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Investigacion con células madre: ;y ahora qué?
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Las células madre son uno de los pilares fundamentales de
la medicina regenerativa, cuya finalidad esencial es regene-
rar tejidos o grupos celulares perdidos por diferentes cau-
sas. A partir de una célula madre puede obtenerse un nu-
mero ilimitado de células del tipo que se necesite, porque
tienen 2 propiedades que las convierten en Unicas, como
son su pluripotencialidad y su supervivencia extraordinaria’.
Pueden estudiarse y caracterizarse en profundidad en el la-
boratorio de tal modo que retinan todos los requisitos de ca-
lidad. A partir de ellas pueden crearse lineas celulares que
quedarian depositadas en bancos para ser utilizadas cuan-
do fuesen necesarias. De esta manera, se dispondria de cé-
lulas cardiacas para reemplazar el tejido cardiaco dafiado
por un infarto de miocardio, células productoras de insulina
para su uso en personas con diabetes o productoras de do-
pamina para ser implantadas en el cerebro de personas con
enfermedad de Parkinson?. Ademas, a partir de células ma-
dre podrian construirse érganos completos para su posterior
trasplante. Finalmente, las células madre también rednen
todas las caracteristicas para convertirse en el vehiculo ideal
para la realizacién de terapia génica?.

Si la investigacion con células madre abre todo este abanico
de posibilidades tan positivas para el bienestar de la socie-
dad, jpor qué suscitan tanta polémica? La respuesta ha de
buscarse en el origen de las células madre. Existen 2 gran-
des tipos de células madre: embrionarias y adultas'?. Las
embrionarias se obtienen en cultivo tras aislarlas de la masa
celular interna del blastocisto (entre 5y 6 dias tras la fertili-
zacion, antes de que se implante en el Utero). Las adultas
se obtienen de tejidos de adultos. Para algunos sectores de
la sociedad, la utilizacion de embriones para investigacion
es inaceptable por cuestiones de naturaleza ética, moral y/o
religiosa. Para otros, esta negativa estda basada Unicamente
en creencias intimas que no se sustentan en argumentos
juridicos ni, mucho menos, cientificos.

El argumento cientifico méas empleado por los detractores
de las investigaciones con células madre embrionarias es
que éstas no son necesarias, ya que las células madre adul-
tas tienen propiedades similares en cuanto a potencialidad
0 capacidad de generar cualquier tipo de célula que com-
pone nuestro organismo gracias a un fenémeno denomina-
do transdiferenciacion3. Ademaés, en el caso del sistema
nervioso, existe la posibilidad de que las células madre neu-
rales acudan a reparar la lesion neuronal producida en
cualquier area cerebral.

Los meses de febrero y marzo de 2004 han sido prédigos
en noticias que pueden repercutir en el desarrollo de las in-
vestigaciones con células madre, puesto que apoyan la facti-
bilidad de las técnicas para obtener células madre embrio-
narias y ponen en entredicho la pluripotencialidad de las
células madre adultas y la posibilidad de migracion de las
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células madre neurales. El dia 12 de febrero un grupo de
investigadores surcoreanos describio, en la edicion electro-
nica de la revista Science, la obtencién de células madre
embrionarias humanas a partir de blastocistos obtenidos
mediante técnicas de transferencia nuclear®. A pesar de tra-
tarse de hallazgos preliminares, se demostraba que la trans-
ferencia nuclear (mal denominada «clonacién terapéutica»)
es posible en seres humanos y puede ser una fuente inago-
table de células para realizar trasplantes en numerosas en-
fermedades sin que el organismo las rechace por estar do-
tadas de la misma informacion genética. En este punto es
preciso hacer una llamada a la prudencia, ya que la eficien-
cia de la técnica fue baja y todavia debe mejorarse mucho.
Pocas semanas después, la edicion electrénica de otra
prestigiosa revista médica, New England Journal of Medici-
ne, publicd que el grupo de Douglas Melton, un investigador
en esta materia y padre de 2 nifios con diabetes tipo 1, ha-
bia derivado y caracterizado 17 nuevas lineas de células
madre embrionarias que se ponian a disposicién de la co-
munidad cientifica para avanzar en el conocimiento®. Final-
mente, el éxito de las técnicas de transferencia nuclear abre
las puertas a la realizacion de estudios en células madre
embrionarias obtenidas a partir de células somaticas de
personas afectadas de enfermedades con un componente
genético. De este modo, podréan llevarse a cabo estudios
para conocer la influencia de esas anomalias genéticas en
el desarrollo celular y en la patogenia de dichas enfermeda-
des®. A dia de hoy, ésta es la manera menos artificial de co-
nocer aspectos etiopatogénicos que, a medio plazo, pueden
resultar determinantes en el descubrimiento de nuevos tra-
tamientos.

