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Introducción

El inicio de las extensas discusiones actuales sobre las llamadas células
madre troncales o totipotentes, se debe al éxito de la inseminación artificial.
Este hecho consumado cogió a la sociedad, y especialmente a las iglesias, por
sorpresa y al que se le ofreció, que yo recuerde, una tibia resistencia, revi-
vida y aumentada en los últimos cuatro años por las posibilidades que
ofrece la clonación terapéutica, que implica entre otros aspectos la utiliza-
ción, para fines de experimentación, de los embriones sobrantes conservados
en las clínicas de fertilización.

Las consideraciones teológicas y filosóficas empezaron a partir del famoso
experimento realizado con ovejas, que demostró que era posible utilizar
células somáticas como donantes de la información genética a óvulos enucle-
ados sin necesidad de fertilización. 

El éxito con la famosa oveja Dolly y consiguientes experimentos con otras
especies, siguiendo este modelo, ha provocado innumerables diatribas, estu-
dios y proyecciones, pero curiosamente, no se le ha dado la importancia que
merece, a nuestro parecer, al hecho de que la reprogramación del núcleo
representa, desde el punto de vista biológico, una gran contradicción con la
irreversibilidad del tiempo, extensamente considerada y comentada por los
físicos. En este sentido, años ha, la Fundación Banco Bilbao Vizcaya, realizó
un simposio en Sevilla, en el recinto de la expo, en el que participó entre



otros Stephen William Hawking y donde quedó aceptado que el tiempo es
irreversible. No obstante la clonación de Dolly y modelos siguientes parecen
demostrar que biológicamente el tiempo es reversible ya que se ha conseguido
que una célula diferenciada vuelva a poseer la multipotencialidad de la
célula original. 

Ahora bien, las expectativas del uso de la clonación terapéutica en huma-
nos, en cuanto mejoren el rendimiento de la clonación reproductiva en
mamíferos, son enormes. Se está avanzando mucho en la investigación con
células madre y las empresas biotecnológicas y farmacéuticas han apostado
fuerte por ello. Los recientes avances científicos generan muchas expectati-
vas, nuevos dilemas y, fruto de nuestras esperanzas, algunas exageraciones.
Por eso deseo empezar recordando que, en Marzo de 2001, ya celebramos en
Valencia un simposium con el título: "El Impacto de la Investigación en Células
Madre sobre el Transplante Neuronal"; organizado por la Fundación Valenciana
de Estudios Avanzados y patrocinado por la Consellería de Sanidad. Una
gran parte del material de este artículo proviene de dicho simposium1. 

Después, debido al gran interés social suscitado por la clonación tanto
reproductiva como terapéutica, el entonces Presidente de la Generalidad
Valenciana, D. Eduardo Zaplana, sugirió en Noviembre pasado que se
hiciese una reunión que llevamos a cabo con el título “Ética y Clonación”2 en
la que participaron algunos de los aquí presentes, en la cual se consensuó
por mayoría, un manifiesto que se incluye al final de este artículo. 

Las implicaciones sociales, éticas y teológicas, derivadas de la clonación
terapéutica, se agravaron hace aproximadamente 2 años, cuando una com-
pañía biotecnológica anunciaba que había clonado por primera vez varios
embriones humanos para investigación en trasplantes, aunque dos años
antes, en la Universidad de Wisconsin, el Dr. Thompson ya había obtenido
células madre embrionarias humanas, utilizando óvulos fertilizados i n
v i t r o. 

Los investigadores de la compañía biotecnológica, tenían como finalidad
la clonación terapéutica, es decir, conseguir células madre embrionarias con
el genoma del donante utilizando la transferencia nuclear para evitar el
rechazo, técnica por primera vez usada con "Dolly", que como es sabido,
consiste en la enucleación del óvulo no fertilizado y posterior introducción
del núcleo de una célula somática de un donante. Ninguno de los once óvu-
los se dividió. En otros experimentos, sólo un óvulo de cuatro alcanzó el
estadio de 6 células. Por último, indujeron la división celular en óvulos no
fertilizados, proceso reproductivo denominado partenogénesis y utilizado
por muchas especies animales, aunque no por mamíferos. Tampoco alcanza-
ron el estadio de blastocisto, imprescindible para obtener células madre
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embrionarias. No hubo pues, ningún avance científico. La clonación por tras-
ferencia nuclear, que era ya utilizada en el año 1952 para estudiar el desarro-
llo en anfibios, ha demostrado ser más difícil en mamíferos. Hay especies
animales que se resisten a la clonación, como ratas, conejos, perros y monos,
y las especies que se han podido clonar tales como ratones, ovejas, cabras,
vacas, cerdos y posiblemente los gatos, lo han hecho con una eficiencia muy
baja. La oveja Dolly nació después de 276 intentos fallidos. Sólo un 12 por
cien de los 4000 óvulos utilizados para clonar una vaca llegó a la fase de
blastocisto y sólo el 1 por cien a término. De 3000 embriones, sólo nacieron 4
cerdos. 

Los intentos en monos, el animal más próximo al hombre con el que pre-
senta menos de un 2 por cien de diferencia en su genoma, son muy poco
esperanzadores. La Dra. Tanja Dominko calificaba las aberraciones celulares
de 300 embriones clonados de mono como la "galería de los horrores". Nin-
guno de ellos prosperó. Comentaba Dominko que esto sea lo que probable-
mente suceda con la mayoría de los animales. No obstante, en mi opinión,
una vez que se mejore la técnica, el porcentaje de éxito mejorará. 

Dado el enorme potencial de las células madre embrionarias, capaces de
generar los más de 200 tipos celulares que conforman un ser humano, pienso
que la Medicina Regenerativa será la estrella de la Medicina del siglo XXI.
Creación de órganos, terapia celular, terapia tisular, terapia génica e ingenie-
ría de tejidos son ya términos familiares y objeto de investigación por nume-
rosos grupos. 

Se ha dicho que la clonación terapéutica se podrá aplicar a todo aquél que
lo necesite. Esta aseveración implica amplios fondos económicos, dominio
de la tecnología y realización de todo el proceso de manera individualizada.
El coste actual lo hace imposible. Sería necesaria la creación de líneas celula-
res continuas a partir de células embrionarias y una posterior manipulación
para evitar los problemas inmunológicos. 

Otro de los grandes retos que plantea el uso de células madre embriona-
rias humanas es comprobar si son tumorigénicas, como sucede con las de
ratón. No hay razón para pensar que en humanos vaya a ser diferente. Así
pues, no sólo habrá que diseñar estrategias para separar las células diferen-
ciadas en cultivo de las que no lo son. Además habrá que experimentar con
primates, pues el ratón tiene una vida muy corta. 

