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SUMMARY

The present study consisted of the development of
scaffolds based on gelatin (G) and/or chitosan (Q)
through modifications in the main processing method.
This process consists in the fabrication of a hydrogel
which is, then, submitted to a freeze-drying stage. In
order to compare the effect of the different modifica-
tions, the mechanical properties of the different sys-
tems were measured using dynamic compressive strain
and frequency sweep tests. In addition, their porosity,
through an analytic model, and their structure and fiber
distribution, through scanning electron microscopy
(SEM) were also evaluated. The obtained results have
demonstrated that there is a strong dependence in the
properties showed by the scaffolds with both the mod-
ifications introduced in the processing method and the
proportion of the materials used (G y Q). Furthermore,
the properties were found to improve for systems with
a high chitosan content after being submitted to a heat
treatment at 50 °C with agitation.

Keywords: Gelatin; chitosan; freeze-drying; scaffold;
porosity; biopolymers

RESUMEN

El presente trabajo se centré en el desarrollo de anda-
mios basados en gelatina (G) y/o quitosano (Q) mediante
variaciones del método de fabricaciéon basado en la
creacion de hidrogeles y posterior secado por liofiliza-
cién. Con objeto de evaluar las distintas variantes en
el método de fabricacién y la composicion, se evaldan
sus propiedades mecédnicas mediante barridos de de-
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formacién y de frecuencia; su porosidad mediante un
modelo analitico; y su estructura y disposicion de las
fibras mediante microscopia electrénica de barrido
(SEM). Los resultados obtenidos demostraron que
las propiedades de los andamios experimentan una
fuerte dependencia con las variantes en el método de
fabricacion, asi como con la proporcion de las materias
primas (G y Q). De hecho, se encontré que se obtienen
mejores propiedades cuando se emplean sistemas con
un alto contenido en quitosano y, ademads, se les aplica
un tratamiento térmico a 50 °C con agitacion.

Palabras clave: Gelatina; quitosano, liofilizacion,
andamio, porosidad, propiedades mecdnicas.

RESUM

El present treball es va centrar en el desenvolupament
de bastides basades en gelatina (G) i / o quitosa (Q)
mitjangant variacions del metode de fabricacié basat en
la creacié d'hidrogels i posterior assecat per liofilitzacio.
A fi d'avaluar les diferents variants en el métode de
fabricacid i la composicid, s'avaluen les seves propietats
mecaniques mitjang¢ant escombrats de deformacié i
de freqiencia; la seva porositat mitjangant un model
analitic; i la seva estructura i disposicié de les fibres
mitjangant microscopia electronica de rastreig (SEM).
Els resultats obtinguts van demostrar que les propietats
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de les bastides experimenten una forta dependencia
amb les variants en el metode de fabricacié, aixi com
amb la proporci6 de les matéries primeres (G i Q). De
fet, es va trobar que s'obtenen millors propietats quan
s'empren sistemes amb un alt contingut en quitosa i,
a més, se'ls aplica un tractament termic a 50 °C amb
agitacio.

Paraules clau: Gelatina, quitosa, liofilitzacio, bastida,
porositat, propietats mecaniques.

1. INTRODUCCION

La Ingenierfa Tisular, o Ingenierfa de Tejidos (IT)
surgi6 por primera vez en los afios 80, tomando como
punto de partida los estudios pioneros de Yannas, y,
sobre todo Vacanti, quien concibié la idea de dotar a
las células de un soporte para que pudieran crecery, en
ultimo término, formar un tejido'. No obstante, hasta el
ano 2000 no se obtuvo una definicion de IT que fuera
aceptada por la mayorfa de las personas que trabajaban
en el campo, definiéndose como la ciencia del disefio y
fabricacién de nuevos tejidos para el restablecimiento
funcional de 6rganos alterados y la sustitucién de es-
tructuras dafiadas por traumatismo y enfermedades?.
De esta forma, la IT es un campo multidisciplinar
donde interacttian distintas ramas de la ciencia como
pueden ser la Quimica, Medicina, Biologia e incluso
la Ingenierfa. Consta esencialmente de tres elementos:
las células, los factores de crecimiento y los andamios,
siendo estos tultimos la plataforma de anclaje y adhesion
para las células, dando lugar a su proliferacion y dife-
renciacion. Dentro de los andamios, aquellos con una
determinada porosidad se han utilizado ampliamente
en T para proporcionar una estructura tridimensional
para los estudios de regeneracion de tejidos. Indepen-
dientemente de la aplicacién, la materia prima utilizada
y la estructura interna del andamio tienen un efecto
significativo sobre la actividad celular, por lo que es
evidente que la eleccién de un andamio adecuado es
esencial para un crecimiento celular éptimo®. Ademas,
el andamio debe satisfacer una serie de condiciones,
como ser biocompatible, tener una estructura macros-
copica que imite aquel tejido que va a sustituir, tener
cierta resistencia mecanica o constar de una estructura
interna porosa con un determinado tamano de poro
¢ interconectividad. Estas ultimas caracteristicas in-
fluyen en la actividad celular, pues un tamano y una
distribucion de poros adecuada garantizan una buena
insercion y crecimiento celular en el interior del an-
damio, favoreciendo su biointegracién.

