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NOVEL POLYMERS AND CHIMERIC LIGANDS WITH THERAPEUTIC
PROPERTIES IN CHONDRAL PATHOLOGY

Eshadios celulares in wiiro Estudios in vivo en rafones
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Imagenes que muestran la viabilidad celular y la produccién de matriz caracteristica de cartilago tanto en los estudios in vitro como en
los modelos preclinicos o in vivo en ratones.

Resumen

Los tratamientos para las lesiones o la degeneracion del cartilago siguen siendo un desafio de vital importancia en la sociedad de hoy dia. Por ello, las
estrategias de ingenieria de tejidos investigan nuevas alternativas basadas en la combinacién de terapia con células y andamios 3D como soporte de
estas células. Esta tesis doctoral presenta un extenso estudio en el que se demuestra que unos factores, Nodal/BMP2 y Activin A/BMP2, pueden
inducir la diferenciacion condrogénica en células madre derivadas de tejido adiposo autélogo obtenido a partir de liposupciones y de grasa de la
rodilla de pacientes con osteoartritis. Ademas, estos factores promueven la recuperaciéon de las caracteristicas tipicas de células del cartilago
(condrocitos) obtenidas a partir de pacientes con osteoartritis, las cuales habian perdido tras ser cultivadas durante largos periodo de tiempo.
Asimismo, se ha diseflado un nuevo hidrogel de poli (metilmetacrilato-co-metacrilato) gracias a la novedosa y pionera tecnologia de microarrays de
polimeros, con unas caracteristicas estructurales, y propiedades mecanicas y biolégicas que permiten generar un tejido sustitutivo similar al cartilago
sano. Tanto el potencial regenerativo de los factores como el del nuevo hidrogel han sido confirmados en modelos preclinicos (ratones). Debido a que
el éxito de las terapias celulares para la lesion del cartilago depende de la calidad y cantidad de las células implantadas, junto con los andamios 3D
utilizados, los resultados de esta tesis pueden tener, por tanto, un importante potencial de aplicacion clinica. Esta tesis ha contado con diversas
colaboraciones nacionales como la Universidad de Jaén, el Centro Pfizer -Universidad de Granada -Junta de Andalucia de Genémica e Investigacién
Oncolégica (GENYO) y el Hospital Universitario Virgen de la Victoria de Malaga, e internacionales, como la Universidad de Edimburgo
(Edimburgo) dirigido por el profesor Mark Bradley, el grupo de investigacién 3B s Research Group de la Universidad de Minho (Portugal) liderado
por el profesor Rui L. Reis, y dos grupos del Salk Institute for Biological Studies de California (EE.UU), liderados por los profesores Senyon Choe y
Juan Carlos Izpisua Belmonte.
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