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Objetivo: El objetivo del presente estudio fue sintetizar y caracterizar morfolégicamente diferentes
andamios, con topografia nanofibrilar, a base de poli-caprolactona (PCL) y evaluar los posibles
efectos téxicos sobre las células de la pulpa dental humana (HDPCs). Material y métodos: Con-
centraciones al 10%, 12,5% y 15% de PCL en solucion de cloroformo/dimetilformamida fueron
preparadas, originando los grupos G1, G2 y G3, respectivamente. Cada solucién final establecida
se sometio a la técnica de eletrospinning para obtener andamios de nanofibras aleatérias. La ca-
racterizacion morfolégica de los andamios se realizé por el analisis de porosidad y determinacion
del diametro de las nanofibras, usando imagenes obtenidas en microscopio electrénico de barrido
(SEM). A continuacioén, las HDPCs se cultivaron (1xa®) sobre los andamios, siendo analizada, viabi-
lidad/proliferacién (Alamar Blue; Live/Dead) y adhesién/propagacion (F-actina) celular. En el control
(G4), las células fueron cultivadas sobre cubreobjetos de vidrio (ANOVA/Tukey; a=5%). Resultados:
El aumento de la concentracion de PLC en la solucion para preparar los andamios resulté en mayor
diametro de nanofibras y menor espacio interfibrilar. La viabilidad, proliferacién, adhesion y propa-
gacion de las células fue significativamente mayor para todas las formulaciones de andamios de
nanofibras comparados al G4 (p<0,05). Los andamios al 10% de PCL presentaron mejores resulta-
dos que las demas formulaciones. Conclusién: Los andamios al 10% de PCL presentaron menor
diametro de nanofibras y mayor porosidad, favoreciendo la viabilidad, proliferacion, adhesion y
propagacion de las células pulpares.
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ABSTRACT

Objective: The objective of the present study was to synthesize and characterize morphologically different
scaffolds with nanofibrous topography based on polycaprolactone (PCL) and evaluate their possible toxic
effects on human dental pulp cells (HDPCs). Material and methods: For this purpose, concentrations
of 10%, 12.5% and 15% of PCL in chloroform/dimethylformamide solution were prepared, establishing the
groups G1, G2, and G3, respectively. Each prepared final solution was submited to electrospinning technique
to obtain aleatory nanofiber scaffolds. The morphological characterization of scaffolds was performed by
the analysis of their porosity and determination of nanofiber diameter, using images obtained by scanning
electron microscope (SEM). Next, HDPCs were seeded (1x10°) on the scaffolds, which allowed the analysis of
cell viability/proliferation (AlamarBlue; Live/Dead) and adhesion / spreading (F-actin). As control (G4), cells were
seeded on round-shaped cover glasses (ANOVA / Tukey; a = 5%). Results: The increase in PLC concentration
in the solution used to prepare the scaffolds resulted in larger nanofiber diameter and smaller interfibrillary
spaces. Cell viability, proliferation, adhesion, and spreading were significantly higher for all nanofiber scaffolds
formulations compared to control (p <0.05). Scaffolds based on 10% PCL showed the best results compared
to other formulations. Conclusion: Scaffolds containing 10% poly-caprolactone presented smaller nanofiber
diameter and higher porosity, favoring the viability, proliferation, adhesion and spread of the pulp cells on them.