Se vislumbran resultados a más corto plazo con las células madre de
adulto, sin olvidar las procedentes del cordón umbilical y tejidos de abortos,
porque se omitirían los problemas de tumorigenicidad. En definitiva, hay
que destinar mucho tiempo, esfuerzo y dinero en ciencia básica, para obte-
ner los beneficios prácticos deseados. 
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En este artículo se discuten las posibilidades terapéuticas de las Células
Madre, especialmente centrado en su uso para la enfermedad de Parkinson,
la epilepsia, la remielinización del sistema nervioso, la regeneración de la
médula espinal dañada y la retinosis pigmentaria. 

Finalmente, se presentan nuevos aspectos de la embriología que pueden
incidir en los aspectos éticos. También se presentan las recomendaciones de
la reunión sobre Ética y Clonación, a que me he referido antes, y una lista de
compañías comerciales, actualmente interesadas en estas materias. 

Nueva era en la reparación del cerebro

La reciente demostración de que la neurogénesis continúa tanto en el cerebro
joven como en el adulto, ha supuesto un gran cambio en nuestro conoci-
miento del cerebro. La investigación en células madre neurales está reve-
lando una nueva e inesperada perspectiva sobre la estirpe y plasticidad de
las células progenitoras. Esta nueva información ofrece grandes esperanzas
para el desarrollo de nuevas terapias celulares de las enfermedades neurode-
generativas, tales como el Parkinson, Huntington, Alzheimer y traumatis-
mos neurológicos. 

Dada la creencia de que el cerebro adulto no sustenta el nacimiento,
migración o maduración de nuevas neuronas, había poca esperanza de que
las neuronas que mueren por traumas o enfermedades pudieran ser reem-
plazadas. Esta perspectiva está ahora cambiando. La identificación de un
gran "pool" de precursores neuronales en el cerebro adulto y el desarrollo de
técnicas que permiten la proliferación de estas células in vitro, sugieren que
las células progenitoras pueden ser utilizadas para tratar la neurodegenera-
ción. De una forma paralela, necesitamos entender cómo promover la super-
vivencia de las células injertadas y cómo las células trasplantadas, a su vez,
pueden proporcionar un soporte neurotrófico a las células existentes en el
cerebro. Muy probablemente, las futuras terapias usen una combinación de
células madre neuronales, factores neurotróficos, manipulaciones genéticas
y técnicas de trasplantes. Las células podrán ser creadas para reemplazar
directamente neuronas o células glíales que mueren por enfermedad o
trauma. Alternativamente, las células progenitoras podrán ser usadas para
proporcionar soporte trófico o substancias neuroactivas a regiones específi-
cas del cerebro. Las neuronas excitadoras o inhibidoras podrán ser manipu-
ladas genéticamente para integrar y equilibrar la actividad en circuitos
cerebrales no funcionales. 
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Evidentemente, el medio ambiente embrionario está ausente en el cerebro
adulto. La diferenciación de las células madre en cultivo hacia apropiadas
células neuronales y glíales constituye un importante reto para investigacio-
nes futuras. Para disponer de células que puedan ser usadas en terapias de
reemplazo celular, necesitamos aprender cómo imitar la secuencia de even-
tos que especifican los progenitores en el embrión. Además, el cerebro
emplea un código combinatorio sofisticado de soporte trófico que garantiza
que cada región particular del sistema nervioso finalice con un número apro-
piado de neuronas de diferentes tipos. Necesitamos comprender este código
para mantener la supervivencia de las células injertadas y crear un medio
ambiente propicio, que aumente la supervivencia de las neuronas y la
reconstitución de un circuito apropiado. 

El cambio conceptual va más allá, al descubrirse en la corteza cerebral en
desarrollo, que la glía radial, que contiene los progenitores de las células glí-
ales, pudiera contener también células madre neuronales. Y que en regiones
del cerebro donde no queda glía radial, los astrocitos funcionan como células
madre neuronales. Por tanto las células madre neuronales estarían incluidas
en los anteriormente considerados progenitores glíales. Si éste es el caso,
podría haber un gran "pool" de células en el cerebro con potencial de células
madre.3

El transplante como terapia potencial en enfermedades del sistema nervioso

Ampliamente hablando, las enfermedades que han sido tratadas o contem-
pladas para trasplante de células madre, se pueden agrupar en "condiciones
regionales" tales como la embolia o la lesión de la médula espinal, que puede
destruir muchos tipos celulares en un área anatómicamente restringida, en
"condiciones celulares específicas" tales como la esclerosis lateral amiotrófica
o la enfermedad de Parkinson, en que se destruyen vías de células con carac-
terísticas específicas neuroanatómicas y neuroquímicas, en "condiciones
difusas" tales como la enfermedad de Alzheimer, donde un proceso patoló-
gico neuroquímico destructivo parece dañar diversos tipos celulares y, en
"condiciones desmielinizantes" tales como la esclerosis múltiple. 

A priori, podría considerarse que las "condiciones difusas" serían las
menos adecuadas para la terapia de trasplantes, dada la necesidad de reem-
plazar varios tipos de neuronas y circuitos neuronales en lesiones anatómi-
camente diseminadas. De hecho, algunos trabajos con modelos
experimentales de la enfermedad de Huntington, sugieren que podríamos
llegar lejos del reemplazo funcional de circuitos muertos. Es muy atractiva la
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idea de poder realizar intervenciones en dicha "condición difusa" degenera-
tiva, basadas en el transplante de células madre modificadas genéticamente
para que sobreexpresen factores neuroprotectores. 

Más investigación básica sobre los mecanismos de las enfermedades neu-
rodegenerativas multiplicarán las posibilidades de éxito en intervenciones
terapéuticas. 

Entre las condiciones que afectan a células específicas, el Parkinson, pato-
logía relativamente restringida al haz nigrostriatal, ha recibido mucha aten-
ción por ser una enfermedad común incapacitante. Los trasplantes
realizados a nivel de experimentación animal y clínicos, han sido alentado-
res, aunque una serie reciente de controles quirúrgicos simulados, han
demostrado que la mejoría puede ser mucho más leve de lo que inicialmente
se pensó. Además, es importante recordar que en los últimos estadios de la
enfermedad, hay una afectación difusa y amplia del cerebro que afecta al
área cognitiva, a la vez que se agrava la dificultad de movimiento. Al igual
que se ha propuesto para la enfermedad de Huntington, el uso de neuropro-
tectores puede ser relevante. 

