Terapias avanzadas

RECOGER LA BIOIMPRESION DEL
CINE PARA HACERLA REALIDAD

Al igual que muchos de los nacidos en la década de los 80, creci con la ciencia ficcion, Star Wars
y Star Trek. Aunque no trataban explicitamente de ello, cuando mostraban la medicina futurista
aparecia casi siempre, de manera inmediata, la impresion de 6rganos y miembros, como si la
medicina regenerativa fuera un conocimiento plenamente establecido, rutinario y funcional.

Esta promesa del cine, érganos “fabricados” bajo demanda
y reparacion instantanea del cuerpo, ha permeado en cierta
medida el paradigma cientifico y social: ha fijado expectati-
vas en todo tipo de publicos, ha modelado el discurso en los
medios de comunicaciény, a menudo, ha desplazado el foco
desde lo que es realmente posible hacia lo que resulta narra-
tivamente atractivo. El resultado es una disonancia, algo que
no acaba de encajar, que persiste entre el imaginario y la rea-
lidad, donde la bioimpresién hereda no solo la ambicién de
la ficcion, sino también la presion de estar a la altura de un
futuro que no solo no existe, sino que todavia queda bastante
lejos.

Hace unos afios aparecio una noticia que es un buen ejem-
plo de estas expectativas asociadas a la bioimpresion. El
avance, publicado un lunes 15 de abril en la revista Advanced
Science, fue llevado a cabo por un grupo de cientificos de la
Universidad de Tel Aviv, en Israel. Bajo el titulo "3D Printing
of Personalized Thick and Perfusable Cardiac Patches and
Hearts", el articulo describe el desarrollo de un corazén y de
parches cardiacos bioimpresos a partir de células del pro-
pio paciente, con una arquitectura tridimensional compleja 'y
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canales internos pensados para permitir el paso de fluidos,
imitando de manera muy preliminar la vascularizacion del
tejido. El articulo era, y sigue siendo, sin duda muy prome-
tedor desde un punto de vista académico y tecnoldgico, y
por ello se difundié a bombo y platillo en todo el mundo, a
menudo con titulares que sugerian que se habia “impreso un
corazoén humano’. El problema no es tanto el articulo en s,
sino cémo se comunico: se diluyo la frontera entre un demos-
trador cientifico elegante y una terapia realista. El constructo
impreso, un pequefo corazon con geometria y una distribu-
cién celular todavia limitada, es extremadamente interesante
como prueba de concepto, pero estda muy lejos de ser fun-
cional en términos clinicos. Carece de lo que hace a un cora-
zon “real”: una vascularizacion madura, integracion eléctrica
y mecanica, y una contraccion coordinada con parametros
fisioldgicos. Ademas, su tamafio, el grado de maduracion y
la ausencia de evaluaciones funcionales sostenidas lo situan
claramente en el ambito del laboratorio, no del paciente. No
quiero que se me malinterprete: el articulo ha sido un gran
hito tecnoldgico v, gracias a este trabajo, la comunidad cien-
tifica ha avanzado de manera significativa en el disefio de
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Fotograma de la Pelicula: Star Wars - El Imperio Contraataca, 1980, George Lucas.

arquitecturas bioimpresas complejas y en la demostracion
de que es posible fabricar tejidos gruesos con canales per-
fusables. Este conocimiento es clave para la investigacion
tanto fundamental como aplicada, pero como terapia todavia
se encuentra en la fase de ciencia-ficcion.

La disonancia entre expectativa y realidad no es casual y,
aunqgue aparece en muchos ambitos de la ciencia, como ha
ocurrido otras veces como recientemente con noticias exce-
sivamente optimistas sobre posibles terapias contra el can-
cer, en el caso de la bioimpresién esta especialmente acen-
tuada. Lejos de ser una disciplina “nueva” en el sentido fuerte
del término, la bioimpresion es heredera directa de dos cam-
pos que ya arrastraban grandes retos antes de encontrarse:
la ingenieria tisular y la impresion 3D aplicada a la salud.
De la primera hereda los cuellos de botella bioldgicos, que
siguen sin una solucion general: qué células utilizar, como
guiar su diferenciacién de forma robusta, cémo conseguir
una vascularizacion funcional, como promover la madura-
cion del tejido y, sobre todo, como integrarlo de manera esta-
ble y segura dentro del cuerpo humano. Ninguna impresora,

La bioimpresion es
heredera directa de dos
campos que ya arrastraban
grandes retos antes de
encontrarse: la ingenieria
tisular y la impresion 3D
aplicada a la salud.

por sofisticada que sea, resuelve por si sola estos retos, por-
que el problema no es Unicamente colocar células en el lugar
correcto, sino lograr que ese conjunto se comporte como un
tejido vivo y mantenga su funcion en el tiempo.

