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Re su men. La fi bro nec ti na es una gli co pro teí na ad he si va pre sen te en for -
ma so lu ble en plas ma e in so lu ble en la ma triz ex tra ce lu lar de la ma yo ría de
los te ji dos. La con cen tra ción de esta pro teí na en plas ma es de apro xi ma da -
men te 300 ± 100 µg/mL. Es sin te ti za da y se cre ta da por una gran va rie dad de
cé lu las, por lo tan to es uno de los com po nen tes de ma yor dis tri bu ción en el
cuer po, que par ti ci pa en las reac cio nes bio quí mi cas de di ver sos pro ce sos fi sio -
ló gi cos y pa to ló gi cos. De bi do a la pre sen cia de do mi nios mul ti fun cio na les en
su es truc tu ra, la fi bro nec ti na in te rac cio na con di ver sos com po nen tes de la
coa gu la ción y fi bri nó li sis. Es ca paz de unir se a co lá ge no, fi bri nó ge no, fi bri na,
he pa ri na, fac tor XIII y pla que tas, en tre otros, re gu lan do pro ce sos de im por -
tan cia en la he mos ta sia como: ad he sión y agre ga ción pla que ta ria, re mo de la -
ción de te ji dos du ran te la ci ca tri za ción de la le sión, y ac ti va ción de la fi bri nó -
li sis me dia da por los ac ti va do res del plas mi nó ge no.

Fi bro nec tin. Struc tu re and func tions as so cia ted to he mos ta sis.
Re view.
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Ab stract. Fibronectin is an ad he sive glycoprotein pres ent in a sol u ble
form in plasma and in an in sol u ble form in the extracellular ma trix of many
tis sues. The hu man plasma level of this pro tein is about 300 ± 100 µg/mL. It
is syn the sized and se creted by a wide va ri ety of cells, con se quently is one of
the com po nents of greater dis tri bu tion in the body that par tic i pates in the
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bio chem i cal re ac tions of di verse phys i o log i cal and patho log i cal pro cesses.
Due to the pres ence of multifunctional do mains in its struc ture, fibronectin
in ter acts with di verse com po nents of the co ag u la tion and fibrinolysis. It may
bind to col la gen, fibrinogen, fi brin, hep a rin, fac tor XIII and plate lets, among
oth ers, reg u lat ing pro cesses of im por tance in hemostasis such as: platelet ad -
he sion and ag gre ga tion, tis sue re mod el ling dur ing wound heal ing, and ac ti va -
tion of fibrinolysis by the plasminogen ac ti va tors.

Recibido: 23-03-2006. Aceptado: 21-09-2006.

INTRODUCCIÓN

La fi bro nec ti na es una pro teí na ad he si -
va, que se en cuen tra li bre en el plas ma y
cons ti tu ye uno de los prin ci pa les com po -
nen tes de la ma triz ex tra ce lu lar. Esta pro -
teí na ha sido am plia men te es tu dia da por su 
ca pa ci dad de in te rac tuar con di ver sas cé lu -
las y ma cro mo lé cu las, in flu yen do en el com -
por ta mien to ce lu lar y en las reac cio nes bio -
quí mi cas de di ver sos sis te mas, así como en
una gran va rie dad de pro ce sos fi sio ló gi cos
como fa go ci to sis, pro li fe ra ción, ad he sión y
mi gra ción ce lu lar. Entre sus prin ci pa les
fun cio nes está la de in ter ve nir en la re mo -
de la ción de los te ji dos du ran te la em brio gé -
ne sis y par ti ci par en el pro ce so de ci ca tri za -
ción de una le sión vas cu lar des pués de la
for ma ción de un coá gu lo de fi bri na, for ma -
do por la ac ti va ción del sis te ma he mos tá ti -
co (1).

En con di cio nes fi sio ló gi cas la he mos ta -
sia tie ne como fun ción man te ner el flu jo
nor mal de la san gre y la in te gri dad del en -
do te lio vas cu lar. En caso de le sión de un
vaso san guí neo con pér di da de la con ti nui -
dad de la pa red vas cu lar, la he mos ta sia ac -
túa li mi tan do la ex tra va sa ción de san gre al
for mar un ta pón pla que ta rio, el cual es con -
so li da do por una ma lla de fi bri na que se for -
ma du ran te la ac ti va ción de la coa gu la ción.
La fi bri na for ma da en con jun to con la fi bro -
nec ti na, que es in cor po ra da en for ma co va -
len te al coá gu lo por ac ción del fac tor XIIIa,
sir ve como ma triz pro vi sio nal du ran te el
pro ce so de re pa ra ción ti su lar para la ad he -

sión y mi gra ción ce lu lar den tro del te ji do
le sio na do (2, 3).

Una vez for ma do el coá gu lo y cum pli da 
su fun ción he mos tá ti ca, éste es di suel to por 
ac ción del sis te ma fi bri no lí ti co para res tau -
rar el flu jo san guí neo. El fun cio na mien to de 
las pro teí nas in vo lu cra das en el me ca nis mo
de la fi bri nó li sis, es de vi tal im por tan cia
para que se den de for ma apro pia da los pro -
ce sos de fi bri nó li sis, ci ca tri za ción y re ge ne -
ra ción vas cu lar (3, 4).

