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RESUMEN

En la ingenieria de tejidos para lograr la regeneracion tisular, existe un interés especial en el
desarrollo de nuevos biomateriales funcionales capaces de estimular una respuesta bioldgica necesaria
para restablecer las funciones de un tejido dafiado. Las estrategias recientes tratan de imitar la matriz
extracelular de los tejidos del cuerpo humano mediante el uso de la nanotecnologia. Por ello; el proposito de
esta investigacion fue sintetizar y evaluar la respuesta de la biocompatibilidad de un andamio nanofibrilar
compuesto con diferentes concentraciones de PLA dopados con hidroxiapatita. Los andamios de PLA
fueron sintetizados utilizando la técnica de hilado por propulsion de gas (AJS) a partir de soluciones
poliméricas de 6, 7, y 10% de PLA (p/v) en cloroformo/etanol en una relacion 3:1 (v/v), y para la
sintesis de los andamios composites a las soluciones poliméricas se les adiciond 0,1 g de hidroxiapatita.
La biocompatibilidad de los andamios de PLA y composites de PLA/HA fueron evaluados por medio
de analizar la respuesta de adhesion celular, de viabilidad celular y de la interaccion célula-material
utilizando a las células troncales mesenquimales derivadas de médula 6sea (BM-MSC). Los resultados
indican que la respuesta de biocompatibilidad por parte de la células BM-MSC fue incrementada en
los andamios nanofibrilares composites de PLA/HA cuando se comparan con los andamios fibrilares
de PLA mostrando diferencias estadisticamente significativas (p < 0.05). En conclusion la técnica de
AJS permite obtener membranas nanofibrilares que podrian tener una aplicacion directa en el campo
de la ingenieria de tejidos mineralizados en la clinica odontoldgica debido a su biocompatibilidad y facil
disefo del andamio.
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ABSTRACT

In tissue engineering field to achieve tissue regeneration, there is particular interest in the
manufacturing of new functional biomaterials capable of stimulating the biological response needed
to restore the functions of damaged tissue. Recently, several strategies in attempt to mimic the
extracellular matrix of the tissues of the human body by synthesized new biomaterials are focusing
using nanotechnology. Thus, the purpose of this investigation was to synthesize and evaluate the
response of the biocompatibility of nanofibrilar scaffold with different concentrations of PLA doped
with hydroxyapatite. Scaffolds of PLA were synthesized using the air jet spinning (AJS) technology from
different concentrations of 6, 7, and 10% of PLA polymeric solutions (w/v) in chloroform/ethanol in a 3:1
ratio (v/v), and for the synthesis of the composite scaffolds to the polymeric solutions were added 0.1g
of hydroxyapatite. The biocompatibility of PLA nanofibers scaffolds and PLA/HA nanofiber composite
were assessed by analyzing the response of cell adhesion, cell viability and cell-material interaction
using mesenchymal stem cells derived from bone marrow (BM-MSC). The results indicate that the
cell response related to biocompatibility by the BM-MSC cells was increased in the PLA/HA nanofiber
composites when compared to PLA nanofiber scaffolds showing statistically significant differences (p
<0.05). In conclusion, AJS technique allows synthesizing nanofibers spun mats that could have a direct
application in the field of bone guide tissue engineering in the dental clinic because of its biocompatibility
and easy scaffold design.
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INTRODUCCION

Los biomateriales en general y las bioceramicas
en particular, son un campo novedoso de
investigacion y desarrollo en las aplicaciones
médicas para la obtencion de materiales Utiles
en la regeneracion 6sea (1, 2). En la actualidad,
para realizar una sustitucion dsea predomina la
utilizacion de tejido donante, tanto de aloinjertos,
autoinjertos como xenoinjertos. Los tejidos
donantes, frente a su buena biocompatibilidad,
tienen una serie de desventajas como el costo,
disponibilidad reducida, riesgo de transmision de
enfermedades, y activacion del complejo mayor
de histocompatibilidad, entre otros. Debido a
estas desventajas se han desarrollado materiales
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sintéticos, que se utilizan enla medicina regenerativa
y se pueden clasificar en dos grandes grupos:
bioinertes y bioactivos. Los bioinertes tienen una
influencia nula 0 muy pequefia en los tejidos vivos
que los rodean y sus principales representantes
son la alumina o el circonio. Los bioactivos pueden
enlazarse a los tejidos 0seos vivos promoviendo
la actividad celular y los mas utilizados son la
hidroxiapatita y el fosfato tricalcico (3-5).

