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ABSTRACT

Introduction: regenerative medicine, as an area of scientific work and development within the medical
sciences, opens new doors in the management and treatment of various pathologies (chronic or not).
Objective: to assess the implementation of regenerative medicine and tissue engineering based on an
innovative approach.

Method: a comprehensive review of related bibliographic sources was conducted. The search strategy used
the terms regenerative medicine and tissue engineering. The databases used were SciELO and PubMed. A
multi-step screening process was used to select the articles.

Development: thirteen primary research projects were selected. Different areas within regenerative
medicine and tissue engineering were addressed. The application of biocomponents such as hydrogels and
blood products is gaining ground due to their limited antigenic effects. Furthermore, stem cells remain a
promising alternative, with a growing trend toward preventive actions for chronic conditions. For their part,
the development of research and clinical studies is key to the theoretical and practical contributions of these
techniques and the new ones developed.

Conclusions: regenerative medicine and tissue engineering are presented as novel and revolutionary
alternatives within medicine. Their applications are broad and at the same time specific to each specialty.
Numerous studies and research (in vitro and in vivo) provide theoretical advances that may constitute novel
treatments in the future.

Keywords: Stem Cells; Tissue Engineering; Regenerative Medicine; Regenerative Therapy; Innovation.

RESUMEN

Introduccion: la medicina regenerativa, como area de trabajo y desarrollo cientifico dentro de las ciencias
médicas, abren nuevas puertas en el manejo y tratamiento de diferentes patologias (cronicas o no).
Objetivo: valorar la implementacion de la medicina regenerativa y la ingenieria de tejidos a partir de un
enfoque innovador

Método: se desarrollo una revision exhaustiva de fuentes bibliograficas relacionadas. Para la elaboracion de
la estrategia de busqueda se implementaron los términos: medicina regenerativa e ingenieria de tejidos. Las
bases de datos empleadas fueron: SciELO y PubMed. Para la seleccion de los articulos, realizo un proceso de
cribado divido en varios pasos.

Desarrollo: fueron seleccionadas 13 investigaciones principales. Se abordaron diferentes areas dentro de
la medicina regenerativa y la ingenieria de tejidos. La aplicacion de biocomponentes como los hidrogeles
y hemoderivados gana terreno por sus escasos efectos antigénicos. Por otra parte, las células madres se
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mantienen como una alterativa prometedora; con una tendencia creciente hacia las acciones preventivas de
afecciones conicas. Por su parte, el desarrollo de investigaciones y estudios clinicos es clave para los aportes
tedricos y practicos de estas técnicas y las nuevas desarrollados.

Conclusiones: la medicina regenerativa y la ingenieria de tejidos se presentan como alternativas novedosas
y revolucionarias dentro de la medicina. Sus aplicaciones son amplias y a la vez particulares para cada
especialidad. Numerosos son los estudios e investigaciones (in vitro e in vivo) que aportan avances teoricos
que pueden constituir novedosos tratamientos en un futuro.

Palabras clave: Células Madre; Ingenieria de tejidos; Medicina regenerativa; Terapia Regenerativa; Innovacion.

INTRODUCCION

En los momentos actuales donde los detalles visuales y fisicos forman parte indisoluble de nuestro quehacer;
el tratamiento y manejo de cualquier lesion desde el punto de vista estético se ha convertido en un aspecto a
tener en cuenta en los diferentes escenarios. Por otra parte, los nuevos avances sobrepasan los limites de la
estética y se han enfocado en la resolucion de enfermedades cronicas cuyos pilares terapéuticos se basan en n
manejo sintomatico.

