EVENTOS

Mario Capecchi,
premio Nobel,
visito Peru en 2009

Juan Francisco Riveral

SEMINARIO INTERNACIONAL
SOBRE CELULAS MADRE

En febrero del afio 2009, se llevd a cabo en la sede del
Colegio Médico del Peru, el seminario internacional
sobre el uso de células troncales o células madre (CM),
bajo el titulo de ‘Cardiologfa, neurologfa, hematologia,
endocrinologfa, ética y ley, con la participacién del
profesor Mario Capecchi, Premio Nobel de Fisiologia y
Medicina 2007.

La legitimidad del uso de las células madre

El trasplante de médula dsea es el que mayor aplicacion
tiene en el mundo, el cual consiste en implantar una
nueva médula ésea al mismo paciente (trasplante
autélogo) o a otro paciente (trasplante alogénico). El
procedimiento se practica principalmente en casos de
leucemia, linfoma, mieloma multiple, anemia apldsica,
talasemia y otras enfermedades afines. La médula 6sea
contiene CM, habiéndose demostrado que basta una
CM para regenerar, en ratones privados de su médula
6sea, una nueva médula 6sea sana. Los trasplantes de
médula dsea se iniciaron en 1968 y el descubrimiento de
las CM se hizo diez anos después.

A nivel internacional se ha planteado que se requieren
estudios clinicos cuidadosos con el fin de clarificar la
eficacia y seguridad para cada poblacién celular.") Ademds,
hay que tener en cuenta que la posible reparacién tisular
en condiciones clinicas crénicas, como las lesiones de la
médula espinal o del pancreas, no eliminara las secuelas
que tales enfermedades hayan producido. Por ejemplo,
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un implante eficaz en un caso de seccién medular
crénica, no podra revertir la atrofia muscular que se
haya producido.®’ Por una parte, una preocupacion de
la ética médica es que, en la mayoria de los casos, se
estén creando falsas expectativas en los pacientes y sus
familiares y, por la otra, es el riesgo del desarrollo de
tejidos andmalos como teratomas o céncer, producto de
la introduccién de CM obtenidas de tejidos adultos.”

Un drea de mucha expectativa estd relacionada con las
CM obtenidas del blastocito humano. Se ha observado
que al ser cultivadas en un medio con insulina, hormona
tiroidea y una combinacion de factores de crecimiento,
se diferencian en colonias de oligodendrocitos
puras. Cuando estas colonias se implantaron en ratas
paraliticas con lesiones de médula espinal, se constaté la
recuperacién de la movilidad en un nivel considerable.*)
Recuérdese que el oligodendrocito tiene como funcién
especial la produccion de vainas de mielina.
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Estudios del gen hoxb8 y células madre

Hasta ahorahemostenido en cuentaalas CM adultas que
mantienen la capacidad de evolucionar hacia diversos
tejidos. Otro tipo de CM es la célula madre embrionaria
(CME) que configura la masa celular interna de un
embrion de cuatro a cinco dias de edad y que muestra la
capacidad de formarlos cerca de 250 tipos celulares de un
primate, por lo que también se las conoce con el nombre
de células totipotenciales. La CME puede conservarse
de forma indefinida, formando, al dividirse, una célula
idéntica a si misma, y manteniendo una poblaciéon
estable de CM. Precisamente, Mario Capecchi, Martin
Evans y Oliver Smithies fueron galardonados con el
Premio Nobel de Fisiologia y Medicina 2007 por sus
trabajos sobre CME con manipulacién genética en
modelos animales.

En el afo 2002, se publicaron los resultados del
silenciamiento del gen homeobox Hoxb8 en el raton.
© Interesantemente, los animales mutantes del gen
Hoxb8 muestran un comportamiento inesperado de aseo
compulsivo y eliminacion del pelo, de manera similar a la
tricotilomania observada como parte del espectro obsesivo
compulsivo en el ser humano. A propdsito, recientemente
se ha publicado sobre los avances en la genética de la
conducta compulsiva a punto de partida del silenciamiento
del gen Hoxb8, uno de cuyos autores es el profesor
Capecchi.® En los ratones mutantes se observa una severa
alteracion de la médula 6sea y el implante de una médula
Osea sana corrigié el comportamiento compulsivo de

acicalamiento, sefialindose que hay una asociacién con un
dafio inmunitario en la microglia del cuerpo estriado. Asi,
por primera vez, un grupo de investigadores ha establecido
una relacion causa-efecto entre el sistema inmune y un
trastorno conductual, el cual fue pasible de tratamiento
exitoso con el trasplante de médula 6sea.

Aqui cabe recordar las descripciones del sindrome
obsesivo-compulsivo en pacientes con cuadros
autoinmunes como la corea de Sydeham o en nifios
con infecciones a estreptococos. Aunque se trata de
un trabajo muy preliminar, los hallazgos abren un
nuevo horizonte en el estudio de la etiopatogenia y el
tratamiento de algunas enfermedades mentales. En
particular, enfrentamos un nuevo paradigma que focaliza
la mirada en la relacién glia-neurona.”
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