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Células Madre (Troncales o Stem)

características
• autorrenovación
• potencial de diferenciación

funciones
• desarrollo 
• homeostasis
• regeneración



Células Madre: tipos y fuentes

ESC

ASC

iPS



ESCs: caracterización in vivo



ESCs: fuente = embriones



ESCs: fuente = clones obtenidos por “transferencia nuclear"



Clonación TERAPEUTICA



Células Madre: tipos y fuentes

ESC

ASC

iPS



iPS



Células Madre: tipos y fuentes

ESC

ASC

iPS



MATURED

HSCs: hematopoyesis



HSCs: caracterización in vitro

CD34
CD45

+ factores de proliferación
+ factores de diferenciación

hematopoyesis in vitro



1961, Till y McCulloch
demuestran existencia de las HSC

HSCs: caracterización in vivo



Sangre Periférica Post-movilización

Médula Ósea

HSCs: fuentes

Sangre de Cordón Umbilical



TIPO

Hematopoyéticas

Neurales

Epiteliales

Mesenquimáticas

FUENTE

MO, PBSC, SCU

cerebro fetal y adulto

piel

MO, (SCU),

músc, grasa, diente leche

DIF. A CÉLS:

sanguíneas,

endoteliales, ovales, pancreáticas

neuronas, astrocitos, oligodendrocitos,

sanguíneas

queratinocitos,

músculo

osteoblastos, condrocitos, tenocitos,

adipocitos, fibra músc, cardiomiocitos,

estroma MO,

neuronas, astrocitos, intestinales,

endoteliales, neumocitos,etc

Otras ASCs



MSC

autorrenovación

Osteocyte Chondrocyte MiocyteAdipocyte Fibroblast

Mesenquimáticos

diferenciación

Hepatocyte

No mesenquimáticos

Neumocyte NeuronEndothelial

plasticidad

MSCs



(trans)diferenciación celular

factores neovascularización

MSCs

factores inmunomoduladores

parenquima

factores diferenciación

factores anti-apoptóticos

componentes ECM

metaloproteinasas

factores anti-estrés oxidativo

MSCs: mecanismo celulares y moleculares
asociados a sus potenciales efectos terapéuticos
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MSCs: fuentes

Diente

Tejido Adiposo

Hueso

Músculo EsqueléticoSangre Menstrual

Membrana Sinovial

Placenta

Cordón Umbilical

Amnios

Médula Ósea



evaluación esterilidad

CD45 HLA-DRASMA

vimentinaCD90CD73

CD105 CD73

inmunofenotipo

evaluación potencial diferenciación

donante: sano, joven,
no histocompatible

paciente

Terapia Celular con MSCs



Trasplante intrauterino de MSCs para tratar fetos con OI

Case 1 Case 2

gender male female

in utero first fractures detected
gestational age

location
22 weeks

bilateral femur
18 weeks

bilateral femur

OI
familial history

molecular diagnosis
No

col1a1: IVS3+23 del 5bp
polymorphism

Yes (maternal)
col1a1: IVS27-2 A>G (not previously reported)

acceptor splicing site

MSC administration
donor

number cells
phenotype

gestation age

mother
6 x 106

CD45-, CD73+, CD90+, CD105+, adipo+, osteo+

31 weeks

father
10 x 106

CD45-, CD73+, CD90+, CD105+, adipo+, osteo+

30 weeks

in utero fractures
post-intervention No No

new born evaluation
anthropometry

fractures
3,400 g. 48 cm

No
3,250 g. 48 cm

No

chimerism
by PCR (1/100,000)
by FISH (1/10,000)

time after intervention

No
No

20 months

No
No

10 months

children follow up
walking

fractures
time after intervention

1 year
No

2 years 4 months

1 year 2 months
No

1 year 3 months

cura y previene fracturas Ya
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estudio clínico fase I y fase II
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promueve re-epitelización
previene formación ampollas

Trasplante local de MSCs para tratar pacientes con RDEB
estudio clínico fase I y fase II

recupera expresión colágeno VII



Trasplante i.v. de MSCs para tratar pacientes con RDEB
estudio clínico fase II

ENROLANDO



estudio pre-clínico
Trasplante i.v. de MSCs para tratar individuos con DMT1 (I)
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¿diferenciación?