La medicina regenerativa, como area de trabajo y desarrollo cientifico dentro de las ciencias médicas,
abren nuevas puertas en el manejo y tratamiento de diferentes patologias (cronicas o no) como la diabetes
mellitus, trasplante de drganos (a los distintos niveles, en especial renal, medula 6sea y otros). Ademas del
manejo de enfermedades degenerativas como la enfermedad de Alzheimer. Se logra una mayor esperanza de
vida y perfeccion de las pautas terapéuticas. Etas estrategias incluye la utilizacion de las células madres, uso
de factores de crecimiento y empleo de la matriz extracelular.®”)

Dentro de la medicina regenerativa, la ingenieria de tejido tiene como finalidad la curacion y manejo de
las lesiones cutaneas a partir de la restauracion paulatina y restablecimiento de las funciones de la piel como
organo. Productos o formas de tratamiento mediante el uso de materiales sintéticos o bioldgicos (autélogo,
alogénico o xenogénico) son solo alguno de los ejemplos de las aplicaciones.®?

Uno de los principales aportes y areas de trabajo donde pueden encontrarse las estrategias u técnicas de
regeneracion de regidos; se basan en el tratamiento de las quemaduras y la cirugia estética y reconstructiva.
@ Sin lugar a duda, la injuria del tejido a partir de lesiones mediante quemaduras puede generar sensaciones
de frustracion o depresion en el paciente por lo que la aplicacion de las técnicas de medicina regenerativa son
claves no solo para revitalizacion del tejido; ayudan en el cuidado psicoldgico del paciente.

Multiples son los estudios que abordan las aplicaciones de la medicina regenerativa y el avance evidenciado
hasta los omentos actuales. Un ejemplo claro es la investigacion desarrollada por Zurita Delgado et al.® al
referirse al tratamiento de la epidermolisis ampollosa mediante su revision sistematica de las nuevas técnicas
de regeneracion a través de células madres y la medicina regenerativa en si.

Por otra parte, la utilizacion de la nueva tecnologia abre nuevas oportunidades para el tratamiento de
pacientes y un sinfin de variedades terapéuticas. Dentro de ellas destaca la utilizacion de impresoras o
bioimpresoras 3D; instrumento que se basa en la generacion de nuevos tejidos y/o organos (artificiales)® que
garantizarian un mayor aporte a la calidad de vida de los pacientes que forman parte de las largas listas de
esperas para el tratamiento mediante trasplante de 6rganos.

El avance de las tecnologias se ha puesto en evidencias en cada uno de los escenarios de trabajo del hombre.
La medicina, con sus distintas especialidades, no se ha resistido a la actualizacion de cada uno de sus procesos
mediante la implementacion de las nuevas herramientas digitales y tecnologicas. Cuantiosas patologias
cronicas o lesiones secundarias a injurias masivas han visto su resolucion mediante las oportunidades que
ofrece la medicina regenerativa (con sus diferentes formas y métodos), con la actualizacion de los protocolos
terapéuticos (antes solo con un enfoque sintomatico). Sobre la base de los antes expuestos, los autores del
presente articulos pretender valorar la implementacion de la medicina regenerativa y la ingenieria de tejidos
a partir de un enfoque innovador.

METODO

Se desarroll6 una revision exhaustiva de fuentes bibliograficas relacionadas con el tema para dar cumplimiento
al objetivo trazado por los autores.

Para la elaboracion de la estrategia de busqueda se implementaron los términos: medicina regenerativa
e ingenieria de tejidos ademas de sus equivalentes en inglés (Regenerative medicine y tissue engineering)
palabras claves; ademas de los descriptores equivalentes a partir del Descriptor en Ciencias de la Salud (DeCS)
y su homologo en inglés (MeSH). Las palabras y descriptores fueron relacionados mediante la utilizacion de
operadores booleanos: (Regenerative medicine) AND (tissue engineering). Las bases de datos empleadas
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fueron: SciELO y PubMed. Fueron empalados articulos re vision, metaanalisis, investigaciones originales y otras
consideradas de interés para la investigacion.