Keywords: Nanofibers, Dentin, Pulp.
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INTRODUCCION

El complejo dentino-pulpar, esta compuesto por dos tejidos con
caracteristicas histolégicas distintas (dentina y pulpa), a pesar
de ello, presenta el mismo origen embrioldgico. Estos tejidos
se intercalan por una capa de células altamente diferenciadas,
los odontoblastos, los cuales participan efectivamente del
mantenimiento, defensa y adaptaciéon del complejo dentino-
pulpar durante toda la vida del individuo (de Souza Costa et al.,
2014). Ante las agresiones capaces de alcanzar el tejido pulpar y
generarlamuertedelos odontoblastos, las células mesenquimales
indiferenciadas presentes en este tejido son reclutadas al area
afectada, diferenciadas en células odontoblastoides e inician su
actividad secretora, con la consiguiente deposicion de distintas
proteinas tipicas de la matriz dentinaria. Este proceso muestra
el fuerte potencial regenerativo intrinseco del complejo dentino-
pulpar (Schmalz et al., 2014). En la situacion clinica donde el
tejido pulpar se encuentra expuesto, se busca la activacion de
este proceso, de forma que una barrera de dentina sea formada
junto a la herida (Sangwan et al., 2013; de Souza Costa et al.,,
2014).

Dentro de este contexto, los conceptos de ingenieria de tejidos
han atraido la atencién de investigadores para la induccion de
la regeneracion de los tejidos dentales (Galler et al., 2014). Esta
técnica, es caracterizada por los siguientes principios basicos:
1) uso de un sustrato (andamios) que sirve de sustituto temporal
de la matriz extracelular; 2) empleo de células con potencial
para diferenciacién y 3) sefalizacion celular adecuada que
permita la migracion y diferenciacion de las células. De este
modo, los andamios pueden servir como sustrato para adhesion,
proliferacion y diferenciacion celular, similar a aquel encontrado
en una situacion in vivo (Chatzistavrou et al., 2012; Gupte, Ma,
2012; Rambia et al., 2015). Como el tejido pulpar presenta una
reserva de células madre, el empleo de terapias acelulares se
presenta como una alternativa muy viable para regeneracion
de la dentina (Galler et al. 2014). Para que este evento ocurra, el
andamio debe tener accidn bioactiva y presentar una topografia
similar al microambiente in vivo, de tal forma que favorezca y
acelere el proceso de regeneracion o reparacion de tejidos (Ma
et al., 2008; Gupte, Ma, 2012).

En base a esta perspectiva, se ha demostrado que los procesos
de adhesion, proliferacion y diferenciacion de células madres
mesenquimales se intensifican cuando los andamios con
topografia de nanofibras son empleados, en comparacion con
andamios de superficie lisa (Bottino et al., 2013). Los andamios
formados por nanofibras son obtenidos por la técnica de
electrospinning, permitiendo el desarrollo de un biomaterial
con potencial para mimetizar la nanomorfologia estructural y
funcional de la matriz extracelular (Pham et al., 2006). El empleo
de esta técnica permite obtener nanofibras interconectadas, con
diametros variados y con elevada area de superficie, las cuales
favorecen la adhesién celular y la formacion de nuevo tejido en
el area afectada (Murugan et al.,, 2006). De esta forma, seria
interesante desarrollar y caracterizar andamios de nanofibras
no toxicas, con actividad bioactiva sobre células pulpares,
el cual podria ser empleado en estrategias innovadoras para
regeneracion del complejo dentino-pulpar.
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METODOS Y MATERIALES

Preparaciondelosandamiosporlatécnicadeelectrospinning
Las concentraciones al 10%, 12,5% y 15% (m/v) de poli-
caprolactona (PCL; Sigma Chemical Co., Sant Louis, MO,
EUA) fueron preparados en una solucion de cloroformo/
dimetilformamida (Neon Comercial Ltda, Susano, SP, Brasil),
dando origen a los grupos G1, G2 y G3, respectivamente. La
preparacién de las nanofibras se realizé a través de la técnica
de electrospinning. Cada diferente concentracion de solucion de
PCL fue colocada en una jeringa hipodérmica estéril de 5 mL
con aguja de acero inoxidable de calibre 18G x 1%2”. La jeringa es
conectada a una bomba de inyeccion automatica (KDScientific,
Holliston, MA, EUA), la cual es regulada para ejercer una presion
sobre el émbolo, de manera que alcance una velocidad de
inyeccion de 0,5 mL/h de flujo. El voltaje de la fuente de alta
tensién fue establecida en 15 kV, la distancia entre la punta de la
aguja y el colector plano de aluminio fue de 15 cm.