Dichos andamios se construyen con materiales cuya
naturaleza esté acorde con la funcién de la estructura
del 6rgano o tejido donde se vayan a implantar. Aunque
los polimeros sintéticos son los que mas se emplean
hoy en dia? las opciones mas atractivas son aquellas
basadas en proteinas y polisacaridos, debido a su alta
biocompatibilidad. Asi, se pueden encontrar andamios
de colageno, fibrina, elastina, alginato, quitosano, etc.
No obstante, entre todas las materias primas posibles,

destacan el coldgeno y el quitosano que pueden adoptar
multitud de estructuras, similares a las biol6gicas.

El coldgeno es la principal proteina estructural en el
espacio extracelular de los diversos tejidos conectivos
del cuerpo. Como el componente principal del tejido
conectivo, es la proteina mas abundante en los mami-
feros, constituyendo entre el 25% y 35% del contenido
de proteinas de todo el cuerpo. El coldgeno consiste
en aminoacidos que se enrollan juntos para formar
triples hélices de fibrillas alargadas®. Este compuesto
se encuentra principalmente en tejidos fibrosos como
tendones, ligamentos y piel. El coldgeno desnaturalizado
(denominado gelatina) tiene multitud de aplicaciones,
entre las que destaca su aplicacion en la industria far-
macéutica y en la industria alimentaria®.

El quitosano procede de la quitina mediante un pro-
ceso de desacetilacion, la cual es muy frecuente en la
naturaleza, ya que forma parte de las paredes celulares
de los hongos, el exoesqueleto de los artrépodos y algu-
nos 6rganos de otros muchos animales, como las quetas
de los anélidos’. Como tal posee un gran ndmero de
aplicaciones, ya que se suele usar como agente floculante
en el tratamiento de aguas, desinfectante de heridas en
medicina y espesante en la industria alimentaria. Uno
de los campos en los que mas 1til es el quitosano es el
de la medicina, no sélo por sus propiedades antimicro-
bianas, sino también por el hecho de ser una sustancia
biocompatible y biodegradable®. Por ese motivo, es muy
frecuente su uso en la elaboracién de hilos de sutura
biodegradables, que se deshacen solos una vez que la
herida se ha cerrado. Ademas, también tiene un gran
poder como procoagulante, por lo que en Estados Uni-
dos y Europa se permite su uso como aditivo en gasas
y vendajes, con el fin de evitar hemorragias.

Aungque existe una enorme cantidad de técnicas para
la elaboracion de andamios, como pueden ser el au-
toensamblaje, la bioimpresiéon 3D o el electrohilado,
tradicionalmente la técnica desarrollada es la separacion
de fases’. Esta técnica consiste, en grandes rasgos, en
preparar una disolucién induciendo su gelificacién vy,
a continuacién, sublimar el disolvente mediante un
proceso de liofilizaciéon. Ademas, modificando las con-
diciones de procesado, con la adicién de otros procesos,
como tratamientos térmicos, o la adicion de diferentes
disolventes o compuestos que favorecen el entrecru-
zamiento o reticulacion de la estructura (por ejemplo,
glutaraldehido o la elastina), se puede llegar a formar
una enorme variedad de estructuras con multitud de
microestructuras'® .