En el otro lado de la balanza, los resultados de 2 recientes
trabajos aparecidos en la edicién electrénica de Nature, y
realizados por equipos independientes, niegan que las célu-
las madre de la médula ésea tengan la capacidad de dife-
renciarse en células cardiacas’®. Estos datos se unen a
otras muchas evidencias que cuestionan la pluripotenciali-
dad de las células madre de médula 6sea, basada en su teo6-
rica capacidad de transdiferenciacion'®!!. Podria argumen-
tarse que quizé en estos estudios se excluyeron otros tipos
celulares presentes en la médula dsea, como las células
mesenquimales pluripotenciales del adulto descritas por el
grupo de Verfaillie!?. Pero lo més importante de estos estu-
dios es que también refutan en gran medida las bases cien-
tificas en las que se han basado varios grupos médicos para
comenzar a tratar a pacientes que habian sufrido un infarto
de miocardio. Esto no quiere decir que vaya a haber efectos
adversos inesperados (aunque se han descrito algunos pre-
ocupantes, como las arritmias o la reestenosis!®) o incluso
ineficacia terapéutica; es mas, los trasplantes podrian ser
eficaces por otros mecanismos derivados de las células ma-
dre, como el incremento de la angiogénesis y vasculariza-
cion de la zona infartada. Sin embargo, es una llamada de
atencioén para evitar la precipitacion en la realizaciéon de en-
sayos clinicos apoyados en mecanismos de accién basados
en experiencias puntuales y no contrastadas por grupos in-
dependientes. Curiosamente, muchos de los grupos que

25

Med Clin (Barc) 2004;123(3):93-4 93




LINAZASORO G. INVESTIGACION CON CELULAS MADRE: ;Y AHORA QUE?

participan en estos ensayos clinicos se oponen frontalmente
a las investigaciones con células madre embrionarias. Y
esto deberia hacer reflexionar a mucha gente.

Un aspecto muy interesante, sobre todo para las enfermeda-
des neurolégicas, es la posibilidad de aprovechar la capaci-
dad de neurogénesis observada en el cerebro adulto, que
ha servido para terminar con el dogma cajaliano que postu-
laba que la capacidad de regeneracion de las neuronas era
nula’. Hoy dia se conoce que hay células madre neurales
en la zona subventricular y en el giro dentado del hipocam-
po. En teoria, estas células madre podrian servir para reparar
areas lesionadas por diferentes motivos (p. €j., infartos cere-
brales, procesos degenerativos). Para llegar a lugares donde
se ha producido un dafio, estas células madre deberian mi-
grar a través del cerebro, algo constatado en ratas y otras es-
pecies. Sin embargo, se ha comprobado que tal posibilidad
de migracién no existe en cerebros humanos adultos!®6.

Es innegable que la investigacion con células madre esta
sujeta a fuertes presiones politicas!’. De hecho, la publica-
cién de los cientificos de la Universidad Nacional de Sedl
fue tachada de «inoportuna» por varios representantes poli-
ticos, y recientemente el presidente Bush ha remodelado el
comité asesor en clonaciéon y temas médicos relacionados,
tras el cese de 2 cientificos defensores de la investigacion
con células madre embrionarias y su sustitucion por 2 fir-
mes oponentes a este tipo de estudios. Por el contrario, la
victoria electoral del sefior Rodriguez Zapatero ha sido reci-
bida con alegria por los cientificos proclives a investigar con
células madre embrionarias. Ademas, existen grandes inte-
reses econdémicos; baste con decir que se estima que todas
las investigaciones que se lleven a cabo en torno a la bio-
medicina —y la investigacion con células madre es un puntal
importante— pueden generar tanta riqueza como la industria
del automovil.

En medio de todos estos intereses estan los afectados y la
sociedad en general, a los que deberia brindarse la oportu-
nidad de opinar. Aunque todavia pasaran muchos afios an-
tes de que los tratamientos con células madre puedan apli-
carse a seres humanos, por su trascendencia social, estos
temas deberian tratarse en profundidad en tantos debates
como hiciera falta para que la sociedad se forme una opinién
lo mas realista posible. Supongo que, tras estos aconteci-
mientos, los afectados pensaran que se estan produciendo
retrasos innecesarios en la obtencion de tratamientos que
podrian mejorar su calidad de vida. Muchos de ellos se pre-

guntaran: «;y ahora qué?», y les gustaria recibir explicacio-
nes. Pasaran muchos afios hasta que se desvelen todos los
aspectos desconocidos sobre la fisiologia de las células ma-
dre. Y seran afios de vaivenes en las informaciones que lle-
guen a la comunidad cientifica y a la sociedad dependiendo
de modas o presiones de diversa naturaleza. En cualquier
caso, es evidente que se avanzaria mas rapido y se profun-
dizaria mas en el conocimiento si se permitiera la investiga-
cion con ambos tipos celulares!®.
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