Elhuesoesuntejidovivocomplejo compuesto
por dos fases. La fase inorganica compuesta por
cristales de hidroxiapatita en conjuncion con
la fase organica que es una matriz colagena de
tipo fibrilar. Este tejido tiene una estructura de
nanocomposite bioceramico (6). Actualmente;
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muchos grupos de investigacion dirigen su estudio
hacia la sintesis de biomateriales compuestos que
imiten la estructura de la matriz extracelular del
hueso vy la evaluacion de su aplicacion potencial
en la ingenieria de tejido 6seo (7).

Las bioceramicas estan compuestas por
matrices ceramicas bioactivas que pueden ser de
naturaleza quimica muy variada, como los fosfatos
de calcio, la hidroxiapatita (HA) y el B-fosfato de
calcio (4).

Los composite bioceramicos son la
mezcla de dos 0 mas elementos que actuan de
manera sinérgica en el medio, como los vidrios
bioactivos muy representativos de las ceramicas
amorfas (4), las vitroceramicas bioactivas (8,9), los
cementos de sales de calcio (10-12) y todo tipo
de combinaciones de materiales bifasicos como,
por ejemplo, hidroxiapatita-biovidrio (13,14) e
hidroxiapatita-B-fosfato de calcio (15) y ceramicas
hibridas bioactivas (16).

Respecto a las bioceramicas de fosfatos
de calcio, la creciente demanda de biomateriales
con propiedades especificas concebidos para la
aplicacion deseada, ha conducido al desarrollo
de nuevas rutas de sintesis de composites con
aplicaciones en la medicina regenerativa de tejidos
mineralizados como el hueso.

La HA es una ceramica biocompatible que
puede ser de origen natural o sintética; siendo la
ceramica mas ampliamente utilizada en el campo
de los biomateriales e ingenieria de tejido 0seo. Es
uno de los minerales encontrado en mayor cantidad
en la matriz dseay posee una alta biocompatibilidad
con las células humanas. Provee de sitios activos
para la biomineralizacion y adhesion celular, posee
propiedades de osteoconduccion, osteointegracion
y osteoinduccion. Por otra parte su fragilidad vy
baja resistencia a la compresion limitan su uso
clinico a injertos carentes de cargas o como
material de relleno. Otra de sus caracteristicas es

la baja cinética de biodegradacion, registrandose
en estudios hasta 9 meses sin reabsorcion post
implantacion (17).

Una estrategia novedosa en la ingenieria de
tejidos mineralizados es el desarrollo de membranas
fibrilares a base de polimeros biodegradables (18).
Con la técnica de hilado por presion de gas (por
sus siglas en ingles air jet spinning, AJS) se
pueden producir andamios de polimeros de fibras
que poseen diametros que van desde las sub-
micras a los nanometros. Rangos en los que €s
posible encontrar caracteristicas Unicas, entre
las que se encuentran: un area superficial muy
grande en relacion al volumen, flexibilidad en la
superficie, alta porosidad, poros interconectados y
un rendimiento mecanico superior comparado con
otras formas ya conocidas del mismo material (17).
Las investigaciones en el desarrollo de nuevos
materiales de aplicacion 6sea estan en la busqueda
de como reforzar los andamios poliméricos con
otros materiales biocompatibles para mejorar
las propiedades tanto fisica, quimica, bioldgica y
mecanicas llevando a la sintesis y formacion de
composite (19, 20).