Caracterizacion morfolégica de los andamios

En este andlisis, los andamios experimentales fueron colocados
en soportes metalicos, mantenidos en un desecador al vacio
por un periodo de 72 horas y fueron metalizados con oro. Se
utilizé6 un microscopio electrénico de barrido (SEM; JEOL-JMS-
6610V Scanning Microscope, Téquio, Japao), con el voltaje de
aceleracién entre 10 y 15 kV. El diametro de las nanofibras y la
porosidad de los andamios se evaluaron por medio de imagenes
SEM con el software “Image J”. Se seleccioné 50 nanofibras al
azar de 3 imagenes de cada grupo experimental (aumento de
2000x), para calcular el valor medio del diametro de las nanofibras.
Con el mismo software y las mismas imagenes, se calculé el
porcentaje de porosidad de los andamios de nanofibras.

Cultivo primario de células de la pulpa dental humana

Con aprobacién del Comité de Etica en Investigacion de
la Facultad de Odontologia de Araraquara/UNESP (CAAE:
65455516.0.0000.5416), se recolectd dientes terceros molares
sanos recién extraidos, incluidos o semi-incluidos, de voluntarios
de ambos sexos, entre las edades de 18 a 25 afios, quienes
fueron atendidos en la Clinica de Cirugia de la misma institucion.
Para poder participar en la investigacion, los pacientes firmaron
un Consentimiento Informado. Después de la extraccion dental,
los dientes se acondicionaron inmediatamente en tubos con
PBS (solucion tampdén de fosfato), antibidtico y antifungico
(Gibco, Grand Island, NY, EUA; 100 U/mL penicilina, 100 g/mL
estreptomicina y 0,25 g/mL Fungizone). El tejido de la pulpa fue
colectado de forma aséptica, siendo el mismo fragmentada en 1
mm, los cuales fueron sometidos a la desagregacion enzimatica
en solucion de colagenasa tipo 1 (3mg/mL; Worthington
Biochemical Corporation, Lakewood, NJ, EUA). Las células
fueron cultivadas en medio de cultivo «MEM (Gibco) con 100 1U/
mL de penicilina (Gibco), 100 ug/mL de estreptomicina (Gibco), 2
mmol/L de glutamina (Gibco) y 10% de suero fetal bovino (SBF;
Gibco), para obtener un cultivo primario de células de la pulpa
dental humana (HDPCs) (Soares et al. 2018).

Evaluacion de la viabilidad y proliferacion celular

Los andamios de nanofibras se colocaron en cubreobjetos de
vidrio de 13 mm de diametro, de acuerdo con los parametros
establecidos anteriormente, fueron sometidos al protocolo de
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lavado/esterilizado con alcohol 50% (10 minutos — 1x), alcohol 70%
(20 minutos — 3x) y PBS (10 minutos — 2x), se mantuvieron en medio
de cultivo completo a-MEM durante la noche. Los cubreobjetos
de vidrio con los andamios, fueron colocados individualmente en
placas de 24 compartimientos, siendo cultivada sobre ellos las
HDPCs (1x10° células/andamio). Entonces, el conjunto células/
andamio se mantuvieron incubados a 37°C por 30 minutos para
permitir la adhesion inicial de las células. Finalmente, estos
conjuntos se mantuvieron en la incubadora por periodos de 1, 3
y 7 dias, el medio de cultivo («eMEM con 10% SFB) fue renovado
cada 48 horas. Para el grupo control, las células fueron cultivadas
sobre los cubreobjetos de vidrio, sin andamios (G4).

