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¢Mis organos
caben en un
chip? =z

Abigail K. Hernandez Munive
Asi funcionan los
microdispositivos que
podrian transformar la
investigacion biomeédica

Figura 1. Grande en funciones, diminuto
en tamarfio: el érgano en chip frente a la
escala humana. En la imagen, una mano
enguantada sostiene un dispositivo del
tamafio de una moneda, que contiene
diminutos canales donde fluyen
nutrientes y células vivas. Estos
microsistemas ~ pueden  recrear
funciones de drganos como el
pulmon, el corazon o el intestino y,
al conectarse entre si, permiten
estudiar ~ como  interactian
dentro del cuerpo humano.
Creado en BioRender.com
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¢MIS ORGANOS CABEN EN UN CHIP?

¢Te imaginas tener un corazon, un pulmadn o un intestino
dentro de un dispositivo del tamano de una USB?

Hace apenas unas décadas, esta idea parecia sacada de una pelicula de ciencia ficcién, pero hoy en dia
la ciencia la esta haciendo realidad con la invencion de los érganos en chip, una tecnologia que esta
revolucionando la forma en que entendemos la salud y la enfermedad.

Todo cabe en un chip-sito sabiéndolo acomodar

Los érganos en chip son dispositivos de tamafo centimétrico que albergan sistemas microscépicos
con pequenos canales por donde circulan liquidos que simulan la circulaciéon del organismo y mantie-
nen vivas células o tejidos. Aunque el chip es visible a simple vista, las estructuras funcionales son
microscopicas y el dispositivo, fabricado con polimeros transparentes, estd disefado para imitar la
formay el funcionamiento de un érgano real. A grandes rasgos, los microchips se componen de:

mm Microcanales: por donde circulan liquidos, los cuales pueden contener nutrientes, estimulos
quimicos o medicamentos.

mm Células humanas: son el corazén del sistema. Se colocan diferentes tipos celulares segun el
organo que se quiera simular, separandolos con membranas porosas que permitan la comuni-
cacion entre ellos.

mm  Andamios: biomateriales cuya funcion es permitir que las células se “peguen”y se organicen
en el dispositivo.

mm Sensores y sistemas de control: mantienen condiciones similares (microambiente mecanico
y fisioldgico) a las del cuerpo humano y permiten observar las respuestas de las células en
tiempo real. Los sensores pueden ser eléctricos (miden la actividad eléctrica de las células, algo
crucial para el desarrollo de chips de corazén o cerebro), o quimicos/biolégicos (detectan y
cuantifican el nivel de oxigeno, el pH, la glucosa o la liberacién de toxinas en el microambiente).

|
De la caja de Petri al organ-on-a-chip

Durante muchos anos, la ingenieria de tejidos se enfrenté a una limitacion importante: los cultivos
tradicionales en dos dimensiones (2D), como los que se hacen en cajas plasticas, conocidas como
Petri, no reproducian la complejidad de los érganos humanos. Esto dificultaba el estudio de enferme-
dades y la evaluacion de tratamientos.

En paralelo surgioé la microfluidica, una ciencia que estudia como se mueven los liquidos a través de
canales microscopicos. A inicios del siglo xxi, esta disciplina permitié crear dispositivos llamados
"lab-on-a-chip", disefiados inicialmente para producir reacciones quimicas y bioldgicas sencillas. Con
ellos se abrié una carrera en el desarrollo de microdispositivos cada vez mas complejos y, con el
tiempo, estos microdispositivos evolucionaron hasta imitar no solo reacciones, sino también la
mecanica (movimiento) y la fisiologia (funcionamiento) de érganos reales.
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¢MIS ORGANOS CABEN EN UN CHIP?

En 2010, un grupo de investigadores de Harvard logré un avance histérico: disefiaron el primer 6rgano en
chip que replicaba el funcionamiento de los alvéolos pulmonares, los pequenos sacos donde ocurre el
intercambio de oxigeno y diéxido de carbono. Desde entonces, se han desarrollado chips de higado,
rindn, corazén, cerebro e incluso se han intentado algunos capaces de interconectar varios érganos
iComo si se hiciera un cuerpo en miniatural

Pequenos canales, grandes funciones

Pero, ;cémo lograron replicar el funcionamiento de estos 6rganos vitales en un espacio tan reducido? El
secreto detras de estos chips estd en la microfluidica, pues permite mover liquidos en circuitos diminutos
gue contienen nutrientes para mantener vivas las células. Estas células se organizan en capas, imitando la
estructura natural de los tejidos, y pueden responder a estimulos mecdnicos, como movimientos o pulsa-

ciones, o quimicos, como hormonas o medicamentos, lo cual representa un gran reto para su fabricacion.