El objetivo global del presente trabajo fue el desarrollo
de andamios basados en gelatina (G) y/o quitosano
(Q), utilizando un método de fabricacién derivado de
la técnica de separacion de fases. En este sentido, se
realizaron andamios al 1% en peso de biopolimeros,
utilizando diferentes variables del procesado y distintas
proporciones de gelatina/quitosano. Con objeto de eva-
luar la influencia de la composicién y las variables del
método de fabricacién de los andamios, se evaluaron
tanto las propiedades mecédnicas (mediante barridos
de deformacioén y frecuencia), como la microestructura
(mediante célculo de porosidad y microscopia electré-
nica de barrido) de los mismos.
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2. MATERIALES Y METODOS

2.1 Materiales

Para la fabricacién de los andamios se utilizé como
materias primas un aislado proteico de gelatina y quito-
sano. El aislado proteico de gelatina (G) provino de la piel
de pescado (tipo B, Bloom 80-120 g) y fue suministrado
por la empresa Henan Boom Gelatin Co. Ltd (China).
Este presenta un contenido de proteinas superior al
95% en peso. El quitosano (Q), es un polisacarido de
bajo peso molecular (PM= 130.000 g.mol"), el cual fue
suministrado por la empresa Sigma Aldrich (Alemania).

Otros reactivos utilizados como acido acético y glice-
rina se adquirieron de Panreac Quimica, S.A. (Espaia).

2.2 Procesado de andamios

Los andamios se procesaron de acuerdo con un nue-
vo método descrito previamente por Angulo et al.
(2016)*2. Para ello, se prepararon las disoluciones al 1%
en peso utilizando como disolvente 4cido acético 0,05
M y como soluto una relacién de 50G-50Q), ya que en
estudios previos esta relaciéon obtuvo la mejor rela-
cién de propiedades mecénicas y estructurales'. Para
favorecer la disolucién de los biopolimeros, se aplicd
un tratamiento térmico, que consistié en mantener la
disolucion en agitacion durante 2 h a 50°C. Después
de esto, se afiadié glicerina (0,3% en peso) y el pH se
ajusto a 5 usando NaOH 4,0 M. Los diferentes sistemas
elaborados se pasaron a una placa de petri de vidrio
donde se congelaron durante 2 h a -40°C, para segui-
damente liofilizarlos (liofilizadora LyoQuest, Tesltar,
Espana) durante 24 h a -80°C y 0,01 mbar.

A este sistema (composicion 50G-50Q), se le rea-
liz6 variaciones durante su procesado para evaluar
su influencia. Asi, se realizaron tres modificaciones:
eliminacion de la etapa de adiccién de glicerina, baja-
da de la temperatura en la agitacién, de 50 a 20 °C, y
eliminacion de la etapa de agitacién (Tabla 1). En este
ultimo caso, para solo evaluar la influencia de la agita-
cién se realizé una etapa de calentamiento a 50 °C en
un horno. Posteriormente, se eligié el procesado que
exhibié mejores propiedades mecdnicas para estudiar
la influencia de la composicién (relacion G/Q) en las
propiedades del andamio.

2.3 Caracterizacion de los andamios

2.3.1 Propiedades mecdnicas

En primer lugar, se realizé la caracterizacion mecanica
de los andamios mediante un analizador dindmico-me-
canico modelo RSA3 (TA Instruments, USA) en modo
compresién, usando un sensor de superficie circular
(plato-plato) de 15 mm de didmetro. Se llevaron a cabo,
en primer lugar, barridos de deformacién entre 0,002 y
2% a una frecuencia constante de 1 Hz para determinar
el intervalo viscoelastico lineal (LVE) y la deformacion
critica (v, mediante curvas esfuerzo-deformacién). A
continuacion, se llevaron a cabo barridos de frecuencia
desde 0,02 a 20 Hz y a una deformacion dentro del
intervalo viscoeldstico lineal (inferior a la y). De este
ensayo, se obtuvo informacién de los médulos elds-
tico (E’) y viscoso (E”), asi como de la relacién entre
ambos (tangente de pérdidas, tan()=E”/E’) en todo el
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intervalo de frecuencia estudiado. Ademas, con objeto
de realizar una comparacién mas efectiva de los sis-
temas, se seleccionaron E’y tan(8) a 1 Hz (E’,, tan(d),,
respectivamente).

2.3.2 Porosidad

La porosidad (g) de los andamios se obtuvo siguiendo el
método descrito por Munajjet et al.". Asi, las porosida-
des individuales se calcularon utilizando la ecuacion 1:

e (%) =(1-2%)-100 (

Donde p_es la densidad del andamio (calculada uti-
lizando el peso y el volumen de cada andamio) y p, es
la densidad del sistema mixto de G/Q", que tiene en
cuenta la densidad de la gelatina (0,68 g-cm™) y quitosa-
no (1,456 g-cm™), calculadas mediante Pentapyc 5200e
(Quantachrome Instruments, EEUU).

