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Resumen

CES EduPack ofrece un enfoque racional y sistematico para la seleccién de materiales, el cual es esencial
en laingenieria y el disefio. Ademas, con el fin de fomentar la ensefianza y la formacion, proporciona de forma
clara los pasos que se deben seguir para realizar una buena seleccion. Las bases de datos disponibles
permiten la seleccion adecuada de materiales en muchas &reas especializadas. En este trabajo nos
centraremos en la seleccion de un material para un implante biomédico, y asi mostraremos cémo se puede
utilizar esta metodologia de seleccion en el campo de la bioingenieria.

Los materiales implantables empleados para usos biomédicos deben cumplir estrictamente un conjunto de
condiciones: deben ser biocompatibles, quimicamente inertes, en algunos casos biodegradables y deben
presentar unas propiedades mecanicas similares a las del tejido remplazado. Debido al entorno biolégico tan
complejo al que estan sometidos, es costoso, lento y dificil probar y evaluar una amplia gama de posibles
materiales. Por ello es de gran ayuda trabajar con datos precisos y una metodologia de seleccion fiable.

En este caso avanzado, hemos investigado materiales para un anclaje de sutura, el cual se inserta en el tejido
0seo y se utiliza para fijar el tejido blando a través de suturas durante la cicatrizacién. El objetivo es minimizar
los costes aplicando una serie de restricciones habituales para los implantes biomédicos. El procedimiento de
seleccion se describe en detalle y el resultado se corresponde con un anclaje de sutura aprobado por la
industria basado en polieteretercetona, PEEK.



1. ¢Cual es el objetivo?

La bioingenieria es una rama multidisciplinar que interrelaciona diferentes ramas cientificas y tecnolégicas,
tales como la biomecanica, la ingenieria tisular y los biomateriales. Una aplicacién importante de este ambito
son los implantes para uso en seres humanos. Estos deben funcionar de forma fiable con el fin de evitar
complicaciones y operaciones innecesarias a los pacientes. Deben durar el mayor tiempo posible, o bien
degradarse a una velocidad controlada. Ademas, deben presentar un comportamiento mecanico adecuado,
ser biocompatibles, asi como bioinertes o biorreabsorbibles, ser rentables y por Gltimo estar aprobados para
su uso en el cuerpo humano.

Uno de los materiales mas utilizados para las protesis de cadera e implantes dentales es el Titanio. Este y
otras aleaciones metdlicas ya establecidas se utilizan habitualmente en cirugia debido a una serie de
propiedades, tales como su biocompatibilidad. Sin embargo, los implantes metalicos presentan ciertos
inconvenientes en la regeneracion del tejido 6seo. Los metales son significativamente mas rigidos y mas
duros que el hueso, lo que puede causar problemas y un debilitamiento o dafios en el tejido 6seo restaurado.
En este sentido, las propiedades biomecénicas subyacentes del hueso son criticas en el funcionamiento de
los implantes in vivo. Por ello, los polimeros de alto rendimiento pueden considerarse una buena alternativa
como materiales de implante. Por ejemplo, se ha demostrado que el PEEK ofrece una mejor compatibilidad
mecanica con el hueso en aquellas aplicaciones en las que no se requiere una alta resistencia mecanica,
comparable a la de un metal.
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Comparacion de las propiedades mecanicas (Médulo Elastico vs. Resistencia a la Compresién) para una
variedad de biomateriales, incluyendo polimeros y hueso [1]

A pesar de su alto coste, el PEEK se utiliza ampliamente en implantes comerciales, en forma de anclajes de
sutura que se fijan en el hueso cortical para cirugias de reparacion de las lesiones del manguito rotatorio o el
ligamento anterior cruzado. En este caso practico, nos propusimos investigar materiales alternativos mas
baratos, ya que el coste es una preocupacion creciente [2] en tecnologias de implantes médicos. Nuestro
objetivo es minimizar los costes teniendo en cuenta las tipicas limitaciones mecanicas y biomédicas. Ademas,
es interesante encontrar polimeros biodegradables adecuados, siempre y cuando el comportamiento
mecanico en términos de los requisitos de disefio no se vea comprometido.

La elecciéon del PEEK como material de referencia se basa en un
implante de anclaje de sutura disponible en el mercado.