De la impresioén 3D, en cambio, hereda retos de naturaleza
mas tecnoldgica pero igualmente criticos. Si ya es complejo
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La bioimpresion no es
ciencia ficcion, sino una
forma nueva de afrontar
problemas antiguos con
mas herramientas y mas

gente sentada a la mesa.

imprimir un material y controlar con precision cémo se depo-
sita capa a capa, lo es alin mds cuando ese material contiene
células vivas. En ese caso no basta con ajustar la reologia,
la temperatura, la velocidad o la resolucion, sino que tam-
bién hay que asegurar que el proceso no se convierta en un
estrés mecanico que dafie a las células, que la formulacién
no sea toxica y que el constructo mantenga su forma una
vez impreso. Ademas, cualquier pequefio cambio de lote, de
humedad o de tiempo de manipulacion puede alterar el resul-
tado, lo que obliga a pensar en protocolos, controles y crite-
rios de calidad mucho mas estrictos que en una impresion
convencional. Todo ello tiene un peso directo en el futuro de
la tecnologia y en su posible incorporacion al sistema sanita-
rio: control del proceso, reproducibilidad, escalabilidad, este-
rilidad, validacion de materiales y equipos, y la necesidad de
garantizar que lo que se fabrica hoy es equivalente a lo que
se fabricara mafiana. Retos que pueden parecer menores
frente a los de la ingenieria tisular, pero que son indispensa-
bles para su traslacion a la clinica.

Cuando estos dos mundos confluyen, las disonancias no
se suman, sino que se multiplican. No se trata solo de impri-
mir una forma concreta, como un cuerpo entero al estilo de
El quinto elemento, sino de crear un entorno en el que las
células “entiendan” qué tienen que hacer. Y aqui los biomate-
riales son la herramienta clave: son el puente entre el mundo
de la fabricacién y el mundo de la biologia. Un buen bioma-
terial debe hablar el lenguaje de la célula, ya que su quimica
y su consistencia pueden favorecer que se adhiera, que se
mueva, que madure o que adopte un comportamiento deter-
minado. Al mismo tiempo, ese mismo material debe ser lo
suficientemente predecible y repetible para que el proceso
pueda reproducirse siempre igual, con la misma calidad, un
requisito imprescindible si algun dia se quiere llegar a la cli-
nica, que como ya hemos dicho es el objetivo de estas nue-
vas terapias o terapias avanzadas.

Es evidente que, al dedicarme a los biomateriales, barro
un poco para casa, pero lo cierto es que resulta igual de
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importante la tecnologia de impresion, el comportamiento y
el cuidado de las células y muchos otros factores. Todo ello
conduce a una conclusién clara: la bioimpresion no puede
avanzar desde una Unica disciplina. Para reducir estas diso-
nancias y acercarse a un horizonte en el que las terapias
basadas en bioimpresion sean una realidad, se necesitan
equipos verdaderamente multidisciplinares: bidlogos celu-
lares que comprendan la respuesta de las células, cientifi-
cos de biomateriales que disefien entornos “instructivos” y
a la vez repetibles, ingenieros que aseguren el control y la
robustez del proceso, y clinicos que definan qué tiene sen-
tido, como se valida y qué necesidades son reales en cada
indicacion.

Este horizonte, como ocurre con cualquier objetivo ambi-
cioso en ciencia, rara vez se alcanza en solitario. Requiere
infraestructuras, estandares compartidos y una capacidad
de validacion que a menudo solo se logra mediante grandes
consorcios, primero a escala nacional, después europea v,
en algunos casos, mundial. No es casual que en los ultimos
aflos una parte creciente de la financiacion publica se haya
orientado precisamente a crear estas redes colaborativas. A
escala europea, programas como Horizon Europe o las ayu-
das Synergy del Consejo Europeo de Investigacion promue-
ven proyectos de gran envergadura, con equipos diversos y
objetivos ambiciosos, donde la colaboracion entre discipli-
nas e instituciones es un requisito explicito. A escala esta-
tal, las iniciativas orientadas a la medicina personalizada,
las terapias avanzadas o la innovacion en salud siguen una
l6gica similar, fomentando consorcios que integran centros
de investigacion, hospitales e industria, y que priorizan la
coordinacién y el impacto real por encima del trabajo ais-
lado. Es precisamente en este contexto, con mayor coordi-
nacion, mas financiacion orientada a redes y una vision cada
vez mas realista, donde la bioimpresion resulta prometedora.
No porque mafiana vayamos a imprimir érganos comple-
tos, sino porque el campo esta aprendiendo a poner el foco
donde corresponde y a construir los puentes que antes falta-
ban entre laboratorio, hospital e industria.

Si me quedo con una idea, es esta: la bioimpresién no es
ciencia ficcion, sino una forma nueva de afrontar problemas
antiguos con mas herramientas y mas gente sentada a la
mesa. Puede que algun dia llegue a todos los hospitales bajo
el nombre de Terapia Avanzada, marco sobre el que la terapia
tisular esta llegando a coger forma, marco y contexto para
poder marcar el camino hacia la clinica.

Todavia recuerdo aquellos capitulos de Star Trek en
los que los médicos imprimian piel directamente sobre la
herida de un paciente, de manera casi instantanea. Puede
que no lleguemos a ese escenario tal y como lo mostraba
la television, pero si seguimos sumando rigor, colabora-
cion y paciencia, lo que si podemos conseguir marcar este
camino para la bioimpresion y las terapias avanzadas lejos
de tantas disonancias.