Entre las "condiciones regionales o focales" cabe destacar el ataque cere-
bral como la más severa y frecuente. 

Trabajos experimentales sugieren que las neuronas transplantadas pue-
den diferenciarse y hacer conexiones funcionales, con mejora de las funcio-
nes motora y cognitiva. Un estudio piloto en pacientes con embolia,
demostró una supervivencia funcional de las células injertadas con una
ligera mejoría de la función motora. Los daños en la médula espinal, aunque
menos frecuentes que las embolias, son funcionalmente más devastadores y
tienden a ocurrir en gente joven. Las células madre transplantadas han efec-
tuado algunas conexiones funcionales en modelos animales. Además, se han
utilizado células genéticamente modificadas para que liberen factor de creci-
miento nervioso en la médula espinal.4

La enfermedad de Parkinson es bastante común pues afecta a más del 2%
de las personas de más de 65 años. Se caracteriza por una progresiva dege-
neración y pérdida de: neuronas dopaminérgicas nigroestriatales y mesolím-
bicas, resultando en temblor, rigidez e hipokinesia, de neuronas
noradrenérgicas del locus coeruleus, implicadas en la demencia, depresión y
progresión de la enfermedad, y de neuronas serotoninérgicas de los núcleos
del rafe. Además de la pérdida neuronal, se producen inclusiones fibrilares
intracelulares llamadas cuerpos de Lewy, que consisten en el acúmulo anor-
mal de proteínas, incluyendo α-synucleina. 

No se sabe la causa de esta selectiva degeneración de neuronas aunque
hay muchos factores implicados. El tratamiento actual es sintomático e
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incluye L-DOPA y carbidopa, combinado o no con estimulación profunda
del globus pallidus y de los núcleos subtalámicos. 

Los resultados positivos obtenidos con el injerto de tejido mesencefálico
embrionario en los núcleos caudado y putamen, aunque de uso limitado, en
parte debido a la necesidad de usar de 6 a 7 fetos por paciente, han favore-
cido el desarrollo de estrategias de reemplazo celular basadas en el injerto de
células madre neurales. 

E. Arenas,5 resume algunas de las evidencias para el tratamiento de la
enfermedad de Parkinson basado en la generación de neuronas dopaminér-
gicas a partir de células madre embrionarias, células madre multipotentes y
células progenitoras neuronales para terapia de reemplazo. 

Ahora bien, las células madre embrionarias son pluripotentes y al parecer,
mejores que las células multipotentes, incluso las neuronales, para el trata-
miento de Parkinson. 

En el mismo artículo 5, se da una detallada descripción de los métodos de
obtención de neuronas dopaminérgicas a partir de células madre embriona-
rias, células madre neuronales y progenitores neurales, así como su manipu-
lación génica para la sobreexpresión de factores neurotróficos. Además, se
pone de manifiesto, lo mal que sobreviven las células del injerto. 

Sin embargo, debido a la baja eficiencia en la generación de neuronas
dopaminérgicas a partir de las células madre de adulto, éstas tienen, en prin-
cipio, un potencial terapéutico limitado. Recientemente Kim y cols.6 han con-
seguido mejorar la eficiencia en la generación de neuronas dopaminérgicas a
partir de células madre embrionarias. Además han demostrado que estas
células se integran funcionalmente en el tejido huésped, lo que permite la
recuperación en modelo animales de Parkinson. 

Cuando Curt Freed, de la Universidad de Colorado, y sus colegas infor-
maron de sus experimentos el pasado año, sus resultados confirmaron que
las células trasplantadas del cerebro de fetos abortados, pueden ayudar a
remediar los síntomas de la enfermedad pero 5 de los 20 pacientes tratados
experimentaron espasmos musculares y diskinesias. 

Hace unos meses, en un congreso de la Academia Americana de Neurolo-
gía en Denver, Colorado, Freed informó que estos pacientes han respondido
al tratamiento para corregir este efecto colateral no deseado, bien dándoles
drogas para eliminar el exceso de dopamina o por implante de un disposi-
tivo llamado "estimulador del cerebro profundo", el cual produce electros-
hocks a la región del cerebro que causa la diskinesia. De hecho, uno de los
pacientes diskinésicos estuvo trabajando en el World Trade Center al mismo
tiempo que el ataque del 11 de septiembre de 2001, y pudo escapar bajando a
pie 33 tramos de escaleras.
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Los nuevos resultados proceden de un estudio de 32 pacientes. El experi-
mento, inicialmente de diseño "doble-ciego", se modificó a fin de realizar
transplantes a algunos pacientes de los incluidos en el grupo control. El
grado de mejora varió entre pacientes, aunque parecía ser dependiente de la
edad, puesto que sólo se han beneficiado aquellos pacientes menores de 60
años. Además, los pacientes que mejoraron fueron aquellos que previamente
habían respondido mejor a la L-DOPA. 

En resumen, los enfermos de Parkinson muestran respuestas positivas a
los implantes ya que las células fetales trasplantadas pueden sobrevivir y
madurar durante más de 8 años después de la intervención, ayudando a ali-
viar los temblores de la enfermedad. Sin embargo, estos resultados positivos,
han suscitado controversias por los efectos colaterales experimentados por
un pequeño número de pacientes. 

Las autopsias de 3 pacientes que murieron antes de que pasaran 8 años
desde la intervención, mostraron que el trasplante de células fetales incre-
mentó la cantidad de un pigmento llamado neuromelanina. Las neuronas
producen neuromelanina paralelamente a su envejecimiento. "Esto indica
que las neuronas dopaminérgicas trasplantadas parecen haberse desarro-
llado como si estuviesen en un cerebro humano normal", dice Freed. 

Este resultado es particularmente alentador, dice Ole Isacson, un experto
en Parkinson de la Escuela Médica de Harvard. "La maduración es la clave",
dice. "Estos injertos necesitan crecer y madurar para llegar a ser efectivos". 

Pero Isacson y otros investigadores dicen que las terapias celulares necesi-
tarán perfeccionamientos adicionales para obtener mejores resultados que
las terapias con drogas convencionales. Puntualizan que el equipo de Freed
implantó las células solamente en el putamen. 

