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RESUMEN

Con los métodos disponibles en el momento para la reconstruccion de tejidos, la reparacion de defectos
del tejido cartilaginoso no ha sido alcanzada completamente. Por esta razon, se ha recurrido a la ingenieria de
tejidos, que busca el desarrollo de estrategias para obtener sustitutos funcionales de tejido cartilaginoso, con
el fin de ofrecer soluciones terapéuticas a pacientes con pérdida o falla de este tipo de tejido. En el presente
estudio se hace una breve revision de la anatomia, histologia, fisiologia y patologia del tejido cartilaginoso
y de las terapias usuales para su reparacion, ademas de dar a conocer €l papel cumplido por la ingenieria
de tejidos y los biomateriales en el desarrollo de soluciones terapéuticas en este campo.
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ABSTRACT

The currently available methods for tissue repair have not been able to restore completely functio-
nal cartilage tissue. For this reason, tissue engineering has developed strategies for fabricating cartilage
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substitutes in order to offer therapeutic solutions to patients that could suffer from any kind of cartilage disea-
se. The purpose of this article was to review the anatomy, histology, physiology, pathology of cartilage, and
the therapies commonly used for repairing this tissue. This article also shows the role established by tissue

engineering and biomaterials in this field.

KEY WORDS: cartilage; injuries; therapies; tissue engineering; biomaterials.

1. INTRODUCCION

Se ha encontrado que las lesiones aisladas y no
tratadas del cartilago hialino articular pueden llevar
a un dafo grande del tejido y concluir facilmente
en el desarrollo de enfermedades degenerativas del
tejido cartilaginoso, como es la osteoartritis temprana
(Grunder et al., 2004). Por esta razén, es importante
generar estrategias que permitan la reparacion de las
lesiones del cartilago y se evite también el progreso
de estas afecciones (Martin et al., 2005).

Los métodos utilizados hasta ahora proponen
diversas estrategias para la reparacion de defectos
del tejido cartilaginoso, entre las que cabe resaltar
el uso de trasplantes de tejido autdlogo (tejido del
mismo paciente), heterélogo (tejido de un donante
de la misma especie) o xenotrasplantes (tejido de un
organismo de una especie diferente a la del recep-
tor). Sin embargo, no es facil encontrar donantes
compatibles ni obtener un fragmento de tamano y
forma adecuados, lo que dificulta el uso generalizado
de estas técnicas. Ademas, tanto el paciente como el
donante se exponen a un alto riesgo de morbilidad e
infeccién posteriores a la intervencién quirargica, lo
cual puede causar dano en la articulacion afectada
(Bryant y Anseth, 2001; Martin et al., 2005).

Otro método usado es el implante de cartilago
obtenido mediante el cultivo in vitro bidimensio-
nal, el cual produce una dediferenciacién celular,
caracterizada por la pérdida de la morfologia y el
patrén de expresion génica propio del tejido car-
tilaginoso (Masuda et al., 2003; De la Fuente et al.,
2004; Gaissmaier et al., 2005). Los resultados de
varios estudios han sugerido que la encapsulaciéon
de condrocitos en diferentes biomateriales mantie-
ne el fenotipo cartilaginoso in vitro por periodos de

tiempo largos. Estos permiten la generacién de una
matriz extracelular compuesta por colageno tipo Il
y agrecan, lo que hace de este tejido un sustituto
mas funcional de cartilago, con ciertas similitudes al
encontrado in vivo (Almgqvist et al., 2001; Masuda et
al., 2003; Saas et al., 2004; Grunder et al., 2004).

En el presente estudio se hace una breve
revision de la anatomia, histologia, fisiologia y pa-
tologia del tejido cartilaginoso, ademas del papel
de la ingenieria de tejidos y los biomateriales en el
desarrollo de soluciones terapéuticas.

