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La ingenieria de tejidos: una herramienta
importante en la medicina regenerativa’

Rafael Alvarez Chimal?, Marco Antonio Alvarez Pérez?

Resumen. La ingenieria de tejidos es una
disciplina que estudia y busca alternativas
para regenerar estas estructuras danadas
mediante el uso de andamios disefiados
con tecnologias como la impresién 3D y
el electrohilado, que imitan la estructura
del tejido natural. Estos andamios, com-
binados con células y factores bioactivos,

se prueban en cultivos celulares 2D y 3D

para evaluar su eficacia y seguridad antes
de aplicarlos en pacientes. Gracias a estas
innovaciones, se han logrado avances en
la reparacién de tejidos como los huesos
del crineo, la mandibula y las extremida-
des, con lo que se ofrecen tratamientos
mds personalizados y efectivos en medici-

na regenerativa.

Palabras clave. Impresion 3D, electrohilado, cultivo celular 2D y 3D, andamios, tejido

dseo, regeneracion, biocompatibilidad

Ingenieria de tejidos

La ingenierfa de tejidos es un campo de la ciencia que est creciendo répida-

mente y que busca crear reemplazos para partes del cuerpo que han resultado
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danadas o que estin enfermas, especialmente en casos donde el cuerpo no puede
sanar por si mismo.*

Para ayudar a que el tejido se regenere, se han desarrollado estructuras deno-
minadas andamios’ Aunque estos andamios no son como los de construccion,
cumplen una funcién parecida: brindan soporte y orientacién a las células para
que puedan crecer, multiplicarse y formar tejido nuevo.® La idea estd inspirada
en la naturaleza, pues en el cuerpo existe una estructura llamada matriz extrace-
lular que cumple esta misma funcién de guia y sostén para las células.

Los andamios buscan imitar esa matriz extracelular ofreciendo el entorno
adecuado para que las células puedan vivir y a su vez estimular la formacién de
tejido. Para lograr este propdsito, es muy importante elegir los materiales co-
rrectos, disefiar bien la forma y el tamafio de los poros, asegurarse de que tengan
la resistencia adecuada y, en muchos casos, anadir sustancias que estimulen a
las células para que crezcan mids rapido y en un ambiente idéneo, lo que se co-
noce como la triada de la ingenieria de tejidos: células, andamios y moléculas
bioactivas (figura 1).* Todo esto influye en qué tan efectivo serd el andamio en la
regeneracion del tejido.
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Figura 1. La triada de la ingenieria de tejidos
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Disefio de andamios

El disefio de andamios en ingenieria de tejidos es uno de los factores mas im-
portantes para lograr que un tejido danado pueda regenerarse de forma efectiva.
Los andamios son estructuras tridimensionales que se colocan en la zona afec-
tada para dar soporte a las células y guiarlas en el proceso de reconstruccion del
tejido.9 Para que funcionen correctamente, deben parecerse lo mds posible al
entorno natural del cuerpo, imitando tanto la forma como las sefiales que las cé-
lulas reciben en un tejido sano. Por eso, al disenarlos, se presta especial atencién

9 Young-Hyeon Kim, Saradaprasan Vijayavenkataraman y Gianluca Cidonio, “Bioma-
terials and Scaffolds for Tissue Engineering and Regenerative Medicine”, BMC Methods 1, nim. 1
(2024): 2, https://doi.org/10.1186/544330-024-00002-7.
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a detalles como el tamaio de los poros (para que el oxigeno y los nutrientes cir-
culen adecuadamente), la rigidez del material (que debe parecerse a la del tejido
original) y la incorporacién de sustancias bioactivas que estimulen el crecimien-
to celular.

Entre las tecnologias que existen para disefiar y elaborar andamios, se en-
cuentra la impresion 3D, que permite fabricarlos con una precisién milimétrica
y adaptarlos a las necesidades de cada paciente o del tipo de tejido (figura 2);"
otra opcidn es el electrohilado, que genera andamios mediante la formacion de
redes de fibras que dan lugar a tamafios de poro micrométricos o mas pequefios,
que se asemejan a la matriz extracelular (figura 2). Asi, el disefio de andamios
se convierte en una herramienta clave para avanzar en tratamientos que buscan
no solo reemplazar lo perdido, sino ayudar al cuerpo a regenerarse por si mismo.