Ivar Méndez, un neurocirujano de la Universidad de Halifax, Nueva Esco-
cia, ha publicado un estudio en el cual 3 pacientes han recibido un doble
transplante bilateral de células fetales en el putamen y en la sustancia nigra,
a los que ha seguido durante trece meses tras la operación. Un estudio de
PET (tomografía por emisión de positrones) del cerebro indica que estas
células aumentaron la captación de fluorodopa, es decir, eran funcionales.
Los pacientes de Méndez también parece que mejoran más rápido que aque-
llos estudiados por Freed. 

Otros grupos, mientras tanto, están trabajando en técnicas para aumentar
las neuronas productoras de dopamina en cultivos de embriones humanos o
células madre neuronales adultas, las cuales eliminarían la necesidad de
obtener material de fetos de abortos recientes.7

Otra aproximación es la del grupo de López-Barneo, quienes han inves-
tigado la idoneidad de las células del cuerpo carotídeo para reemplazar la
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células dopaminérgicas en modelos animales de la enfermedad de Parkin-
son. Las células glómicas del cuerpo carotídeo son sensores fisiológicos del
oxígeno arterial que liberan grandes cantidades de dopamina en repuesta a
la hipoxia. Toledo Aral y cols.8, han usado ratas hemi-parkinsonianas,
inducidas por inyección de 6-hidroxidopamina en la sustancia nigra, y l-
metil-4-fenil-l,2,3,6-tetraidropiridina en monos para producir Parkinson
crónico. En ambos casos hicieron trasplantes de agregados celulares del
cuerpo carotídeo en el putamen. Hubo recuperación funcional de los ani-
males injertados después de la intervención y la recuperación fue estable
durante algunos meses. 

Aunque el estudio fue más detallado en las ratas, en ambos modelos la
mejora de los déficits motores fue paralela a la reinervación estriatal dopa-
minérgica y a la supervivencia de las células injertadas. Estos resultados
sugieren que el autotrasplante intrastriatal de tejido del cuerpo carotídeo
podría ser un técnica viable para tratar algunos casos de Parkinson. 

La reciente explosión de investigaciones sobre células madre e injertos
neuronales sugiere grandes promesas para otras condiciones neurológicas,
como la Epilepsia. Al igual que en otras patologías, la terapia celular inclui-
ría el injerto de células, la reconstrucción de circuitos neuronales no funcio-
nales y el uso de factores neuromoduladores o neuroprotectores.9

Armin Blesch y cols.10, del Departamento de Neurociencias de la Universi-
dad de California, San Diego, han diseñado estrategias experimentales para
minimizar el daño tisular y aumentar el crecimiento axonal y la regeneración
de la médula espinal dañada. Han demostrado la recuperación morfológica
y, a veces funcional, mediante transplante de tipos celulares apropiados que
aportan el substrato para el crecimiento axonal y la aplicación de factores de
crecimiento. Para una revisión sobre el uso de células madre neurales y fac-
tores neurotróficos en la regeneración de la médula espinal consultar el tra-
bajo de Blesh y cols.10

Aunque originalmente desarrollada como una herramienta de investiga-
ción para el estudio de las interacciones glía-glía y glía-axón, el transplante
de células glíales en el sistema nervioso central ha sido usado, más reciente-
mente, para reparar la persistente desmielinización en ciertas enfermedades
clínicas. Ha quedado establecido mediante uso de modelos experimentales,
que los oligodendrocitos, las células de Schwann y las células glía envol-
vente del bulbo olfatorio pueden producir nuevas de mielina en los axones
amielínicos o desmielinizados, tras su transplante. No obstante, esta propie-
dad no significa necesariamente que el trasplante de estas células en lesio-
nes desmielinizadas en enfermedades clínicas tendrán éxito. Franklin
resume en1 1 algunas de las propiedades que debería poseer la célula mielini-
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zante transplantada y las ventajas y desventajas de los tipos de células
actualmente disponibles. 

Tal y como describe Millán1 2,recientemente se ha experimentado con la
posibilidad de aprovechar la enorme potencialidad terapéutica de las células
madre para las enfermedades degenerativas de la retina. Así, en el año 2000,
el Prof. Ehinger de la Universidad de Lund consiguió transplantar retinas de
embriones de conejo a conejos adultos, tras casi 600 días observaron que el
tipo celular superviviente predominante era de células de la glía y de células
de capas internas de la retina. Los pocos fotorreceptores que sobrevivieron
estaban sobre el epitelio pigmentario de retina (RPE), de enorme importan-
cia para el mantenimiento de los fotorreceptores. Tampoco se consiguió la
vascularización del injerto. 

Más tarde, en 2001, Warfvinge y cols., y, en 2002, Wojciechowski y cols.,
también de la Universidad de Lund, continuaron en esta línea de trabajo.
Injertaron sub-retinalmente en ratas adultas inmunodeprimidas células de
una línea celular derivada del cerebro (RN33B) y otra derivada del cerebelo
de ratón (C172). Estos injertos se mantuvieron durante más de 4 semanas.
Tras el sacrificio se comprobó que las células se habían integrado en el RPE,
en capas internas de la retina y en la parte anterior del nervio óptico. Ade-
más, las células RN33B migraron ocupando toda la superficie de la retina y
se diferenciaron en células de la glía. Desgraciadamente, de nuevo no consi-
guieron que estas células se diferenciasen en fotorreceptores. 

Paralelamente un estudio conjunto de científicos de Salt Lake City y Lon-
dres demostró que en ratas mutantes RCS (un modelo animal muy utilizado
en estudios de retinosis pigmentaria) cuando se les injertaba sub-retinal-
mente líneas celulares genéticamente modificadas para mantenerse estables
a largo plazo in vitro (ARPEl9 y h1RPE7), su función visual quedaba preser-
vada hasta 5 meses después del trasplante. 

Kawasaki y cols., han conseguido, según publican este mismo año, gene-
rar precursores neruronales, neuronas y RPE (la retina está formada por
varias capas de células que son en definitiva neuronas altamente especializa-
das) a partir de células madre obtenidas de macaco, gracias a una actividad
neurogeneradora descubierta investigando los mecanismos que subyacen a
la diferenciación neuronal en los mamíferos (SDIA) demostrando que es
posible inducir la formación de precursores neuronales en primates. 

Se ha comprobado que las células progenitoras neuronales pueden sobre-
vivir, migrar y poblar tejidos, pero aún no ha sido posible conseguir que
reparen satisfactoriamente las lesiones producidas por degeneración celular
de la retina. Parte del problema es que aún no se conocen en detalle cómo
influyen en el desarrollo y diferenciación de los progenitores neuronales las
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células vecinas, que las "instruyen" para que se diferencien en un determi-
nado tipo celular y no en otro. 