Ensayo Alamar Blue: Para cada periodo de andlisis, los conjuntos
(n=6) fueron incubados en medio «MEM con Alamar Blue (10:1)
por 4 horas a 37°C y 5% CO,. Después de este periodo, el
sobrenadante se transfirié para placas de 96 compartimientos y
fue analizado en un lector de fluorescencia (540 nm excitacion;
590 nm emision; Synergy H1, Biotek, Winooski, EUA).

Técnica Live/Dead: En los mismos periodos de analisis, los
conjuntos (n=4) se incubaron con medio «MEM con Calcein AM y
Ethidil Homodimero-1 (1:1000; Live/Dead cell viability/cytotoxicity
kit; Invitrogen, San Francisco, CA, EUA) durante 30 minutos. En
seguida, se realizo el andlisis de las células vivas y muertas sobre
la superficie de los andamios en el microscopio de fluorescencia
(Leica DM 5500B, Nussloch GmbH, Nussloch, Alemanha).

Evaluacion de la adhesion y propagacion celular

Después de los periodos 1, 3 y 7 dias, las células (n=4) fueron
fijadas en paraformaldehido al 4%, permeabilizadas en Triton
al 0,1% e incubadas con una sonda fluorescente especifica
en BSA al 2% (1:20; Life Technologies; Grand Island, NY, EUA)
para detectar los filamentos (F-actina) de actina. En seguida, las
mismas células se incubaron con el colorante Hoescht (1:5000;
Invitrogen, Eugene, Oregon, EUA) por 15 minutos, para contra-
fluorecer el nucleo. Las muestras fueron lavadas en PBS y
analizadas en microscopio de fluorescencia (Leica DM 5500B).

Analisis de los datos
Los datos numéricos de la prueba de Alamar Blue se evaluaron
con la prueba de Shapiro-Wilk para distribucién normal y la

G1 (10%)

G2 (12,5%)

(aumento 4000x) demostrando la morfologia de los andamios de nanofibras de acuerdo con los parametros probados.

Figura 1 - Imagenes representativas de SEM
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prueba de Levene para homogeneidad de las variaciones de
grupo. Antes de la normalidad y la homocedasticidad de los
datos, se sometieron a la prueba ANOVA de dos vias, seguida de
la prueba de Tukey. Todas las pruebas estadisticas se realizaron
a un nivel de significacion del 5%. Los analisis microscépicos
fueron evaluados de forma descriptiva.

RESULTADOS

Caracterizacion morfolégica de los andamios

De acuerdo con las imagenes SEM (Figura 1), se observé que
ambas formulaciones de andamios permitieron la formacién
uniforme y aleatoria de las nanofibras. El aumento de
concentracién del polimero resultdé en nanofibras con mayor
diametro (Tabla 1) y con menos porosidad (Tabla 2).

Evaluacion de la viabilidad y proliferacion celular

De acuerdo con el ensayo de Alamar Blue (Figura 2), se observo
aumento significativo de la viabilidad celular para los grupos G4
(control) y G1 (10%) después de 3 y 7 dias de cultivo (p<0,05),
siendo G1 el que presentd mayores valores de viabilidad en
ambos periodos de analisis (p<0,05). A pesar que, los grupos G2
(12,5%) y G3 (15%) presentaron valores de viabilidad superiores a
G4, estos grupos no presentaron diferencia significativaen 3y 7
dias de cultivo. En la técnica de Live/Dead (Figura 3), las células
permanecieron viables en ambas formulaciones; sin embargo,
mayor cantidad de células vivas se observé en todos los periodos
(1, 3 y 7 dias) para G1 en comparacion con los demas grupos
experimentales y control.

Evaluacion de la adhesion y propagacion celular

Las células cultivadas sobre los andamios al 10% de PCL
(G1) presentaron mayor adhesién y propagacion, asi como en
proliferacién celular, comparados a los demas grupos (Figura
4). Se observd también, que la arquitectura de las nanofibras
influencié en la proyeccion del citoesqueleto de las células, de
forma que, los andamios con nanofibras de menor diametro y
mayor porosidad favorecieron a la morfologia poligonal de las
células.

