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Introducción:



Objetivos:Objetivos:

•• Aclarar los conceptos bAclarar los conceptos báásicos acerca de las sicos acerca de las 
ccéélulas madre.lulas madre.

•• Conocer las caracterConocer las caracteríísticas de los distintos tipos sticas de los distintos tipos 
de cde céélulas madre para poder compararlas.lulas madre para poder compararlas.

•• Conocer los aspectos mConocer los aspectos máás destacados de la s destacados de la 
legislacilegislacióón vigente.n vigente.

•• Elegir la mejor cElegir la mejor céélula madre para su uso lula madre para su uso 
terapterapééutico.utico.



Conceptos bConceptos báásicos 1:sicos 1:

•• DefiniciDefinicióón de cn de céélula lula 
madre (SC):madre (SC):

•• Dos capacidades: Dos capacidades: 
–– AutorrenovaciAutorrenovacióónn
–– Originar cOriginar céélulas hijas que lulas hijas que 

se diferencian en rutas  se diferencian en rutas  
diferentes segdiferentes segúún sen seññales ales 
especespecííficas.ficas.



Conceptos bConceptos báásicos 2:sicos 2:

•• Tipos de SC por potencialidad:Tipos de SC por potencialidad:
–– totipotencialtotipotencial: genera cualquier c: genera cualquier céélula extra e lula extra e 

intraembrionariaintraembrionaria..
–– pluripotencialespluripotenciales: solo : solo intraembrionariasintraembrionarias. . 
–– multipotencialmultipotencial: solo derivados de una l: solo derivados de una láámina mina 

embrionaria.embrionaria.

•• ClasificaciClasificacióón por localizacin por localizacióón:n:
–– AdultasAdultas --EmbrionariasEmbrionarias



Conceptos bConceptos báásicos 3:sicos 3:
•• Transferencia nuclear: Transferencia nuclear: 

sustituir nsustituir núúcleo ovocito por uno cleo ovocito por uno 
somsomáático. Se reprograma a SC.tico. Se reprograma a SC.

•• ClonaciClonacióón terapn terapééutica: utica: crear crear 
embriones para obtener copias de embriones para obtener copias de 
nuestras cnuestras céélulas. No aceptada lulas. No aceptada 
legalmente en todos los palegalmente en todos los paííses.ses.

•• ClonaciClonacióón reproductiva: n reproductiva: 
obtener un individuo a partir de una obtener un individuo a partir de una 
ccéélula de otro. Rechazo lula de otro. Rechazo éético tico 
generalizado.generalizado.



Ejemplo de clonaciEjemplo de clonacióón terapn terapééutica:utica:
•• Primer caso con humanos Primer caso con humanos ScienceScience 1313--IIII--04.04.
•• Equipo U Equipo U NacNac SeSeúúl (l (ShinShin YongYong MoonMoon),otras  ),otras  

Corea del Sur y Corea del Sur y UniUni MichiganMichigan (Jos(Joséé CibelliCibelli).).
Pobreza resultados:

242 óvulos de 16 mujeres

Fusión por pulso eléctrico

Solo 30 blastocistos

Solo 1 línea celular cultivo 
exitoso



Ejemplo de clonaciEjemplo de clonacióón reproductiva:n reproductiva:

•• DollyDolly, , NatureNature 2727--IIII--1997 (1997 (WilmutWilmut et al).et al).
•• 277 intentos!!!277 intentos!!!
•• Humanos?Humanos?



BiologBiologíía ba báásica csica céélulas madre 1:lulas madre 1:

•• RegulaciRegulacióón actividad por dos tipos de n actividad por dos tipos de 
sistemas de control:sistemas de control:
--Externos: Externos: --FactFact secretados: auto, para, secretados: auto, para, endocrendocr..