2. EL CARTILAGO

Segln su histologia, el cartilago se clasifica
en cartilago hialino articular, cartilago hialino no
articular, cartilago elastico y fibrocartilago. El carti-
lago hialino articular recubre la superficie articular
de los huesos largos y la extremidad ventral de las
costillas. Por su parte, el cartilago hialino no articular
se encuentra en las fosas nasales, la trdquea y los
bronquios. El cartilago elastico esta presente en el
pabellén de la oreja, el conducto auditivo externo,
la trompa de Eustaquio y la laringe. Por ultimo, el
fibrocartilago hace parte de los discos intervertebra-
les y de la insercién de tendones o ligamentos en los
huesos (Fankhauser, 2004).

El tejido cartilaginoso estd compuesto por
las células condrogénicas, los condroblastos y los
condrocitos, los cuales presentan diferentes carac-
teristicas de acuerdo con el tipo de cartilago en el
que se encuentren. Los condrocitos comprenden
entre el 1 % y el 2 % (v/v) del cartilago hialino ar-
ticular humano. En la edad adulta, los condrocitos
generalmente no se dividen y su funcién es ayudar
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a mantener la integridad de la superficie articular
mediante actividades sintéticas y catabdlicas (Martin
et al., 2005).

El cartilago presenta una matriz extracelular
compuesta de agua, gases, metabolitos, cationes y un
conjunto de macromoléculas que incluyen colageno
tipo Il y proteoglucanos. Entre estos ultimos se en-
cuentran el condroitin sulfato, el agrecan y pequenas
cantidades de decorina, biglucano y fibromodulina,
otros tipos de colagenos fibrilares, no fibrilares y
moléculas no colagenosas adicionales (Martin et al.,
2004; Girotto et al., 2003; Hauselmann et al., 1994).

La presencia de colageno tipo II es predo-
minante. Esta molécula se sintetiza de dos formas,
colageno tipo IIA y IIB. El coldgeno tipo IIA es sinteti-
zado por las células mesenquimatosas y epiteliales de
tejidos precartilaginosos y no cartilaginosos, mientras
el tipo IIB es sintetizado sélo por los condrocitos.
Por lo tanto, durante la diferenciacién en tejidos en
proceso de condrogénesis no se expresan los genes
para el procolageno tipo IIA, pero si los de tipo [IB
(Sandell et al., 1991; Ng et al., 1993).

Por otra parte, los proteoglucanos, debido a su
carga negativa, atraen cationes de sodio (Na*) y, por
ende, moléculas de agua, hidratando la matriz del
cartilago hasta un 80 %. Esto le confiere la resistencia
caracteristica frente a las fuerzas de compresién. Ade-
mas, las cadenas laterales de glucosaminoglucanos
forman enlaces electrostaticos con el colageno, de
esta forma, la sustancia bésica y las fibras de la matriz
forman una estructura molecular cruzada resistente a
las fuerzas de tension. Dentro de los proteoglucanos,
el agrecan es el mas destacado (Hall et al., 1996).

3. LESIONES DEL
CARTILAGO ARTICULAR

Clinicamente, las lesiones del tejido cartila-
ginoso se deben a defectos generalizados o a de-
fectos focales. Los primeros afectan todo el tejido
y se deben ante todo a la osteoartritis; los segundos
comprometen una pequeina porcién y se deben a
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traumas en las articulaciones (Grunder et al., 2004;
Toegel et al., 2007).

La integridad del cartilago articular se man-
tiene mediante la liberacion regulada de hormonas,
factores de crecimiento y citoquinas (tabla 1) pro-
ducidas por los condrocitos, que a su vez regulan la
division celular, la sintesis y la degradacion de la matriz
extracelular condrogénica. Cuando el cartilago arti-
cular se lesiona, se pierde el equilibrio proporcionado
por los factores presentes en el tejido, lo cual genera
una respuesta de los condrocitos que consiste en el
incremento de la proliferacién celular y de la sintesis
de matriz en el sitio de la lesion. Sin embargo, esta res-
puesta es temporal y cesa muy pronto, posiblemente
debido a la falta de una provision constante de estos
factores (Martin et al., 2005; Buckwalter, 1998).

El suministro de factores de crecimiento y de
diferenciacion se realiza inicamente por difusion del
fluido sinovial (Mankin, 1974); ademas, algunos de
los proteoglucanos de la matriz tienen propiedades
que pueden prevenir la adhesiéon celular, limitando
asi cualquier proceso de reparacién. Lo anterior
hace dificil la integracién adecuada del tejido en
reparacion y el cartilago natural (Martin et al., 2004;
Mankin, 1974).