G3 (15%)

*
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Grupos Media del diametro (nm) A0
G1 (10%) 708,8 = 3500
G2 (12,5%) 1246,7 ':‘ 00
G3 (15%) 17011 " R =
Tabla 1 - Diametro de los andamios E an 55 e Control
E — T = 10%A
Grupos Media de la porosidad (%) = . . I:f“’“
G1 (10%) 33,3 S G e
G2 (12,5%) 15,4 i :

G3 (15%) 9,8 1dia 3 dias 7 dias
Tabla 2 - Porosidad de los andamios de nanofibras Periado da andlisls
Figura 2 - Media y desviacion estandar de los valores de viabilidad celular (n=8; ANOVA
two-way/Tukey; a=0,05). Letras mayusculas diferentes indican diferencia significante
entre los periodos de andlisis para cada grupo experimental. Letras minlsculas
diferentes indican diferencia significante entre los grupos dentro de cada periodo de
andlisis.

G1 (10%) G2 [12,5%) G3 [15%) G4 (Contral)

1 dia

G1(10%) G2 [12,5%) G3 (15%) G4 [Control)
L% ]
o
o
"
G1 (10%) G2 [12,5%) G3 [15%) G4 (Control)

7 dias

Figura 3 - Imagenes representativas de la técnica de Live/Dead (aumento10x). Fluorescencia verde indica la presencia de celulas viables. Fluorescencia roja indica la presencia
de células muertas (flechas).

12 Volumen 9. Numero 1. Enero - Abril 2020

http://www.rodyb.com/sintesis-y-caracterizacion-de-andamios WWWRODYE.COM



Leite ML, Usberti FR, Ortecho-Zuta U, Bordini EAF, Soares DG, Hebling J, de Souza Costa CA.

G1 (10%) G2 (12,5%)
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G1[10%) G2 (12,5%)
v
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=
=
Figura 4 -

células. Fluorescencia azul indica la marcacion del nicleo de las células.

DISCUSION

La técnica de electrospinning es una de las mas utilizadas
para la obtencién de andamios de nanofibras. Para ejecutar
esta técnica es necesario un campo electrostatico, el cual es
generado por una fuente de alta tension que presenta un polo
positivo conectado a la aguja de la jeringa inyectora (con la
solucion polimérica) y un polo negativo conectado al colector
metalico. Cuando la tension superficial, que mantiene la gota
de la solucion en la punta de la aguja, es superada por la carga
eléctrica inducida en el interior de la solucién por el suministro de
alta voltaje, se forma el “Cono de Taylor”, generando una presion
y un flujo constante de la solucién en direccién al colector. En
cuanto eso ocurre, el solvente presente en la solucién polimérica
evapora y las nanofibras se forman en la superficie del colector
(Pham et al., 2006; Zhang et al., 2012). La morfologia, porosidad,
diametro y disposicion de las nanofibras obtenidas por medio de
esa técnica pueden ser controladas a través de variaciones de
diferentes parametros como: potencia del campo electrostatico,
tipo de colector, diametro de aguja, distancia entre la aguja y
el colector, velocidad de inyeccién del polimero, tipo, peso
molecular y concentracion del polimero, tipo y concentracion del
solvente, bien como propiedades de la solucién polimérica, tales
como tension superficial, conductividad y viscosidad (Farokhzad
et al., 2006; Murugan et al., 2006). En el presente estudio, la
variacién establecida para obtener diferentes formulaciones de
andamios fue la concentracién del polimero, siendo los demas
parametros estandarizados; lo que permitié evaluar la influencia
de esa variable en el padrén morfologico de las nanofibras.

