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I ntroduccion:

La osteoartritis (OA) se caracteriza por dolor crénico, degradacion del cartilago, inflamacion sinovia y
limitacién funcional progresiva. Los tratamientos parala OA en sus fasesiniciales se basan en métodos
no quirdrgicos que reducen el dolor y la inflamacion. La viscosuplementacion con écido hialurénico
(AH) intraarticular es una opcion de tratamiento en la OA de rodilla debido a sus propiedades
viscoelasticas, sin embargo, no hay informes en los que evallen las especies reactivas de oxigeno
(ERO), las cuaes pueden acelerar la degradacién del cartilago. Se propone estudiar un antioxidante
sintetizado enziméticamente a partir de &cido galico (AG) en unamatriz de AH.

Objetivo:

Disefiar un inyectable intra-articular a base de AH con poli (&cido gdlico) (PGAL) con potencial
inhibidor de ERO y de lainflamacién en un modelo in vitro de OA.

M etodologia:

Se utilizaron sinoviocitos de pacientes con OA (n=6). El PGAL se sintetiz6 enzimaticamente a partir de
AG. Se agreg6 PGAL (100 ppm) a un viscosuplemento de AH (PGAL-AH), la concentracién final de
AH fue de 0.75% (p/v). El disefio experimental contempl un grupo control: sinoviocitos osteoartriticos
en DMEM/F12 a 2% de suero fetal bovino, grupo experimental: sinoviocitos expuestos a medio de
cultivo con PGAL-HA, control del vehiculo: células expuestas a AH y PGAL. Los sinoviocitos fueron
tratados durante 15 dias, con cambios de medio cada tercer dia. Se valoré la viabilidad sinovial por
cristal violeta, las citocinas proinflamatorias. interleucina-6 (IL-6), factor de necrosis tumora afa
(TNF-a), IL-1b por ELISA sandwich y la determinacion del estrés oxidante con reactivos
fluorogénicos. Cell-ROX y DCFH-FA, asi como nitritos totales con el reactivo de Griess. Se realiz6
comparacion de medias con ANOVA, asi como post hoc Tukey para determinar diferencias
significativas entre las medias paravaores de p < 0.05.

Resultados:

El inyectable PGAL- AH mantuvo la adhesién de los sinoviocitos después de 15 dias de tratamiento.
PGAL-AH mostré una disminucion significativade IL-1b, asi mismo decrecid IL-6 y TNF-a, pero estas
no mostraron diferencias significativas en comparacién con el control. Los tratamientos con PGAL-AH
y PGAL mostraron una disminucion del estrés oxidante. Una tendencia a la disminucion de oxido
nitrico fue identificada al emplear PGAL-AH. Estos hallazgos sugieren que el PGAL, especiamente
cuando se combina con HA, puede mantener su efecto antioxidante y contrarrestar |os niveles elevados
de ERO y citocinas proinflamatorias de |os sinoviocitos osteoartriticos.



Conclusiones:

El PGAL-HA mostré la capacidad de reducir la produccion de ERO 'y de citocinas proinflamatorias, sin
afectar la viabilidad sinovial. Estas propiedades del PGAL-HA sugieren un potencial uso terapéutico
mediante la administracion intraarticular para el tratamiento de la OA.