Anclaje de sutura de R6G Sports Medicine
desarrollado a partir del material PEEK Zeniva™
fabricado por Solvay [3-4]
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2. COmo abordar el problema

CES EduPack ofrece un enfoque sistematico basado en el trabajo del Profesor Mike Ashby [5]. El software
cuenta con una base de datos que recoge materiales para la bioingenieria, a la que pertenece el subgrupo de
materiales para aplicaciones médicas. De este modo, éstos pueden ser facilmente analizados. Se pueden
identificar los materiales que cumplen los requisitos de disefio bioingenieriles y estudiar las alternativas frente
a un objetivo, o bien estudiar el compromiso o equilibrio entre dos objetivos diferentes. Esto permite que la
eleccion de los materiales dentro de toda la gama de informacion disponible se realice con conocimiento de
causa, al mismo tiempo que se mantiene la trazabilidad para facilitar un debate critico sobre las decisiones
tomadas. A continuacién se muestra una descripcion esquematica de un proceso tipico de seleccion.
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En este caso practico, el implante PEEK constituye una situacién en la que el volumen se mantiene fijo.
Habitualmente, el indice de rendimiento derivado de las propiedades mecanicas utiliza alguna restriccion
geomeétrica para eliminar el parametro de disefio libre. Esto es necesario a fin de permitir la libre eleccion de
materiales. Dado que no existe tal parametro de disefio libre en este caso (debido a que tenemos una
geometria fija), no podemos derivar un indice de rendimiento mecanico convencional. En nuestro caso, la
eleccion de los objetivos sera por lo tanto simplemente minimizar los costes por volumen, combinandolo con
algunas limitaciones relacionadas con el rendimiento mecénico, como la rigidez y el limite e4stico

3. Eluso de CES EduPack para llevar a cabo la seleccién de materiales

La base de la seleccion es la base de datos de Bioingenieria Nivel 3 de CES EduPack, que contiene registros
de casi 4000 materiales de ingenieria. Podemos limitar inmediatamente el nimero de candidatos utilizando el
subgrupo de materiales biomédicos, y teniendo en cuenta Unicamente los polimeros termoplasticos sin
cargas. Esto reduce la seleccion a casi 370 registros de entre todos los demas materiales candidatos. Las
cargas Yy refuerzos para materiales compuestos pueden ser considerados en una etapa posterior y se
abordaran en la discusion final.

Funcionamiento:

Los anclajes de sutura se utilizan para fijar los tejidos blandos al hueso y asi
facilitar la re-union de ambos tejidos. El implante se atornilla a un agujero
previamente perforado en el hueso fijjando o anclando de esta manera la
sutura con la que se une el tejido blando al hueso.
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Objetivo:

Para este caso, en primer lugar, se puede representar graficamente el objetivo deseado. El objetivo es
minimizar el Coste por volumen= (Precio * Densidad), que definimos como el eje-y del gréfico utilizando la
funcion Advanced + Attributes. Como se puede observar en la siguiente figura, el PEEK (marcado, haciendo
clic derecho, con la estrella de Favourite) se sitlia en el extremo de alto coste dentro del espectro de precios
de los polimeros representados. Si se desean polimeros de menor coste, se puede crear un diagrama de
barras con los materiales de grado biomédico y después seleccionar los materiales mas baratos utilizando
una caja de seleccion. Utilizando la funciéon Advanced + Tree se separan los polimeros de los metales en el
eje-x. De esta manera, es facil diferenciar o encontrar polimeros que son mas baratos por volumen
comparados con los metales (implantes tradicionales). Un buen punto de partida para el proceso de seleccion
es seleccionar mediante la caja de seleccién alrededor de 100 de los polimeros biomédicos de bajo coste.
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Una buena manera de empezar es seleccionar unos 100 polimeros de bajo coste dentro del subgrupo
Biomédico como se muestra en la figura.
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aditivos, como se muestra a la derecha.

A fin de evitar el problema de transferencia de carga que causa la extrema rigidez de los implantes metalicos,
conocido como el efecto stress shielding, limitaremos el modulo de Young a un valor inferior al que presenta
el hueso cortical de la region donde el implante debe realizar su funcién (ver abajo). Por supuesto, el material
debe ser lo suficientemente rigido como para permitir que se inserte en su posicion a través del agujero
previamente perforado. Estos valores (3 < Young’s modulus [GPa] < 10) se pueden especificar utilizando
limites durante el cribado de materiales.
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Hueso cortical

Altamente
poroso

Osteocitos almacenados en el
osteon dentro del hueso cortical

Agujero pre-perforado para el
anclaje de sutura con una
profundidad de entre 2 y 6 mm

Ostio Vasos sanguineos
< nervios
Seccion transversal y
del hueso
Hueso largo

Diagrama de la seccion transversal del hueso humano adulto que muestra su estructura en detalle. [6-7]

Periostio

Las otras propiedades mecénicas que deben tenerse en cuenta durante el cribado son el limite eléstico (yield
strength) (para soportar el esfuerzo a traccion que ejerce la sutura, asi como el esfuerzo realizado durante el
procedimiento de insercion del implante) y la tenacidad a fractura, para evitar la fractura fragil in vivo. En la
siguiente figura se observa que el material de referencia, el PEEK puro, se comporta "mejor" en comparacion
con los polimeros biomédicos de bajo coste de la seleccion anterior.
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El material de referencia, el PEEK puro, que fue descartado en la seleccion de caja inicial, se puede etiquetar
utilizando la funcién de Favourite en CES EduPack. Se observa que el PEEK es mecanicamente comparable
a los otros polimeros.