--Interacciones cInteracciones céélulalula--ccéélulalula⇒⇒
inhibiciinhibicióón por contacton por contacto (adultas).(adultas).
--Interacciones cInteracciones céélulalula--MEC MEC 

--IntrIntríínsecosnsecos: : --ProteProteíínas promotoras e nas promotoras e 
inhibidoras del ciclo celularinhibidoras del ciclo celular

--Act. Act. TelomerasaTelomerasa constitutivaconstitutiva



BiologBiologíía ba báásica 2:sica 2:

Actividad telomerasa: 
permite replicación 

indefinida a SC



Material y Material y 
mméétodos:todos:



Material y mMaterial y méétodos:todos:
•• RevisiRevisióón bibliogrn bibliográáfica fundamentalmente en fica fundamentalmente en 

Internet:Internet:
–– Buscadores especializados: Buscadores especializados: PubMedPubMed, , MedscapeMedscape. Palabras . Palabras 

clave: clave: ““stem cellsstem cells””, , ““embrionary stem cellsembrionary stem cells””, , ““tissue tissue 
engineeringengineering””, , ““cloningcloning””; las mismas con ; las mismas con ““lawslaws”” y y ““ethicsethics””
(y en castellano)(y en castellano)

–– Buscadores generales: Buscadores generales: GoogleGoogle y y YahooYahoo. Palabras clave: . Palabras clave: 
las mismas. Tambilas mismas. Tambiéén n ““legislacilegislacióón cn céélulas madrelulas madre”” y y 
““reforma 35/1988reforma 35/1988””

–– www.elmundo.eswww.elmundo.es/el /el mundosaludmundosalud: : ““ccéélulas madrelulas madre””, , 
““legislacilegislacióón cn céélulas madrelulas madre””..

–– PPááginas institucionalesginas institucionales: ministerios, universidades: ministerios, universidades



Resultados:
SC adulta

SC embrionaria

Otras SC



CCéélulas madre adultas:lulas madre adultas:



CCéélulas madre adultas 1:lulas madre adultas 1:

•• ““CCéélula no especializada en un tejido lula no especializada en un tejido 
especializado con la capacidad de originar especializado con la capacidad de originar 
ccéélulas diferenciadas de ese tejidolulas diferenciadas de ese tejido””(Proc (Proc 
Natl Acad Sci 89: 8591, 1992; Science Natl Acad Sci 89: 8591, 1992; Science 
255: 1717, 1992; Proc Natl Acad Sci 94: 255: 1717, 1992; Proc Natl Acad Sci 94: 
14832, 1997).14832, 1997).



Papel de SC adultas:Papel de SC adultas:
•• RenovaciRenovacióón tisular: ante procesos: n tisular: ante procesos: 

–– FisiolFisiolóógicos: Descamacigicos: Descamacióón,n,……
–– PatolPatolóógicos: Procesos de curacigicos: Procesos de curacióón por reparacin por reparacióón:n:

•• RegeneraciRegeneracióón: n: sustitsustit ccéélulas dalulas daññadas por otras =.adas por otras =.
•• CicatrizaciCicatrizacióón: sustitucin: sustitucióón por tejido conectivo.n por tejido conectivo.

•• Hay Hay tjstjs sin capacidad  regeneracisin capacidad  regeneracióón porque n porque 
carecen de SC (carecen de SC (ejej miocardiomiocardio⇒⇒solo cicatriz)solo cicatriz)



CCéélulas Madre Adultas 2:lulas Madre Adultas 2:
•• DefiniciDefinicióón incorrecta?: n incorrecta?: Capacidad Capacidad 

TransdiferenciaciTransdiferenciacióónn (plasticidad)(plasticidad)

EjsEjs experimentales: experimentales: 
1.1.SC SC neuralesneurales--> sangu> sanguííneas y neas y 

mmúúsculo esquelsculo esquelééticotico
2.2.SC de liposucciSC de liposuccióónn⇒⇒ Casi todas Casi todas 

las clas cééls adultas (Cf. Molecular ls adultas (Cf. Molecular 
biology of the cell. December biology of the cell. December 
2002;13:42792002;13:4279--4295). 4295). 

