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Estimado editor:

La capacidad de regeneracion axonal difiere de forma notable entre el sistema nervioso
central (SNC) y el periférico (SNP). En el SNP es posible la regeneracién axonal a larga
distancia e incluso la recuperacién funcional, mientras que en el SNC la mayoria de los
axones dafiados no logran regenerarse. Este ultimo es el caso de la médula espinal de los
mamiferos adultos, que muestra escasa capacidad regenerativa después de una lesién.

La lesién de médula espinal (LME) con frecuencia resulta en la pérdida parcial o completa
de las funciones sensoriales, autondmicas y motoras por debajo del nivel de lesidn,
ademas de una pérdida de control de los esfinteres y disfuncidon eréctil. Para determinar el
pronéstico de recuperacion, es fundamental llevar a cabo una valoracién exacta de la
lesidn, conforme a los criterios internacionales. El aspecto mas importante es la ubicacion
de la lesién y el nivel de discapacidad segun la escala de ASIA. V)
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En este sentido, preocupan las limitadas opciones de recuperacidon funcional completa de
gue dispone la practica médica actual. Aunque las intervenciones quirudrgicas tempranas,
como la descompresion medular, son cruciales para reducir el dafio secundario por
inflamacién o isquemia, no logran revertir el déficit neurolégico ya establecido. En cuanto
a los tratamientos experimentales, el uso de células madre, biomateriales o Ia
estimulacién eléctrica permiten, en algunos casos, recuperar cierto grado de sensibilidad o
movimiento voluntario, pero distan mucho de restaurar la funcién completa. Ademas, su
eficacia varia segun la gravedad y el nivel de la lesién, sin garantizar resultados
consistentes en todos los pacientes.

Las intervenciones clinicas actuales, como la estabilizacién quirdrgica, la administracién de
corticosteroides y las terapias de rehabilitacion, tienen como objetivo mitigar el dafio
secundario y preservar la funcidn residual. Sin embargo, no abordan los desafios centrales
de la regeneracion neuronal; como el microambiente inflamatorio hostil, la formacion de
cicatrices gliales inhibitorias y la ausencia de orientacién estructural para el recrecimiento
axonal. Incluso las terapias celulares emergentes, aunque prometedoras, se enfrentan a
limitaciones como las bajas tasas de supervivencia celular, la diferenciacién incontrolada y
el rechazo inmunitario. @

El mecanismo fisiopatoldgico en la LME difiere para las lesiones primarias y secundarias.
Las primeras ocurren cuando un trauma fisico causa compresion medular, hemorragia,
isquemia y dafio neuronal directo, con inflamacion aguda y edema que generan déficits
neuroldgicos inmediatos; mientras que las segundas se desarrollan por etapas (aguda,
subaguda, cronica), caracterizdndose por isquemia, inflamacidon exacerbada,
desmielinizacién, formacién de cicatriz glial rica en CSPG y degeneracién axonal, que
perpetuan la disfuncién. )

Del estudio del mecanismo fisiopatoldgico de lesién medular se puede comprender que la
busqueda de tratamientos eficaces debe centrarse en modular la cicatrizacion glial y la
inflamacién perilesional, dado su papel inhibitorio en la reparacién de los axones. Es asi
que, con la ingenieria de tejidos, se introdujo una nueva solucién para mejorar y tratar la
LME: los andamios de biomateriales. Esta es una nueva y atractiva opcidn para reparar los
tejidos nerviosos dafiados pues, a través de estos, se puede administrar farmacos vy
monitorear la carga celular, al tiempo que modulan la respuesta inflamatoria del
microambiente. Sin embargo, aunque el potencial es inmenso, es crucial abordar estos
avances con optimismo mesurado al tener en cuenta las limitaciones persistentes.

Los andamios de biomateriales 6ptimos necesitan ofrecer soporte estructural para que las
neuronas migren, se adhieran, proliferen y se diferencien; ademas, deben replicar las
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caracteristicas mecdnicas del tejido natural de la médula espinal. Estos andamios deben
promover el desarrollo de los axones y la neurogénesis al proporcionar una topografia
adaptable que permita mejorar la efectividad del tratamiento y el prondstico de la lesidon
en la médula espinal.