¿inmunomodulación?

estudio pre-clínico
Trasplante i.v. de MSCs para tratar individuos con DMT1 (II)

Th1  Th2



¿autólogo vs. alogeneico?

¿profilaxis insulina? ¿dosis?
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estudio pre-clínico
Trasplante i.v. de MSCs para tratar individuos con DMT1 (III)



Trasplante i.v. de MSCs para tratar pacientes con DMT1 (IV)
estudio clínico fase II

ENROLANDO



estudio pre-clínico
Implante de MSCs para tratar individuos con lesiones condrales
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NO modifica significativamente



NO revierte obesidad, NI sindrome metabólico.

obese untreated

obese MSC-treated

HFD

regular diet

0.5x106

MSC

vehicle vehicle

normal

0.5x106

MSC

estudio pre-clínico
Trasplante i.v. de MSCs para tratar individuos obesos
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previene NASH

estudio pre-clínico
Trasplante i.v. de MSCs para tratar individuos obesos (II)
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 Autólogo vs. Alogénico
 Heterogeneidad de las fuentes/procesamientos
 Cambio fenotipo ex vivo
 Baja frequencia homing

 Células troncales y envejecimiento
 Células troncales y cáncer

 Relevancia de los modelos animales
 Imitación de la situación clínica

 Falta comunicación de resultados negativos
 Reproducibilidad de los resultados publicados
 Validación de los resultados

 Acceso
 Expectativas
 Oferta

Terapia Celular con SCs: desafíos



Oferta: productos que están siendo evaluados
en estudios clínicos



Oferta: productos que están disponibles

2008, India
memb + LSC  deficiencia LSC

2010, India
MNC+MSC  IM

?, Italia/USA
hueso + MSC  defectos musculoesq

2011, Korea
MSC  post IAM ht
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2011, Korea
allo MSC  OA

2005, USA
alloMSC  defectos óseos



Oferta: SCs en el mall

aprox. $ 9.000.000



Oferta: SCs bajo “su” propio riesgo

$ 2.500.000 a $ 25.000.000



Oferta: productos disponibles en el mercado

USD 60

Liposomas
+

céls madre de manzana suiza 
(Uttwiler spatiauber)

Water (Aqua), Neopentyl Glycol Dicaprylate/Dicaprate, 
Yeast Extract (Faex), Silica, Glycerin, Hydrolyzed Soy 
Protein, Cetearyl Alcohol, Tridecyl Trimellitate, 
Glycereth-26, Glyceryl Stearate, Cetyl Alcohol, 
Dimethicone/ Divinyldimethicone/Silsesquioxane 
Crosspolymer, PEG-100 Stearate, Polypeptide 153, 
Albumen, Cetearyl Glucoside, Phenylethyl Resorcinol, 
Dipeptide Diaminobutyroyol Benzylamide Diacetate, 
Dimethicone, Carbomer, Mica, Titanium Dioxide, 
Disodium Distyrylbiphenyl Disulfonate, Potassium 
Chloride, Polysorbate 20, PEG-8, Triethanolamine, 
Aluminum Hydroxide, Aluminum Chloride, Aluminum 
Benzoate, Disodium EDTA, Sodium Phosphate, 
Trisodium Phosphate, Butylene Glycol, Phenoxyethanol, 
Methylparaben, Propylparaben, Isobutylparaben, 
Butylparaben, Ethylparaben

USD 70

USD 220



Oferta: servicios asociados

$1.000.000
+

$ 9.000 / mes

UF 0,5 / mes



versus
SC

Estrategia



Equipo
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