2.3.3 Propiedades morfoligicas

Finalmente se observd la microestructura y disposicion
de las fibras mediante microscopfa electrénica de barri-
do (SEM). Para ello, se utiliz6 el equipo Zeiss AURIGA
(EE.UU.) con un detector de electrones secundario a un
voltaje de aceleracion de 20 kV. No obstante, como los
andamios no son conductores, se tuvieron que recubrir
usando un tratamiento de “sputtering” que consiste
en el recubrimiento con una capa muy fina de oro y
paladio, lo que les otorga propiedades conductoras'®.
Ademads, se tuvo que realizar un tratamiento con va-
por de tetraéxido de osmio al 1% durante 8 horas para
conseguir la fijaciéon del andamio y que este mantenga
su estructura.

2.4, Analisis estadistico.

Se realizé un estudio estadistico sobre todos y cada
uno de los pardmetros seleccionados. Para este estudio
se hallevado a cabo un analisis de varianza de un factor
(ANOVA), utilizando tres replicados de cada medida
de forma independiente. Seguidamente se calcularon
una serie de parametros estadisticos, entre ellos la
media y la desviacion estandar. Ademas, se realizé un
test de comparacion de medias para evaluar si hay o
no diferencias significativas (p <0,05).

3. RESULTADOS Y DISCUSION

3.1Influencia del procesado

En primer lugar, se estudié la influencia del procesado
en las propiedades finales del andamio. Para ello, se usé
un sistema con una relacién 50G-50Q, usando como
referencia el procesado realizado mediante las etapas
estandar explicado en la seccion 2.2. Las modificacio-
nes realizadas fueron, como se indicé en el apartado
2.2, la eliminaci6n de la etapa de adicion de glicerina,
la bajada de temperatura en la agitacién (de 50 a 20
°C) y la eliminacién de la etapa de agitacion (Tabla 1).
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Figura 1: Propiedades mecdnicas y porosidad de los
andamios elaborados mediante diferentes procesados con
una relacion 1:1 de gelatina/quitosano (50G-50Q). A:
Evaluacion del médulo eldstico (E’) en un intervalo de
frecuencia. B: Histograma de la porosidad (%). Las
diferentes letras muestran diferencias significativas (p
<0,05).

Propiedades mecanicas

La Figura 1 muestra los ensayos mecanicos y la porosi-
dad de los sistemas elaborados con las diferentes condi-
ciones de procesado. La Figura 1A muestra la evolucién
del médulo eldstico (E’) en funcién de la frecuencia. Se
observa que, dependiendo de las condiciones de proce-
sado utilizadas, E’ se vuelve mds dependiente o no de
la frecuencia aplicada, siendo mayor esta dependencia
cuando se disminuye la temperatura (C) o cuando se
elimina la etapa de agitacion (D). De esta forma, las
propiedades mecanicas de estos sistemas van a depender

no solo de la fuerza aplicada, sino también del tiempo
de aplicacion de la misma. No obstante, aunque estos
sistemas son los més dependientes (con respecto a su
modulo eldstico), son también en los que se obtienen
valores de E’ mayores. En cuanto al sistema en el que
se ha eliminado la etapa de adicién de glicerina (B),
este no presenta diferencias significativas con respec-
to al sistema de referencia (A), siendo practicamente
estables en todo el intervalo de frecuencia estudiado.
Estas variaciones en el comportamiento mecénico de
los diferentes andamios pueden deberse a la diferente
estructuracién de la proteina en el mismo. Cuando se
baja la temperatura en la agitaciéon (C) o simplemente
se elimina esta etapa (D) parece que el sistema presenta
una mayor dificultad para reordenar su estructura,
posiblemente al tener una menor solubilidad de las
materias primas (G y Q), resultando en un sistema
menos estable. No obstante, la adicién o no de glice-
rina (A y B, respectivamente) parece ser indiferente,
no necesitando la glicerina para obtener un sistema
estable. Este comportamiento ha hecho que la mayoria
de los estudios de andamios de este tipo no utilicen la
glicerina en sus composiciones'* .