Aunque existe una amplia variedad de biomateriales, solo algunos de ellos cuentan con las
propiedades adecuadas para el sistema nervioso. Ademas, para poder ser aplicados a LME
deben brindar soporte a las células, asi como ayudar en la liberacién de factores tréficos o
farmacos que contribuyan a controlar la respuesta inflamatoria.

La mayoria de los biomateriales naturales, como coldgeno, gelatina, matriz acelular y
polisacdrido son blandos, faciles de preparar y rellenan eficazmente la cavidad de la lesidon
de la LME. Ademids, en su mayoria tienen buenas propiedades de adhesiéon. Por otra parte,
se explora la combinacion de diferentes biomateriales con funciones sinérgicas en la
reparacion de la médula espinal.

Si  bien los biomateriales naturales y sus derivados poseen una excelente
biocompatibilidad, biodegradabilidad y baja citotoxicidad, la falta de rigidez de estos vy la
discrepancia entre las velocidades a las que se degradan y regeneran los tejidos limitan su
potencial para aplicaciones médicas. Por otro lado, los andamios sintéticos exhiben
excelentes propiedades mecdanicas y una estabilidad significativa. Sin embargo, en
comparacion con la realizada con biomateriales naturales, se requiere mas exploraciéon
para comprender completamente la biocompatibilidad de los biomateriales poliméricos
sintéticos. )

Los andamios obtenidos por métodos cldsicos como la lixiviacién de particulas o la
impregnacion de espuma orgdnica, etc., suelen tener un tamafio de poro incontrolado,
alta resistencia mecanica inadecuada, asi como geometria de poros y conexiones
deficientes. Por el contrario, los andamios producidos con impresoras 3D tienen sus
propiedades mecdnicas controladas por la estructura de los poros, y su actividad bioldgica
y degradacién estan reguladas por la composiciéon quimica. )

La implantacion de estos andamios cumple la doble funcién de salvaguardar la lesién y
minimizar el desarrollo de tejido cicatricial, a la vez que demuestran excelente
compatibilidad y adhesién celular al promover interacciones célula-material y célula-célula
gue aceleran la integracion tisular y la vascularizacion. Ademas, modifican el
microambiente inflamatorio y reducen barreras fisicas, lo que potencia la regeneracién
axonal y mejora, por tanto, la recuperacién de las fibras nerviosas y la funcionalidad del
tejido dafiado.
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Aunque la bioingenieria de tejidos como terapia para lograr la rehabilitacion neuroldgica
avanza a un ritmo acelerado, cabe destacar que muchos biomateriales requieren
evaluacion a largo plazo para determinar su eficacia clinica definitiva en el tratamiento de
la lesién medular. Por ello, resulta crucial su aplicacién fuera del laboratorio, donde
podran demostrar su verdadero potencial terapéutico en la practica médica.

Al aumentar la evidencia cientifica se podra potenciar y motivar inversiones financieras
que facilitarian la explotacion de estas tecnologias. Cabe resaltar que su uso depende de
infraestructura costosa, personal especializado y afios de desarrollo, inaccesibles para la
mayoria de centros médicos, sobre todo en regiones con recursos limitados como
Latinoamérica. Ademas, el proceso de traslacidn clinica avanza con lentitud: de cientos de
terapias experimentales, solo unas pocas alcanzan fases avanzadas de ensayos. Es asi que
su aplicacion clinica se enmarca en un ciclo interminable de inversiones e innovacion.

Para superar estos obstaculos, es imperativo priorizar la investigacion con modelos mas
fieles a la condicion humana, asegurar financiamiento a largo plazo y disenar terapias
combinadas que abarquen tanto neuroproteccién y rehabilitacion como regeneracion, sin
olvidar la accesibilidad para evitar que estos avances beneficien solo a una minoria. El
optimismo, por tanto, debe equilibrarse con la comprension de que la cura total aun es
distante.
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