●●ModeraciModeracióón conclusiones:n conclusiones:
--Efecto  Cultivo?Efecto  Cultivo?



LocalizaciLocalizacióón cn céélula madre adulta:lula madre adulta:
•• MMéédula dula óóseasea
•• SangreSangre
•• CCóórnea y Retinarnea y Retina
•• CerebroCerebro
•• MMúúsculosculo
•• Tejido adiposo.Tejido adiposo.

•• HHíígado y Pgado y Pááncreasncreas
•• Tracto gastrointestinal.Tracto gastrointestinal.
•• Pulpa dental.Pulpa dental.
•• Piel.Piel.



CCéélulas madre lulas madre 
embrionarias (ES):embrionarias (ES):



CCéélulas madre embrionarias 1:lulas madre embrionarias 1:
•• Zigoto Zigoto totipotentetotipotente. . 

•• DivisionesDivisiones⇒⇒mmóórularula⇒⇒totipotentestotipotentes

•• A los pocos dA los pocos díías as blastocistoblastocisto::
–– capa superficialcapa superficial⇒⇒ dardaráá trofoblastotrofoblasto
–– cavidad en la que estcavidad en la que estáá la la masa masa 

celular internacelular interna ((m.c.im.c.i.).)⇒⇒
pluritotentespluritotentes⇒⇒ obtenciobtencióón ES n ES 
⇒⇒requiere destruccirequiere destruccióón  embrin  embrióón.n.



CCéélulas madre embrionarias 2:lulas madre embrionarias 2:

•• Fuentes embriones:Fuentes embriones:

–– Sobrantes de FIV Sobrantes de FIV 
congeladoscongelados

–– Creados in Creados in vitrovitro de de 
donantes de gametos.donantes de gametos.

–– ClonaciClonacióón terapn terapééutica: utica: 
hoy realidad.hoy realidad.



Otras fuentes de SCOtras fuentes de SC

•• CordCordóón umbilicaln umbilical

•• PlacentaPlacenta

•• Abortos Abortos (ovarios de fetos (ovarios de fetos 
desarrollados)desarrollados)



Discusión:
Legislación ESC.

Elección SC ideal.



LegislaciLegislacióón uso ES:n uso ES:

Patricio GonzPatricio Gonzáález Pizarrolez Pizarro
Jacobo TrJacobo Tréébol Lbol Lóópez.pez.



Bancos ES disponibles:Bancos ES disponibles:
•• 2 p2 púúblicosblicos⇒⇒ UK y SueciaUK y Suecia
•• 2 privados2 privados⇒⇒ EEUU y Singapur. Los EEUU y Singapur. Los 

funcionales pero gran restriccifuncionales pero gran restriccióón.n.
•• EspaEspañña:a:

–– Futuro CNTMR (ley Julio 2003)Futuro CNTMR (ley Julio 2003)
–– Junta Junta AndaluciaAndalucia (Granada)(Granada)



LegislaciLegislacióón en Espan en Españñaa
•• 2525--77--20032003⇒⇒ gobierno reforma ley gobierno reforma ley 

reproduccireproduccióón asistida de 1988.n asistida de 1988.
–– 1) Permite implantar m1) Permite implantar mááximo 3 ximo 3 preembrionespreembriones

por ciclopor ciclo de FIVde FIV
–– 2)Se crea el Centro Nacional de Transplantes y 2)Se crea el Centro Nacional de Transplantes y 

Medicina Regenerativa (CNTMR). ContarMedicina Regenerativa (CNTMR). Contaráá con con 
banco (Rafael banco (Rafael MatesanzMatesanz
--33--IIIIII--20042004--:Funcionar:Funcionaráá fin afin añño).o).



