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INVESTIGACION BIOMEDICINA

CELULAS MADRE
DE LA SANGRE EN
EL LABORATORIO

Dos equipos crean un modelo para producirlas
‘in vitro’, lo que abre la puerta a nuevas terapias
celulares para enfermedades como la leucemia

CRISTINA G. LUCIO MADRID
La sangre se regenera continua-
mente gracias a las células madre
hematopoyéticas. Siguiendo un
proceso de diferenciacion y proli-
feracion, estas células se acaban
convirtiendo en los globulos rojos,
plaquetas y glébulos blancos que
son necesarios para el correcto
funcionamiento del organismo.
Por primera vez, dos grupos in-
dependientes han conseguido fa-
bricar in vitro estas células madre
de la sangre. Se trata de una apro-
ximaciéon muy preliminar y con
varias limitaciones, pero que per-
mite vislumbrar nuevas estrate-
gias de terapia celular e innovado-
ras perspectivas de estudio para
enfermedades como la leucemia.
Los dos trabajos, cuyos resulta-
dos se publican en el tltimo nad-
mero de la revista Nature, utiliza-
ron estrategias distintas para lo-
grar su objetivo. El primero de
estos equipos, liderado por George

Daley, del Programa de Células
Madre del Hospital Infantil de
Boston (EEUU) parti6 del uso de
células madre humanas pluripo-
tentes, el linaje del que pueden de-
rivarse todos los tipos celulares
del cuerpo.

Mediante la exposicién a sena-
les quimicas, consiguieron que se
convirtieran en una linea de célu-
las endoteliales que, durante el de-
sarrollo embrionario, parecen ser
el escalon previo a la diferencia-
ci6én en células madre hematopo-
yéticas. Y una vez alcanzado este
hito, los investigadores utilizaron
un coctel con siete factores de
transcripcion (partieron de un to-
tal de 26 hasta dar con los candi-
datos) que obraron la transforma-
cién y consiguieron crear unas cé-
lulas muy similares a las células
madre de la sangre.

Una vez conseguido este paso,
los cientificos las trasplantaron en
la médula ésea (en el lugar donde

se encuentran de forma natural)
de ratones. En ese entorno, se dife-
renciaron adecuadamente en dis-
tintos tipos de células de la sangre
(células mieloides y linfocitos B y
T, entre otras).

Este paso abre una oportunidad
para «crear células de la sangre
funcionales» para combatir enfer-
medades genéticas de la sangre,
sefald en un comunicado Ryohichi
Sugimura, principal firmante del
trabajo y uno de los investigadores
del equipo de Daley. Ademas el
método también tiene el potencial
de «aumentar el suministro de san-
gre para pacientes que necesiten
una transfusion», anadi6 el investi-
gador, quien subray6 que el hallaz-
go es «la culminacién de 20 anos
de esfuerzon.

Por su parte, el segundo grupo,
liderado por Shahin Rafii, de la Di-
visién de Medicina Regenerativa
de la Universidad de Cornell
(EEUU) utiliz6 células madre en-
doteliales adultas de ratén que, de
nuevo gracias a cuatro factores de
transcripcién (dos de los cuales
también fueron utilizados por el
equipo de Sugimura), consiguieron
inducir células con las mismas pro-
piedades que tienen las células ma-
dre hematopoyéticas de raton. Es-
ta linea de trabajo permite plan-
tearse la posibilidad futura de crear
células madre de la sangre a la car-
ta, a partir del propio tejido de
cualquier paciente.

En su caso, las células obtenidas
no se trasplantaron directamente
a la médula 6sea de ningan ani-
mal, sino que se colocaron en una
capa de células endoteliales toma-

importantes limita-
ciones, como el he-
cho de que sélo la
investigaciéon de
Daley haya estu-
diado la aparicion
de procesos cance-
rosos en las célu-
las. El desarrollo
de tumores es, de
hecho, uno de los
principales riesgos
de la reprograma-
ciéon celular y lo
que, en definitiva,
supone una gran
barrera para que
el método pueda
aplicarse en la
practica clinica.

El estudio de Rafii
no mostré ningtin
signo de leucemia
en las 20 semanas

Células de la sangre al microscopio. R. SUGIMURA de

«SU POSIBLE USO EN
LA PRACTICA CLINICA
PARA TRATAR
ENFERMEDADES

AUN NO PUEDE
PLANTEARSE»

das de sangre del cordén umbilical
de ratones. También en este caso
se consigui6 la diferenciacién en
los distintos tipos de células san-
guineas. Ademas, las células ya di-
ferenciadas pudieron extraerse y
trasplantarse con éxito.

Sin embargo, los trabajos tienen

seguimiento

que se llevaron a
cabo tras el trasplante. Sin embar-
go, los mismos investigadores re-
conocen que el seguimiento de es-
tos posibles efectos debe ser mas
extenso en el tiempo.

Para Thomas Graf, lider del
Grupo de Células Madre Hemato-
poyéticas, Transdiferenciaciéon y
Reprogramacion del Centro de Re-
gulacién Gendémica (CRG) de Bar-
celona, los resultados de estas in-
vestigaciones suponen un avance
hacia la consecucién de células
madre de la sangre que puedan fa-
bricarse en el laboratorio, si bien
«su posible utilizaci6n en la practi-
ca clinica para tratar enfermeda-
des atn no puede plantearse».
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