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Sustitutos de tendones y ligamentos
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masculino por el tipo de actividad deportiva que
desempenia, siendo estas entidades frecuen-
tes en la consulta ortopédica y deportiva. Los
tendones y ligamentos son tejidos poco vascu-
larizados, por lo tanto tienen minima capacidad
de reparacion; esto provoca que en lesiones
agudas, como las lesiones cronicas, la recons-
truccion quirdrgica de los defectos tendinosos y
ligamentarios sea complicada. Hoy en dia, los
autoinjertos siguen siendo el estandar de oro;
sin embargo, se han introducido los aloinjertos
y Xenoinjertos como opciones terapéuticas, pero
con menor valor terapéutico que aquéllos. No
hay que olvidar que todas las opciones tienen
limitantes y por esto se deben conocer los tipos
de injertos para los diferentes tipos de lesiones
0 pacientes que atendemos. La ingenieria de
tejidos es una nueva opcion y se puede dividir
en cuatro categorias: andamios, factores de
crecimiento, células madre y terapia génica. El
uso de cada una o una combinacién de ellas
ha contribuido a los nuevos conocimientos en

SUMMARY

they are common in orthopedic surgery
care. Tendons and ligaments are poorly
vascularized tissues therefore have little
ability to repair. So in acute injuries and
chronic injuries, surgical reconstruction of
tendon and ligament defects is a complicated
situation. Autografts are still gold standard
but allografts and xenografts have been
introduced as an alternate option but they
have lower therapeutic value than autografts.
All these available options have their own
significant limitations. Tissue engineering is
a newer option and can be divided into four
categories: scaffolds, growth factors, stem
cells and gene therapy. Using each one or
a combination of them has provided the new
insights in orthopedic surgery. In this review
we will discuss the various options that exist
and which there is more experience.
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cirugia ortopédica. En esta revision discutiremos
las diferentes opciones que existen en nuestro
medio y en las que se tiene mas experiencia.

Palabras clave: Tendén, ligamento, autoin- Key words: Tendon, ligament, autograft,
jerto, aloinjerto, ingenieria de tejidos. allograft, tissue engineering.

ESTRUCTURA DE LOS TENDONES Y LIGAMENTOS

Los tendones y ligamentos tienen estructuras similares con diferentes funciones.
El tenddn conecta el musculo con el hueso, y su funcién es dar movimiento a la
articulacion, y el ligamento conecta el hueso con el hueso y produce estabilidad de
la articulacion. Aunque estas dos estructuras tienen diferentes funciones, ambas
presentan caracteristicas similares. Ambas estan compuestas por moléculas de
colageno tipo |; estas moléculas se agrupan como fibrillas, fibras, haces de fibras
y fasciculos. También tienen una baja celularidad que consiste en fibroblastos
maduros o tenoblastos y fibrocitos o tenocitos.!? Otros componentes son los glico-
saminoglicanos y las fibras elasticas. En condiciones normales, estas estructuras
tienen poca vascularizacién y su nutricion es mediante los vasos periféricos que
se encuentran en la vaina sinovial o paratendén.®

Las caracteristicas antes mencionadas brindan a estos tejidos mayor resis-
tencia a fuerzas de alta energia que se transmiten a través de los mismos,
especialmente durante la locomocién y actividad fisica. En tales condiciones,
el metabolismo celular se cambia de aerdbico a anaerdbico y estos tejidos son
mas tolerantes al metabolismo anaerdbico en comparacién con otros tejidos.!

LESIONES DE TENDONES Y LIGAMENTOS DE RODILLA

Las lesiones de tendones y ligamentos se pueden dividir en: agudas, subagudas
y cronicas. Las lesiones agudas pueden ocurrir por lesién con un objeto cortante
0 por un trauma contuso del tenddn o ligamento.* Las principales causas de lesion
aguda son por contacto directo e indirecto en los deportes, accidentes vehiculares,
lesiones por violencia y cirugias ortopédicas (por exposicion quirdrgica de los
huesos y articulaciones), entre otras.