Para la seleccion de los articulos, realizo un proceso de cribado divido en varios pasos. En el primer paso
se utilizaron los filtros dispuestos por las bases de datos (en especial el filtro temporal). Del total de articulos
resultante (segundo paso), se revisaron a partir del analisis de los elementos identificativo de cada documento
(titulo y resumen). En el tercer paso se analizaron los articulos en profundidad para la extraccion de los
resultados y aportes principales de cada estudio.

DESARROLLO

La implementacion de la estrategia de blusqueda arrojo un total de 28 592 investigaciones (PubMed 28 568
y SciELO 24 articulos). En la base de datos PubMed se aplicaron los filtros temporales (articulos con un afo
de publicacion); con 3 250 investigaciones. Fueron utilizados los filtros: investigaciones disponibles a texto
completo (Free Full Text) y con resultados (Associeted data) mostrando 25 investigaciones. Para la base de
datos Scielo fueron encontradas 24 investigaciones. Se aplico el filtro de 5 afos, mostrando 8 investigaciones.
Tras la revision de los titulos y resumen, fueron seleccionadas 13 investigaciones (figura 1). Los principales
resultados ya portes de cada uno de los estudios analizados se exponen en la tabla 1.

[ Aplicacion de la PubMed: 28 568 SCielo: ]

estrategia de busqueda articulos 24 articulos
PubMed:

Paso 1
(aplicacion de filtros)

U

Paso 2 (revision de
titulos y resumenes)

U

[ Seleccion (paso 3)

SCielo:
8 investigaciones

U

SCielo:
6 investigaciones

U U

TOTAL DE INVESTIGACIONES:
13 investigaciones

25 investigaciones

U

PubMed:
7 investigaciones

I L1

LI

Figura 1. Distribucion de los articulos segun etapas
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Cytotoxic and anti-inflammatory effects
of chitosan and hemostatic gelatin in
oral cell culture

Novel Studies in the Designs of Natural,
Synthetic, and Compound Hydrogels
with Biomedical Applications

A Review on the Advances of
Biocompatible Materials and Their
Processing Via Additive Manufacturing
for Tissue Engineering Applications

Cell culture: a promising environment
for research on cardiology

Engineered autologous nasal cartilage
for repair of nasal septal perforations:
a case series

Delivery of a Jagged1-PEG-MAL hydrogel
with pediatric human bone cells
regenerates critically sized craniofacial
bone defects

A genetic and microscopy toolkit
for manipulating and monitoring
regeneration in Macrostomum lignano
ALB-PRF facilitates chondrogenesis by
promoting chondrocytes migration,
proliferation and differentiation
Asingle-cell 3D dynamic volume control
system for chondrocytes

Vasculogenic ~ skin  reprogramming
requires TET-mediated gene
demethylation in fibroblasts for

rescuing impaired perfusion in diabetes
Epicardial transplantation of
antioxidant  polyurethane  scaffold
based human amniotic epithelial stem
cell patch for

myocardial infarction treatment

Narvaez-Flores et
al.®

Cuéllar Gaona et
al.to

Jassen Morales et
al.(”

Yuliet Montoya et
al.(?

Benedict Kaiser et
al.(™®

Archana

Kamalakar et
al.(®
Nelson Hall et
al.™
Lijuan Zeng et
al.(®

Qiang Zhang et
al.(”
Mohanty et al.®

Jinying et al.(”

Se realiza un estudio experimental para evaluar la viabilidad celular
del quintosano y la gelatina hemostatica en el cultivo celular para
terapéutica odontologica en la regeneracion de tejidos
Revision sistematica sobre la aplicacion de sustancias regenerativas
y prueba de la eficacia de los compuestos de hidrogel.

Investigacion enfocada en la revision de los avances con relacion a
la medicina regenerativa a través de la utilizacion de biomateriales
ad hoc y la fabricacion aditiva.

Aplicacion de los medios de cultivos de células madreas para las
investigaciones experimentales de diversas especialidades, en
especial la cardiologia.

Estudio se series de casos sobre la utilizacion de ingenieria de
tejidos para la regeneracion del cartilago nasal.