Aumentar el conocimiento en este campo será crítico, porque necesitamos
saber cómo tratar a las células progenitoras para conseguir que originen las
células que queremos reemplazar en una retina enferma. Entre las moléculas
implicadas en esta función, cumplen un papel protagonista los factores neu-
rotróficos. 

Competencia entre células madre embrionarias y adultas

El debate sobre la idoneidad del uso de células madre embrionarias o adul-
tas, para tratamiento en humanos continúa. Recientes trabajos comparan las
posibilidades de ambos tipos de células. 

Uno de los problemas del tratamiento del Parkinson mediante terapia
celular, como ya se ha dicho, es la escasez de neuronas apropiadas. Para
intensificar el rendimiento de las neuronas dopaminérgicas, Kim y cols.6,
expresaron la proteína Nurr-1 -la cuál es necesaria para generar estas neuro-
nas in vivo- en cultivos de células madre embrionarias. Las neuronas que se
obtuvieron sobrevivieron después de ser trasplantadas a ratas con síntomas
de la enfermedad de Parkinson, mostrando propiedades electrofisiológicas
apropiadas. Aún más impresionante, las ratas empezaron a recobrar movi-
mientos normales. Otros han transplantado células madre embrionarias dife-
renciadas para mejorar los síntomas del Parkinson en ratas, pero observaron
tumores en algunos animales. Para demostrar la eficacia mientras evitaban la
formación de tumores, Kim y cols.6, han llevado a cabo una modificación
fundamental, pero las células madre embrionarias genéticamente modifica-
das podrían no ser deseables para el uso en personas. Para evitar las desven-
tajas de las células madre embrionarias sería ideal identificar células madre
pluripotentes de adultos que proliferasen indefinidamente en cultivos. El
grupo de Verfaillie ha descrito una subpoblación celular muy escasa, en
médula ósea, denominada células progenitoras multipotentes de adulto
(MAPCs), que se pueden diferenciar en células del mesodermo, endodermo
y neuroectodermo.13 Estas células han demostrado ser tan versátiles como las
células madre embrionarias y tener una elevadísima capacidad de prolifera-
ción, sin demostración de senescencia.

Estos dos artículos tan interesantes no resolverán el debate sobre el uso
de células madre embrionarias frente al de las adultas, al contrario, abogan
por la necesidad de investigar en esta área evitando intereses no científi-
cos. Sólo entonces el público tendrá una oportunidad de obtener lo que
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merece: nuevos, válidos y seguros tratamientos para enfermedades hoy
i n t r a t a b l e s .

Los investigadores en células madre consideran ambos artículos con cauto
optimismo y puntualizan que pasarán años antes de que las terapias huma-
nas emerjan desde estas investigaciones con células madre, y citan la terapia
génica como lección sobre el peligro de prometer demasiado y demasiado
pronto. Los descubrimientos de Verfaillie se han rumoreado durante casi un
año, pero sus resultados son tan excelentes y notables que se espera confir-
mación de algún otro laboratorio para su verdadera aceptación. 

Igualmente, para comprender y avanzar en el estudio de las células madre
embrionarias humanas, deberían coordinarse esfuerzos para estandarizar técni-
cas y prácticas para el desarrollo y diferenciación de estas células, y así determi-
nar la mejor actuación para las diferentes aplicaciones. Una infraestructura
cohesiva de investigación, podría también proporcionar un sistema transpa-
rente y regulado de forma tal que la obtención de nuevas líneas de células
madre embrionarias humanas puedan ser llevadas acabo de acuerdo a procedi-
mientos y pautas éticas generalmente aprobadas. Es interesante señalar que en
países tales como Israel, Singapur y el Reino Unido, donde a los investigadores
les está permitido obtener líneas de células madre de embriones de pocos días
generados por fertilización in vitro, se podrán obtener nuevas líneas celulares. 

Desde que George Bush fue nombrado Presidente, los investigadores esta-
dounidenses con fondos federales deben trabajar con las 64 líneas de células
madre embrionarias que existían en ese momento. Sin embargo, los científi-
cos se han quejado de que sólo unas pocas de estas líneas están actualmente
disponibles. Además, las líneas disponibles, o bien parecen ser difíciles de
cultivar, o bien los precios son muy altos o existen complicados aspectos de
propiedad intelectual. 

Un ejemplo de la clase de estudios que acelerarían el progreso en los tra-
bajos con células madre de embriones se hace en laboratorios de Israel. Aun-
que sólo tienen, de momento, unas pocas líneas celulares, los investigadores
son muy cuidadosos comparando las características de células que les han
sido enviadas de otras partes del mundo. Este tipo de esfuerzo debe ser lle-
vado acabo a más gran escala para ambas, células madre embrionarias y
células multipotentes de progenitores adultos. 

Los Institutos de la Salud de los Estados Unidos (NIH) han proporcionado
algunos fondos, un millón de dólares para establecer cursos sobre células
madre embrionarias. También han proporcionado tres millones y medio de
dólares para aumentar infraestructuras a dos compañías y dos universidades
que entre ellas poseen 17 líneas de células madre embrionarias que satisfa-
cen el criterio de Bush. 
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Las células madre embrionarias y las células multipotentes de progenito-
res adultos representan herramientas para definir las bases moleculares de la
pluripotencia. Se debe investigar en ambos tipos celulares para establecer
semejanzas y diferencias. De esta forma, podremos desarrollar los protocolos
y fuentes de células de alta calidad para pruebas clínicas. 

En estos momentos, tan sólo existen unos pocos institutos de células
madre en todo el mundo, un número mínimo si se compara con el de los ins-
titutos y empresas dedicados a la secuenciación del genoma humano. Lo
mismo podría decirse de los fondos dedicados a dichas investigaciones. Por
ello, me alegra informarles que el pasado 30 de julio pusimos en Valencia la
primera piedra para el "Centro Superior en Alta Tecnología Científica para la
Investigación en Biomedicina y en Trasplantes de Tejidos y Órganos de la
Comunidad Valenciana". Los tres millones y medio de dólares de los NIH
son donaciones que parecen absurdamente pequeñas, especialmente dadas
las extraordinarias promesas de las células madre para terapias para muchas
enfermedades humanas. Los investigadores estiman que pasará alrededor
de una década antes de que las células madre puedan ser usadas rutinaria-
mente para tratar enfermedades humanas, pero aplicando las enseñanzas
del trabajo en cooperación y lo aprendido de otros programas científicos,
este tiempo podría acelerarse. Quizás es el momento para empezar a pensar
en un Proyecto Humano de Células Madre. 

