en una pieza impresa, con una minima deflexién del filamento.
Fue posible imprimir piezas con una bioimpresora a partir del material
creado. Al emplear agujas de menor calibre se requiere una mayor
proporcion de agua para poder extruir el material, pero aun asi es
posible obtener la geometria deseada de cada pieza, con minimo
esparcimiento del material.

Fue posible sinterizar un filamento del material de impresion,
observando la formacién de una pieza metalica con porosidad reducida y
sin aparentes residuos.

Al someter al material de impresidn a un proceso de sinterizado no se
generan residuos toxicos que comprometan la viabilidad celular de un
cultivo.
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Capitulo 5: Trabajos futuros

Como trabajos futuros se sugiere una evaluacion mas exhaustiva de las
propiedades del material. Ensayos mecanicos para la determinacion de
resistencia mecanica y dureza, entre otros, pueden brindar mayor informacion
acerca de las posibles aplicaciones del material tanto en medicina como en
otras especialidades.

Se considera que mediante un estudio sobre el método de mezclado, las
jeringas utilizadas y la fuerza aplicada sobre las mismas se puede llegar a
aumentar aun mas la proporcién de particulas metalicas para lograr reducir la
porosidad de la pieza y mejorar sus propiedades. Asimismo, se podrian
analizar los gases generados dentro de la jeringa para reducir sus efectos al
momento de imprimir la pieza.

Se propone trabajar sobre una aplicacién especifica del material. Debido
a que este proyecto se ha enfocado en la caracterizacion de un filamento del
material de impresion, evaluar el sinterizado de una pieza permitird observar
qué ocurre en los sectores de union entre los filamentos que se van
depositando unos sobre otros. Ademas se podran hacer las pruebas bioldgicas
pertinentes para esa aplicacion en particular y asi determinar si se deben hacer
modificaciones en las proporciones de la mezcla. Creemos que un analisis de
residuos sobre la pieza también es necesario para determinar si efectivamente
esta mezcla puede ser usada para la fabricacion de dispositivos médicos o si la
misma requiere algun tipo de tratamiento para la remocién de residuos.
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Anexos

Anexo N°1: Informe de printability Life Si

Informe de Evaluacion de

“3’, LFe s

Imprimibilidad
[Resultado | Positivo (Material Imprimible ¢/ Modificaciones) Codigo 000 18
Fecha 1 3
IMaierial |:3-5-,I:: de Mg con CarboxiMetilCelulosa (CMC)
Pre-Procesamiento del Material Impresion
Adicion de: Sistema
Agua Dest. X Cantidad  |500ul 3D-Res
PBS Cantidad 3Donor
Etanol Cantidad |ePO3 X
Otro I Pardmetros
IMat 1st Layer 5
Secado: [mat 1
Temp. | Tiempo I ISIDW 5000
| 0.7
Rehidratacion: |oBD 0.04
Agua Dest. Cantidad Condiciones
PBS Cantidad Temp. Amb. X
|Etanul Cantidad Temp. Cont. Temp.
lotro Cantidad Descartables
Contenedor Alto Impacto
Post-Procesamiento de la Pieza leringa 3ml
Adicion de: Aguja 21G
Agua Dest. Cantidad
|eBs Cantidad [imégenes |
[etano Cantidad
Otro Cantidad
Secado:
Temp. [-ei':r Tiempo ] 121
Rehidratacidén:
Agua Dest. Cantidad
|rBs Cantidad
[etanal Cantidad
|0tro Cantidad JLuego de la Impresidn 3D
—
Observaciones |
it
5[
|Luego del overnight a 60C

‘=:<’:§:=——— Aden Diaz Nocera
Firma del Responsable Técnico
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Anexo N°2: Informe de Impresiéon 3D con Materiales No
Convencionales

Informe de Impresion 3D con @) uFes
Materiales No Convencionales b el
Cédigo 0003-09-18
Fecha 13/09/2018
Cliente: Rocio Gor Armesto Contacto: Rocio G ilez Armesto
Direccion: Dto. De Materiales - FCEFyN- Tel. de Contacto: +5 512088245
UNC Mail de Contacto: roarmesto.ga@gmail.com
IMateriaI Pasta de Mg con CarboxiMetilCelulosa (CMC)
Pre-Procesamiento del Material Impresion
Adicién de: Sistema
Agua Dest. ¥ |Cantidad 1mL 3D-Res
IPBS Cantidad 3Donor
|Etanol Cantidad |ero3 X
Otro l Pardmetros
|mat 1st Layer 1
Secado: [mat 1
Temp. [ Tiempo | [slow 4000
|tH 0.35
Rehidratacién: |oeo 0.04
Agua Dest. Cantidad Condiciones
IPBS Cantidad Temp. Amb. X
IEtanoI Cantidad Temp. Cont. Temp.
lotro Descartables
Contenedor Acero Inoxidable
Post-Procesamiento de la Pieza Jeringa 3ml
Adicion de: Aguja 21G
Agua Dest. Cantidad
|PBs Cantidad Imagenes
JEtancl Cantidad $B LIFe s
Dtro 4 > s B TECHNELOGY
Secado:
Temp. | 6oc |Tiempo | oOn
Rehidratacion:
Agua Dest. Cantidad
|PBS Cantidad Disefio
JEtanal Cantidad
lotro
Observaciones |
Impresion 3D de la pieza,escala en mm

— Aden Diaz Nocera
Firma del ponsable Técnico
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