CARACTERÍSTICAS GENERALES

La fi bro nec ti na es una gli co pro teí na
for ma da por una mo lé cu la asi mé tri ca que
con sis te de dos sub u ni da des si mi la res de
220 kDa, uni das por puen tes di sul fu ro cer -
ca de su re gión car bo xi-ter mi nal. Se en -
cuen tra en for ma so lu ble prin ci pal men te
como un dí me ro y en for ma in so lu ble for -
man do mul tí me ros de alto peso mo le cu lar
man te ni dos por en la ces co va len tes, los cua -
les son or ga ni za dos en un com po nen te fi -
bri lar en la ma triz ex tra ce lu lar (5-7). La Ta -
bla I mues tra las ca rac te rís ti cas ge ne ra les
de la fi bro nec ti na.

Estu dios bio quí mi cos rea li za dos con la 
fi bro nec ti na plas má ti ca y ce lu lar han de -
mos tra do que am bas for mas son si mi la res:
en la com po si ción de ami noá ci dos y car -
bohi dra tos, en la es truc tu ra se cun da ria y
ter cia ria; así como en los do mi nios es truc -
tu ra les es pe cí fi cos y su or ga ni za ción. Sin
em bar go, en tre es tas dos for mas exis ten li -
ge ras di fe ren cias ta les como: ta ma ño de los 
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do mi nios es pe cí fi cos, pun to isoe léc tri co
(pI), so lu bi li dad y nú me ro de sub u ni da des
uni das por puen tes di sul fu ro (6). Fun cio -
nal men te es tas dos for mas de fi bro nec ti na
par ti ci pan de igual ma ne ra en las in te rac -
cio nes mo le cu la res des cri tas y en mo du lar
la unión ce lu lar; sin em bar go, di fie ren en
los cul ti vos, en la ca pa ci dad de nor ma li zar
la mor fo lo gía de los fi bro blas tos trans for -
ma dos y en la aglu ti na ción de eri tro ci tos de 
ove ja, sien do la fi bro nec ti na plas má ti ca la
me nos ac ti va en este res pec to. Ha sido re -
por ta do que las pre pa ra cio nes de fi bro nec -
ti na que con tie nen pro teo gli ca nos, son más 
ac ti vas en co rre gir la mor fo lo gía de cé lu las
trans for ma das, que aque llas que ca re cen de 
es tos; lo cual in di ca la ne ce si dad de ex cluir
la pre sen cia de pro teo gli ca nos como con ta -
mi nan tes que al te ren los resultados (6, 7).

Los ni ve les de fi bro nec ti na en plas ma
son apro xi ma da men te de 300 ± 100 µg/mL.
Las va ria cio nes fi sio ló gi cas ob ser va das en -
tre in di vi duos nor ma les es tán re la cio na das
con la edad y el sexo, re por tán do se va lo res
li ge ra men te in fe rio res en las mu je res en

com pa ra ción a los hom bres y en los jó ve nes
adul tos con eda des com pren di das en tre 20
y 30 años, en com pa ra ción con gru pos de
ma yor edad (8-10). La con cen tra ción de fi -
bro nec ti na plas má ti ca re que ri da para su fun -
ción nor mal no es bien co no ci da. Mos her y
Wi lliams (9, 11) en con tra ron en pa cien tes
con en fer me da des como ma lig ni dad e in fec -
ción, que la tasa de mor ta li dad era más alta
en aque llos que pre sen ta ron me nos del 50%
de la con cen tra ción nor mal de fi bro nec ti na
(< 150 µg/mL); en com pa ra ción a los que
pre sen ta ron ni ve les nor ma les.

Furcht y col. (1, 8-10) des cri bie ron el
caso de un pa cien te con un de sor den del te -
ji do co nec ti vo (Sín dro me de Ehlers-Dan los), 
ca rac te ri za do por pre sen tar al te ra ción en la 
ci ca tri za ción de las le sio nes y agre ga ción
pla que ta ria anor mal; de fec tos que fue ron
co rre gi dos con la ad mi nis tra ción de fi bro -
nec ti na pro ve nien te de plas ma nor mal. En
este pa cien te, los ni ve les de fi bro nec ti na,
de ter mi na dos por mé to dos in mu no ló gi cos,
fue ron en con tra dos nor ma les, lo que su gie -
re una de fi cien cia fun cio nal. Has ta el pre -
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TABLA I
CARACTERÍSTICAS DE LA FIBRONECTINA

Subunidades 220 kDa, unidas por puentes disulfuro, formando un dímero

p.I 5.5-6.3

Carbohidratos 5-9% complejo oligosacárido unido a asparagina

Grupos sulfidrilo 1-2 en la región C-terminal

Uniones disulfido » 20 por subunidad. Región N-terminal es rica en disulfido
intracadena y cerca de región C-terminal uniones intersubunidades

Estructura secundaria No a hélice, probablemente algunas estructuras b

Estructura terciaria Asimétrica y elongada con dominios globulares

Asociaciones Forma complejos unidos por disulfido y fibrillas

Tipos Soluble (plasmática) e insoluble (celular y matriz extracelular)

Concentración plasmática 300 ± 100 µg/mL

Funciones en la Hemostasia Adhesión plaquetaria, cicatrización de la lesión y fibrinólisis

Otras funciones Fagocitosis, embriogénesis, transformación oncogénica, organización 
del citoesqueleto, migración y diseminación celular



sen te, no han sido des cri tas otras anor ma li -
da des cuan ti ta ti vas o cua li ta ti vas de esta
proteína.

