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MEDICINA B2

Células madre activadas en
Whnt, via para lesion retiniana

Abre esperanzas a retinopatias

Nueva técnica de reprogramacion
de las neuronas de la retina

VALENCIA
ENRIQUE MEZQUITA
dmredaccion@diariomedico.com

Las enfermedades degene-
rativas de la retina, como
la retinosis pigmentaria ola
degeneracién macular aso-
ciada a la edad (DMAE), las
cataratas, el glaucoma o la
retinopatia diabética, indu-
cen a alteraciones visuales
que, a menudo, ocasionan
cegueras intratables. En
este contexto, investigado-
res del Centro de Regula-
ciéon Gendmica de Barcelo-
na (CRG), la Institucion Ca-
talana de Investigacién y
Estudios Avanzados (ICRE),
la Catedra de Investigacion
sobre Retinosis Pigmenta-
ria Bidons Egara y el gru-
po de Neuroingenieria Bio-
médica del Instituto de
Bioingenieria de la Univer-
sidad Miguel Hernandez de
Elche (UMH) y del CIBER-
BBN, han desarrollado una
nueva técnica para regene-
rarlas células dafiadas de la
retina y reprogramar sus
neuronas mediante un pro-
cedimiento de fusion celu-
larin vivo. El trabajo, publi-
cado en el ultimo nimero de
Cell Reports, se basaenla
activacién de una via de se-
falizacion especifica: la se-
fializacién por Wnt.

DANO PREVIO
Segun ha explicado a DM
Eduardo Fernandez, res-
ponsable de la Catedra de
Investigacion sobre Retino-
sis Pigmentaria Bidons
Egara y el grupo de Neu-
roingenieria Biomédica del
Instituto de Bioingenieria
de la UMH y del CIBER-

congénitas y adquiridas

El tiempo de la recuperacion morfologica y funcional de las células danadas

En la imagen del dia 0 hay células dafiadas por la inyeccién intravitrea de NMDA (en co-
lor amarillo). Las células madre hematopoyécticas que han sido trasplantadas (color rojo)
se fusionan a las células dafiadas de la retina. La siguiente imagen muestra inicio de re-
programacion celulary en el altimo dia se confirma regeneracién y recuperacion.

BBN, "el nuevo procedi-
miento, que en el futuro po-
dria ser utilizado para el
tratamiento de diversas de-
generaciones retinianas he-
reditarias, como la retinosis
pigmentaria, o adquiridas
(diabetes o glaucoma, en-
tre otras), consiste en intro-

ducir células madre de la
médula 6sea, en las que se
ha activado la via de sefiali-
zacion Wnt, en una retina
que previamente ha sido
danada utilizando una in-
yeccién intravitrea de
NMDA (N-metil-D-asparta-
to), un agonista de los recep-

Avance con paso firme

Eduardo Fernandez considera que "hay que
avanzar poco a poco, pero con paso firme".

Por ejemplo, este ritmo de investigacién ha
conseguido desarrollar nuevos tratamientos para
algunas patologias de la retina, hasta hace poco
incurables, como la forma humeda de la DMAE, y
reducir su riesgo de una pérdida severa de la
vision. "Esta misma esperanza existe para otras
patologias hereditarias y adquiridas que afectan a

la retina".

tores de glutamato que pro-
voca la muerte de las célu-
las ganglionares de la reti-
nay que abre una via al tra-
tamiento del sistema ner-
vioso. No obstante, los in-
vestigadores indican que
todavia se encuentran en
una fase muy inicial de in-
vestigacion y que, por tanto,
es importante no crear fal-
sas expectativas, ya que
s6lo se ha demostrado en un
modelo de lesién muy con-
creto y en animales de in-
vestigacion. "Hay que rea-
lizar una evaluacién mas
amplia y el seguimiento
debe hacerse por un perio-
do de tiempo adecuado, de
tal manera que podamos
obtener informacién sobre
la seguridad de este nuevo
tipo de tratamiento en in-
vestigaciones clinicas".

Bastones de troncales
embrionarias murinas
se integran en la retina

MADRID
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La terapia celular ha
avanzado un paso mas en
la enfermedad oftalmolé-
gica con los datos presen-
tados hoy en Nature Biote-
chnology obtenidos de un
experimento con células
madre embrionarias mu-
rinas. Los investigadores,
encabezados por Robin
Ali, del Instituto de Oftal-
mologia dependiente del
Medical Research Coun-
cil, en Londres, han gene-
rado células sensibles a la
luz en la placa de Petri, a
partir de troncales em-
brionarias de raton; esas
células derivadas se inte-
graron en las retinas de
ratones adultos con reti-
nopatia y maduraron des-
pués del trasplante.

En trabajos previos se
habia demostrado que la
visién de los ratones con
enfermedades retinianas
podia mejorar al trasplan-
tar en las retinas fotorre-
ceptores inmaduros, ais-
lados de las retinas de ra-
tones mas jovenes sin dis-
funcioén visual.

El trabajo de Ali ahora
demuestra algo similar
pero con bastones retinia-
nos fotorreceptores obte-
nidos en el laboratorio a
partir de células madre
embrionarias. Estos cien-
tificos han hallado que los
fotorreceptores inmadu-
ros producidos mediante
un método tridimensional
se integran en las retinas
del receptor murino con
varias formas de enferme-
dad retinana.

En el entorno del ratén
vivo, a las tres semanas de
injertarse las células, ma-
duraron en lo que se pare-

Robin Ali, del MRC, de Londres.

cia bastante a bastones
retinianos funcionales y
complentamente desarro-
llados. Esas células aun
seguian presentes tres se-
manas después del injer-
to, y pudieron detectarse
conexiones nerviosas que
apuntan a la integracion
en el circuito retiniano.

Los cientificos no anali-
zaron en su trabajo si la
vision de los animales del
experimento mejoraba,
puesto que para ello hu-
bieran requerido un na-
mero bastante superior al
de las células trasplanta-
das que podian producir-
se para este estudio; en
concreto, inyectaron alre-
dedor de 200.000 células
fotorreceptoras.

Si indican que este
avance podria tener impli-
caciones clinicas en el tra-
tamiento de enfermedes
retinianas tan importan-
tes como la degeneraciéon
macular asociada a la
edad (DMAE). En la
DMAE, asi como en otras
afecciones retinianas he-
reditarias, la funcion de la
retina se pierde a medida
que se dafan las células
sensibles a la luz o foto-
rreceptores.
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