Desde el punto de vista médico, el uso de
polimerosbiodegradables consuficiente resistencia
mecanicay funcionalizados con biominerales (Ca+,
P04-, COs-, entre otros) podria finalmente llevar a
encontrar un material que se pueda utilizar como
andamiaje para inducir la neoformacion d0sea. En
este punto; los nanocomposite fibrilares estan
abriendo la posibilidad de disefiar andamios que
puedan imitar la morfologia, estructura y funcion
del hueso con el fin de optimizar la integracion con
los tejidos circundantes (21).

El 4cido poli-lactico (PLA) es un biopolimero
aprobado por la FDA y actualmente es uno de
los elementos mas empleado en la sintesis de
materiales y el mas estudiado para ser utilizado en
la ingenieria de tejido 6seo. El PLA posee buenas
propiedades mecanicas, baja toxicidad y una
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cinética de biodegradacion predictible. A pesar de
ser un material biocompatible por si mismo, no
posee un potencial bioactivo para ser utilizado en
la ingenieria tisular 6sea (22).

En un composite, tanto el componente
ceramico como el polimérico intervienen en
ambos aspectos, sera la bioceramica la que
principalmente proporcione el caracter bioactivo de
la matriz sintética. Por ello, la eleccion del tipo de
bioceramica a incorporar es de suma importancia
en el desarrollo de nuevos andamios ya que, la
sintesis se llevara a cabo en funcion del caracter
bioactivo que se pretende dar a la matriz. Por tal
motivo; es deseable conjuntar las propiedades
de la HA y el PLA para establecer un andamio
composite con caracteristicas nanofibrilares que
ofrezca las ventajas de ambos componentes.
Con esto expuesto; el proposito del estudio
fue sintetizar un andamio composite a partir de
nanohidroxiapatita y nanofibras de acido polilactico
en distintas concentraciones utilizando la técnica
de hilado por presion de gas y evaluar la respuesta
de la biocompatibilidad de células troncales
mesenquimales derivadas de médula dsea.

MATERIALES Y METODOS
SINTESIS DE LOS ANDAMIOS DE PLA Y PLA/HA

Los andamios de PLA fueron sintetizados
mediante la técnica de hilado por presion de
gas (AJS), siguiendo los parametros descritos
a continuacion: El PLA utilizado fue de un peso
molecular de 192,000 (Nature Works). Se
prepararon soluciones al 6, 7,y 10% de PLA (peso/
volumen) en cloroformo con etanol en una relacion
3:1 (volumen/volumen). Para la construccion
de los composites de PLA/HA se adicion6 0.1 g
de nanohidroxiapatita a la solucion polimérica
de PLA (6, 7, y 10%) incubandose en agitacion
durante 24h. Una vez obtenidas las mezclas de
PLA/HA, se colocaron en el contenedor de un
dispositivo de atomizacion por presion de gas a
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temperatura ambiente y una humedad relativa de
55% con una punta de 0.3 mm alimentado por
gravedad conectado a un tanque de gas argon.
Los andamios hilados fueron depositados sobre
sustratos de papel encerado con una presion de
25 psi del gas argon y manteniendo una distancia
de 11 cm de la punta al colector para optimizar la
morfologia final de los andamios hilados.

CULTIVO CELULAR

Para la caracterizacion biologica se emplearon
cultivos de células troncales mesenquimales
derivadas de la médula 6sea (BM-MSC) donadas
por el Laboratorio de Oncologia del Centro Médico
Nacional Siglo XXI de la Ciudad de México. Las
células BM-MSC fueron cultivadas y expandidas
en medio de cultivo alpha-MEM suplementado
con 5% de suero fetal bovino (SFB), una
solucion de antibidticos (penicilina (100 Ul/mL),
estreptomicina (100 pg/mL) y fungisona (0.3
pg/mL) y 100 mM de glutamina. Los cultivos se
mantuvieron a una temperatura de 37°C y en una
atmosfera de 95% de aire y 5% de CO2 en un
ambiente con 100% de humedad.