DYB.COM

G3 [15%) G4 (Contral)

63 (15%) 64 [Control)

63 (15%) G4 (Control)

Imagenes representativas de la técnica de F-actina (aumento10x). Fluorescencia roja indica la marcacion de los filamentos de actina presentes del citoesqueleto de las

Se pudo observar la relacién directa entre la ampliacion del
diametro de las fibras producidas, asi como, la disminucién de la
porosidad y del area de superficie de los andamios, y el aumento
en la concentracién de la soluciéon polimérica. Este dato obtenido
en el presente estudio corrobora con estudios anteriores
donde los investigadores demostraron que la topografia de los
andamios estéa directamente relacionada con la concentracion de
la solucion polimérica, bien como con sus propiedades (Liang et
al., 2007; Murugan et al., 2006).

Sabiendo que la morfologia de los andamios juega un papel clave
en el éxito de la técnica de ingenieria de tejidos (Holzwarth et
al., 2011), fue evaluado en este estudio nuevos biomateriales que
promueven el reparo/regeneracion del complejo dentino-pulpar
y la influencia de la topografia de los andamios de nanofibras
aleatorias sobre el metabolismo de las células obtenidas
de la pulpa dental humana. Se observé que andamios de
nanofibras con menor didmetro y mayor porosidad favorecen
la manutencién e incluso estimulan la viabilidad, proliferacion,
adhesioén y propagacion de las células cultivadas sobre ellos.
Este resultado puede justificarse por el hecho de que la red de
macroporos interconectados facilitan el intercambio de nutrientes
y metabolitos por las células, estimulando su migracién para
el interior del biomaterial y permitiendo que estas células se
proliferen, diferencien y sinteticen un nuevo tejido (Wang et al.,
2011; Gupte, Ma, 2012; Liu et al., 2006). Asociado con esto, la
caracteristica nanofibrilar y tridimensional del andamio, que
imita la topografia de la matriz extracelular, favorece el desarrollo
morfoldgico y la expresion fenotipica de células del tejido original
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(Woo et al., 2007; Galler et al., 2014; Schmalz et al., 2014).

Para la sintese de los andamios evaluados en esta investigacion,
se utilizé poli-caprolactona (PCL), un polimero sintético que
presenta biocompatibilidad, biodegradabilidad, estabilidad
quimica, buen desempefio mecanico, comercialmente viable
y de bajo costo (Hwang et al., 2016; Rabionet el al., 2017; Kim
et al., 2013). Su empleo en el desarrollo de biomateriales para
regeneracion tisular ya se ha descrito en estudios in vitro (Gupta
et al.,, 2009; Aviss et al., 2010; Teh et al., 2011; Hwang et al.,
2016) e in vivo (Liu et al., 2017; He et al., 2018; Wang et al., 2018).
En el contexto de reparo/regeneracion del complejo dentino-
pulpar, las propiedades del PCL parecen ser interesantes,
independientemente de la formulacién usada para la sintesis
de andamios, las células pulpares cultivadas sobre ellos,
permanecieron viables e incluso proliferaron durante el periodo
de andlisis, tal como fue observado por otros investigadores
(Yang et al., 2010; Guo et al., 2014; Hokmabad et al., 2019;
Hosseini et al., 2019). Sin embargo, la topografia de los andamios
de nanofibras preparados con una concentraciéon al 10% de PCL
favorecié la adhesién, proliferacion y propagacién de las células
en comparacion con las otras formulaciones evaluadas en el
presente estudio.

