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PRODUCCION DE FORMAS TUBULARES
DE NANOCELULOSA BACTERIANA
PARA APLICACIONES BIOMEDICAS

Presenta: Danna Corzo Salinas



PROBLEMA: TEJIDOS TUBULARES DANADOS

ESTENOSIS DE URETRA ATEROESCLEROSIS

LAS SOLUCIONES ACTUALES NO SON LY
TOTALMENTE SATISFACTORIAS -@-

IMPLANTE FUNCIONAL
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INTRODUCCIONY OBJETIVOS
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CELULOSA

CELULOSA

[, %7 ™ T\UHEMICELULOSA
~ LIGNINA
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Polisacarido lineal formado por unidades de D-glucopiranosa

NANOCELULOSA BACTERIANA (NCB)

Bacteria aerobica Libre de lignina y hemicelulosa
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Cintas de seccion nanométrica (aprox. 3-4 nm de espesor)

Metabolito prlrnarlu extracelular

Komagataeibacter xylinus
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NANOCELULOSA BACTERIANA (NCB)

{Como la producen!?

- o Nanocintas de DENSA ESTRUCTURA RETICULADA
Subfibrilla Microfibrilla Celulosa :
- S —

Ancho: ~70-100 nm Puentes de
Espesor:~3 nm Hidroégeno
Largo: -9 ym

K. xilynus




NANOCELULOSA BACTERIANA (NCB)

EN CULTIVO ESTATICO: La NCB es producida formando una pelicula

altamente hidratada en la interfaz medio de cultivo/aire.

MEDIO
DE
CULTIVO
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Recuperacion de la NCB:
> Eliminacion de bacterias
> Remocion del medio de cultivo

= TOMA LA FORMA DEL RECIPIENTE

= EL ESPESOR INCREMENTA CON EL
TIEMPO DE FERMENTACION

| § INCREMENTO DEL TIEMPO DE CULTIVO




ALGUNAS PROPIEDADES DE LA NCB




ANTECEDENTES DE LA NCB EN BIOMEDICINA
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VALVULA VASOS
CARDIACA SANGUINEOS

CARTILAGO HUESO MENISCO




OBJETIVO GENERAL

Obtener tubos de nanocelulosa bacteriana (NCB)
mediante técnicas sencillas
con potencial aplicacion en la reconstruccion de
tejidos tubulares en biomedicina.
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Vasos sanguineos Traquea - Esofago Uretra - Ureter



Disefar los dispositivos y
seleccionar las técnicas de
obtencion de tubos de NCB.

ITPN
A (FIUBA, UBA-CONICET)

OBJETIVOS
ESPECIFICOS

Ensayar la siembra
celular en los tubos de
NCB obtenidos.




MATERIALESY METODOS




DISENO DE TECNICAS

RECORDAR:
LA NCB SE FORMA EN LA INTERFAZ (AIRE-MEDIO)

I. SIN BIORREACTOR 2.BIORREACTOR DE UNICOTUBO 3.BIORREACTOR DE DOBLETUBO

TUBULAR

ENROLLADO LIOFILIZADO
HO! 4

Biorreactor permeable al O2 . _
Material: Polidimetilsiloxano (PDMS) Fieeie sk etligve



FABRICACION DE LOS BIORREACTORES DE PDMS
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UTILIZANli
EL “MOLDEA’ |

BIORREACTOR

DIMENSIONES
URETRA DE CONE)O



PRODUCCION DE LOS TUBOS DE NCB

» Cultivo estatico a 28°C

» Cepa de K. xylinus
» Medio Hestrin & Schramm

VARIABLE: tiempo de fermentacion
3,6, 12y 18 dias




CARACTERIZACION DE LOS TUBOS DE NCB

» Estructura quimica

» Produccion

» Espesor de pared

» Morfologia

» Porcentaje de solidos

> Area superficial especifica
» Estructura cristalina

» Comportamiento térmico

» Comportamiento mecanico
» Adhesion y proliferacion de CMTA de rata




PROPIEDADES MECANICAS

NORMA ISO 7198:2016
INJERTOS TUBULARES

TRACCION CIRCUNFERENCIAL TRACCION LONGITUDINAL
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ADHESIONY PROLIFERACION CELULAR

