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ARTICULO DE REVISION

Aplicaciones de colageno en
la cirugia de columna

Application of collagen on spinal surgery

Brenda Karen Aguillon-Estrada,* Grecia Andrea Cardoso-Hernandez, *
Beni Camacho-Pérez,$ Juan Pablo Aguilar-Aleman®

RESUMEN

La proteina mas abundante del cuerpo humano es el colageno. Esta ha sido aprovechada por sus
caracteristicas fisicas, quimicas y biolégicas para diferentes aplicaciones médicas. En esta revision
se enumeran brevemente las diferentes fuentes de su cosecha, asimismo se revisan de forma concisa
los diferentes dispositivos hechos con la misma aprovechados en la cirugia de columna. Finalmente,
se hace una diferencia de los resultados obtenidos dado el origen de la proteina y se propone como
una alternativa, que se debe explorar el uso de dispositivos basados en colageno humano.

ABSTRACT

The most abundant protein in the human body is collagen. This has been used for its physical, chemical
and biological characteristics for different medical applications. In this review, the different sources of
its harvest are briefly listed. Also, different devices made with it that are briefly reviewed, focused in
the use in spinal surgery. Finally, it is discussed that source from is harvested the collagen influeces
in results obtained, therefore devices based on human collagen is proposed as an alternative that
should be explored.

INTRODUCCION

El colageno, en particular, es la proteina mas abundante, llega a comprender
hasta 90% de las proteinas del cuerpo. De la misma forma, desempefia fun-
ciones importantes como brindar estructura, flexibilidad y fuerza mecénica a
los tejidos, sefializacién celular y desempefia un rol importante en los proce-
sos de reparacion y regeneracion tisular. Aunado a lo anterior, el colageno es
conocido por su baja inmunogenicidad, lo que disminuye la probabilidad de
rechazo en su aplicacién médica. Por lo que este conjunto de caracteristicas
fisicas, quimicas y bioldgicas lo vuelven uno de los principales biomateriales
de aplicacion médica desde hace varios afios.'® En la presente revision se
busca observar las posibles ventajas del coldgeno humano por encima del
resto de las fuentes de colageno para su aplicacion médica en especifico para
cirugias de columna.
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TIPOS DE COLAGENO Y PROPIEDADES

Existen cerca de 28 tipos distintos de colageno, los
cuales varian en distribucién y cantidad en los tejidos
del cuerpo, siendo el colageno tipo | el mas abundante.
Sin embargo, los cinco tipos de mayor aplicaciéon y
caracterizacion se presentan en la Tabla 1.

Animal

Se han descrito diversas fuentes para la obtencion de
colageno tales como porcino, bovino, equino, aves y
especies marinas a partir de diferentes tejidos. En el
caso del colageno de origen bovino y porcino, a pesar
de ser los méas usados a gran escala en diversas in-
dustrias, presentan el riesgo de zoonosis y de suscitar
una respuesta inmunolégica durante su aplicacion, ya
gue al tratarse de un xenoinjerto, la biocompatibilidad
disminuye. En particular, el colageno derivado de bovino
conlleva posibles riesgos tales como la posibilidad de
transmitir enfermedades como la encefalopatia espon-
giforme y la presencia de proteinas de suero bovino
gue pueden causar una reaccion alérgica en personas
susceptibles, lo cual ha provocado un creciente interés
por fuentes alternativas de colageno que sean mas se-
guras como tejidos humanos y de animales marinos.*°

Sin embargo, en varios estudios realizados con
colageno de animales marinos se ha presentado de-
gradacion de las fibras por medio de los procesos de
extraccion mas comunes o eficaces y desnaturaliza-
cion de la molécula a temperaturas bajas de 20 o 30
°C en comparacién con el colageno bovino, porcino o
humano, que son capaces de soportar las condiciones
de procesamiento y alcanzar temperaturas de des-
naturalizacion por encima de los 40 °C.%7 A pesar de
los riesgos y/o bajas prestaciones que puede llegar a
presentar el colageno derivado de fuentes animales, la

mayoria de las aplicaciones se enfocan en este tipo de
colagenos debido a su alta disponibilidad de materia
prima, bajo costo y existente regulacion.®