Tablaz
Referencia Ye E’; (MPa) tan(5),
A 0,3422 0,1422 0,135°
B 02430 0,1472 0,104a
6 0,189¢ 0,2450b 03280
D 0,252 0,1758 0,426¢°

En la Tabla 2 pueden observarse el médulo elastico a
1 Hz (E’), la tangente de pérdidas a 1 Hz (tan(8),) y la
deformacion critica (y ) de los sistemas elaborados con
los diferentes procesados. En E’, se puede observar que
los sistemas donde se ha disminuido la temperatura
(C) y se ha eliminado la etapa de agitacién (D) son
los que obtienen mayores E’,, como se observé antes.
Esto puede deberse a que estas etapas favorecen la
estructuracién del andamio haciendo que estos sean
mads rigidos. No obstante, la tangente de pérdidas a 1
Hz (tan(6),) es inferior a 1 en todos los casos, por lo que
todos los sistemas tienen un predominante caricter
eldstico, cualidad importante de los mismos para que
puedan facilitar el crecimiento de las células en su in-
terior. Este caracter solido también se puede observar
en sistemas similares a los de este estudio™. En cuanto
a la deformacién critica (y ), su mayor valor se obtiene
cuando el sistema se mantiene en agitacion con calor
durante 2 h a 50°C (A).

Porosidad

Por otro lado, la Figura 1B presenta un histograma de
los valores de porosidad de los distintos sistemas ela-
borados. Se puede observar que, en todos los sistemas
la porosidad es superior al 96 %, siendo una porosidad
aceptable para la proliferacion de las células'*. Cuando
se altera el método de referencia se consiguen porosi-
dades ligeramente superiores, no habiendo diferencias
significativas entre las diferentes modificaciones. Este
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aumento puede ser el motivo por el que los andamios
elaborados por el método Cy D presentan un mayor
modulo eldstico, ya que tienen mds volumen libre. No
obstante, tienen menor estabilidad con la frecuencia,
debido a que tienen una estructura mas débil.

Finalmente, el sistema elaborado con el protocolo de
referencia (A) es el que tiene una mayor estabilidad en
sus propiedades mecanicas (E’) y una mayor deforma-
cién critica (y), presentando, ademas, una porosidad
adecuada. Por este motivo, es este el protocolo seguido
para el estudio de la influencia de la composicion de
los andamios.

3.2 Influencia de la proporcién gelatina/qui-
tosano

Se han procesado andamios con diferentes propor-
ciones de gelatina/quitosano utilizando el protocolo A
como referencia (tratamiento térmico a 50°C durante
2 h con agitacién) con el objetivo de estudiar el efecto
de cada biopolimero en las propiedades finales de los
andamios obtenidos. Los diferentes sistemas elaborados
se muestran en la Tabla 3.

Tabla 3
Referencia G (% peso) Q (% peso)
0G-100Q 0 100
25G-75Q 25 75
50G-50Q 50 50
75G-25Q 75 25

Propiedades mecanicas

La Figura 2 muestra los ensayos mecénicos y la poro-
sidad de los andamios elaborados con diferentes con-
centraciones de Cy Q. Asi, en la Figura 2A se muestra
la evolucién del mdédulo eldstico (E) en funcién de la
frecuencia, observandose la influencia que tiene la
relacién de C/Q con las propiedades mecénicas de los
andamios. De esta forma, se ve que mientras mayor es el
porcentaje de Q, mayor es el médulo eléstico presentado
por los sistemas. Ademas, aunque todos los sistemas
son dependientes de la frecuencia, esta dependencia es
mayor conforme se aumenta el porcentaje de Q. Esto
inquiere el mismo comportamiento observado en la
Figura 1, es decir, los sistemas con mayor proporcién
de Q serdn posiblemente los mds porosos, teniendo un
mayor volumen libre que hace que aumente su elasti-
cidad, pero pierda su estabilidad. Comportamientos
similares se observan en bibliograffa'” > .