METABOLISMO

La fi bro nec ti na es una de las prin ci pa -
les pro teí nas del cuer po, lo ca li za da en la
ma yo ría de los es pa cios ex tra ce lu la res de
los te ji dos; ade más se en cuen tra en el plas -
ma y en los flui dos: am nió ti co, se mi nal, ce -
re broes pi nal y ar ti cu lar. La for ma in so lu ble
es un com po nen te de las es truc tu ras fi bri la -
res ex tra ce lu la res y de las mem bra nas ba sa -
les de to dos los te ji dos, con la po si ble ex -
cep ción del sis te ma ner vio so. Aun que di ver -
sos ti pos de cé lu las tie nen la ca pa ci dad de
sin te ti zar y se cre tar fi bro nec ti na, la ma yor
can ti dad cir cu lan te pro vie ne de los he pa to -
ci tos; en los te ji dos la ma yor fuen te la cons -
ti tu yen los fi bro blas tos y las cé lu las en do te -
lia les (1, 5, 6, 12).

La fi bro nec ti na re cién sin te ti za da no
se une di rec ta men te a las fi bri llas pre-for -
ma das en la su per fi cie ce lu lar. El en sam bla -
je a la ma triz ex tra ce lu lar es me dia do por
cé lu las y ocu rre de una ma ne ra se cuen cial:
ini cial men te la for ma so lu ble se une al re -
cep tor de la su per fi cie ce lu lar a tra vés de
una in te rac ción con la re gión ami no-ter mi -
nal de la mo lé cu la de fi bro nec ti na; este pri -
mer paso es sa tu ra ble y re ver si ble. En el si -
guien te paso, la fi bro nec ti na di mé ri ca uni -
da a las cé lu las es con ver ti da en mul tí me ros 
es ta bi li za dos por unio nes di sul fu ro, a tra vés 
de las in te rac cio nes in ter mo lé cu las; es pro -
ba ble que los re cep to res de en sam bla je de
ma triz, en tre los que se en cuen tra la in te -
gri na a5b1, per mi tan que las mo lé cu las de
fi bro nec ti na se unan en una orien ta ción
apro pia da para fa ci li tar las in te rac cio nes fi -
bro nec ti na-fi bro nec ti na y el in ter cam bio de
di sul fu ro, im por tan te para la for ma ción de
las fi bri llas. En el paso fi nal, el si tio de
unión de la fi bro nec ti na so bre la su per fi cie
ce lu lar o re cep tor que da libre (1, 12-15).

Estu dios del me ta bo lis mo de la fi bro -
nec ti na rea li za dos en hu ma nos y en mo de -
los ani ma les, han de mos tra do que esta pro -
teí na pre sen ta un com por ta mien to muy si -
mi lar en las di fe ren tes es pe cies. El tiem po
de vida me dia ha sido es ti ma do en tre 24 y
72 ho ras. Se ha en con tra do que gran par te 
de la pro teí na so lu ble es eli mi na da de la
cir cu la ción de una ma ne ra com ple ja, po si -
ble men te por la ac ción del sis te ma re ti cu -
loen do te lial; la otra par te se re dis tri bu ye
en el com par ti mien to in tra vas cu lar (1, 12,
16, 17).

DOMINIOS FUNCIONALES

El tra ta mien to de la fi bro nec ti na con
pro tea sas es pe cí fi cas como la ter mo li si na y
el uso de cro ma to gra fía de afi ni dad so bre
di ver sos li gan dos, han per mi ti do iden ti fi car
y pu ri fi car sus do mi nios fun cio na les y por
ende de ter mi nar las ca rac te rís ti cas es truc -
tu ra les de la mo lé cu la. Estos es tu dios han
de mos tra do que la fi bro nec ti na tie ne la ca -
pa ci dad de in te rac tuar con una am plia va -
rie dad de ma cro mo lé cu las, en tre es tas: ge -
la ti na, co lá ge no, fi bri na, fac tor XIIIa, he pa -
ri na y pro teo gli ca nos. En adi ción, la fi bro -
nec ti na tie ne la ca pa ci dad de aso ciar se con
una gran va rie dad de cé lu las (5, 6, 9). La
Fig. 1 mues tra un es que ma de la mo lé cu la
de fi bro nec ti na con sus múl ti ples do mi nios
funcionales.

Dominio de unión al colágeno
En la re gión ami no-ter mi nal de la mo -

lé cu la de fi bro nec ti na se ha iden ti fi ca do un
do mi nio con una masa mo le cu lar en tre 30 y 
42 kDa, el cual tie ne afi ni dad por ge la ti na y 
co lá ge no tipo I. Ha sido de mos tra do que a
tra vés de este do mi nio la fi bro nec ti na me -
dia la unión de fi bro blas tos nor ma les a co lá -
ge no en cul ti vos, Adi cio nal men te se ha en -
con tra do que la fi bro nec ti na es en tre cru za -
da en for ma co va len te a co lá ge no tipo I y III 
por ac ción del fac tor XIIIa plas má ti co. La
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unión de co lá ge no y fi bro nec ti na, bien sea
por los do mi nios ad he si vos o por reac cio nes 
de en tre cru za mien to, pue de ser de im por -
tan cia fi sio ló gi ca en la re gu la ción de di ver -
sos pro ce sos ta les como ci ca tri za ción de
una le sión, em brio gé ne sis, re pa ra ción de
te ji dos, or ga ni za ción del te ji do co nec ti vo y
qui mio ta xis, en tre otros (18-23).