Después de una lesion, el cartilago articular
tiene una capacidad muy limitada de autorregenera-
cién, ya que no es penetrado por vasos sanguineos ni
linfaticos (Martin et al., 2004; Bryant y Anseth, 2001).
Este tejido puede degenerarse mucho antes de que
los sintomas clinicos se hagan evidentes.

TERAPIAS PARA LA
REPARACION DEL
CARTILAGO ARTICULAR

4.

Entre las técnicas mas utilizadas para la
reparacion de lesiones del cartilago articular se
encuentran:

Las proétesis, por lo general, eliminan el dolory
restablecen en forma parcial la funcionalidad, pero su
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durabilidad es limitada (Risbud et al., 2001; Temenoff
y Mikos, 2000). Por esto, principalmente para perso-
nas jévenes, es importante identificar procedimientos
alternativos para reparar, de forma permanente, las
lesiones del cartilago o, por lo menos, para retrasar
el implante de una articulacién artificial.

La microfractura consiste en perforar la super-
ficie subcondral para que las células progenitoras me-
senquimatosas, provenientes de la médula, alcancen
la lesiéon y formen la nueva matriz cartilaginosa. No
obstante, el tejido regenerado carece de la estructura,
composicidn, propiedades mecénicas y durabilidad
del cartilago articular (Martin et al., 2005).

Los autoinjertos y aloinjertos consisten en
aislar periostio aut6logo o heterélgo respectivamente
y encajarlos a presién dentro de agujeros perfo-
rados en el lugar de la lesién para producir tejido
cartilaginoso. No obstante, el principal limitante de
este tipo de procedimientos es la disponibilidad y
compatibilidad del tejido del donante y la morbili-
dad inducida en el paciente (Bryant y Anseth, 2001;
Martin et al., 2004).

La técnica de implante de condrocitos autdlo-
gos consiste en aislar enzimaticamente condrocitos
articulares sanos, los cuales son expandidos por
medio de un cultivo en monocapa y luego reinser-
tados en el sitio del defecto debajo del periostio.
Las principales limitantes de esta técnica son el
mecanismo de fijacién del injerto y la confiabilidad
de los métodos utilizados para evaluar la funciona-
lidad de los implantes in vivo (Martin et al., 2005).
Por lo anterior, la contribucién de esta técnica en la
reparacion de defectos de cartilago esta por definir
(Beris et al., 2005).

Otra forma prometedora de inducir la forma-
cién de cartilago es mediante la inyeccion local de
factores de crecimiento, proteinas funcionales y fac-
tores de transcripcion. Sin embargo, hay limitaciones
en cuanto al mantenimiento de las concentraciones
adecuadas en los sitios afectados durante los periodos
requeridos. Igualmente, la aplicacién directa de estas
sustancias tiene una vida media muy corta. Entonces,

es importante que los factores de reparacion puedan
sintetizarse localmente de una forma sostenida y
controlable en el sitio del defecto. Por lo tanto, los
factores producidos de manera endégena pueden
ser eficientes (Martin et al., 2005; Schuler et al., 2000).
En la tabla 1 se mencionan los principales factores
relacionados con la condrogénesis y el mantenimiento
de la integridad del tejido cartilaginoso.

LA INGENIERIA DEL
TEJIDO CARTILAGINOSO

5.

El objetivo principal de la ingenieria de tejidos
es buscar la aplicacién de los principios de la inge-
nierfa y de las ciencias de la vida en el desarrollo de
sustitutos que restauren, mantengan o mejoren las
funciones de un tejido especifico (Langer y Vacanti,
1993). En particular, la ingenieria del tejido cartila-
ginoso busca generar implantes in vitro que puedan
ser funcional y estructuralmente competentes a partir
de células autdlogas (Gaissmaier et al., 2005).