ENSAYO DE ADHESION CELULAR

Para establecer el efecto de los andamios
hilados de PLA (6, 7,y 10%) y de los composites de
PLA/HA (6, 7,y 10%) sobre la adhesion celular, las
células BM-MSC fueron cultivadas sobre andamios
de 8 mm de diametro. Se depositaron en placas
de cultivo de 24 pozos a una densidad celular
de 1x10° células/mL con 500ul de medio alpha-
MEM vy se cultivaron durante 4 y 24 horas a una
temperatura de 37°C y en una atmosfera de 95%
de aire y 5% de CO2 en un ambiente con 100%
de humedad. Posterior al tiempo de sembrado;
las células no adheridas a las superficies de los
andamios fueron removidas por medio de tres
lavados con PBS (solucion amortiguadora de
fosfatos). Las células adheridas a los andamios
fueron fijadas con 4% de paraformaldehido (PFA)
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durante 30 minutos. La adherencia celular fue
evaluada de acuerdo al método de cristal violeta;
las células fijadas fueron incubadas con 0.1% de
cristal violeta por 10 minutos, lavadas 3 veces
con agua bidestilada para remover el colorante
no especifico y posteriormente el colorante fue
extraido con 500 pL de duodecilsulfato de sodio
(SDS) al 1%. De la solucion obtenida se tomaron
100 pL que se colocaron en un pozo de una placa
de 96 pozos para ensayos de ELISA y fue leido
en un lector de placas (Lector de placas Stat Fax
3200, AWARENESS Technology) a una absorbancia
de 570 nm. Los cultivos controles fueron las
células sembradas sobre los mismo platos
plasticos. Los valores de la absorbancia obtenidos
fueron convertidos a porcentajes de células
adheridas considerando el plato de cultivo celular
como el 100% de la adhesion. Los experimentos
de adhesion celular se realizaron por triplicado,
repitiéndose por lo menos tres veces.

ENSAYO DE VIABILIDAD CELULAR (CITOTOXICIDAD)

La viabilidad celular de los andamios
nanofibrilares de PLA y PLA/HA (6, 7, y 10%) al
sembrar las células BM-MSC se llevd a cabo por el
ensayo de azul de triazol (MTT) basado en la habilidad
de la enzima deshidrogenasa mitocondrial para
oxidar una sal de tetrazolio (3-[4,5-dimetiltiazol-
2-y]-2-5 bromuro difeniltetrazolio) a un producto
insoluble de color azul. Las células BM-MSC
fueron cultivadas a una densidad celular de 1x105
células/mL en medio alpha-MEM a una temperatura
de 37°Cy en una atmosfera de 95% de aire y 5%
de CO2 en un ambiente con 100% de humedad por
triplicado por 3, 5, 7,y 10 dias de cultivo. Después
de cada periodo experimental, los andamios
fueron incubados con MTT (50 mg/mL) a 37°C por
4 horas. Pasado este tiempo, el sobrenadante fue
removido y se le adiciond una solucion de dimetil
sulfoxido (DMSO) y se dejo actuar por 30 minutos.
De la solucion obtenida se tomaron 200 pL que se
colocaron en pozos de una placa de 96 pozos para

ensayos de ELISA, se llevd a un lector de placas
(Lector de placas Stat Fax 3200, AWARENESS
Technology inc.) para obtener la densidad Optica
a una longitud de onda de 570 nm. Debido a que
la generacion del producto azul es (directamente)
proporcional a la actividad oxidativa de la enzima
deshidrogenasa, los valores que se obtengan en la
absorbancia a 570 nm indicaria una medida de la
proliferacion celular la cual estaria asociada a la
viabilidad celular. Los experimentos se realizaron
por triplicado repitiéndose tres veces.