Dominios de unión a glicosaminoglicanos
Bajo con di cio nes fi sio ló gi cas, cada mo -

nó me ro de fi bro nec ti na pre sen ta al me nos
dos do mi nios de unión a he pa ri na: uno de
baja afi ni dad lo ca li za do en la re gión ami -
no-ter mi nal de la mo lé cu la, con una masa
mo le cu lar apro xi ma da de 30 kDa que es fá -
cil men te in hi bi do por sa les; y otro de ma yor 
afi ni dad, lo ca li za do cer ca de la re gión car -
bo xi-ter mi nal con una masa mo le cu lar apro -
xi ma da de 50 kDa, el cual es me nos sen si -
ble a la pre sen cia de sa les. La fi bro nec ti na
pue de igual men te unir se a otros gli co sa mi -
no gli ca nos como he pa rán sul fa to y áci do
hia lu ró ni co. Los si tios de unión al áci do
hia lu ró ni co son de mo de ra da afi ni dad y no
son mo du la dos por con cen tra cio nes de sal,
ni es tán re la cio na dos con los do mi nios de
unión a la he pa ri na. El áci do hia lu ró ni co
pue de tam bién unir se a otras mo lé cu las de
la ma triz ex tra ce lu lar, como co lá ge no; lo
que su gie re que este gli co sa mi no gli ca no
pue de fun cio nar como puen te en tre la fi -
bro nec ti na y otros com po nen tes de la ma -
triz in vo lu cra dos en los pro ce sos de re pa ra -
ción tisular (5, 18).

Dominios de unión a fibrina
Has ta el pre sen te en la mo lé cu la de fi -

bro nec ti na se han iden ti fi ca do tres do mi -
nios de unión a fi bri na: uno de alta afi ni dad 
ubi ca do en la re gión ami no-ter mi nal de 30
kDa; otro ha cia la re gión car bo xi-ter mi nal;
y un ter ce ro ad ya cen te al si tio de unión al
co lá ge no (5, 18).

El en tre cru za mien to co va len te de la fi -
bro nec ti na a la fi bri na es me dia do por el
fac tor XIIIa; es pe cí fi ca men te en tre los re si -
duos de glu ta mi na en po si ción 3 y 4 de la fi -
bro nec ti na y los re si duos de li si na ubi ca dos
en la re gión car bo xi-ter mi nal de la ca de na
a de la fi bri na. Este en tre cru za mien to es
im por tan te en el es ta do ini cial de la ci ca tri -
za ción de una le sión; a este res pec to se ha
de mos tra do que los fi bro blas tos (la prin ci -
pal cé lu la in vo lu cra da en la res tau ra ción de
un te ji do le sio na do), se ad hie ren muy bien
a la fi bro nec ti na en tre cru za da a la fi bri na.
Tam bién pue de ocu rrir en tre cru za mien to
de la fi bro nec ti na al co lá ge no y éste a su
vez a la fi bri na en for ma ción, reac ción que
pue de ser im por tan te en el an cla je de la fi -
bri na al te ji do sub en do te lial, lo que fa ci li ta
el pro ce so de ci ca tri za ción de las he ri das
(5, 18, 19).

Dominios de unión celular
Nu me ro sos es tu dios han re por ta do que 

la fi bro nec ti na pro mue ve la ad he sión y/o di -
se mi na ción de cé lu las so bre una va rie dad
de ma tri ces que in clu yen co lá ge no, ge la ti na 
y fi bri na; así las cé lu las que la sin te ti zan no
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Entrecruzamiento a Fibrina (30 kDa)     Ensamblaje a matriz extracelular             Unión a Células COOH

COOHNH2

Ensamblaje a matriz       Unión a Colágeno                               Unión a     Unión a Heparina   Unión a Fibrina                          
Staphylococcus aureus y Gelatina                                      Células      y Condroitin sulfato
Heparina (30kDa)             ( 30-42 kDa)                                    (105 kDa)           (50 kDa)

S S
S S

RGD                     IIICS         

Fig. 1. Esquema de la Fibronectina con sus múltiples dominios funcionales.



ne ce si tan de pro teí nas ad he si vas exó ge nas
para su ad he sión y di se mi na ción (5).

En la re gión cen tral de la fi bro nec ti na
se ha iden ti fi ca do un do mi nio de unión ce -
lu lar de 105 kDa, el cual con tie ne la se -
cuen cia ar gi ni na (R), gli ci na (G) y áci do ás -
par ti co (D). La im por tan cia fun cio nal de
este do mi nio ha sido eva lua da con com -
pues tos for ma dos por pép ti dos sin té ti cos
que con tie nen la se cuen cia RGD, los cua les
ejer cen un efec to in hi bi dor de la ad he sión a 
la fi bro nec ti na de di ver sos ti pos ce lu la res
ta les como fi bro blas tos, pla que tas y cé lu las
epi te lia les y a la vez, in te rrum pen la mi gra -
ción ce lu lar en cul ti vos de te ji dos y du ran te 
pro ce sos de de sa rro llo. Tam bién se ha en -
con tra do que es tos com pues tos in hi ben la
me tás ta sis ex pe ri men tal lo que evi den cia la
par ti ci pa ción de esta pro teí na ad he si va tan -
to en pro ce sos fi sio ló gi cos como pa to ló gi -
cos (18).

En la fi bro nec ti na se ha en con tra do
otro si tio de unión ce lu lar lla ma do re gión
IIICS, ne ce sa rio para la es pe ci fi ci dad y para 
la afi ni dad por su prin ci pal re cep tor ce lu lar, 
la gli co pro teí na GPIc-IIa (a5b1) (18). Win -
ters y col., han de mos tra do la pre sen cia de
un ter cer si tio de unión ce lu lar de 45 kDa,
por me dio del cual la fi bro nec ti na tam bién
se une a ge la ti na (24).