Hospital Italiano
Lic. Andrea Sordelli

Células madre mesenquimales derivadas de

tejido adiposo (CMTA) de rata.
Faciles de obtener
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TUBOS DE NCB TUBOS DE NCB

INCUBACION A 37°C
SUTURADOS ENUN  CONTENIENDO CMTA DE
EXTREMO

PREPARADOS
HISTOLOGICOS
RATA EN MEDIO DMEM



RESULTADOS
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SELECCION DE TECNICAS

2. BIORREACTOR 3. BIORREACTOR
DE UNICOTUBO DE DOBLETUBO

1.SIN BIORREACTOR TUBULAR




FABRICACION DE LOS BIORREACTORES DE PDMS

SEGUN LA HOMOGENEIDAD
DEL GROSOR DE PARED

SELECCION DE LATECNICA




FABRICACION DE LOS TUBOS DE NCB

Se incubo durante 3,6, 12 y 18 dias

TUBO DE NCB

SIN bombeo de aire



FABRICACION DE LOS TUBOS DE NCB

Acercamiento de las e e Formacion Incremento

del tubo de del espesor de
NCB

F -~

Biorreactor permeable al O2
Medio de cultivo (HSG)
Bacterias productoras (K. xylinus)

) (| Nanofibras de NCB

AVANCE DEL TIEMPO DE FERMENTACION




CARACTERIZACION

Aeliaelion ESPESOR DE PARED DE LOS TUBOS DE NCB
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oum  275um

ESPESORES HIDRATADOS




CARA EXTERNA CARA INTERNA
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CARACTERIZACION
MORFOLOGIA

——— s | 8 DIAS
COMPACTACION DE NANOFIBRAS

DENSIDAD DE RED
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CARACTERIZACION
PORCENTAJE DE SOLIDOS AREA SUPERFICIAL ESPECIFICA

En estado himedo
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CARACTERIZACION
TRACCION LONGITUDINAL TRACCION CIRCUNFERENCIAL

| J 3 DIAS - 6 DIAS

il [R—

Tension [MPa]
Carga [N]

0 ]

_Extensién (mm)

7

12 DIAS | 18 DIAS

12 DIAS

ensidn_ =0 T1IMPa ——e o~ -0
P

72 Pa
- .-
0E a-'./ ..‘-\.
5 - 7 |
i |
04 = _,"/ I
| b il
y |
[+] 4 .I-' |
/ \
f)

. ﬂ_ — |
1 - E]

Tension [MPa)

Carga [N]

Tension [MPa]

" VALORES COMPARABLES CON N
LOS DE UNA URETRA DE CONEJO




ADHESION CELULAR de CMTA de rata
l A) SIN SIEMBRA B)4DIAS DEil&TIVO

ara externa
ara interna _ ara interna
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PROLIFERACION CELULAR

B) 4 DIAS DE CULTIVO C) 7 DIAS DE CULTIVO

P -
L "Cara externa
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TUBO DE 6 DIAS
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200 um 100 um
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EFECTO DEL AUMENTO DEL TIEMPO DE FERMENTACION EN
LAS PROPIEDADES DE LOS TUBOS DE NCB

Produccion

Espesor de pared

Compactacion de las
nanocintas y densidad de red

Porcentaje de solidos

Resistencia a la traccion
longitudinal y circunferencial




CONCLUSIONES Y PERSPECTIVAS




CONCLUSIONES

v Los biorreactores de PDMS fueron adecuados para obtener tubos de NCB.

v" La morfologia de los tubos, en particular la compactacion de las nanofibras,
determina la adhesion y proliferacion celular.

v’ Los estudios de traccion longitudinal y circunferencial demostraron que los
tubos muestran propiedades similares a los de la uretra de conejo.

Se desarrollaron tubos de NCB con propiedades mecanicas y de

adhesion y proliferacion celular que alientan futuros estudios
relacionados con remplazos uretrales.




PERSPECTIVAS
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