I EDITORIAL

Células embrionarias para regeneracion miocardica

JUAN C. CHACHQUES', CARLOS E. SEMINO?

Desde hace 30 afos, las células embrionarias repre-
sentan una gran esperanza en medicina regenerativa
por sus potenciales propiedades de plasticidad y de
capacidad ilimitada de autorrenovacién. Las numero-
sas investigaciones cientificas realizadas con esas cé-
lulas han puesto en evidencia las dificultades para su
aplicacion clinica. Se ha aprobado un ntmero reduci-
do de estudios clinicos y en su mayoria no se ha logra-
do incorporar una cantidad significativa de pacientes.
Asi, en la hora actual, es posible afirmar que la apli-
cacién de las células embrionarias se encuentra en la
etapa de “investigacién basica y preclinica”, proba-
blemente alejada de la deseada etapa de la “medicina
translacional”.

En estos momentos, la terapia celular en car-
diologia se realiza con dos objetivos terapéuticos fun-
damentales: producir angiogénesis para recuperar
zonas parcialmente isquémicas e hibernantes de la
borderzone de infartos o producir cardiomiogénesis
para regenerar tejido contrictil. Se plantea ademaés
que las células implantadas tendrian un papel pa-
racrino productor de elementos angiogénicos y antia-
poptéticos. Las células adultas que se han utilizado
con mayor frecuencia en pacientes tratados (méas de
2.000 casos a nivel mundial) son las células monu-
cleares o mesenquimaticas de médula é6sea, los
mioblastos esqueléticos y las células progenitoras ex-
traidas de la estroma de tejido adiposo. La escasa su-
pervivencia de las células implantadas y la falta de
integracion de éstas con el tejido miocardico normal
constituyen un problema no resuelto. (1)

En esta edicion de la Revista Argentina de
Cardiologia se publica el articulo “Diferenciacién en
cardiomiocitos a partir de células madre embrionarias
humanas”, de Scassa y colaboradores, interesante in-
vestigacién realizada en la Argentina. (2) El objetivo
del trabajo fue desarrollar una metodologia para cul-
tivar células embrionarias y diferenciarlas en cardio-
miocitos.

La reprogramacién celular constituye un desafio
en biologia y una necesidad en cardiologia clinica. En
la mayoria de los intentos actuales se emplean méto-
dos biolégicos. (3) Otra posibilidad interesante en de-
sarrollo es la utilizaciéon de métodos fisicos, como la
electroestimulacién o la influencia de campos electro-
magnéticos. (4-6)

Los autores del trabajo han observado zonas con
actividad contractil espontédnea durante los cultivos
celulares; seria interesante para el futuro tratar de

aislar esas zonas para luego cultivarlas, expandirlas y
mantenerlas. La divulgacién de la tecnologia aplicada
permitird incubar o tratar cuerpos embrioides para
obtener porcentajes y efectividad mayores de ese tipo
celular contractil.

Llegando a los 10 anos de experiencia clinica con
el trasplante celular como terapéutica tutil en car-
diologia, se puede afirmar que el implante celular debe
completarse con técnicas de ingenieria celular para
mejorar el sitio receptor, denominado “nicho celular”.
(7-9) En corazones normales, la estructura de la pa-
red ventricular muestra una matriz extracelular com-
puesta fundamentalmente de colageno tipo 1, repre-
sentando el esqueleto del corazén responsable de la
geometria ventricular (volumen y forma cénica). To-
das las patologias del miocardio y sobre todo la enfer-
medad isquémica degradan considerablemente esa
matriz extracelular.

Con la asociacion de tratamientos de implante ce-
lular intramiocardico con la fijacién externa epicardica
de materiales tridimensionales compuestos (biol6gi-
cos + sintéticos) que se investigan en la actualidad
utilizando nanotecnologias, la terapia celular podria
no s6lo regenerar sino también asistir al miocardio.
(10-12) La implantacién en esos materiales de sopor-
te de células embrionarias y también de nuevas célu-
las en investigacion como las iPSC (induced-plu-
ripotent stem cells) reduciria el riesgo de rechazo in-
munolégico, de formacién de teratomas y de otros tu-
mores. (13)
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