En en sa yos de di se mi na ción y unión
ce lu lar, se ha de mos tra do que al te ra cio nes
en las re gio nes RGD o IIICS pro du cen una
dis mi nu ción de has ta un 95% de la pro pie -
dad ad he si va de la fi bro nec ti na (18, 25,
26).

En el sis te ma vas cu lar las in te rac cio -
nes cé lu las-pro teí nas ad he si vas ocu rren en
la in ter fa se en tre la san gre y la pa red vas cu -
lar. Estas in te rac cio nes se pue den pre sen tar 
en di ver sas si tua cio nes como la for ma ción
fi sio ló gi ca del ta pón he mos tá ti co y en pro -
ce sos pa to ló gi cos como la ate ro trom bo sis.
En la he mos ta sia, la fun ción ad he si va de
ma yor re le van cia de la fi bro nec ti na está re -
la cio na da con la ca pa ci dad de pro mo ver la

ad he sión de las pla que tas al sub en do te lio
ex pues to, des pués de una rup tu ra de la
capa en do te lial (27-29).

FIBRONECTINA Y CICATRIZACIÓN

Una im por tan te fun ción de la fi bro nec -
ti na a ni vel del te ji do co nec ti vo, es la for -
ma ción de fi bri llas en áreas de re mo de la -
ción de te ji dos tal como ocu rre en la ci ca -
tri za ción de una le sión, don de es re que ri da
una ma triz pro vi sio nal para la unión y di se -
mi na ción ce lu lar (1, 12-14).

El pro ce so de ci ca tri za ción de las le sio -
nes dis cu rre en fa ses que se so la pan en el
tiem po y que no pue den ser di so cia das unas 
de otras. Por re gla ge ne ral este pro ce so se
pue de di vi dir en cua tro fa ses: in fla ma ción,
epi te li za ción, gra nu la ción y neo vas cu la ri za -
ción. Esta sub di vi sión está orien ta da se gún
las mo di fi ca cio nes mor fo ló gi cas bá si cas que 
se pro du cen du ran te el pro ce so de re pa ra -
ción (30).

Las le sio nes se ve ras de los te ji dos cau -
san rup tu ra de la pa red vas cu lar, con una
con co mi tan te ex tra va sa ción de los com po -
nen tes san guí neos. El pro ce so de la coa gu -
la ción de la san gre en con jun to con la ad he -
sión y agre ga ción de las pla que tas, ge ne ra
un coá gu lo de fi bri na que cu bre el vaso da -
ña do, per mi tien do de esta ma ne ra la con ti -
nui dad en el área del te ji do le sio na do. A su
vez este coá gu lo pro vee una ma triz pro vi sio -
nal, for ma da por la fi bri na y las pro teí nas
ad he si vas (in cor po ra das en for ma co va len te 
a ésta, ta les como vi tro nec ti na, co lá ge no y
fi bro nec ti na) im por tan tes para la mi gra -
ción ce lu lar y el in flu jo de mo no ci tos, fi bro -
blas tos y cé lu las en do te lia les (4, 30).

La ha bi li dad de la fi bro nec ti na para
unir fi bro blas tos en el área de la ci ca tri za -
ción, al te ran do su ex pre sión ge né ti ca y su
fe no ti po, son reac cio nes de des ta ca da re le -
van cia en este pro ce so. A este res pec to,
Cor bett y col. (31), de mos tra ron que la sola 
pre sen cia de fi bro nec ti na no es su fi cien te
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para una efi cien te unión y di se mi na ción de
los fi bro blas tos; esta pro teí na debe es tar
en tre cru za da en for ma co va len te con la fi -
bri na para pro veer un efec ti vo sub stra to ad -
he si vo. Es pro ba ble que esta in cor po ra ción
co va len te, in duz ca cam bios con for ma cio na -
les en la mo lé cu la que fa ci li ten el re co no ci -
mien to por las cé lu las, de sus do mi nios ad -
he si vos. La Fig. 2 re pre sen ta el pa pel de la
fi bro nec ti na en el pro ce so de ci ca tri za ción
y regeneración.

FIBRONECTINA Y ADHESIÓN CELULAR

Entre los pro ce sos de ad he sión ce lu lar
de im por tan cia en la he mos ta sia, se en -
cuen tra la ad he sión de las pla que tas, ele -
men tos for mes de la san gre que de sem pe -
ñan un pa pel cru cial des de los pri me ros
mo men tos de la ac ti va ción del sis te ma he -
mos tá ti co (32-37).

El po ten cial ad he si vo de las pla que tas
es ex pre sa do cuan do el en do te lio su fre da -
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ños cau sa dos por le sio nes o al te ra cio nes de
la pa red vas cu lar. Bajo es tas con di cio nes,
com po nen tes de la ma triz ex tra ce lu lar
como fi bro nec ti na, la mi ni na, co lá ge no y
fac tor von Wi lle brand son ex pues tos so bre
la su per fi cie lu mi nal de la pa red vas cu lar,
con el con si guien te re co no ci mien to de es -
tas pro teí nas por re cep to res es pe cí fi cos de
las pla que tas. Adi cio nal men te, al gu nas pro -
teí nas ad he si vas como fi bro nec ti na y fac tor
von Wi lle brand, son li be ra das de los grá nu -
los a se gui do a la ac ti va ción pla que ta ria.
Esta in te rac ción pla que tas-pro teí nas de ma -
triz, es la res pon sa ble del pro ce so ini cial de 
ad he sión pla que ta ria a la pa red vas cu lar le -
sio na da. Adi cio nal men te, va rios es tí mu los
como ADP y trom bo xa no A2 (pro du ci dos y
li be ra dos por las pla que tas ac ti vas), fa vo re -
cen los pro ce sos de ad he sión, al ex po ner o
ac ti var re cep to res so bre la su per fi cie ce lu -
lar, que per mi ten el re clu ta mien to de nue -
vas cé lu las den tro del ta pón en cre ci mien to 
y las unio nes pla que tas-pla que tas im por tan -
tes para que ocu rra el pro ce so de agre ga -
ción plaquetaria (35, 36).