Dentro de las rupturas agudas existen las lesiones que ocurren cuando una
fuerza de alta energia sobrepasa la resistencia del tejido; estas lesiones se
conocen con el nombre de «por esfuerzo», cuando afectan el tendén y «es-
guinces» cuando afectan el ligamento,! las cuales se dividen en tres grados:
Lesiones de primer grado, cuando algunas o muy pocas fibrillas de colageno
se rompen microscopicamente, sin generar lesion evidente. De segundo grado,
cuando un numero mayor de fibrillas de colageno, fibras y haces de fibras de
colageno se rompen y generan un vacio parcial entre las fibras rotas y es evi-
dente la lesion. Por ultimo, en las lesiones de tercer grado, las fibras y haces de
colageno se rompen totalmente y se produce una brecha considerable entre los
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bordes. El tratamiento de primer grado es no quirdrgico y se limita a medidas
de sostén; para las de segundo grado puede ser quirurgico, y no quirdrgico y
en el tercer grado (ruptura total), en la mayoria de los casos debe ser reparado
quirdrgicamente.

La reparacion se puede realizar por sutura directa (término-terminal) o con
aumento con autoinjertos, aloinjertos, xenoinjertos e injertos sintéticos. En la
ruptura del tenddn calcaneo, por ejemplo, el autoinjerto mas comun y mas facil
de obtener es el tenddn plantar delgado, que generalmente se encuentra intacto
después de la ruptura y es accesible a través de la misma herida quirudrgica.

Entre las lesiones crdnicas del tenddn, las tendinopatias tienen la mayor in-
cidencia e importancia.’ La carga excesiva sobre los tendones durante el entre-
namiento fisico vigoroso es considerado como el principal factor de riesgo para
la degeneracion patoldgica.® Los tendones responden a las sobrecargas repe-
titivas mas alla de su umbral fisioldgico con inflamacion de la vaina, cuerpo del
tenddn o ambos, ocasionando debilidad y ruptura, a menos que el dafio por fati-
ga sea reparado, pero los microtraumas repetitivos no permiten esa reparacion.

OPCIONES DE INJERTO DEL TENDON Y DE LIGAMENTOS
Autoinjertos

El uso de autoinjertos es actualmente el
estandar de oro para el manejo de lesiones
de tendones y ligamentos (Figura 1). Sin em-
bargo, la reconstruccion de lesiones extensas
requiere de una recoleccion masiva de tejido
en la zona donante vy, por lo tanto, la morbili-
dad de la zona donante y el dolor es un reto
considerable para los autoinjertos.*® Otra li-
mitacion es que comunmente se necesita una
segunda cirugia, lo que aumenta el tiempo
quirargico y los costos.® En contraste con los
autoinjertos, estan los alo y xenoinjertos.” Los
aloinjertos tienen mas baja inmunogenicidad
que los xenoinjertos, pero ambos pueden
ser rechazados en etapa aguda o crdnica.
Ademas, se ha afirmado que el uso de alo y
xenoinjertos aumenta la posibilidad de trans-
mision de enfermedades infecciosas como
el VIH, virus hepatitis B y C y la encefalitis
bovina espongiforme.*® Ademas, existen
cuestiones éticas relacionadas con el uso
de alo y xenoinjertos en el cuerpo humano.”

Comparando las opciones de auto, alo y

Figura 1. Toma de injerto de
- & . . semitendinoso y gracilis. Imagen del
xenoinjertos, los autoinjertos tienen mejores autor.
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propiedades de incorporacion que los otros injertos porque, basicamente, son te-
jidos viables y sus células pueden colaborar en diferentes etapas de la cicatriza-
cion.5®® Ademas, la tasa de reabsorcion de los autoinjertos es mas baja que con
otros injertos; por lo tanto, la cicatrizacion e incorporacién de los autoinjertos es mas
rapida.®°

Aloinjertos

Su popularidad ha aumentado en los ultimos afios. En el pasado se asociaron a
ensanchamiento del tunel en la sustitucion del ligamento cruzado anterior (LCA),
ademas de fallas y rupturas ya que eran esterilizados con 6xido de etileno, pero
con el advenimiento de los procesos de criopreservado y fresco congelado existe
un minimo riesgo de transmisién viral y falla por debilidad del injerto. La ventaja
de estos injertos es que elimina la morbilidad en la toma del injerto. Como des-
ventajas, son caros y se asocian a un pequefio riesgo potencial de transmision de
enfermedades virales; puede ser un injerto débil si se irradia, o si es de un donante
de edad avanzada tardara mas en incorporarse a los tejidos y su disponibilidad
en ocasiones sera limitada.® Los injertos frescos congelados, sin ser sometidos a
esterilizacién con rayos gamma, parecen incorporarse al huésped de manera muy
similar a los autoinjertos. El aloinjerto mas utilizado es el de tenddn tibial anterior.