INTERACCION CELULA-MATERIAL

Para evaluar la respuesta morfologica de la
células BM-MSC a la superficie nanofibrilar; las
células fueron sembradas a una concentracion
de 1x10° células/mL sobre los andamios de PLA
y PLA/HA (6, 7, y 10%) y se incubaron durante
24h. Posteriormente para visualizar la interaccion
morfologica de las células sobre el material; se
fijaron con 4% de PFA durante 30 minutos a 4°C.
Se lavaron con PBS y se deshidrataron en series
crecientes de etanol en PBS (25, 50, 75,90,y 100%)
por 5 minutos respectivamente. Posteriormente
se dejaron secar a temperatura ambiente y se
sometieron a un recubrimiento metalico con oro. La
morfologia que adquirieron las células al interactuar
con los andamios nanofibrilares fue observada por
la técnica de Microscopia Electronica de Barrido
en bajo voltaje (JEOL JSM-7600F Field Emission
Scanning Electron Microscope, USA) para obtener
imagenes a diferentes magnificaciones buscando
los puntos de adhesion celular.

ANALISIS ESTADISTICOS

Todos los datos cuantificables fueron
expresados en promedios + desviacion standard.
El andlisis estadistico fue llevado acabo usando el
andlisis de ANOVA de dos vias para determinar la
significancia estadistica. Un valor de p < 0.5 fue
considerado estadisticamente significativo.
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RESULTADOS

Para estudiar la respuesta adhesion celular,
interaccion célula-material y de la viabilidad celular
en los andamios nanofibrilares sintetizados de PLA
y composites de PLA/HA se utilizaron como modelo
de estudio las células troncales mesenquimales
derivadas de la medula 6sea (BM-MSC).

ADHESION CELULAR

Para cuantificar la adhesion celular
presentada en los andamios nanofibrilares de PLA
y composites de PLA/HA (6,7, y 10%) se utilizo
la prueba de absorbancia con el cristal violeta a
4y 24 horas. Los valores de absorbancia fueron
convertidos a porcentajes de adhesion celular
considerando que el plato de cultivo correspondia
al 100% de adhesion. En la figura 1 se muestran
los resultados de los porcentajes a 4 y 24 h con
respecto al control. Se aprecia que a las 4 h de
cultivo celular existe un comportamiento similar
de los andamios nanofibrilares de PLA y de los
composites PLA/HA cuando se comparan con el
control. Por otro lado; a las 24 h de cultivo celular
se observa claramente que la tendencia que mostro
el grupo de andamios nanofibrilares composites
de PLA/HA (6, 7, y 10%) se incrementa, lo cual
se traduce en una mejor respuesta de adhesion
0 interaccion celular que puede atribuirse a la
presencia de la bioceramica de hidroxiapatita.
El andlisis estadistico indica una diferencia
estadisticamente significativa con una p < 0.1 en
la respuesta de adhesion celular entre el grupo
de andamios de PLA/HA (6, y 7%) y el control,
obteniéndose asi una adhesion de 180 y 138%
respectivamente comparado con el control que fue
tomado como 100%.

VIABILIDAD CELULAR

Una buena respuesta de adhesion celular es
indicativo que el material no afecta bioldgicamente
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a las BM-MSC. Para corroborar esto; se evalud la
viabilidad celular por medio del ensayo de MTT
cuantificandose la absorbancia a 570nm en los
grupos experimentales (nanofibras composites
de PLA/HA) y controles (nanofibras de PLA). Los
andamios de PLA y PLA/HA al 6% mostraron
una respuesta de viabilidad similar en el tiempo
experimental de cultivo. Sin embargo; se puede
observar una mejor respuesta de viabilidad en
los andamios composites del 7 y 10 % de PLA/
HA cuando se comparan con los controles hilados
de PLAal 7y 10% a los 3, 5, y 7 dias de cultivo
celular (figura 2). Al comparar dicha respuesta se
aprecia una mayor viabilidad celular en los andamio
nanofibrilares composite la cual disminuye en los
valores de absorbancia del MTT a los 10 dias en
todos los grupos. Esto es posible explicarlo ya
que se llega al periodo de confluencia celular y
que las células troncales BM-MSC en presencia
de la bioceramica de hidroxiapatita comienzan a
sufrir un proceso de diferenciacion hacia el linaje
osteoblastico, debido al caracter osteogénica de
la hidroxiapatita.