Estudio basado en la aplicacion del hidrogel en la regeneracion
y cicatrizacion de lesiones y defectos en huesos carneofaciles de
paciente pediatricos.

Investigacion que muestra avances en relacion a la exploracion e
investigacion de herramientas para el estudio de la regeneracion
de tejidos.

Se basa en la demostracion del compuesto ALB-PRF como estrategia
para la regeneracion del cartilago

Investigacion que muestra los avances en la aplicacion del Sistema
de 3D celular para el estudio del volumen de condrocitos.

Investigacion basada en las técnicas de reprogramacion vascular
para el tratamiento mediante repercusion sanguinea en pacientes
con Diabetes.

Exponen los resultados de la utilizacion del trasplante de células
epiteliales amnioticas en el tratamiento de infarto agudo de
miocardio, como alternativa de regeneracion celular.

Utilizacion de biocomponentes

Autores como Orozco Munoz et al.?” en su investigacion resalta las técnicas de la medicina regenerativa;
dentro de ella la ingenieria de tejidos. Técnica que involucra la utilizacion de la terapia molecular, genética, asi
como la terapia celular avanzada como las células madres. Hace referencia a la utilizacion de hemoderivados
como los plasmas ricos en plaquetas y la evidencia existente (mediante estudios in vitro) de la aplicacion y
los factores de crecimiento plaquetarios y su estimulacion sobre la proliferacion trofoblastica que ayudan a la
regeneracion del hueso danado; con amplias aplicaciones practicas.

Los derivados de plaquetas dentro de ellos los compuestos ricos en fibrina se obtienen a partir de proceso
de centrifugado de sangre autologa no coagulada. Surgi6 como una alternativa al tratamiento frente a las
complicaciones que generaban el plasma rico en plaquetas. Posteriormente se demostré sus utilidades en
la regeneracion de tejidos. Su desarrollo continuo ha permito la obtencion de compuestos de fibrinas con
mayores potencialidades como fibrinas ricas en leucocitos. Su aplicacion garantiza una diminucion del tiempo
de cicatrizacion, ademas de sus efectos antinflamatorios. %

Sin lugar a duda la aplicacion de biocompuestos ha revolucionado el tratamiento en materia de medicina
regenerativa. Su baja antigenisidad los hacen alternativas factibles que contribuyen a una rapida cicatrizacion
y reduccion de posibles complicaciones de grandes intervenciones quirdrgicas.

Por su parte, existen numerosos compuestos que pueden ser aplicados como terapia regenerativa por su
demostrada eficacia antiiflamatopria al prevenir el crecimiento bacteriano (o de celularidad) y promover la
regeneracion de tejidos. Narvaez-Flores et al.® analiza y explora la aplicacion de compuestos odontoldgicos
como el quintonsa o combinado con gelatina hemostatica demostrando su efecto y aplicacion antiinflamatoria
de forma significativa; al disminuir entre un 5y 11 % la viabilidad de la celularidad en sus investigaciones
in vitro. Ademas que reconoce su aplicacion como parte de las estrategias terapéuticas en la regeneracion

odontolodgica.

Similares resultados se han obtenidos con la aplicacion de incompuestos como los hidrogeles. Estos pueden

https://doi.org/10.56294/evk2025155

ISSN: 3072-7944



5 Chaves Cano AM, et al

clasificarse segun su origen en naturales, sintéticos o compuestos. Se ha logrado mayor repercusion y aplicacion
de aquellos materiales compuestos al incluir varios componentes y/o propiedades fisico-quimicas de sus
homologos. Han ganado en popularidad en el tratamiento de heridas al ofrecer un espacio idoneo para la
regeneracion tisular, el control de bacterias entre otras. ("

Otro estudio, ofrece resultados satisfactorios sobre el uso del hidrogel para el tratamiento de lesiones
congénitas. Segln los resultados expuestos por Archana Kamalakar et al.('¥, se aprecian resultados satisfactorios
con relacion a la aplicacion del JAGGED1 en la solucion de lesiones o defectos dseos congénitos en pacientes
pediatricos. Los resultados, obtenidos en experimentaciones in vitro, muestran una proliferacion de células
modeladoras de la osteosintesis a través de la activacion del p70 S6K. Resultados que se han presentados como
alentadores.