Figura 2. Tecnologias para disefiar andamios
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Impresion 3D; B) electrohilado. Fuente: Elaboracién propia.
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El electrohilado es una técnica innovadora que permite fabricar fibras extrema-
damente delgadas, incluso mds finas que un cabello humano, a partir de polime-
ros disueltos en solventes adecuados para esta técnica, como el dcido acético.”
Estas fibras se producen aplicando una corriente eléctrica a la solucién liquida
del polimero o polimeros a utilizar, el cual se estira hasta formar un hilo muy del-
gado que se va depositando sobre una superficie colectora.* Lo interesante de
este proceso, como se menciond antes, es que permite crear estructuras porosas
similares a las redes naturales que existen en el cuerpo humano, como la matriz
extracelular que rodea a las células.”

Gracias a esta capacidad de imitar entornos biolégicos, el electrohilado se ha
convertido en una herramienta muy util en la ingenieria de tejidos. Estas fibras
pueden ser biodegradables, biocompatibles e incluso cargadas con medicamen-
tos o factores de crecimiento que ayudan a acelerar la regeneracion del tejido. .

Lo mas destacado de esta técnica es que, a pesar de su sencillez, ofrece un
control muy preciso sobre la forma, el tamafo y la composicién de las fibras, lo
que la hace ideal para disenar soluciones a medida para distintos retos tanto de
la medicina regenerativa como de otros campos tecnolégicos.”
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La impresion 3D, también conocida como fabricacién aditiva, es una tecno-
logia que permite crear objetos tridimensionales a partir de modelos digitales,
capa por capa, utilizando diferentes tipos de materiales como polimeros, resinas,
ceramicas e incluso células.® En los tltimos afnos, esta técnica ha revolucionado
maltiples dreas, desde la industria automotriz hasta la moda, pero uno de sus
avances mds prometedores se encuentra en el campo de la medicina regenerativa
y la ingenieria de tejidos.”

Gracias a la impresién 3D, hoy es posible fabricar andamios personalizados
que imitan con gran precisién la forma y estructura de los tejidos humanos. Es-
tos andamios sirven como soporte para que las células se adhieran, crezcan y for-
men nuevo tejido, ya sea piel, cartilago o hueso.* Una de las grandes ventajas de
esta tecnologia es que permite disefiar soluciones a medida para cada paciente,
basadas en imdgenes médicas como tomografias o resonancias, lo que aumenta
las posibilidades de éxito en tratamientos de regeneracién.”

Ademids, existen técnicas avanzadas, como la bioimpresién 3D, que utilizan
materiales cargados con células vivas para construir tejidos funcionales de mane-
ra directa. Aunque adn se encuentra en desarrollo, esta tecnologia abre la puer-
ta a crear 6rganos completos en el futuro.”* La impresién 3D representa asi una
herramienta clave para el avance de la medicina personalizada, pues combina
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19 Yajing Gao, Jacques Lalevée y Angélique Simon-Masseron, “An Overview on 3D Prin-
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met Remzi Dokmeci, “Bioinks for 3D Bioprinting: An Overview”, Biomaterials Science 6, nim. s
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precision, versatilidad y la posibilidad de crear estructuras altamente complejas
que imitan la naturaleza del cuerpo humano.”

El andlisis de los andamios es una etapa crucial en la investigacién y desarrollo
de materiales para la ingenieria de tejidos. Antes de probarse en organismos vi-
vos, los andamios deben demostrar que son seguros y funcionales. Este se logra
mediante pruebas en laboratorios, y para ello se utilizan células humanas o de
animales, que se cultivan directamente sobre estas estructuras.**

Se distinguen dos tipos de cultivos: los 2D 0 monocapa, donde las células se
adhieren al fondo de la placa de cultivo (figura 3), y los 3D, en los que las célu-
las forman estructuras mds complejas imitando un entorno mds realista (figura
3). Estos procesos permiten observar cémo responden las células al material:
si pueden diferenciarse, es decir, convertirse en células especializadas y formar
tejido nuevo;* su viabilidad, que indica si las células sobreviven al contacto con
el andamio;* la forma de las células, que muestra cémo se adhieren, multiplican,
distribuyen y organizan sobre la superficie,” y la actividad metabdlica, que da

23 Susmita Bose, Sahar Vahabzadeh y Amit Bandyopadhyay, “Bone Tissue Engineering
Using 3D Printing’, Materials Today 16, nim. 12 (2013): 496-504,

24 Johan Morales-Sédnchez, Andrea Ulloa-Fernindez, Silvia Castro-Piedra, Carolina
Centeno-Cerdas y Laura A. Calvo-Castro, “Cultivo Celular e Ingenieria de Tejidos: Aplicaciones
En Biomedicina’, Revista Tecnologia en Marcha (2019),