INTERACCION CELULA-MATERIAL

En la figura 3 se muestra la interaccion
de las células BM-MSC sobre los andamios
composite nanofibrilares de PLA/HA (A-6%, B-7%,
y C-10%). Las imagenes nos indican que las
células fueron capaces de colonizar y extenderse
sobre la superficie de los andamios nanofibrilares
y también fueron capaces de penetrar en el
interior de la malla fibrilar de los andamios. Las
células BM-MSC cultivadas sobre los andamios
composites de PLA/HA (6, 7,y 10%) mostraron una
mayor adhesion celular por area en comparacion
con los cultivados en los andamio nanofibrilares
solo de PLA. Este resultado de las microfotografias
de la interaccion célula-material comprueba los
resultados obtenidos en la respuesta de adhesion
en la figura 1; donde los andamios con la mejor
respuestas son los dopados con la bioceramica
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de HA. Por otra parte, se aprecian algunos puntos las morfologias nanofibrilares de los andamios lo
de adhesion como filopodios 0 seuddpodos de las cual se traduce en un sensado por parte de las
células BM-MSC al estar en contacto directo con  células de la superficie del andamio.

=4
it

B 4hrs
Bl 24hrs

-

on

=
L

@on
=
i

Adhesién celular
(% con respecto al control)
=
=

(=1
1

Q ¢ F g b g
€ 2 T 55
SRR SR

Figura 1. Gréfica de porcentaje de adhesion celular de las células BM-MSC evaluada
a las 4 y 24 h post-siembra en los andamios nanofibrilares de PLA y composites
nanofibrilares de PLA/HA; considerando a la placa de cultivo celular como el 100
por ciento de adhesion.
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Figura 2. Graficas de viabilidad celular de las células BM-MSC sembrada sobre los andamios nanofibrilares
de PLA y composites nanofibrilares de PLA/HA a las diferentes concentraciones de 6% (A), 7% (B) y 10% (C)
evaluadas por el ensayo de MTT a los 3, 5, 7, y 10 dias de cultivo celular.
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Figura 3. Micrografias de SEM representativas de la interaccion célula-material de las células BM-MSC sembradas en los andamios
nanofibrilares composite de PLA/HA (A-6%, B-7% y C-10%) a las 24h de cultivo celular. Se aprecia la organizacion del citoesqueleto celular
de las células BM-MSC adheridas en las superficies nanofibrilares y la interconexion que existe entre ellas.
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DISCUSION

La biocompatibilidad del PLA ha sido
probada desde los afos 70. Este material ha sido
aprobado por la FDA para su contacto con fluidos
bioldgicos humanos (3, 17, 18, 23). Por otra
parte la HA ha sido ampliamente estudiada por su
biocompatibilidad y potencial osteogénico que la
ha llevado a ser utilizada como un material para
injertos en defectos dseos. Al combinar estos dos
materiales en forma de un andamio nanofibrilar
composite se mezclan las propiedades de ambos
materiales potenciando su uso en la ingenieria
de tejidos (17). Debido a las caracteristicas
como forma y carga eléctrica, se esperaba que
las nanofibras composites de PLA/HA tuvieran
una mayor interaccion con la membrana celular
comparadas con los andamios de PLA. Ademas;
la quimica superficial y la topografia que brinda
el composite en cuanto al cambio de rugosidad y
textura de las nanofibras incrementan la respuesta
de adhesion celular. Asimismo; la presencia de
la nanoceramica de HA influye directamente en
la viabilidad celular y en la preservacion de la
biocompatibilidad para el PLA aumentando la
respuesta bioldgica (22-24).