Las in te rac cio nes de las pla que tas son
me dia das prin ci pal men te por los re cep to res 
de ad he sión lla ma dos in te gri nas, los cua les
son pro teí nas trans mem bra na for ma das por 
com ple jos pro tei cos he te ro di mé ri cos de ca -
de nas a y b. Estas ca de nas pre sen tan una
zona in tra ci to plas má ti ca que aso cia a las
in te gri nas con el ci toes que le to, se gui da de
una zona hi dro fó bi ca que cru za la mem bra -

na, y ter mi nan en un seg men to ex tra ce lu -
lar, a ni vel del cual las dos sub u ni da des con -
for man el si tio ac ti vo del re cep tor. Estos
com ple jos se en cuen tran so bre la su per fi cie 
de casi to das las cé lu las ad he ren tes de ma -
mí fe ros, aves, an fi bios, hon gos e in ver te bra -
dos (32, 37-40).

Cier tos ago nis tas como trom bi na y nu -
cleó ti dos de ade ni na, ac ti van las in te gri nas
pla que ta rias. Esta ac ti va ción pa re ce ser me -
dia da por la unión a re cep to res ce lu la res,
que in du cen la ac ti va ción de la fos fo li pa sa
C a tra vés del sis te ma de trans duc ción de
se ña les y de la pro teí na G, la cual ge ne ra
cam bios en el con te ni do de cal cio ci to plas -
má ti co; ade más de la ac ti va ción de una vía
de pen dien te de las pro teí nas qui na sas
(38-40).

La fun ción de las in te gri nas pla que ta -
rias está ín ti ma men te re la cio na da con su
ca pa ci dad de me diar la ad he sión ce lu lar, a
tra vés de su in te rac ción con una va rie dad
de gli co pro teí nas ex tra ce lu la res que fun cio -
nan como li gan dos, ta les como fi bro nec ti -
na, la mi ni na, co lá ge no, vi tro nec ti na, fi bri -
nó ge no y fac tor von Wi lle brand. Para me -
diar es tos pro ce sos, las pla que tas con tie nen 
cin co miem bros de la fa mi lia de re cep to res
tipo in te gri nas: aIIbb3, avb3, a2b1, a5b1,
a6b1, cada uno de los cua les está in vo lu cra -
do en ma yor o me nor ex ten sión, en la for -
ma ción del ta pón he mos tá ti co (41,42). La
Ta bla II mues tra los re cep to res in vo lu cra -
dos en el pro ce so de ad he sión pla que ta ria.
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TABLA II
PRINCIPALES RECEPTORES INVOLUCRADOS EN LA ADHESIÓN PLAQUETARIA

Receptores Proteínas adhesivas

                     GPIb-IX-V, aIIbb3, avb3                        Factor von Willebrand

                     GPVI, GPIb, a2b1, aIIbb3                        Colágeno

                     aIIbb3, avb3                        Fibrinógeno/fibrina

                     a5b1, aIIbb3, avb3                        Fibronectina

                     a6b1, aIIbb3                        Laminina

                     avb3, aIIbb3                        Vitronectina



Bajo con di cio nes de ba jas ta sas de ci -
za lla mien to, como las en con tra das en los
gran des va sos san guí neos, la ad he sión de
las pla que tas a los ele men tos del sub en do -
te lio ex pues to, es me dia da prin ci pal men te
por la in te rac ción del fac tor von Wi lle brand 
con el re cep tor no in te gri na GPIb-V-IX. En
con di cio nes de al tas ta sas de ci za lla mien to
como las en con tra das a ni vel de la mi cro -
vas cu la tu ra, ar te rio las y en éx ta sis san guí -
neo, tres re cep to res adi cio na les, las gli co -
pro teí nas: GPIIb-IIIa (aIIbb3), GPIc-IIa
(a5b1) y GPIa-IIa (a2b1), han sido im pli ca -
das en la ad he sión pla que ta ria. La
GPIIb-IIIa ac túa como un re cep tor am bi -
guo, ya que es ca paz de re co no cer a una
gran va rie dad de li gan dos como fac tor von
Wi lle brand, co lá ge no, fi bri nó ge no, fi bro nec -
ti na y vi tro nec ti na; este re cep tor fun cio na
en los even tos en que las pla que tas son ac ti -
va das. En au sen cia de ac ti va ción, las in te -
gri nas GPIc-IIa y GPIa-IIa pue den me diar la
ad he sión pla que ta ria en fase só li da, fun cio -
nan do como re cep to res para fi bro nec ti na y
co lá ge no, res pec ti va men te. Exis te un ter cer 

re cep tor, lla ma do avb3 o VNR (re cep tor
para vi tro nec ti na) ca paz de re co no cer tam -
bién a la fi bro nec ti na, su fun ción fi sio ló gi ca 
no ha sido com ple ta men te de ter mi na da. Es
pro ba ble que este re cep tor, al igual que la
GPIc-IIa, pue da me diar en par te la ad he sión 
de las pla que tas no es ti mu la das a la ma triz
ex tra ce lu lar (35, 36, 38, 41-43). La Fig. 3
mues tra el pro ce so de ad he sión pla que ta -
ria, se ña lan do las prin ci pa les integrinas
involucradas.