Recombinante

El colageno recombinante se ha trabajado a partir de
células animales, insectos, plantas y levaduras. Sin
embargo, en su mayoria existen reportes de extraccion
de este tipo de colageno en plantas como tabaco, maiz
transgénico y cebada. Con respecto a su aplicacion se
tiene informacion de su uso en hueso, ojos y piel en for-
ma de esponjas, geles o fibras resultando ser de mayor
eficacia en comparacién con los resultados que utilizan
colageno animal. Por desgracia, la mayor desventaja de
este tipo de fuentes es su alto costo de produccion y los
bajos rendimientos de extraccion en comparacion con
lo obtenido de tejidos animales. Ademas de que llega a
haber carencia de cofactores naturales que favorezcan
la estabilidad de la molécula y permitan generar sefia-
lizacion entre las células para la regeneracion de tejido
en los sitios de implantacion (Figura 1).919

Humano

El colageno humano no presenta estos inconvenientes
y ha demostrado ser el mas eficaz respecto a la compa-
tibilidad celular al promover una buena morfologia, ad-
hesion, proliferacion, diferenciacion y migracion celular;
posee mejores propiedades mecanicas y se sugiere que
podria formar interacciones y conformaciones de cade-
na mas versétiles debido a los marcadores naturales
gue presenta. Adicionalmente, se ha demostrado que el
colageno de membrana amnidtica tiene caracteristicas
bioquimicas similares al colageno proveniente de otras
fuentes; ademas posee un tipo de colageno unico (tipo
IV), que mejora la adherencia del material. >

Tabla 1: Tipos de coldgeno mas comunes y sus aplicaciones.!

Tipo Tejido

Orden molecular

Aplicaciones

| Piel, hueso, dientes, tendon,
ligamento y ligadura vascular
Il Cartilago

Il Musculo, vaso sanguineo (o1 (I1D),

1% Capa epitelial membrana basal (a1 (1

\Y Cabello, superficie celular y placenta

(a1 (), a2 ()

Constituyente de hueso y membranas para la
regeneracion de tejido

Reparacién de cartilago y tratamiento de artritis
Componente de fibras reticulares, hemostaticos y
selladores de tejido

V) Incrementa la sujecion en cultivo celulares e indicador
V) de necrosis diabética

Biomaterial para tratamientos de cérnea
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COLAGENO EN CIRUGIA DE COLUMNA

La aplicacion del colageno en intervenciones de columna
ha causado una gran respuesta debido a las propieda-
des innatas del biomaterial como su biocompatibilidad,
degradacién no toxica y propiedades mecanicas dando
como resultado varios dispositivos que, en comparacion
con las soluciones comunmente utilizadas para el re-
cubrimiento de la columna, obtienen una cicatrizacion
limpia y sin adhesion entre los tejidos involucrados.

Membrana amniética: aloinjerto basado en colageno

El uso de esta membrana basal se ha demostrado en
procedimientos para la prevenciéon de formacion de
adhesiones en intervenciones de columna. Debido a
que la membrana amnidtica estd compuesta principal-
mente por colageno, se ha comprobado la ausencia
de adhesién entre los tejidos durante el proceso de
cicatrizacion en los sitios de implantacion.

Los productos de membrana amnidtica, ademas de
actuar como una barrera mecénica, han demostrado
inhibir el proceso de inflamacién y por consiguiente,
reducir la vascularizacion y la formacién de fibrosis.
Asimismo, debido a la naturaleza biolégica de estos
productos, no evocan una reaccion inmunolégica.