Las células madre no son tan furtivas como se creía

De acuerdo con un reciente artículo en Science14, las células madre embriona-
rias humanas no pueden evitar el sistema inmune, contrariamente a lo que
los primeros investigadores habían esperado. Como células diferenciadas, se
expresan incrementado los niveles de los marcadores indicadores que el
cuerpo utiliza para distinguir entre células nativas y extrañas. Los descubri-
mientos, publicados hace muy poco en el Proceedings de la Academia Nacional
de Ciencias, confirman que el sistema inmune de un paciente, seguramente
rechazaría los tejidos trasplantados de células madre embrionarias humanas.
Los científicos esperanzados en usar las células para el tratamiento de la
enfermedad de Parkinson, diabetes, y otras enfermedades. Por lo tanto se
tendrá que encontrar procedimientos para ajustar el sistema de defensa del
cuerpo con el trasplante de células. 

Primeros estudios indicaron la atractiva posibilidad de que las células
madre de embriones humanos serían "inmunemente privilegiadas", no
siendo reconocidas por las defensas del cuerpo contra las células extrañas.
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Un estudio demuestra como las células embrionarias que dan origen a la
células madre embrionarias humanas no expresan las llamadas proteínas
MHC que ayudan al sistema inmunitario a identificar un invasor. Es
corriente decir que las proteínas MHC no están expresadas en las células
madre embrionarias humanas. 

Micha Drukker, en la Universidad Hebrea de Jerusalén, buscó moléculas
MHC en las líneas celulares de células madre embrionarias de tres humanos.
Dos procedían de la Universidad de Wisconsin, y la tercera de la Universi-
dad Monash en Melbourne. El equipo usó anticuerpos marcados fluorescen-
tes que se fijaban a las moléculas MHC y midió la fluorescencia en los tres
estadios del desarrollo de las células madre embrionarias. 

Hay una expresión muy baja pero consistente de moléculas de clase I
MHC en las células madre embrionarias no-diferenciadas. Al igual que las
células diferenciadas producen altos niveles de proteínas, por lo que proba-
blemente causarían una reacción inmune. 

Así pues, aún cuando las células madre embrionarias humanas no son
invisibles al sistema inmunitario, hay algunas posibilidades sobre el pro-
blema del rechazo de trasplantes. Se podría alterar genéticamente las células
madre embrionarias humanas de forma que las proteínas MHC no se expre-
sarán, construyendo un banco de células, o usar técnicas de transferencia
nuclear para crear células madre embrionarias humanas genéticamente com-
patibles para pacientes individuales. 

Pero cada aproximación tiene sus inconvenientes. "Es difícil imaginar un
banco de líneas de células madre embrionarias humanas que fueran compa-
tibles para todos los pacientes". Alterando genéticamente las células madre
embrionarias humanas, para desarrollar una célula de "donante universal"
que no expresaría proteínas MHC, no es solo técnicamente difícil sino que
también dejaría los tejidos resultantes más susceptibles para infecciones y
tumores -dos cosas contra las que las moléculas MHC ayudan al cuerpo a
luchar. Y derivando genéticamente líneas de células madre compatibles para
pacientes individuales usando técnicas de transferencia nuclear, no es sólo
polémico sino también, probablemente, demasiado caro para tratar a un
gran número de pacientes. 

Los relativamente bajos niveles de expresión de MHC debería, al menos,
significar que los tejidos derivados de células madre embrionarias humanas,
serían menos susceptibles al rechazo que lo están hoy los trasplantes de
órganos.14

Al finalizar la preparación de este artículo, aparecieron dos publicaciones
de gran trascendencia. Además del ya mencionado del grupo de Ron
McKay 6, en que muestra que las células madres embrionarias del ratón pue-
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den generar neuronas efectivas para remediar síntomas de la enfermedad de
Parkinson en ratas modelo, hay otro de Robert Lanza y cols.15 en la que los
autores han demostrado viabilidad a largo plazo de injertos transplantados
en los mismos animales donantes. Dichos injertos provenían de tejidos crea-
dos por técnicas de bioingeniería a partir de fibroblastos bovinos diferencia-
dos para dar tejidos muscular, cardíaco y renal. Lo más sorprendente es el
hallazgo de diferenciación de los implantes renales hacia estructuras de glo-
mérulos y túbulos que parecen ser funcionales. Éste último, puesto que uti-
liza transferencia nuclear, y no células madre, muestra que las posibilidades
terapéuticas con células pueden ser, en el futuro, muy diversas. 

Un nuevo problema

Pero, además, ha aparecido recientemente un artículo que como los autores
dicen, indica un cambio sorprendente en el razonamiento embriológico.

Afirma que la orientación espacial del embrión y la localización de la
cabeza y la cola se determinan en las primeras 24 horas después de la con-
cepción, es más, en los pocos minutos y horas después de que el esperma y
el óvulo se unen. Este tipo de declaración hace unos años habría sido casi
una blasfemia. 

Se creía que los embriones de mamíferos pasaban los primeros días sin
organización alguna, como un conjunto celular. Solamente cuando se
implantaban en la pared del útero, las células adquirían características que
implicaban su posición en el cuerpo futuro. Pero de acuerdo con este
artículo16 parece que, poco después de haberse fertilizado el óvulo, se deter-
mina de forma predecible la localización de las distintas partes del embrión. 

Es decir, parece que el huevo fertilizado tiene una estructura definida con
un eje que servirá de axis del futuro embrión. Aún más, un grupo dice que
punto de penetración del esperma en el óvulo, determina la primera divi-
sión celular. Si es así, indica la posibilidad de que técnicas que interfieren
con el desarrollo inicial humano, por ejemplo, la toma de células para el
análisis genético de un embrión previa su implantación, puede ser poten-
cialmente dañino. 

Se conoce desde hace mucho tiempo, que los ejes del embrión en muchas
especies, están determinadas antes de la fertilización o en las primeras horas
después de ésta. Por ejemplo en la mosca del vinagre, el huevo posee una
mayor concentración de una molécula en uno de sus extremos lo que define
el eje, pero los embriones de mamíferos se consideraban un caso especial.
Por ejemplo, si se dividen las dos primeras células de un embrión de ratón,
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ambas se recuperan para hacer dos ratones aparentemente normales. Apro-
ximadamente el 15% de células en el blastocito contribuye a hacer el cuerpo
del neonato, el resto forman otros tejidos tales como la placenta. Estas célu-
las forman una estructura que se conocen como la masa celular interna
(ICM). Los primeros rastros que permiten distinguir la cabeza o el rabo en
los embriones del ratón, tardan seis días y medio para aparecer. Todo lo cual
está en contra de la idea de un "mapa" al inicio de la fertilización del huevo. 