Moon y col. (44), de mos tra ron que la
fi bro nec ti na tie ne un efec to in hi bi dor so bre 
la agre ga ción pla que ta ria in du ci da por el
co lá ge no. Esta in hi bi ción fue evi den cia da
por un in cre men to en el tiem po de re tar do
y por una dis mi nu ción en la ve lo ci dad y ex -
ten sión de la agre ga ción pla que ta ria. Adi -
cio nal men te de mos tra ron en ra tas, que la
in yec ción in tra ve no sa de co lá ge no tipo I
prein cu ba do con fi bro nec ti na, pre vie ne en
par te la trom bo ci to pe nia y el con su mo de
fi bri nó ge no, ob ser va dos por la in yec ción de
co lá ge no en au sen cia de fi bro nec ti na. Estos 
re sul ta dos su gie ren que la fi bro nec ti na
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Fig. 3. Adhe sión y agre ga ción pla que ta ria: Inte rac ción con la ma triz ex tra ce lu lar.



plas má ti ca pue de ju gar un im por tan te pa -
pel an ti trom bó ti co a ni vel fi sio ló gi co, al in -
hi bir o li mi tar las in te rac cio nes co lá ge -
no-pla que tas o la ac ti va ción plaquetaria.

En es tu dios re cien tes (45-49) se ha de -
mos tra do in vi tro que la fi bro nec ti na pue de 
te ner un pa pel pro trom bó ti co, al pro mo ver
el cre ci mien to y es ta bi li dad de los trom bos
ar te ria les. Esta idea ha sido re for za da por
es tu dios ge né ti cos rea li za dos en ra to nes
(he te ro ci go tos o con una com ple ta de fi -
cien cia de fi bro nec ti na plas má ti ca), que in -
di can que esta pro teí na es im por tan te para
la fun ción pla que ta ria y la for ma ción de
trom bos, po si ble men te al con tri buir en las
in te rac cio nes pla que ta-pla que ta o pla que -
ta-vaso san guí neo (45-47).

Los me ca nis mos su ge ri dos para el au -
men to de la trom bo gé ne sis por la fi bro nec ti -
na, es tán re la cio na dos con la ca pa ci dad que
tie ne esta pro teí na de en tre cru zar se a la fi -
bri na en for ma co va len te por ac ción del fac -
tor XIIIa, con for man do una es truc tu ra que
pue de ser vir de sub stra to para pro mo ver la
ad he sión y for ma ción de agre ga dos pla que -
ta rios. En adi ción, la fi bro nec ti na plas má ti ca 
en sam bla da en fi bri llas so bre la su per fi cie de 
es tas pla que tas pue de con tri buir al re clu ta -
mien to de nue vas cé lu las, y por ende al au -
men to de los trom bos (45, 46, 48).

FIBRONECTINA Y FIBRINÓLISIS

La fi bri na for ma da en la pa red de los
va sos san guí neos le sio na dos, una vez cum -
pli da su fun ción he mos tá ti ca e ini cia do el
pro ce so de re ge ne ra ción del en do te lio, es
eli mi na da por ac ción del sis te ma fi bri no lí ti -
co, el cual ac túa como prin ci pal de fen sa
con tra los de pó si tos de fi bri na a ni vel vas cu -
lar (3, 50, 51).

En el sis te ma fi bri no lí ti co par ti ci pa la
plas mi na, en zi ma for ma da a par tir del plas -
mi nó ge no por ac ción de sus ac ti va do res,
en tre los cua les se en cuen tran los ac ti va do -
res fi sio ló gi cos tipo ti su lar (t-PA) y tipo

uro qui na sa (u-PA). El con trol de este sis te -
ma es rea li za do por los in hi bi do res de los
ac ti va do res del plas mi nó ge no (PAIs); los in -
hi bi do res di rec tos de la plas mi na, es pe cial -
men te la an ti plas mi na; los mo du la do res
como li po pro teí na (a), vi tro nec ti na y fi bro -
nec ti na; así como por los re cep to res a ni vel
ce lu lar tan to de los ac ti va do res como del
plas mi nó ge no (50-51).

En va rios es tu dios se ha de mos tra do
que la fi bro nec ti na a con cen tra cio nes fi sio -
ló gi cas es ca paz de au men tar la ac ti vi dad
fi bri no lí ti ca. A este res pec to Iwa na ga y col. 
(52), de mos tra ron in vi tro un au men to sig -
ni fi ca ti vo de la ac ti va ción del plas mi nó ge -
no por uro qui na sa en pre sen cia de fi bro -
nec ti na; y una re duc ción en el tiem po de
li sis del coá gu lo de fi bri na cuan do se in cre -
men tó la con cen tra ción de fi bro nec ti na en 
re la ción al fi bri nó ge no. Estos re sul ta dos
los lle va ron a su ge rir que la fi bro nec ti na o
los pro duc tos de de gra da ción de esta pro -
teí na pro du ci dos por la plas mi ta, pue den
te ner un efec to es ti mu la dor so bre la ve lo -
ci dad ini cial de ac ti va ción del plas mi nó ge -
no por uro qui na sa.

Gii boa y col. (53), de mos tra ron que la
fi bro nec ti na au men ta la ac ti vi dad ami do lí ti -
ca de t-PA y de plas mi na, re cor ta el tiem po
de li sis del coá gu lo in du ci do por t-PA y uro -
qui na sa e in cre men ta la ac ti va ción del
Lys-plas mi nó ge no me dia da por am bos ac ti -
va do res.