Imagina una pecera en miniatura
donde, en lugar de peces, viven célu-
las que necesitan agua limpia y
alimento constante para mantenerse
con vida. La microfluidica funciona
como una bomba invisible que hace
circular el agua y los nutrientes, man-
teniendo todo en equilibrio. Las célu-
las se acomodan a la manera de cora-

Figura 2. Capas, andamios, microcanales y células: los componentes
esenciales del 6rgano en chip se encuentran en una organizacion precisa, la
cual logra imitar las condiciones del microambiente del organo que se busca
estudiar. Creado en BioRender.com

=
les en capas, formando estructuras =
o membrana
que se parecen a los tejidos reales. Y % porosa
lo mas sorprendente: si en esa pecera

) fluidos
/\  (nutrientes,
[/ \ estimulos
\ quimicos,
medicamentos)

en miniatura cambias la corriente del
agua, agregas una vitamina o un
medicamento, las células responden
casi igual a como lo harian dentro de
un 6rgano humano.

andamios

Un caso fascinante de aplicacion de
esta tecnologia es el intestino en chip,

en el cual se colocan células N
intestinales humanas junto con se imita el 5

. . . microambiente °
bacterias propias de este organo, del 6rgano ¢

como los  Lactobacillus  y

Clostridium, con un flujo constante
de nutrientes que simula la digestion. eS==socosssssss==zes=o=coas===
Otro ejemplo: en un corazéon en ' ' '
chip, las células musculares se

contraen ritmicamente, jhaciendo

latir al chip como un corazén real!
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¢MIS ORGANOS CABEN EN UN CHIP?

Chips que pueden cambiar la medicina

Para aprobar un medicamento se realizan pruebas en animales como ratas y ratones. Sin embargo, los
organos en chip ofrecen una alternativa para reducir el uso de animales de laboratorio, promoviendo
métodos mas éticos y obteniendo resultados mas precisos - ya que se emplean células humanas - e
incluso acelerando la investigacion de enfermedades como el cancer, al tiempo que se reducen tiempos
y costos.

Estos dispositivos también son clave para la medicina personalizada; por ejemplo, hoy en dia, cientificos

mexicanos han disefiado un tumor-on-a-chip que reproduce con precisién c6mo crece y se comporta
un tumor de colon dentro del cuerpo humano. Ademas, con células de un paciente, los cientificos
pueden probar diferentes tratamientos y predecir cémo reaccionaria la persona antes de administrarle
el medicamento. Esto podria significar que, en el futuro, tu médico estara en posibilidades de saber qué
farmaco te funcionara mejor sin necesidad de ensayo y error.

El sueno de un “cuerpo en un chip”

Aunque el panorama es prometedor, aun existen retos importantes. Actualmente fabricar estos disposi-
tivos es costoso y complejo, lo que dificulta su produccién a gran escala.

El siguiente gran objetivo es conectar varios érganos en chip para crear un sistema completo que simule
las interacciones entre diferentes érganos. Este logro permitiria, por ejemplo, observar cémo un medica-
mento se metaboliza en el higado, viaja por una sangre artificial y llega al cerebro. Todo en cuestion de
horas, cuando antes se requeria semanas o incluso meses de experimentacion. Cientificos del Instituto
Tecnoldgico de Massachusetts encabezan esta investigacion, pues han desarrollado una plataforma que
puede interconectar hasta diez 6rganos en un chip, incluyendo higado, pulmén e intestino.

Sin embargo, los expertos advierten que falta mucho camino por recorrer, especialmente al intentar
recrear sistemas tan complejos como el sistema inmune o el sistema nervioso, que involucran multiples
factores y procesos de regulacién. Aun asi, jno te preocupes! lo que hoy parece ciencia ficcién podria
convertirse en una practica comun en hospitales y laboratorios. Quiza en unos afos, antes de recibir un
tratamiento, este habra sido probado primero en un miniérgano creado con tus propias células.

Sin duda, los 6rganos en chip muestran que el futuro de la medicina podria caber, literalmente, en la
palma de nuestra mano.
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