LegislaciLegislacióón Espan Españña: a: 

•• 3) Clarifica destino 3) Clarifica destino preembrionespreembriones
crioconservadoscrioconservados (decisi(decisióón de la madre):n de la madre):

1.1. CrioconservaciCrioconservacióónn para posterior para posterior 
implantaciimplantacióónn

2.2. DonaciDonacióón sin n sin áánimo de nimo de 
lucro para lista espera FIV.lucro para lista espera FIV.
CriopreservaciCriopreservacióónn mmááxx 5 a5 añños. os. 
3.3. InvestigaciInvestigacióón: CNTMR n: CNTMR 



LegislaciLegislacióón Junta de Andalucn Junta de Andalucíía:a:

•• ““Ley de InvestigaciLey de Investigacióón con Preembriones n con Preembriones 
HumanosHumanos”” (2003). (2003). 

•• Demandada por inconstitucional por MSC.Demandada por inconstitucional por MSC.
•• Banco de LBanco de Lííneas Celulares en Granada. neas Celulares en Granada. 

Proyectado inicio Proyectado inicio actact 2005.2005.
•• Centros implicados: HU Virgen del Centros implicados: HU Virgen del RocioRocio

(Sevilla), HU Carlos Haya (M(Sevilla), HU Carlos Haya (Máálaga), HU Virgen laga), HU Virgen 
de las Nieves (Granada).de las Nieves (Granada).

•• CataluCataluñña a ““detrdetrááss””??



LegislaciLegislacióón en otros pan en otros paííses de la ses de la 
UE: AlemaniaUE: Alemania

•• el uso de embriones en la el uso de embriones en la investigaciinvestigacióónn
mméédica es ilegal (enero de 1991 Ley de dica es ilegal (enero de 1991 Ley de 
ProtecciProteccióón del Embrin del Embrióón)n)

•• ssíí permiten permiten importarimportar ccéélulas madre de lulas madre de 
otros paotros paííses para proyectos de ses para proyectos de 
investigaciinvestigacióón especialesn especiales



LegislaciLegislacióón en otros pan en otros paííses de la ses de la 
UE: Francia (ley 2003):UE: Francia (ley 2003):

•• Se permite padres Se permite padres 
donardonar embriones embriones 
sobrantes congelados sobrantes congelados 
para para investigaciinvestigacióónn. . 

•• ProhProhííbe be concepciconcepcióón n 
embriones embriones 
humanoshumanos para para 
investigaciinvestigacióón. n. 

•• No estNo estáá prohibido prohibido 
importarimportar ccéélulaslulas



LegislaciLegislacióón en otros pan en otros paííses de la ses de la 
UE: DinamarcaUE: Dinamarca

•• no es legal utilizar embriones humanos no es legal utilizar embriones humanos 
para obtener ESpara obtener ES

•• Pueden usarse embriones en Pueden usarse embriones en 
investigaciinvestigacióónn siempre que objetivo = siempre que objetivo = 
perfeccionar tperfeccionar téécnicas fecundacicnicas fecundacióón artificial n artificial 
y la investigaciy la investigacióón genn genéética. tica. 

•• prohprohííbe la be la clonaciclonacióón reproductivan reproductiva..



LegislaciLegislacióón en otros pan en otros paííses de la ses de la 
UE: FinlandiaUE: Finlandia

•• Prohibido Prohibido crear crear 
embrionesembriones para para 
investigaciinvestigacióón. n. 

•• Restos FIV pueden Restos FIV pueden 
ser utilizados para la ser utilizados para la 
investigaciinvestigacióónn
siempre que siempre que 
consentimiento consentimiento 
informado firmado. informado firmado. 



LegislaciLegislacióón en otros pan en otros paííses de la ses de la 
UE: PortugalUE: Portugal

•• no hay legislacino hay legislacióón sobre la procreacin sobre la procreacióón n 
clclíínicamente asistida. nicamente asistida. 