FIBRONECTINA Y SECRECIONES

DE ANIMALES

Es evi den te la im por tan cia del es tu dio
del efec to de pro tea sas de ve ne nos so bre
pro teí nas de ma triz ex tra ce lu lar, en tre es -
tas la fi bro nec ti na, para tra tar de iden ti fi -
car nue vos agen tes que a tra vés de su ca pa -
ci dad de con tro lar los pro ce sos ad he si vos,
fa ci li ten el es tu dio de pro ce sos pa to ló gi cos, 
don de las in te rac cio nes ad he si vas en tre
pro teí nas de ma triz e in te gri nas, sean cla -
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ves para es ta ble cer los di ver sos me ca nis mos 
in vo lu cra dos.

En la li te ra tu ra hay re por tes que de -
mues tran la de gra da ción de la fi bro nec ti na
por en zi mas ais la das de se cre cio nes de ani -
ma les. A este res pec to, Ma ru ya ma y col.
(54), de mos tra ron que las Ja ra ra fi bra sas I y 
II, me ta lo pro tea sas ais la das del ve ne no de
la ser pien te Both rops ja ra ra ca, de gra dan a
la fi bro nec ti na en frag men tos de 140, 66,
36, 31 y 28 kDa. Adi cio nal men te se ha de -
mos tra do que la Ja ra ra gi na, otra pro teí na
ais la da de este ve ne no, al te ra la fun ción
pla que ta ria, por un efec to pro teo lí ti co con -
tra re cep to res pla que ta rios o con tra pro teí -
nas ad he si vas como fi bro nec ti na y fi bri nó -
ge no; ade más hay una ac ción tipo de sin te -
gri na pre sen te en esta pro teí na, la cual in -
te rac túa con los re cep to res pla que ta rios in -
hi bien do la unión a sus res pec ti vos sub stra -
tos (55).

La oru ga Lo no mia ache lous, le pi dóp te -
ro dis tri buí do en al gu nos paí ses de Amé ri ca 
del Sur, in du ce un sín dro me he mo rrá gi co
en las per so nas en con tac to con sus es pi -
nas. Una ca rac te rís ti ca clí ni ca re sal tan te es 
que las he ri das ci ca tri za das re cien te men te,
se abren y san gran de nue vo. Lu ce na y col.
(da tos no pu bli ca dos) han de mos tra do que
la Lo no mi na V, una pro tea sa ais la da de la
he mo lin fa de esta oru ga, pro du ce de gra da -
ción de la fi bro nec ti na con for ma ción de
frag men tos de 120, 66, 45, 40 y 29 kDa.
Estos frag men tos pier den par te de la ca pa -
ci dad de en tre cru zar se con fi bri na y de ad -
he rir pla que tas. Estos ha llaz gos au na dos al
efec to fi bri no ge no lí ti co que es tos com pues -
tos pre sen tan (56-59), ex pli can par te del
sín dro me he mo rrá gi co y la dehis cen cia de
las he ri das, ob ser va dos en per so nas en con -
tac to con estas orugas.

En con clu sión la fi bro nec ti na es una
de las prin ci pa les pro teí nas en con tra das en
el plas ma y en el te ji do co nec ti vo, en aso -
cia ción con la mem bra na ba sal y la su per fi -
cie ce lu lar.

Por su am plia dis tri bu ción se en cuen -
tra aso cia da a una gran di ver si dad de pro ce -
sos fi sio ló gi cos y pa to ló gi cos. Se co no ce
que esta pro teí na tie ne un im por tan te pa -
pel en la re gu la ción de la he mos ta sia: in ter -
vie ne en la ad he sión de pla que tas al sub en -
do te lio ex pues to; in hi be in vi tro la agre ga -
ción pla que ta ria in du ci da por co lá ge no; y
par ti ci pa en el pro ce so de ci ca tri za ción de
las he ri das, al en tre cru zar se en for ma co va -
len te con la fi bri na por ac ción del fac tor
XIIIa. Tam bién se ha de mos tra do in vi tro su 
par ti ci pa ción en el sis te ma fi bri no lí ti co al
in cre men tar la ac ti vi dad de los ac ti va do res
del plasminógeno.

La fi bro nec ti na es una pro teí na con -
tro ver sial, ya que a pe sar de su am plia dis -
tri bu ción en los ór ga nos y te ji dos del cuer -
po hu ma no, y de las di ver sas ac ti vi da des a
las que ha sido aso cia da, apar te del caso re -
por ta do por Furcht y col. (1,8-10) no se co -
no ce has ta el mo men to, nin gu na pa to lo gía
cau sa da por al te ra cio nes cua li ta ti vas o
cuan ti ta ti vas de esta pro teí na. Sin em bar go 
en di ver sos es tu dios, en tre es tos la re gu la -
ción de pro ce sos que se lle van a cabo en la
he mos ta sia, se ha pues to de ma ni fies to su
im por tan cia.

Fi nal men te, el es tu dio de las in te rac -
cio nes en tre la fi bro nec ti na y di ver sos li gan -
dos (cé lu las, he pa ri na, co lá ge no, fi bri na, en -
tre otros) y de los cam bios es truc tu ra les in -
du ci dos por es tí mu los ex ter nos, como ve ne -
nos de ani ma les, es de gran im por tan cia
para el avan ce en el co no ci mien to de la he -
mos ta sia y en pro ce sos pa to ló gi cos que in du -
cen a la ac ti va ción en do te lial e in fla ma ción.
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