El compuesto ALB-PRF se presenta como una oportunidad para la proliferacion del cartilago posterior al
trauma. Se basa su aplicacion en los resultados obtenidos de investigaciones desarrolladas in vivo e in vitro.
Muestran que el compuesto favorece la regeneracion a partir de migracion y proliferacion de los condrocitos. (¢

Sin lugar a duda la aplicacién de componentes que promueven el crecimiento de tejidos ha revolucionado la
medicina regenerativa en el tratamiento de las diferentes soluciones de continuidad de los tejidos. Se proyecta
como un area de trabajo para el desarrollo de la ingenieria de tejidos en especial mediante la aplicacion de
técnicas novedosas de biologia molecular y otras.

Utilizacion de injertos y regeneracion de tejidos

Las técnicas empleadas en la revitalizacion de tejidos se han revolucionado desde su surgimiento. Jassen
Morales et al." analiza los avances logrados mediante las técnicas de fabricacion aditiva y la utilizacion de
biomateriales ad hoc como parte de las herramientas de trabajo de la medicina regenerativa. Las técnicas de
fabricacion aditiva se centran en la produccion de células y/o tejidos en entorno biolégicamente creados con
todas las condiciones para su crecimiento. Uno de los principales logros se ha experimentado y aplicado en la
regeneracion de tejidos y o6rganos para trasplante.

Los injertos se presentan como alternativas de amplias aplicaciones en la reconstruccion de lesiones o
areas danadas. El conocimiento de sus componentes o caracteristicas ayuda a impones una adecuada conducta
terapéutica. La investigacion de Alarcon-Apablaza et al.® se enfoca en la comparacion desde el punto de visto
fisico - quimico y morfologico del aloinjerto y xenoinjetro (bobino) dseo para la regeneracion ésea dental. En el
estudio se encontraron diferencias significativas con relacion a los componentes quimicos de cada compuesto.
Ademas, las estructuras morfologicas difirieron con relacion a la porosidad y la estructura geométrica espacial.

Se comprende la importancia del analisis profundo de cada una de las técnicas y materiales empleados en
la regeneracion de tejidos. Son dos elementos claves, a consideracion de los autores, que deben tenerse en
cuenta para la seleccion de los materiales; con el objetivo de obtener resultados alentadores.

El proceso investigativo a partir de estos biocomponentes es un proceso clave; se comprende que las
utilidades de la medicina regenerativa comprendan no solo el area de asistencia médica; sino el proceso
investigativo en si.

La utilizacion de tecnologia 3D se ha posicionado en el tratamiento de la regeneracion de tejidos. Un
ejemplo es el estudio de casos desarrollado por Benedict Kaiser et al.(® Otras aplicaciones de la tecnologia de
bioimpresion 3D se han evidenciado en el manejo y tratamiento de la insuficiencia renal crénica donde pudiera
resolver la situacion clinica de millones de personas, al combinar células vivas y factores de crecimiento ademas
de biomateriales. Se crean entonos adecuados para el crecimiento y desarrollo celular para la obtencion de
nuevos tejidos.?"

La investigacion se basa en una serie de casos con que fueron sometidos a tratamiento mediante tecnologia
3D para la generacion del cartilago nasal. Se encontro que el sistema terapéutico fue seguro y de facil aplicacion;
ademas de contar con resultados factibles. Los estudios posteriores al tratamiento fueron satisfactorios en la
mayor parte de los pacientes por lo que se considero un tratamiento validado.

Aplicacion de células madres como alternativas de trasplante

Jinying et al."” en su estudio experimental en animales, mediante el trasplante de células amnio6ticas
humanas modificadas desde el punto de vista inmunologico ha demostrado una reduccion significativa de la
lesion cardiaca al promover la reconstruccion de las células miocardicas.