El implante de tejido cartilaginoso generado
in vitro, comparado con los procedimientos mencio-
nados, permite mejor fijacién y recuperacién mas
eficiente de la actividad de la articulacion. Para gene-
rar in vitro tejido cartilaginoso uniforme y de tamano
definido a partir de células humanas, es necesario
primero identificar una fuente apropiada de células
condrogénicas, ya que extraer una biopsia de una
articulacion significa causar un dafo adicional a la
superficie del cartilago. Segundo, definir los factores
bioactivos requeridos por estas células, las caracte-
risticas de las matrices de cultivo tridimensionales
en las que las células se cultivan y la estimulacién
fisica que deben tener para facilitar el desarrollo y la
maduracién del cartilago en un ambiente controlado
(Lee et al., 2000; Martin et al., 2005).

5.1 Fuentes celulares

Con el fin de solucionar los inconvenientes en
cuanto a la fuente celular, se han propuesto algunas
opciones, ya sea para aprovechar eficientemente una
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Tabla 1. Factores relacionados con la condrogénesis y mantenimiento de la integridad del tejido cartilaginoso.

(Au et al., 2004; Ballock et al., 1993; Enomoto-lwamoto et al.,1998; Herr et al., 1996; Ignotz y Massague, 1986;

Iwasaki et al., 1997; Kato et al., 1987; Kawasaki et al., 1998; Leboy et al., 1997; Lindahl et al., 1987; Loeser et

al., 2003; Martin et al., 2005; McQuillan et al., 1986; Nugent y Edelman, 1992; Osborn et al., 1989; Prins et al.,
1982; Trippel, 1995; Valcourt et al., 1999).

Familia de factores Sigla

Nombre en inglés

Aplicaciones

Factores transformantes

del crecimiento tipo beta TGF-B

Transforming growth factors-8

Permiten la formacion del hueso endocondral.
Permiten la regeneracion de tejido después de una
fractura.

Favorecen la sintesis de colageno tipo Il y agre-
can.

Contrarrestan los efectos inhibidores de los
mediadores inflamatorios sobre la sintesis de
proteoglucanos en el cartilago.

Estimulan la sintesis de proteoglucanos en el
cartilago defectuoso in vivo.

Proteinas morfogenéticas

de hueso BMP

Bone morphogenic proteins

Inducen el desarrollo de las yemas de las extre-
midades durante la embriogénesis.

Participan en la formacion ectépica de hueso.
Favorecen la diferenciaciéon de células mesenqui-
matosas a osteoblastos y condrocitos.

Factores del crecimiento

de fibroblastos FGF

Fibroblast growth factors

Regulan la mitosis, la diferenciaciéon y expresion
génica en varios tipos de células.

Tienen efectos negativos sobre la depositacion y
acumulacion de matriz extracelular.

Promueven las actividades anabdlicas y catabolicas
en los condrocitos.

Insulina y factores de
crecimiento de tipo
insulinoide

IGF

Insulin growth factors

Modulan la produccion de matriz extracelular en
el cartilago.

Inducen la sintesis y depositacion de proteo-
glucanos

Mantienen el metabolismo de los condrocitos.
Estimulan la actividad sintética y mitotica en los
condrocitos

Inhiben el catabolismo de la matriz.

Factor de crecimiento

epidermal EGF

Epidermal growth factor

Estimula de forma sinérgica la sintesis de pro-
teoglucanos. Induce la proliferacion de los con-
drocitos.

Factor de crecimiento

derivado de plaquetas PDGF

Platellet derived growth factor

Facilita la depositacion de proteoglucanos, pero con

menor eficiencia que los otros factores.

biopsia de cartilago articular o utilizar otras fuentes
celulares que incluyen condrocitos de cartilago no
articular o células madre mesenquimatosas (Martin
et al., 2005).