Esta caracterizacién mecdnica se puede completar con
la Tabla 3, donde se muestran los valores del médulo
eldstico y la tangente de pérdidas a 1 Hz (E’, y tan(d),,
respectivamente) y la deformacion critica (y ). En cuanto
alosvalores de E’,, estos aumentan en los sistemas que
tienen una mayor proporcion de quitosano, como se
comentd antes. No obstante, la tan(6), es inferior a 1
en todos los casos, siendo todos los sistemas predo-
minantemente eldsticos. Por ultimo, el sistema que
presenta una mayor y,_es el sistema 0G-100Q, lo cual
nos induce a pensar que al aumentar el contenido de
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quitosano aumentan las propiedades mecdnicas ya
que, aunque no se trata del sistema mas estable con
la frecuencia, es el que posee mayor modulo eldstico y
mayor deformacién critica.
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Figura 2: Propiedades mecdnicas y porosidad de los
andamios con diferentes proporciones de gelatina/
quitosano (G/Q) elaborados mediante el método estdndar
(método A). A: Evaluacion del mddulo eldstico (E’) en un
intervalo de frecuencia. B: Histograma de la porosidad
(%). Las diferentes letras muestran diferencias significati-
vas (p <0,05).

Porosidad

Los valores de porosidad de los distintos sistemas
elaborados se encuentran representados en la Figura
2B. Se puede observar que, para todos los sistemas,
la porosidad es superior al 96 %, obteniéndose una
porosidad ligeramente mayor en los sistemas que tie-
nen mayor proporcién de Q, como se intuia con las
propiedades mecdnicas.

3.3 Propiedades morfolégicas

Como el sistema 0C-100Q es el que mejores propie-
dades mecanicas y porosidad obtuvo fue el seleccio-
nado para realizarle una caracterizacion morfologica
mediante microscopia electronica de barrido, donde
se estudid su microestructura y disposicion de fibras
(porosidad e interconectividad de poros). La Figura 3
muestra la micrografia obtenida de este sistema. En la



imagen se aprecia una excelente interconectividad entre
los poros dada la disposicién de las fibras.

Estas propiedades morfolégicas, tanto porosidad
como interconectividad de poros, son un parametro
fundamental y excluyente a la hora de seleccionar un
sistema como andamio, como se menciond la intro-
duccién. Esto se debe a que una distribucién de poros
bien interconectados es necesaria en la mayoria de
las aplicaciones de la IT con el fin de logran un mejor
transporte de nutrientes entre el medio y las células y
facilitar la migracion celular. También se suele requerir
una porosidad elevada y una relacién area superficial/
volumen alta para optimizar el anclaje celular y el
crecimiento de neo-tejidos, asi como para un trans-
porte uniforme de células. De esta forma, parametros
arquitectonicos de los poros tales como la geometria,
el tamanio, la interconectividad, la orientacién y la
distribucién también son importantes para el cultivo
celular, el transporte de masa, la formacién de tejido en
tres dimensiones y las propiedades mecénicas teniendo
en cuenta que las estructuras deben ser procesables
facilmente en estructuras tridimensionales. Todo esto
nos hace indicar que la muestra 0G-100Q realizada con
el protocolo estandar, es adecuada para las aplicaciones
de la Ingenierfa de Tejidos?.

Tabla 4
Referencia Y (%) E’; (MPa) tan(8),
0G-100Q, 0,597 0,297 0,327
25G-75Q 0,3300 0,2412 0,1620
50G-50Q 0,342° 0,142° 0,135°
75G-25Q 0,345 0,132> 0,151b

Figura 3: Micrografia tomada mediante microscopia
electrénica de barrido (SEM) al sistema con una propor-
cion 0:100 de gelatina/quitosano (G/Q) elaborada
mediante el protocolo estdandar (método A).

4, CONCLUSIONES

En base a los resultados, se han obtenido matrices
proteicas porosas (andamios) mediante el proceso de
separacién de fases (congelacién de una solucién y
liofilizacién de la misma) con adecuadas propiedades

mecanicas y morfoldgicas para su uso en Ingenieria
de Tejidos.

Se ha observado que la relacién gelatina/quitosano
usada para la elaboracion de andamios hace que estos
tengan diferentes propiedades mecanicas y porosidad.
En general, un mayor porcentaje de quitosano conduce
a andamios con mejores cualidades. Por otro lado, el
cambio en las condiciones también afecta a las propie-
dades del andamio, siendo el tratamiento térmico con
agitacion el que mayor estabilidad del médulo eldstico
y mayor deformacién critica presenta debido a la mejor
estructuracion de las cadenas de la matriz biopolimérica.

No obstante, independientemente de la composicion y
el método de fabricacién, los andamios obtenidos en el
presente trabajo constituyen a una matriz biopolimérica
con adecuadas propiedades mecdnicas, porosidad e
interconectividad de poros, lo que es beneficioso para el
crecimiento y proliferacion de las células en su interior.
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