Xenoinjertos

Son injertos de tejidos animales, principalmente de origen bovino y porcino. Han
sido utilizados como tejidos de injerto en ligamentos desde finales de los afos
80 y 90, todos con resultados pésimos debido a la falta de éxito en la incorpora-
cion de tejido al huésped. Los xenoinjertos sirven como un andamio pasivo para
el crecimiento de tejido en el huésped. Las desventajas de estos injertos son el
riesgo de infeccidn y la presencia de una sinovitis crénica inespecifica con la
subsecuente falla del injerto." Un nuevo proceso de limpieza y la preparacion
de injertos de cerdo para el tenddn patelar ha demostrado que puede eliminar la
respuesta de rechazo del sistema inmune a estos tejidos; sin embargo, se estan
haciendo ensayos con humanos.”

Injertos sintéticos (protesis)

El uso inicial de estos injertos se dio como alternativa para los problemas relacionados
con la obtencién del tenddn patelar para la sustitucion del ligamento cruzado ante-
rior (LCA) a mediados de los 80, donde se inmovilizaba la rodilla por seis semanas.
En las lesiones del ligamento cruzado anterior, los injertos artificiales cumplian las
caracteristicas del LCA en términos de resistencia, elasticidad y durabilidad; sin em-
bargo, se presentaron algunas complicaciones. De los tipos de ligamentos sintéticos
que han sido utilizados, ninguno ha cumplido con los requisitos necesarios para ser
sustituto duradero y exitoso del LCA. El dispositivo de aumento de Kennedy (Figura
2) se suturaba al autoinjerto como un aumento, pero sobrecargaba el tejido produ-
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ciendo la falla de éste. Gore-Tex era
un injerto prostético que se colocaba
en una posicidon no anatémica para
evitar fuerzas de flexion a la entrada
del fémur que eventualmente lleva-
ba a su falla en el tunel, permitia un
rapido retorno a los deportes pero
era demasiado rigido y poco a poco
comenzaba a fragmentarse debido a
los movimientos repetitivos de la rodilla
y ocasionando roce en los bordes de
los tuneles 6seos. Otros dispositivos Figura 2. Dispositivo de aumento Kennedy.

utilizados fueron el Stryker Dacron Tomado de http.://www.orthoassociates.com/
que era un reemplazo total del LCA, el SP11B35/

injerto ABC de fibra de carbono, el in-
jerto Ligastic que evolucioné al injerto
LARS (Figura 3), el injerto Leeds-Keio
y el ligamento Trevira, entre otros.5 El
mecanismo de falla de estos injertos
fue la abrasion de fibras ocasionada
por fuerzas de flexién en los bordes
de los tuneles; pero ademas de fallar,
también producian problemas de bio-
compatibilidad ocasionando sinovitis
y ensanchamiento de los tuneles.
Todavia hay mucho interés en injertos
sintéticos y la investigacion continda
para tratar de crear el reemplazo de Figura 3. ln/_'erto LARS. Tomaqo de https://www.

LCA perfecto y actualmente son utili- coringroup.com/iars_ligaments/

zados en otras regiones de la rodilla

y el tobillo.

Los requisitos de un ligamento protésico son extensos: debe ser fuerte y tener rigi-
dez correcta para emparejar la funcion de un LCA normal. Ademas, debe tener la du-
rabilidad para soportar altas cargas de traccion para millones de ciclos de movimiento
de la rodilla sin su desgaste y tiene que ser perfectamente tolerable en el huésped,
en el hueso y la articulacién; ademas sin presencia de una reaccion local y sistémica.

Ingenieria de tejidos

La ingenieria de tejidos es otra opcion que se ha introducido en la ultima déca-
day en la actualidad es la ultima opcion en el manejo de lesiones grandes de
tendon y ligamentos.*'3 La ingenieria de tejidos se define como «un proceso
que afecta la estructura y arquitectura de cualquier tejido viable y no viable con
el objetivo de incrementar la eficacia de la construccion en ambientes biol6-
gicos».>' Por lo tanto, todos los injertos no frescos que son procesados para
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su descelurizacion pertenecen a la categoria de la ingenieria de tejidos.®'2 La
descelurizacion es la tecnologia béasica de ingenieria de tejidos utilizada en los
alo y xenoinjertos para disminuir su antigenicidad.*'2

La ingenieria de tejidos se puede dividir en cuatro categorias principales:
andamios de tejidos, factores de crecimiento, células madre y terapia génica. La
cuarta categoria «terapia génica» ha sido recientemente incluida en la ingenie-
ria de tejidos.®