= Resumen de las restricciones aplicadas:
* Modulo de Young: Min. 3 GPa y Max. 10 GPa (Hueso cortical)
Rangos »= Termoplastico sin carga ni aditivos.
entre 2y * Limite elastico adecuado: Min. 50 MPa (para la aplicacién)
6 mm de » Tenacidad a Fractura: Min. 4 MPam”0.5
longitud » Max. Temperatura en Servicio: Min. 40 °C
» Resistencia Excelente/ Aceptable al: agua
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4. Resultados:

A continuacién se muestra el grafico resultante una vez realizado el cribado. La captura de pantalla también
muestra los valores de la funcién objetivo para los cinco mejores candidatos de la lista resultante. Si se tiene
en consideracidn este objetivo (véase también el primer grafico) las dos formas del polietilentereftalato (PET),
son las alternativas mas baratas. Sin embargo, estos materiales son poco esterizables por calor seco o por
vapor, lo que es una desventaja. En esta comparacion, incluso el mas caro de los cinco candidatos, el estireno-
metilmetacrilato (SMMA), es alrededor de 30 veces mas barato por volumen que el PEEK. De hecho, ambos
materiales, el PET y el SMMA (por ejemplo, bajo el nombre comercial NAS® 30) son materiales que se utilizan
para implantes [8-9] y podrian ser posibles candidatos para remplazar el PEEK. Dos alternativas interesantes
podrian ser también el copolimero polioxido de metileno (POM) para un implante permanente, y el acido
polilactico (PLA) para un implante degradable. Ademas de ser rentable y estar siendo utilizado actualmente
en anclajes de sutura, el PLA es un polimero biodegradable, lo cual es una propiedad deseada para
tratamientos a corto plazo.
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Captura de pantalla de la etapa final de la seleccién, cuando quedan 5 candidatos después del cribado.

Ya en 1993, el POM fue descartado como opcién para aplicaciones que estuviesen en contacto con el hueso
debido a su caracter no bioinerte y la falta de interacciones con el propio tejido 6seo [10]. Desde entonces se
ha utilizado en variedad de dispositivos médicos, como en la sustitucién de valvulas cardiacas y catéteres
[11]. Debido a esta falta de interaccién con el hueso, la preocupacién reside en que el anclaje de sutura podria
deslizarse en el agujero previamente perforado, lo que conduciria a complicaciones en las que el anclaje de
sutura tiene que ser finalmente reemplazado o reinsertado [10, 12]. Esto es algo que se debe tener en cuenta
también para el PET y SMMA. Si el POM fuese el nuevo material elegido para el anclaje de sutura, necesitaria
ser transformado en un biocomposite o ser recubierto con algun material que favorezca la unién 6sea, como
por ejemplo la hidroxiapatita (HA) y el Bioglass® [7]. Esto favoreceria la formacién del tejido 6seo y la fijacion
del anclaje de sutura. Los composites de materiales y polimeros bioinertes que favorezcan la interaccion con
el hueso estan siendo estudiados en la actualidad con vistas al futuro [13].

El PLA presenta largos tiempos de degradacion, entre 12 y 24 meses, lo que significa que se puede utilizar
para tratamientos de corto plazo cuando se requiere de anclajes no permanentes [14]. En esta situacion, la
velocidad de degradacién debe coincidir con la velocidad de formacion del tejido 6seo a fin de que el agujero
gue se deja atras pueda cerrarse sin complicaciones [15]. Para un humano adulto, este proceso tarda de 3 a
6 meses [1]. Una opcién podria ser aumentar la velocidad de degradacién, sin embargo esto reduciria las
propiedades mecénicas y aumentaria la probabilidad de fallo. Otra opcion seria favorecer la unién ésea con
el implante, de manera que mientras se degrada el implante, el espacio se llene con nuevo tejido 6seo. Esto
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se podria conseguir introduciendo materiales que favorezcan esta formacion del hueso, como se ha
mencionado anteriormente [7]. Los biocomposites como el PLA/HA [16-17] ya se estan utilizando como
anclaje de sutura como alternativa a los anclajes permanentes. Presentan propiedades mecanicas que los
hacen adecuados, junto con la habilidad de degradarse.