En los 80, ya se sospechó que el blastocito no era la esfera indiferenciada
que parecía. Estudios de Jean Smith del Queen's College en Nueva York,
mostraron que el blastocito del ratón no es una esfera simétrica: tiene una
leve distorsión y ejes reconocibles. Es más, estos ejes parecen coincidir plena-
mente con los de los fetos, sugiriendo que el feto se acopla al primer eje. 

Richard Gardner, un embriólogo de la Universidad de Oxford, Reino
Unido, repitió el trabajo, obteniendo conclusiones similares. Pero tuvieron
que pasar otros 5 años antes de que Gardner pudiera hacer que alguien le
escuchara. "La gente era bastante hostil".

Gardner sospechó que los ejes presentes en el blastocito estaban allí desde
el momento de la concepción, pero para demostrar que un punto específico
en el óvulo fertilizado se localiza en una posición particular en el embrión,
era necesario marcar el óvulo sin alterarlo. Utilizó como marcador el
segundo cuerpo polar, un complejo "extra" de cromosomas que sale del
óvulo cuando entra el esperma y permanece pegado a la superficie del
embrión. 

Examinando los blastocitos, Gardner encontró que el cuerpo polar se posa
consistentemente en una línea de latitud, dividiendo la hemisfera superior,
que contiene el ICM, de la hemisfera inferior. Esto sugirió que la parte más
alta y la más baja de la línea en el óvulo, marcan la derecha e izquierda del
blastocito. 

Mientras tanto el equipo de Magdalena Zemicka-Goetz, del Centro Well-
come de Investigación de Cáncer en el Reino Unido, había encontrado que el
embrión mantenía este patrón después de la implantación. Los investigado-
res tomaron blastocitos no implantados y marcaron las células en uno y otro
polo, con una proteína fluorescente, antes de transferirlas a un ratón hembra
y permitir la implantación. Tras 6 días y medio, esta células acabaron diri-
giéndose indistintamente a un extremo y el otro del embrión. ¿Pero como se
desarrolla inicialmente el patrón?. Zernicka-Goetz sospechó que el acto de
fertilización en sí mismo era la clave, y por lo tanto inyectó partículas fluo-
rescentes adherentes que se fijan debajo de la capa pelúcida de los óvulos del
ratón en el punto donde el esperma ha penetrado. En la mayoría de los
casos, la posición de estas partículas coincide aproximadamente con el ecua-
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dor de la primera división celular, implicando que el punto de entrada del
esperma determina donde se divide por primera vez la célula. 

En siguientes experimentos Zernicka-Goetz pintó las primeras dos célu-
las, una roja y la otra azul, usando tinta disuelta en aceite de oliva. Las célu-
las descendientes de una de estas células originan la región conteniendo el
ICM, y las descendientes de la otra, la región destinada a formar la placenta
y otros tejidos de soporte.

La conclusión de Zernicka-Goetz, es que la primera división del óvulo
influye en el destino de cada célula y, por extensión, de todos los tejidos del
cuerpo. "Hay una memoria en la primera división celular", dice Zernicka-
Goetz. 

Gardner cuestiona la idea de que el punto de entrada del esperma es crí-
tico, y mediante el uso como marcadores de los componentes de remanentes
de la cola del esperma para determinar su posición de entrada en el óvulo,
no encontró asociación con el ecuador de la primera división celular. Zer-
nicka-Goetz ha respondido con una tercera forma de marcar el lugar de
entrada usando esperma marcado fluorescentemente que transfiere su marca
al óvulo y reafirma su conclusión inicial. 

Al igual que en las moscas de frutas, los embriones tempranos de mamífe-
ros pueden contener un "determinante" asimétricamente distribuido, una
molécula que influye en el destino de la células y que se hereda de forma no
igual en la primera división celular. Jonathan Van Blerkom de la Universi-
dad de Colorado, tiene evidencia de que dos proteínas están distribuidas de
esta forma en los óvulos humanos y de ratón. Blerkom no cree que estas
moléculas son las determinantes, sino que su distribución está determinada
por la acción de un mecanismo aún por descubrir. 

Otro misterio es que los embriones tempranos de mamíferos tienen la habi-
lidad de desarrollarse normalmente aunque sean dañados o divididos en dos.
La posible existencia de información en el óvulo para la creación del embrión
humano aumentará la discusión de si ciertas técnicas de reproducción asis-
tida podrían interrumpir el delicado proceso de establecer los ejes del cuerpo. 

Si el punto de entrada del esperma es un factor importante, por ejemplo,
esto provocará interrogantes sobre la inyección de esperma intra-citoplasmá-
tico, en el que el esperma de un hombre estéril es inyectado directamente en
el óvulo. Las pruebas genéticas de preimplantación, en las cuales son extraí-
das células de un embrión de ocho-células para chequear las enfermedades
hereditarias tales como la fibrosis cística, son otra área de preocupación.
Pero otros expertos creen que la flexibilidad de los embriones humanos es
suficiente para compensar estas manipulaciones. Los embriones dañados
pueden, en cualquier caso, eliminarse espontáneamente por aborto. 
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Lo que está claro es que los biólogos del desarrollo no descartarán ahora
los embriones poco desarrollados de mamíferos como un envoltorio de célu-
las sin rasgos - y que tendrán más trabajo que hacer.16

Recapitulación

Constance Holden y Gretchen Vogel enumeran en su trabajo 1 7 mejor que
ningún otro de los consultados los problemas, errores y posibles avances, de
estas nuevas terapias. En su último párrafo dicen aproximadamente: "¿Es la
plasticidad la "fusión fría" biológica?. La respuesta es no, Pero hasta los
escépticos admiten que hay algo detrás de estos experimentos, aunque no
saben con certeza lo que es, "Creo que las terapias de transplante de células
madre funcionarán eventualmente, pero hemos dado demasiadas falsas
esperanzas de avances rápidos, y eso no va a suceder". Algunos investigado-
res, comparan estos estudios con la terapia génica que "se vendió" dema-
siado hace unos 20 años, pero todavía está pendiente de mostrar resultados
exitosos. Así. J, Torzón, quien aisló por primera vez células madre embriona-
rias humanas, dice que no le gustaría que en tres años, ante la falta de res-
puesta positiva, la gente diga "¿Pero, qué pasó con las células madre?. Insiste
Thomson en la necesidad de informar al público de que el desarrollo cientí-
fico es lento". 