La topografia de los andamios es sélo uno de los factores que
pueden favorecer el reparo y regeneracion de distintos tejidos
perdidos o dafiados. Se sabe que las diferentes estrategias dentro
del campo de la ingenieria de tejidos se basan en la asociacién
de tres pilares fundamentales: el sustrato (andamio), que actuara
como matriz extracelular temporal; las células indiferenciadas,
que tienen potencial de diferenciacion en cepas especificas; y la
sefalizacion celular, que estimula la migracion y diferenciacién
celular, asi como la sintesis y deposicién del nuevo tejido (Lee et
al., 2007; Wang et al., 2011; Mi et al., 2015; Matthys et al., 2016;
Kawamura et al., 2016). En este contexto, las terapias celulares
y acelulares surgieron como dos estrategias muy prometedoras
para la regeneracion tisular (Ji et al., 2011; Galler et al., 2014).
En la terapia celular, se espera que un biomaterial que contenga
células madre pre-cultivadas se inserten juntos en el sitio de
implantacion y sirva como un sustrato poroso tridimensional
con interesantes propiedades bioactivas para acondicionar las
células, actuando, como matriz extracelular temporal y regulando
el crecimiento celular in vivo. Por otro lado, en la terapia acelular
se utilizan biomateriales que contienen moléculas bioactivas.
Tras la introduccion en el sitio de implantacion, se espera que
estos biomateriales liberen de forma controlada las moléculas
bioactivas, que deberian actuar como agentes de sefalizacion,
estimulando la migracion de células madres residentes hacia
el area a ser reparada/regenerada, ademas de promover la
proliferacién y diferenciacién local de estas células (Ji et al., 2011;
Galler et al., 2014).

En vista de que el complejo dentino-pulpar presenta un notable
potencial regenerativo intrinseco, particularmente debido a la
rica fuente de células mesenquimales indiferenciadas presentes
en la pulpa dental, la terapia acelular parece ser la alternativa mas
interesante y éticamente aceptable en este momento (Schmalz
et al., 2014). Por lo tanto, el biomaterial que se aplicara en las
pulpas expuestas, ademas de ser biocompatible, también debe
presentar propiedad bioactiva capaz de estimular la migracion
de células indiferenciadas al sitio de la lesion, permitiendo o
incluso estimulando su proliferacion, diferenciacion y sintesis
de matriz de dentina en el lugar. A pesar de las limitaciones
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de los datos cientificos obtenidos con el desarrollo de la
investigacion de laboratorio y del hecho de que los resultados
de los estudios in vitro no pueden ser directamente extrapolados
para situaciones clinicas (de Souza Costa et al., 2014), en este
estudio se pudo demostrar que los andamios sintetizados
a partir de la incorporacion al 10% de poli-caprolactona en
la solucién de cloroformo/dimetilformamida, presentan un
diametro de nanofibras y una porosidad capaz de estimular la
viabilidad, proliferacién, adhesion y dispersion de las células
pulpares cultivadas sobre ellos. Sin embargo, como se informo
anteriormente, los andamios de PCL no presentan potencial
quimiotactico para las células (Porter et al., 2009). De esta forma,
parece imprescindible que agentes potentes de sefalizacion
sean incorporados en estos andamios, de tal forma que estos
biomateriales puedan ser utilizados con seguridad en estrategias
de terapia acelular para la cura de tejidos danados o perdidos
(Pilehvar-Soltanahmadi et al., 2018). Delante de interesantes
datos originales obtenidos en este estudio y de importantes
avances en el campo de la ingenieria de tejidos, sugerimos que
estudios futuros sean desarrollados a fin de evaluar los efectos
biolégicos de la incorporacién de moléculas bioactivas en
andamios a base de 10% de PCL. Asi, sera posible continuar
la linea de investigacion dirigida al desarrollo de biomateriales
y estrategias para el reparo/regeneracion del complejo dentino-
pulpar.

Conclusiones

De acuerdo con las metodologias empleadas en el presente
estudio in vitro, fue posible concluir que los andamios sintetizados
con diferentes concentraciones de poli-caprolactona (PLC) no
fueron toxicos para las células pulpares obtenidas de la pulpa
humana. Los andamios al 10% de PLC fueron los que presentaron
nanofibras con menor diametro y mayor porosidad, favoreciendo
la adhesion, estimulando la proliferacion y propagacién de las
células.
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