En el uso de condrocitos articulares humanos
para este fin, se ha visto que su proliferacién in vitro se
limita y disminuye con la edad del paciente (Evansy
Georgescu, 1983). Esta técnica requiere el aislamiento
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de los condrocitos de su ambiente natural y luego
su cultivo en monocapa, hasta alcanzar la cantidad
de células apropiada, sin embargo, en este tipo de
cultivo, los condrocitos rapidamente cambian su
perfil biosintético a un fenotipo similar al de los fi-
broblastos (Masuda et al., 2003; Schnabel et al., 2002;
De la Fuente et al., 2004; Gaissmaier et al., 2005); es-
te fenémeno se conoce como dediferenciaciéon

121



122

CULTIVO DE TEJIDO CARTILAGINOSO ARTICULAR: ACERCAMIENTO CONCEPTUAL

celular (Marijnissen et al., 2000; Furukawa et al.,
1980; Takigawa et al., 1987; Livne, 1994). Una vez
que los condrocitos estan dediferenciados, su capa-
cidad de rediferenciacion es muy pequena (De Haart
etal., 1999). No obstante, cuando los condrocitos se
transfieren a una matriz tridimensional, se ha visto
que el perfil biosintético de estas células se estabiliza
(Zaucke et al., 2001; Hauselmann et al., 1994; Bona-
venture et al., 1994; Liu et al., 1998).

Es posible obtener condrocitos a partir de
cartilago hialino no articular mediante biopsias del
cartilago de la nariz o las costillas, utilizando un
procedimiento menos invasivo que la extracciéon
de cartilago de una articulacién. Ademés, debido a
que el sitio de toma de la biopsia no esta sometido a
fuerzas compresivas, hay un menor riesgo de dano.
Recientemente, se ha demostrado que en relacion con
los condrocitos articulares, los condrocitos humanos
provenientes del septo nasal proliferan unas cuatro
veces mas rapidamente y tienen una mayor capacidad
para generar tejido cartilaginoso después del cultivo
en monocapa (Kafienah et al., 2002). No obstante, se
harian necesarios mas datos de estudios in vivo para
demostrar la funcionalidad de los condrocitos nasales
en sitios donde normalmente se encuentra cartilago
hialino articular (Martin et al., 2005).

Una alternativa al uso de condrocitos diferen-
ciados es el uso de células madre. Estas tienen mayor
capacidad de proliferacién, mejor respuesta a los
factores de crecimiento y potencial de diferenciarse
en diversos tipos de células especializadas, incluso
en personas de edad avanzada (Chen et al., 2004;
Martin et al., 2005).

Para la ingenieria de cartilago se ha incre-
mentado el uso de células madre provenientes de
diferentes fuentes que incluyen médula 6sea (Pit-
tenger et al., 1999; Awad et al., 2004; Gurevitch et
al., 2003), hueso trabecular, tejido muscular, tejido
adiposo (Awad et al., 2004; Gurevitch et al., 2003),
membrana sinovial (De Bari et al., 2001), entre otros.
No obstante, su utilidad se ha visto limitada por la
dificultad para ejercer un control preciso sobre su
potencial de diferenciacién (Martin et al., 2005).

5.2 Los biomateriales

Las propiedades funcionales de un sustituto
de cartilago obtenido por medio de la ingenieria de
tejidos dependen en gran parte de la seleccién del
biomaterial apropiado para la construccién de una
matriz tridimensional. Los biomateriales utilizados en
el diseno de matrices tridimensionales para la inge-
nierfa de tejidos deben cumplir varios criterios, con
el fin de maximizar las posibilidades de reparacién
exitosa. Entre estos criterios podemos encontrar la
biodegradabilidad y biocompatibilidad del biomate-
rial, la capacidad de difusién para el transporte de
nutrientes y metabolitos, la habilidad para regular la
morfologia celular que afecta la diferenciacién y la
presencia de ligandos bioactivos que proporcionen
sitios de fijacion para las células (Freed et al., 1993;
Awad et al., 2004).

Uno de los obstéculos para la ingenieria del te-
jido cartilaginoso ha sido el desarrollo de una matriz
de cultivo tridimensional que tenga las propiedades
mecanicas que se requieren, tales como la capacidad
para enfrentar los grandes esfuerzos de contacto y las
tensiones de una articulacion. Ademas, debe permitir
el crecimiento de tejido funcional y las interacciones
apropiadas entre las células y la matriz para estimular
el crecimiento del tejido (Guilak et al., 2001; Butler et
al., 2000). Es importante que estas matrices también
permitan la obtencion de tejidos de diferente grosor
de acuerdo con el requerimiento in vivo, ya que el
cartilago articular humano varia en grosor seglin su
ubicacién (Bryant y Anseth, 2001).