En un caso clinico, a tres pacientes se les implanto
un injerto de membrana amniética entre la duramadre

Figura 1. Fuentes de colageno: humano, murino, bovino, por-
cino, equino de aves y animales marinos.
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y los misculos paraespinales superpuestos durante un
procedimiento de fusién para limitar la formacion de
fibrosis epidural y de adhesiones cicatriciales. Durante
el seguimiento, ninguno de los pacientes presento ad-
hesiones, fugas de liquido cefalorraquideo y el injerto
no formo tejido fibrético del lado de la duramadre,
pudiendo ser retirado facilmente.213

Esponja o andamio de coldageno bovino
para recubrimiento de espina para
prevenir la fibrosis epidural

La esponja de colageno bovino Duragen Plus® ha com-
probado ser efectivo en la prevencion de fibrosis epidural
enmodelos animales en intervenciones de columna, con-
trario a lo presentado al utilizar dispositivos de grasa que
se han asociado con la generacion de tejido cicatrizante.

Durante un estudio clinico (NCT00387829) se
evaluo la seguridad y eficacia de Duragen Plus® como
barrera de adhesion en cirugia espinal para reducir la
extension de la formacion de la fibrosis epidural y dolor
radicular. Después de seis meses se observé una me-
jora en los parametros de imagen por resonancia mag-
nética (MRI) para medir la relacion del espacio total
disponible respecto al tejido cicatrizado, en el puntaje
del cuestionario de discapacidad de Oswestry (ODI),
y en la escala de evaluacion del dolor (VAS) en los
pacientes con el implante de Duragen (MRI = 12.375
(0.499); ODI = 6.974 (0.629); VAS = 14.010 (1.610)),
en comparacion con el grupo control (MRI = 12.578
(0.517); ODI = 7.118 (0.639); VAS = 16.696 (1.646)).

Esta misma tendencia se mantiene durante el
seguimiento a los 12 meses; Duragen: MRI = 10.046
(0.519); ODI = 6.048 (0.625); VAS = 12.926 (1.612).
Grupo control: MRI = 9.788 (0.534); ODI = 6.890
(0.633); VAS = 14.378 (1.633).1*

Bioscaff H, matriz o esponja de coldgeno humano

La esponja de colageno humano Bioscaff H menciona
una alternativa de uso en laminectomia lumbar para
evitar la fibrosis lumbar. Esta prevencion esta susten-
tada por la mayor biocompatibilidad dada la fuente alo-
génica. Asimismo, se ha demostrado que la respuesta
de leucocitos primarios cultivados in vitro, en contacto
por 72 horas con colageno humano y colageno bovino,
genera menor liberacion de interleucina 1-Beta (humano
47.48 pg/mly bovino 102.09 pg/ml) y factor de necrosis
tumoral alfa (humano 563.9 pg/mly bovino 887.3 pg/ml)
en aquéllos que fueron expuestos al colageno humano.
Finalmente, esto sugiere menor respuesta inflamatoria
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con una posible promocién de la regeneracion sobre la
cicatrizacion cuando se usa Bioscaff H.'*

FUTURAS APLICACIONES

Una de las principales alternativas que se tiene ac-
tualmente para el uso de colageno en la industria
médica es la generacion de biotintas, las cuales tienen
multiples aplicaciones al ser una tecnologia capaz de
producir soluciones para tejidos especificos al generar
andamios para sitios especificos. Ademas de poder
incrementar las prestaciones mecanicas del colageno
al alinear el material y conjugarlo con diferentes bio-
materiales y hasta células.'21516

CONCLUSION

Como biomaterial el colageno es uno de los materiales
mas prometedores que presenta excelentes propieda-
des como biocompatibilidad, biodegradacion, buenas
propiedades mecanicas y actividad celular. Estas pro-
piedades han demostrado que los andamios a base de
colageno son los méas adecuados para las aplicaciones
biomédicas, incluidas la curacion de heridas, ingenieria
de tejidos, recubrimiento de superficie en dispositivos
médicos y medicina regenerativa, ademas de tener una
ventaja diferenciada en su uso para intervenciones de
columna al no generar adhesion entre los tejidos con
perspectivas. Finalmente, es importante considerar que
las fuentes de colageno (origen) podrian interferir en la
respuesta clinica, ya que algunas presentan respuestas
inflamatorias dada su fuente de obtencion.*
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