•• (1997) se proh(1997) se prohííbe be ““la la creacicreacióónn o o 
utilizaciutilizacióónn de embriones para fines de de embriones para fines de 
investigaciinvestigacióón o experimentacin o experimentacióón n 
cientcientííficafica””, s, sóólo se acepta cuando lo se acepta cuando 
beneficiabeneficia al embrial embrióón. n. 



LegislaciLegislacióón en otros pan en otros paííses de la ses de la 
UE: Reino Unido(2001)UE: Reino Unido(2001)

•• Permite uso y creaciPermite uso y creacióón (n (⇒⇒clon terap clon terap bajo cons bajo cons 
informinform) embriones para ) embriones para investigaciinvestigacióónn;; deben deben 
ser destruidos en el plazo de ser destruidos en el plazo de 14 d14 dííasas despudespuéés s 
de la fecundacide la fecundacióón. n. 
–– Inicio Inicio sistema nerviososistema nervioso..
–– DifDifíícil implante posterior.cil implante posterior.

•• Se prohSe prohííbe la be la clonaciclonacióón reproductivan reproductiva..
•• En septiembre 2002 En septiembre 2002 creocreo el el primer banco de ES



LegislaciLegislacióón en otros pan en otros paííses:  ses:  
EE.UU.EE.UU.

•• Prohibida laProhibida la creacicreacióónn de embriones humanos de embriones humanos 
para fuente de SC. para fuente de SC. 

•• Se permitirSe permitiráá que continque continúúen las en las 
investigacionesinvestigaciones con SCcon SC
que ya existenque ya existen..

•• (S(SÓÓLO para instituciones LO para instituciones 
ppúúblicas o proyectos con blicas o proyectos con 
fondos federales).fondos federales).
PaPaííses asises asiááticos:ticos: mucho mmucho máás laxas.s laxas.



Invest
con 
Embr

Invest
con

ES

Donar
Embr
invest

Crear
Embr
para 
invest

Clonac
terapé

Clonac
reprod

España √ √ √ X X X

Aleman X √ X X
Francia √ √ √ X X
Dinamar
ca ¡! X X X

Finland √ √ √ X
Portugal ¡! X X
UK √ √ √ √ √ X
EE.UU. √ X

Resumen



ElecciEleccióón de la SC ideal n de la SC ideal 
para terapia:para terapia:



ElecciEleccióón: Cn: Céélula madre ideal:lula madre ideal:

•• PluripotentePluripotente..
•• Inmortal.Inmortal.
•• Fenotipo estable caracterizado Fenotipo estable caracterizado 

molecularmente.molecularmente.
•• No potencial No potencial tumorigtumorigééniconico
•• Susceptible de manipulaciSusceptible de manipulacióón n 

gengenéética. tica. 



ElecciEleccióón: Adulta VS embrionaria. n: Adulta VS embrionaria. 
ADULTAADULTA EMBRIONARIAEMBRIONARIA

POTENCIALIDADPOTENCIALIDAD PluripotencialPluripotencial???? PluripotencialPluripotencial

RECHAZORECHAZO No existeNo existe Si salvo clon Si salvo clon 
terapterapééuticautica

MODIFICACIMODIFICACIÓÓN N 
GENGENÉÉTICATICA PosiblePosible PosiblePosible

LEGISLACILEGISLACIÓÓNN Inexistente (Inexistente (conscons
informado)informado) RRíígida y variablegida y variable

REPLICACIREPLICACIÓÓNN < Capacidad?< Capacidad? > Capacidad> Capacidad

POT. TUMORIGPOT. TUMORIGÉÉNN No conocidoNo conocido Si: teratomasSi: teratomas

OBTENCIOBTENCIÓÓNN >n>nºº, <precio, >n, <precio, >nºº
fuentesfuentes

<n<nºº, >precio, <n, >precio, <nºº
fuentesfuentes
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