En la construccién de matrices para la regene-
racion de cartilago se han utilizado materiales como
hidrogeles de alginato y agarosa, polimeros de acido
lactico y acido glicélico, polimeros de gelificacion ter-
morreversible, compuestos de la matriz extracelular
y algunos materiales naturales y sintéticos utilizados
como portadores. Diferentes hidrogeles a base de
alginato (Cao et al., 1998; Paige et al., 1995), fibrina
(Sims et al., 1998; Silverman et al., 1999), agarosa
(Rowley et al., 1999) y 6xido de polietileno (Elisseeff
et al., 1999) se han utilizado para la encapsulaciéon
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de condrocitos y su posterior implantacién in vivo.
Sin embargo, estos materiales presentan algunas
limitantes en cuanto a sus propiedades mecanicas
(Awad et al., 2004; Bryant y Anseth, 2001). Las células
de cartilago cultivadas en esferas de alginato se han
estudiado en modelos animales de conejo mediante
su implantacién en articulaciones que presentan
dano estructural del cartilago y se ha logrando una
reparacion completa del defecto después de 6 meses
de tratamiento (Fragonas et al., 2000). En la tabla 2
se describen algunos de los materiales usados en la
construccién de matrices tridimensionales para el
cultivo de tejido cartilaginoso.

En algunos casos, el implante in vivo de susti-
tutos de cartilago construidos a partir de ingenieria
de tejidos se puede facilitar con el uso de un material
portador. Este puede proporcionar fuerza a los bio-
materiales débiles, ademé&s de mantener las células
dentro del sustituto. Un portador ideal debe ofrecer
la posibilidad de ser moldeable en casi cualquier
forma y su biodegradacién no debe tener ningin
efecto adverso sobre la viabilidad o el metabolismo
celular (Freed et al., 1994a; Marijnissen et al., 2000).
En la tabla 3 se encuentran materiales usados como
portadores, uno natural y otro sintético, ademas de
sus ventajas y desventajas.

6. CONCLUSION

La comunidad cientifica mundial sigue en la
busqueda de tratamientos de las lesiones del carti-
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lago articular, lo que se evidencia en la diversidad

de estrategias desarrolladas en los Ultimos anos en
este campo.

De los tratamientos usados en la actualidad el
propuesto por la ingenieria de tejidos constituye la
mejor opcién por cinco razones bésicas: (1) cuenta
con diversidad de fuentes celulares y de biomateria-
les disponibles para experimentacion, (2) la eleccién
de la fuente celular y del biomaterial adecuados
puede evitar la morbilidad y el rechazo del implante
por parte del paciente, (3) las propiedades del tejido
in vitro pueden llegar a ser muy similares a las del
tejido in vivo, (4) el implante generado permite una
mejor fijacidn y una recuperacion mas eficiente de
la actividad de la articulacién, (5) la técnica puede
ser reproducible. Finalmente, es necesario realizar
investigaciones locales que permitan apropiarse de
estos avances en el campo de la ingenieria de tejidos
cartilaginosos.
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Tabla 2. Biomateriales usados en la construccion de matrices tridimensionales para cultivo de cartilago.
(Almqvist et al., 2001; Ameer et al., 2002; Atala et al., 1993; Atala et al., 1994; Au et al., 2004; Awad et al.,
2004; Aydelotte et al.,1992; Benya y Schaffer, 1982; Bonaventure et al., 1994; Breinan et al., 2001; Bryant
y Anseth, 2001; Bulpitt y Aeschlimann,1999; Butler et al., 2000; Cho et al., 2004; Chubinskaya et al., 2001;
Girotto et al., 2003; Gutowska et al., 2001; Handley et al., 1980; Hauselmann et al., 1994; Kawamura et al.,

1998; Lee et al., 2003; Liu et al., 1998; Marijnissen et al., 2002; Masuda et al., 2003; Mauck et al., 2002;

Murphy y Sambanis, 2001; Paige et al., 1995; Paige et al.,1996; Schneider et al., 2004; Zaucke et al., 2001)