25 Charles James Kirkpatrick, Sabine Fuchs, Maria Iris Hermanns, Kirsten Peters y Ro-
nald E. Unger, “Cell Culture Models of Higher Complexity in Tissue Engineering and Regene-
rative Medicine”, Biomaterials 28, ntim. 34 (2007): 5193-98,

26 Amr F. Aly, Ahmed S. Eldesouky y Khaled A. M. Eid, “Evaluation, Characterization
and Cell Viability of Ceramic Scaffold and Nano-Gold Loaded Ceramic Scaffold for Bone Tis-
sue Engineering’, American Journal of Biomedical Sciences 4, nim. 4 (2012): 316-26,
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pistas sobre el nivel de salud y crecimiento celular.”® También se puede estudiar
si el andamio favorece la produccion de proteinas o sefiales necesarias para la
regeneracion del tejido especifico.”

Estos estudios in vitro permiten identificar los materiales méds prometedo-
res y biocompatibles optimizando su disefio para que cumplan con su funcién
regenerativa antes de pasar a ensayos mds complejos, con lo que se reduce, por
ejemplo, el uso de animales en etapas tempranas de la investigacion.

Figura 3. Anilisis de andamios

A) B)
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tridimensional

Esferas de células Célula

flotando en el medio
de cultivo

Ceélulas adheridas al fondo
de la placa de cultivo

A) Cultivo 2D; B) cultivo 3D. Fuente: Elaboracién propia.
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Kawada, Keiichi Imato, Kenta Iitani, Yuji Tsuchido y Naoya Takeda, “Fabrication of 3D Engi-
neered Intestinal Tissue Producing Abundant Mucus by Air-Liquid Interface Culture Using
Paper-Based Dual-Layer Scaffold’, Biofabrication 16, nim. 3 (2024): 035029, https://doi.
org/10.1088/1758-5090/ad504b.
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Los cultivos celulares 2D son una de las herramientas mas utilizadas en los
laboratorios de biologia y medicina para estudiar el comportamiento de las cé-
lulas fuera del cuerpo humano. En este tipo de cultivo, las células se hacen crecer
sobre superficies planas, como placas de Petri o frascos de cultivo, formando una
sola capa que se adhiere al fondo.®

Esta técnica, desarrollada hace mds de un siglo, ha sido clave para descubrir
c6mo funcionan las células, cémo responden a los andamios a ciertos estimulos
y c6mo se ven afectadas por enfermedades o medicamentos. Para esto, las células
son desprendidas del fondo y después colocadas en el andamio para evaluar su
comportamiento.”

Una de las grandes ventajas de los cultivos 2D es su simplicidad y bajo costo,
lo que permite realizar experimentos repetibles y controlados. Gracias a estos
cultivos, por ejemplo, se han podido estudiar los efectos de sustancias quimicas,
identificar genes implicados en enfermedades y probar nuevos tratamientos en
etapas tempranas.* Sin embargo, su principal limitacién es que no reproducen
completamente el entorno tridimensional en el que viven las células dentro del
cuerpo, lo que puede afectar su comportamiento.

A pesar de esta desventaja, los cultivos 2D siguen siendo una herramienta
fundamental, sobre todo en estudios preliminares, pruebas de toxicidad, ensa-
yos con firmacos y anilisis genéticos. Actualmente se utilizan como punto de
partida para investigaciones mdas avanzadas, como los cultivos 3D, que buscan
imitar con mayor realismo los tejidos humanos:?* En conjunto, los cultivos 2D

30 Yuliang Liy Kristopher A. Kilian, “Bridging the Gap: From 2D Cell Culture to 3D Mi-
croengineered Extracellular Matrices”, Advanced Healthcare Materials 4, ntim. 18 (2015): 2780-96,

31 Tomasz Gérnicki et al., “Biomimetic Scaffolds—A Novel Approach to Three Dimen-
sional Cell Culture Techniques for Potential Implementation in Tissue Engineering’, Nanomate-
rials 14, nim. 6 (2024): 531,

32 Tomasz Gérnicki et al., “Biomimetic Scaffolds”.

33 Fabian Langenbach, Christian Naujoks, Ralf Smeets, Karin Bert, Rita Depprich, Nor-
bert Kiibler y Jorg Handschel, “Scaffold-Free Microtissues: Differences from Monolayer Cultures
and Their Potential in Bone Tissue Engineering’, Clinical Oral Investigations 17, niim. 1 (2013):
9-17,

34 Marta Kapalczyniska, Tomasz Kolenda, Weronika Przybyla, Maria Zajaczkowska,
Anna Teresiak, Violetta Filas, Matthew Ibbs, Renata Blizniak, Lukasz Luczewski y Katarzyna
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siguen siendo un pilar esencial en la ciencia biomédica y en la comprension de
los procesos celulares.