Andamios

Los andamios son la parte mas importante de la ingenieria de tejidos, ya que
tienen muchas aplicaciones y sin ellos el uso de factores de crecimiento y de
células madre tienen un bajo valor clinico, ya que sin el andamio su viabilidad es
cuestionable. La funcién principal de los andamios es proporcionar un entorno
adecuado para la fijacion celular, migracion, proliferacion y remodelacion de
matriz y la regeneracion. Se dividen en tres categorias segun su rigidez (duro,
blando e hibridos). Y sobre la fuente de donde se obtienen pueden ser bioldgicos,
sintéticos e hibridos.®®

Los tejidos o injertos de cadaver acelulares son los andamios biolégicos mas
conocidos.*1%1516 Sin embargo, los mas nuevos son elaborados por biologia mo-
lecular y contienen colageno, elastina, quitosano, matriz é6sea desmineraliza-
da, fibrina, gelatina, &cido hialuronico, sulfato de condroitina, seda, etcétera. En
contraste con los andamios biolégicos, los andamios sintéticos son producidos
por polimerizacion de los materiales sintéticos.5

La categoria principal de los andamios sintéticos son los polimeros a base de
petréleo, como los construidos de polipropileno, policaprolactona, polidioxano-
na, poligalactina 910, nylon, etcétera.®

Los andamios sintéticos tienen la ventaja de poseer mejores propiedades
biomecanicas que los andamios bioldgicos, por lo tanto su aplicacidon ha resul-
tado superior a corto plazo; sin embargo, los biolégicos tienen mejor resultado
a largo plazo.

Para superar estas limitaciones respecto al resultado de los materiales bio-
I6gicos a corto plazo y los materiales sintéticos a largo plazo, los cientificos
han desarrollado los andamios hibridos en los que se combinan los materiales
sintéticos con los biolégicos para aumentar la biodegradabilidad, biocompatibi-
lidad, propiedades biomecanicas y caracteristicas adyuvantes de curacién del
implante, a fin de superar las limitaciones antes mencionadas.*

Factores de crecimiento

Los factores de crecimiento son un grupo de moléculas proteicas que no sélo
estimulan el crecimiento, sino que poseen otras acciones importantes como
mantener la sobrevivencia celular, iniciar la mitogénesis y estimular la migracion
de las células. También producen cambios en los fenotipos que influyen en la
invasion celular o la apoptosis.!
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El concentrado plaquetario contiene una enorme cantidad de factores de
crecimiento derivados de las plaquetas activadas. Estos factores estan in-
volucrados en la mayoria de los procesos biolégicos de remodelacion de
nuestro organismo. En el caso puntual del injerto de LCA, el PDGF (Platelet
Derivated Growth Factor), FGF (Fibroblast Growth Factor) y los distintos ti-
pos de TGFB (Transforming Growth Factor) son los encargados de acelerar
el proceso de cicatrizacidon y aumentar la resistencia tensil del injerto.*17-20

Por otra parte, dentro del mismo concentrado encontramos factores, unos
precursores de la remodelacion, mientras otros que frenan ese proceso. Es
mas, los mismos factores que en el caso del LCA son favorecedores de la re-
modelacidn, en otros tejidos pueden ser deletéreos para los objetivos de re-
cuperacion funcional, como en el caso de los desgarros musculares, donde el
TGF-B es un precursor de respuesta fibroblastica con la consiguiente formacién
de tejido cicatrizal.

Ante esta evidencia, resulta valido cuestionar si el concentrado plaquetario,
conteniendo una gran cantidad de factores de crecimiento, favorece el proceso
de remodelacién, no lo altera o por el contrario lo frena. Quedando claro que
esto ha abierto un importante campo de investigacion al respecto.

Células madre

Las células son el factor mas importante en la cicatrizacion de heridas. Se ha su-
gerido que la eficacia de las células madre esté relacionada con su estado de dife-
renciacion. Cuanto mayor sea el estado diferenciado, mas eficaz sera la curacién.*

Terapia génica

La terapia génica se puede utilizar para la administracion de factores de creci-
miento en la ingenieria de tejidos.?' Una expresion a corto plazo controlada es
deseable y a menudo suficiente para acelerar la curacion del hueso.?2 Por lo tanto,
si se controla la expresion puede acelerar la curacion de los injertos en el hueso.
La terapia génica, sin duda, sera una herramienta del futuro. Numerosos factores
pueden ser manipulados genéticamente para promover colageno del ligamento y
el crecimiento de los vasos sanguineos, asi como desactivar los procesos de cica-
trizacion en tejidos. Para esto, sdlo el tiempo nos dira lo efectivo que promete ser.
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