Material Ventajas Desventajas
Material natural inerte, biocompatible y biodegradable.
Provee una viabilidad del 95 % en el cultivo de células condro-
'I:\;/Iltela(r:m?i?e.ne el fenotipo de las células condrociticas Presenta una reaccion inflama-
. P . ’ . toria baja después de su implan-
Permite la formacion de una matriz extracelular con propiedades te in vivo
Alginato f|S|Cf)qU|m|cas y bioquimicas muy similares a las de la matriz del Posee propiedades mecanicas
cartilago normal. .
L . bajas.
No presenta contraccion al implantarse.
Permite facil recuperacion de células sanas embebidas en él.
Permite la distribucion homogénea de los condrocitos encapsulados
en la matriz.
Permite la recuperacion del fenotipo diferenciado de condrocitos . -
. . Posee propiedades mecanicas
dediferenciados. .
. . . . bajas.
Agarosa Favorece el incremento de la sintesis de colageno y proteoglucanos

en el tiempo.
Permite la inmovilizacién celular completa en una matriz inerte.

Presenta contraccion después
de implantado.

Polimeros de acido
glicdlico y acido
lactico

Promueven el crecimiento de tejido cartilaginoso nuevo.
Son adecuados para la reparacién de fibrocartilago.

Las matrices deben ser fabri-
cadas antes de sembrar las
células, por lo cual se presenta
una disminucién de la densidad
celulary del contenido de gluco-
saminoglicanos a medida que el
espesor de la matriz aumenta.

Oxido de polietileno

Permite incrementar el espesor de la matriz tridimensional de
cultivo y a su vez obtener una densidad celular uniforme.
Favorece la produccién de tejido cartilaginoso con composicion
bioquimica estable.

Permite la distribucién radial y longitudinal de los glucosaminoglicanos
en el hidrogel.

Sus propiedades mecanicas
son bajas.

Polimeros de
gelificacion
termorreversible

Permiten la proliferacion de condrocitos sin alterar el fenotipo
celular.

Favorecen la produccion normal de colageno Il y agrecan.

Son biodegradables y biocompatibles.

No necesitan tratamiento previo para su gelificacion.

Tienen una adecuada permeabilidad de moléculas pequeias.

La produccion de los com-
ponentes de la matriz es mas
lenta que con otros materiales.

Compuestos
derivados de la
matriz extracelular

Permiten la inmovilizacion de las moléculas de agua dentro del
tejido.

Ayudan a la movilidad y la diferenciacion de los condrocitos.
Permiten expresion de marcadores de diferenciacion condro-
geénica.

Tienen potencial para liberacion de condrocitos en el tratamiento
de defectos de cartilago.

Contribuyen a una adecuada remodelacion del tejido.

Algunos compuestos promueven
la formacion de fibrocartilago en
lugar de cartilago hialino, lo
que hace que las propiedades
mecanicas de este sustituto
sean inferiores a las de otros.
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Tabla 3. Biomateriales portadores utilizados para el cultivo de cartilago. (Athanasiou et al., 1996; Dahlberg y
Kreicbergs, 1991; Freed et al., 1994b; Gristina, 1987; Gurevitch et al., 2003; Katoh y Urist, 1993; Marijnissen et
al., 2002; Rotter et al., 1997; Verwoerd-Verhoef et al., 1998)

Material Ventajas

Desventajas

Material natural inerte.

cartilago.
Matriz de hueso
desmineralizada génicos.

fracturas y defectos segmentales.

por colageno tipo .

Posee caracteristicas inductivas y
conductivas apropiadas para hueso y

Es una fuente natural de factores condro-
Estimula la reparacion osteogénica en

Es un material biodegradable compuesto

El tamafio de sus poros varia dentro de un rango
muy alto.

Puede transmitir agentes infecciosos.

Puede inducir el deterioro de las propiedades
mecanicas del tejido resultante.

Material sintético biodegradable.

Acido polilactico/
poliglicdlico

por hidrolisis.

tipo 1.

La degradacién del biomaterial se da

Permite la homogeneidad del tejido.
Promueve la expresién de colageno

Las propiedades mecanicas varian de manera
negativa, de conformidad con las modificaciones
quimicas que se les realicen.
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