Y, por eso, este artículo recuerda que hace muchos años, William White-
ring, dijo al presentar su tratamiento con digital de las enfermedades cardía-
cas: "Lo que aquí presento, lo hago con difidencia, puesto que está
compuesto de hechos y teorías. Los primeros, serán permanentes, y las
segundas variarán con el conocimiento y los avances médicos". 
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DOCUMENTO ELABORADO EN VALENCIA TRAS LA REUNIÓN SOBRE
"ÉTICA V CLONACIÓN" 

Dada la pluralidad de opiniones morales existentes en nuestra sociedad,
cuya diversidad queda además amparada por nuestra Constitución, creemos
que las leyes reguladoras de los desarrollos biotecnológicos, deben ade-
cuarse a las necesidades reales de la sociedad actual. 

En este sentido, la mayoría de los ponentes de la reunión que tuvo lugar en
Valencia el 17 de enero de 2002, sobre "Ética y Clonación: Realidades y Exa-
geraciones", firmantes del presente documento 

PROPONEMOS: 

1° Que los embriones crioconservados sobrantes de técnicas de fertilización
in vitro puedan ser utilizados con fines experimentales y terapéuticos
siempre que la pareja de la que procedan, otorgue su consentimiento
informado, y no hayan sido solicitados en donación. 

2° Que cualquier regulación normativa que se establezca, valore las diferen-
cias que existen entre las conductas de fertilización y transferencia
nuclear. 

3° Que el desarrollo de las investigaciones permitidas esté sujeto a controles
públicos, considerando la opinión de las Comisiones o Comités regulados
al efecto. 

4° Que dada la imperativa necesidad de obtener información sobre la poten-
cialidad real de las células madre, no se cercene injustificadamente la
investigación científica. 

5° Que no se condicione el desarrollo de líneas de investigación, éticamente
aceptables, tan sólo por el hecho de que existan vías alternativas que se
estimen menos conflictivas. 

FIRMADO POR: Jean Dausset, Rafael Matesanz Acedos, Carlos Martínez
Alonso, Alberto Martínez Serrano, Carlos Simón Vallés,
Bernat Soria Escoms, Marcelo Palacios Alonso, Jaime Peris
Riera y Javier Sádaba Garay. 
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Tabla 1
Selección de Compañías que trabajan en terapias de base celular

COMPAÑÍA TECNOLOGÍA ENFERMEDAD EN QUE SE ESPECIALIZAN

Suministro do fármacos basada en células 

BioHybrid Technologies Sistema de encapsulación aloimplantes de islotes de células 
(Shrewsbury,MA) para aloimplantes pancreáticas encapsuladas

Islet Sheet Medical Células de islotes páncreas bioartificiales 
(San Francisco, CA) pancreáticos encapsulados para recuperación en la diabetes

Ixion Biotechnology Células madre humanas aloimplantes no encapsulados 
(Alachua,FL) productoras de islotes pancreáticos de células de islote para diabetes

Neurotech Sistema de encapsulación liberación terapéutica de proteínas 
(Evry, France) para aloimplantes para ojo y cerebro

Novocell Células de islote pancreático recubiertas aloimplantes de islotes de células 
(Irvine,CA) individualmente de polímeros pancreáticas encapsuladas para diabetes

Oxford Biomédica MacroGen (macrófagos como Pro-fármaco activador enzimático  
(Oxford, UK) sistema de transporte genético) (CYP2B6) para tratamiento de cáncer

Layton Biosciences Células madre humanas neuronales trastornos del SNC (trombosis, 
(Sunnyvale, CA) tumores, Parkinson, Alzheimer) 

Cell Based Delivery Aloimplantes viables de tejido suministro terapéutico de proteínas  
(Providence,RI) muscular expresor de proteínas para enfermedades crónicas

Sertoli Technologies Células de Sertoli para protección aloimplantes de células de islote  proteínas 
(Cranston,RI) de aloimplantes transplantados y pancreático, suministro terapéutico de

terapia génica basada en células

Inmunoterapia basada en células 

Aastrom Bioscience Sistema de procesado de células Células madre hematopoyéticas 
(Ann Arbor,MI) autólogas,células madre de médula derivadas de sangre y cordón umbilical

ósea y cordón umbilical para uso en quimioterapia a dosis elevadas

CellExSys Producción Ex vivo de tratamientos basados en células
(Seattle, WA) linfocitos T citotóxicos de hepatitis B y C y cáncer 

Geron Células madre embriónicas humanas; de cáncer, diabetes, osteoartritis
(Menlo Park,CA) vacunas de células dendríticas tratamientos basados en células

Xcyte Therapies Expansión Ex vivo de células T generación de células T citotóxicas 
(Seattle, WA) autólogas para tratar cáncer e infecciones

Immuno-Designed Molecules Immunoterapias, y células   fármacos celulares, para aumentar
(París, France) dendríticas usadas como vacunas; la inmunidad en el tratamiento del cáncer 

tecnologías de procesado celular
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Tabla 1 (cont.)
Selección de Compañías que trabajan en terapias de base celular

COMPAÑÍA TECNOLOGÍA ENFERMEDAD EN QUE SE ESPECIALIZAN

Recuperación y Expansión celular 

Gamida-Cell Sistema para expansión de poblaciones Células madre hematopoyéticas derivadas
(Jerusalem, Israel) de células madre Ex vivo de sangre de cordón umbilical para su

uso en quimioterapia a dosis elevadas

Nexell Therapeutics Sistema para aislamiento de células Terapia con células madre de la enfermedad
(Irvine, CA) madre hematopoyéticas crónica granulomatosa y otras enfermedades

sanguíneas hereditarias; vacunas para el cáncer

TEI Biosciences Moléculas de señalización para inducir Ingeniería tisular usando
(Boston,MA) la diferenciación de células madre los tipos celulares derivados

Progenitor Cell Therapy Servicios manufacturados síntesis de GMP y sistema de distribución
(Saddle Brook, NJ) de terapia génica para crecimiento y reparto de terapias

autólogas en toda la nación (USA)

Cytomatrix matriz 3-D, y timo artificial, para Dispositivos de cultivo de tejidos para
(Woburn, MA) crecimiento y maduración de células T investigación básica y biorreactores

para producción comercial de células

Select Therapeutics matriz 3-D para crecimiento Expansión de células madre hematopoyéticas
(Woburn, MA) de células Ex vivo para transplantes de médula ósea;

células T citotóxicas pata tratar cáncer.
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