Los cultivos celulares 3D representan una evolucion significativa en el estudio
con células, puesto que permiten recrear de forma mds realista el entorno en el
que estas se desarrollan dentro del cuerpo humano.* A diferencia de los cultivos
2D, donde, como se menciond, las células crecen en una superficie plana forman-
do una sola capa, en los cultivos 3D las células pueden organizarse en todas las
direcciones y formar estructuras tridimensionales tipo esferas, denominadas es-
feroides (formadas por un tipo celular) u organoides (formadas por varios tipos
celulares), similares a los tejidos reales® Esto les permite comunicarse entre si,
formar uniones celulares mds complejas y responder a estimulos de una manera
mds parecida a como lo harfan en un organismo vivo.

Para lograr este tipo de cultivo, se utilizan estructuras porosas, geles o sis-
temas especiales de suspension, que proporcionan un soporte fisico para que
las células se adhieran y crezcan en volumen.” Gracias a estas tecnologfas, los
cultivos 3D se han convertido en herramientas fundamentales en la ingenieria
de tejidos, la investigacién del cancer, el desarrollo de firmacos y la medicina
personalizada.’®

Una de sus principales ventajas es que permiten estudiar el comportamiento
celular de manera mds cercana a la realidad, y aunque su manipulacién es més
compleja y costosa que en los cultivos 2D, su valor cientifico es cada vez ma-
yor.* Los cultivos celulares 3D no solo mejoran la calidad de la investigacion

Lamperska, “2D and 3D Cell Cultures - a Comparison of Different Types of Cancer Cell Cultu-
res’, Archives of Medical Science (2016),

35 Liy Kilian, “Bridging the Gap”; Kapalczyriska et al. “2D and 3D Cell Cultures’.
36 Langenbach et al., “Scaffold-Free Microtissues’.
37 Xiaowen W, Junxiang Su, Jizhen Wei, Nan Jiang y Xuejun Ge, “Recent Advances in

Three-Dimensional Stem Cell Culture Systems and Applications’, Stem Cells International 2021
(2021): 1-13,

38 Tina Sara Biju, Veeraraghavan Vishnu Priya y Arul Prakash Francis, “Role of Three-Di-
mensional Cell Culture in Therapeutics and Diagnostics: An Updated Review”, Drug Delivery and
Translational Research 13, ntim. 9 (2023): 2239-53,
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biomédica, sino que también abren la puerta a nuevas terapias, mis efectivas y
personalizadas.

Las nuevas tecnologias en medicina regenerativa estdn revolucionando la ma-
nera en que se tratan las lesiones graves en los huesos. En lugar de depender
tnicamente de injertos éseos, que pueden requerir tomar hueso de otra parte
del cuerpo o usar material de donante,* la ingenieria de tejidos ofrece una al-
ternativa innovadora: ayudar al cuerpo a regenerar su propio hueso mediante
andamios combinados con células y sustancias bioactivas.*

Gracias a la impresi6n 3D, se han podido fabricar andamios personalizados,
con la forma exacta del hueso dafiado. Estas estructuras incluyen pequenos po-
ros y canales que permiten que las células se acomoden, respiren y comiencen a
formar nuevo tejido dseo.** Ademads, pueden estar cargadas con factores de cre-
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Con estos avances ya se estdn obteniendo resultados prometedores en la re-
generacion de varios tipos de huesos (tabla 1), ofreciendo tratamientos ms per-
sonalizados, efectivos y con mejores tiempos de recuperacion.

Tabla 1. Algunos huesos del cuerpo ayudados a regenerar
usando la ingenieria de tejidos

Craneo Impreso 3D*
Mandibula Impreso 3D*
Columna Impreso 30*
Extremidades Impreso 3D y electrohilado*®
Subcondral (articulaciones) Impreso 3D y electrohilado*

Fuente: Elaboracién propia.
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La ingenieria de tejidos representa una de las dreas mas prometedoras de la me-
dicina regenerativa, en particular en la regeneracién de hueso. Gracias a tecno-
logias como la impresién 3D y el electrohilado, es posible disefiar andamios que
imitan la estructura natural del tejido a reparar y que pueden adaptarse a las ne-
cesidades especificas de cada paciente. La evaluacién de estos andamios median-
te cultivos celulares 2D y 3D permite asegurar su biocompatibilidad y eficacia
antes de aplicarlos en tratamientos clinicos. Estos avances estdn revolucionando
la forma en que se abordan las lesiones dseas, ofreciendo alternativas més perso-
nalizadas, eficientes y con mayor potencial de éxito.
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