La aplicacion de las células madres, como alternativa de tratamiento de las lesiones o enfermedades ha
revolucionados los preceptos y modalidades de accion de la medicina regenerativa. En su aplicacion se han
estudiado y empleado células madres hematopoyéticas y mesenquimales (provenientes de medula 6sea, cordon
umbilical, placenta, sangre y otros filudos o componentes. @

Sus aplicaciones sobrepasan los horizontes terapéuticos previamente definidos (tratamiento de enfermedades
cronicas); sino que pueden utilizarse como una alternativa de la preventiva para mdltiples procesos. En estudios
experimentales, mediante la ingenieria de tejidos a partir del uso de células madres se logro revitalizar las
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lesiones esofagicas causadas por causticos, reflujo o lesiones metaplasicas.? Otras especialidades (como la
odontologia) se benefician con el tratamiento mediante células madres. En este escenario se ha logrado avances
en el manejo de lesiones traumaticas, regeneracion de tejidos dentales y otras patologias.®

Estos aportes tedricos: aun en experimentacion podran abrir nuevas posibilidades en la prevencion del
cancer, en especial del sistema digestivo; disminuyendo asi la incidencia y prevalencia de estas enfermedades.
Ademas, resalta una de las funciones basicas dentro de la asistencia sanitaria: la prevencion.

Desarrollo de investigaciones con relacion a la medicina regenerativa.

El avance del proceso investigativo garantiza la aplicacion de los resultados validados; asi como la puesta
en practica de protocolos y métodos investigativos novedosos. Se han desarrollado modelos para el estudio
de la regeneracion celular; modelos que no solo se basan en la observacion de crecimiento y division celular.
Involucran el estudio del componente genético de la célula."™

Por su parte, el uso del sistema celular 3D abre nuevas oportunidades para la compresion de procesos
fisiologicos. Dentro de ellos, su aplicacion se ha visto en el estudio del sistema de condrocitos dentro de la masa
articular. Se aportan resultados relacionados con su proliferacion, distribucion espacial y componentes de la
matriz. Sin lugar a duda, resultados que pueden contribuir a la compresion y aplicacion basado en procesos
fisiologicos de nuevas alternativas terapéuticas.

Tissue nanotransfection (TNT) topically delivers Etv2, Foxc2, and Fli1 (EFF) plasmids son componentes que
promueven la vascularizacion a partir de la proliferacion de fibroblastos. Se ha analizados sus aplicaciones en
el tratamiento de lesiones dérmicas de pacientes con diabetes mediante la regeneracion natural a partir de la
proliferacion de los fibroblastos y la revitalizacion de tejidos. Alternativa que se ha denominado reprogramacion
vasculogénica dérmica.™® Se presenta como una alternativa prometedora para el manejo de las lesiones o
infecciones superficiales por dano microvascular en pacientes con diabetes.

Segln resultados desarrollados por Marcial Becerril et al.? la incorporacion de las nanoparticulas de oro
en el cultivo y andamiaje de tejidos mediante técnicas de ingenieria de tejidos ofrecen mayor capacidad de
resistencia y propiedades fisica quimicas. Dentro ellas la difusion de y absorcion de agua lo que favorece una
mayor nutricion del tejido receptor. Ademas de tener una capacidad degenerativa en un tiempo prudencial que
permita la regeneracion del tejido dafado y la eliminacion del aloinjerto una vez culminada su funcion.

CONCLUSIONES

La medicina regenerativay la ingenieria de tejidos se presentan como alternativas novedosas y revolucionarias
dentro de la medicina. Sus aplicaciones son amplias y a la vez particulares para cada especialidad. Numerosos
son los estudios e investigaciones (in vitro e in vivo) que aportan avances teoricos que pueden constituir
novedosos tratamientos en un futuro.
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