5. Analisis y evaluacién del caso real

Los anclajes de sutura se presentan en una gama de tamafios y diametros variables para ayudar al cirujano
a adaptarlos a la anatomia natural de los pacientes y al tipo de cirugia que se vaya a realizar. Los implantes
se utilizan ampliamente en muchas partes del cuerpo donde el tejido blando y el hueso han dejado de estar
unidos, dando como resultado dolor y pérdida de movimiento. Con el envejecimiento de la poblacién y estilos
de vida mas activos, existe una demanda creciente de estos procedimientos, asi como de una reduccion del
coste. Los polimeros biomédicos ofrecen ventajas sobre los metales, tales como el titanio, para estos
dispositivos implantables. Ademas de ser biocompatibles e inertes quimicamente, presentan un maodulo
elastico mas cercano al del hueso. EL PEEK y otros polimeros también son totalmente radiotransparentes, lo
gue permite al cirujano ver claramente la interfaz de tejido 6seo/tejido blando en las radiografias sin las
sombras y la opacidad de titanio.

La compafia R6G Sports Medicine, con sede en lllinois, EE. UU, ha recibido la aprobacién 510 (k) de la
Administracién de Alimentos y Medicamentos de Estados Unidos (FDA) para su anclaje de sutura ROG [2-3]
hecho a partir del polimero Zeniva® polieteretercetona (PEEK), de Solvay Advanced Polymers [18]. Este
biomaterial, que se utiliza como referencia en este estudio practico, tiene un médulo muy cercano al del hueso,
ademas de una excelente tenacidad y resistencia a la fatiga. Los anclajes de 6 mm de diametro hechos de
PEEK se atornillan al hueso. De esta manera, el tejido blando se fija a la superficie del hueso consiguiendo
gue ambos se unan de nuevo. En este caso practico, son cinco los polimeros que cumplen las restricciones
impuestas y que se ajustan bien al objetivo de minimizar el coste. Sin embargo, todos presentan, en
comparacion con el PEEK, valores mas bajos en cuanto a los requerimientos mecénicos utilizados en este
estudio, que se muestra a continuacion.
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Los valores son un 30% inferior a los del PEEK y se debe asegurar que este hecho no impida el
funcionamiento de la aplicacion. Estos valores siguen siendo, a modo de comparacion, superiores a los
valores, por ejemplo, del ABS que se utiliza para las piezas de LEGO y otros juguetes. Los valores utilizados
en las restricciones de este caso practico se han elegido para que sean realistas, pero no reflejan los requisitos
de la aplicacion real.

CES EduPack
Case Studies 7 © Granta Design, October 2015



6. ¢Como ayuda CES EduPack a entender el problema?

CES EduPack produce resultados cuantitativos altamente visuales e interactivos, que combinados con la
experiencia sobre materiales del profesor pueden ayudar a ensefiar el proceso de disefio y a cémo tomar
una buena decision respecto a la seleccién de materiales.

En este caso practico, CES EduPack sugiere las siguientes conclusiones:

e La base de datos Bioingenieria tiene un gran nimero de materiales especializados y datos
organizados en subgrupos utiles, como se ha demostrado para los materiales biomédicos.

¢ La metodologia sisteméatica de seleccion permite utilizar los requisitos tipicos de la bioingenieria para
el cribado. La base de datos Bioingenieria también permite hacer un cribado utilizando limites
basados en la composicién y en la seleccién de bio-subgrupos, como por ejemplo los termoplasticos
biomédicos sin cargas.

e Utilizando la funcion Favvourites, se puede elegir un implante real de PEEK como referencia, y
después compararlo facilmente con los otros materiales candidatos y utilizarlo como base de
referencia para marcar los objetivos de mejora.

e Los registros en la base de datos de las cargas, los refuerzos y los modificadores se pueden usar
para refinar las propiedades como ultimo paso de la seleccion.

La base de datos de Bioingenieria del MaterialUniverse utilizada en este ejemplo proporciona datos genéricos
de propiedades de los materiales, lo que permite identificar las mejores opciones de materiales de entre toda
la gama posible. El siguiente paso puede ser el uso de una base de datos especializada, como CAMPUS con
la base de datos de aplicaciones M-base disponible en el CES Selector, o la base de datos de Materiales
Médicos de ASM, disponible a través de CES EduPack para aquellos que tienen una suscripcion con ASM.
Estas bases de datos ofrecen una informacién més detallada acerca de los grados de polimeros especificos
y nichos de biomateriales compuestos que pueden ser explorados en una version avanzada de este caso
practico.
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