Durante los ensayos de viabilidad celular,
se encuentra una disminucion en los valores
de absorbancia en el ensayo de MTT a los 10
dias en ambos grupos. Es posible explicar esta
disminucion ya que aparentemente dentro de
este rango de tiempo se los cultivos celulares
llega a un estadio de confluencia celular del 90 al
100% y/o por la posible sefalizacion del cambio
fenotipico hacia pre-osteoblastos. Esto también
podria estar influenciado por una modificacion
celular del crecimiento por contacto célula-célula,
célula-material; que induce una sefalizacion;
lo cual podria llevar a una diferenciacion celular
conducida por la presencia de la bioceramica
(25). La presencia de los cristales de HA, se
ha reportado tienen un potencial osteoinductor
(26) y osteoconductor (27); sin embargo, en

esta etapa de la investigacion estamos lejos de
poder demostrarlo, ya que se necesitaria llevar a
cabo mas estudios en cuanto al poder bioactivo
del andamio nanofibrilar de PLA/HA. La cual
puede interpretarse como una nueva linea de
investigacion en el campo de la biomineralizacion
celular (29, 30).

Durante la etapa de evaluacion de la
interaccion  célula-material  encontramos la
formacion de puntos especificos de adhesion
entre las células BM-MSC y las nanofibras, lo
cual lo podemos interpretar como una respuesta
bioldgica a la topografia y diametro de la malla
fibrilar (31). Estos datos estan en concordancia
con los resultados de adhesion celular donde
encontramos que la respuesta se ve aumentada
a las 24 h de cultivo celular.  Esta respuesta es
importante ya que se propone que todo biomaterial
debe proporcionar un ambiente adecuado para
que se lleve a cabo la adherencia celular para
posteriormente las células puedan proliferar (32).
Asimismo estos estudios de biocompatibilidad
preliminar nos indican que los andamios
composites de PLA/HA y del PLA mismo no tienen
una citotoxicidad en el modelo utilizado.

Por otro lado; una posible aplicacion de la
fabricacion de andamios nanofibrilares composites
de PLA/HA por medio de la técnica de AJS en el
campo odontoldgico es primeramente que debido
a su potencial biocompatible y osteo- (inductor-
conductor) se puedan disefiar estrategias para
guiar el crecimiento del hueso en la superficie
de estos para favorecer los aumentos de reborde
alveolar en procesos quirtrgicos (33). Ademas,
debido a que son membranas de facil manipulacion
podria favorecerse la ingenieria tisular guiada que
en combinacion con la naturaleza osteoconductiva
de la nanoceramica de HA incorporada podria
facilitarse el crecimiento 0seo en terapias de
regeneracion (30, 33). Aunado a que el tamafo
de los poros que presentan las nanofibras puede
ser ventajoso para minimizar la infiltracion de los
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fibroblastos, y por lo tanto una reduccion de la
extension de formacion de tejido fibroso. Por tltimo,
en la aplicacion clinica, los sustratos nanofibrilares
desarrollados para el presente documento pueden
llevar a cubrir lesiones 6seas y el medio ambiente
osteoinductivo y osteoconductivo creado por los
sustratos podria ser eficaz para la curacion y
regeneracion del tejido mineralizado.

CONCLUSIONES

Los andamios nanofibrilares de PLA/HA
aumentan la respuesta de biocompatibilidad
debido a la presencia de los cristales de HA.

La topografia a manera de nanofibras resulta
en una superficie biologicamente mas atractiva
para los procesos de adhesion y proliferacion
celular para las células BM-MSC.

No se encontraron respuestas citotoxicas en
los andamios sintetizados por la técnica AJS por
los solventes utilizados.

Sinembargo; se requiere de mas estudios para
evaluar su aplicacion hacia tejidos mineralizados
analizando el potencial de bioactividad de los
andamios en modelos de biomineralizacion celular
in vitro.
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