INVESTIGACION

Regenerar
corazones
infartados con células
madre adultas, mas
eficaz si se myectan
en varias ocasiones

Un estudio experimental en fase animal, de un equipo de la Clinica y del
CIMA, ha sido publicado en la revista de la Sociedad Europea de Cardiologia

CUN B La regeneracion de co- pea de Cardiologia, Europe-
razones infartados mediante an Heart Journal.

lainyeccion de célulasmadre ~ Hasta la fecha se habian
adultas es méas eficaz y se efectuado otras investigacio-
mantiene durante més tiem- nes dirigidas también a ob-
po si se administran en repe-  servar la eficacia de la utili-
tidas ocasiones. Asi lo ha zacién de células madre pro-
constatado un equipo de in- cedentes del musculo esque-
vestigadores de la Clinica lético del propio paciente
Universidad de Navarraydel (mioblastos), en la regenera-
Centro de Investigacién Mé-  ci6n de corazones infartados.
dica Aplicada (CIMA) de la  Endichos estudios se consta-
Universidad de Navarra que taban beneficios iniciales en
ha desarrollado y concluido larecuperacion de los tejidos.
la fase experimental del estu-  Sin embargo, en el actual tra-
dio en animales. Los resulta- bajo, en fase de experimenta-
dos del trabajo han sido pu- cién animal, se ha querido
blicados recientemente en la  comprobar “si una tnica ad-
revista de la Sociedad Euro- ministracién de células ma-

De izquierda a derecha, los doctores Beatriz Pelacho, Felipe Présper,
Juan José Gavira, Gloria Abizanda y Manuel Mazo.
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Imagen de un corazén obté

dre obtiene mejores, iguales
o peores resultados que dos
o tres inyecciones. Para ello,
hemos realizado el estudio de
forma secuencial, en el tiem-
po”, advierte el doctor Juan
José Gavira, investigador
principal y especialista en
Cardiologia de la Clinica
Universidad de Navarra. El
equipo esta liderado también
por el doctor Felipe Prosper,
director del Departamento
de Terapia Celular e integra-
do por los doctores del mis-
mo centro hospitalario, Emi-
lio Nasarre, Alfonso Macias,
Ignacio Garcia Bolao y Die-
go Martinez-Caro, pertene-
cientes al Departamento de
Cardiologia y por los especia-
listas en Terapia Celular de la
Clinica y del CIMA, los doc-
tores Gloria Abizanda, Mai-

ida mediante reconstruccién por TAC.

tane Pérez-Ilzarbe, Manuel
Mazo y Beatriz Pelacho. En
la investigacién han interve-
nido también los doctores Al-
ba de Martino-Rodriguez y
José Garcia de Jal6n, del De-
partamento de Patologia Ani-
mal de la Facultad de Veteri-
naria de la Universidad de
Zaragoza.

METODOLOGIA DEL ENSAYO.
El estudio se ha realizado en
un modelo experimental de
infarto en 4 grupos de cerdos,
de tal forma que a los anima-
les se les administraba 1, 2, 3
o ninguna dosis de mioblas-
tos, separada cada adminis-
tracién por un intervalo de 6
semanas. Las inyecciones de
mioblastos contenian entre
300 y 400 millones de este ti-
po de células madre.

Para obtener células madre
del musculo esquelético del
animal, es necesario practicar
una biopsia del muasculo de la
pata, de forma analoga a lo
que se realiza en los pacientes
que participan en el ensayo cli-
nico actualmente en marcha.

BENEFICIOS CONSTATADOS.
Entre las principales conclu-
siones obtenidas del estudio,
“se ha observado que los be-
neficios eran mayores en
aquellos animales que habian

El equipo desarrolla
actualmente un ensayo
clinico similar en pacien-
tes infartados cuya fase
de reclutamiento todavia
permanece abierta

—

recibido tres dosis en lugar
de una 6 dos”, destaca el doc-
tor Gavira.

Tras concluir el ensayo, el
cardiblogo advierte que, tal y
como se venia observando en
otros trabajos, con la prime-
ra administracién de células
madre ya se constataba una
mejoria inicial de la funcién
cardiaca. “Sin embargo, - su-
braya el especialista- los pa-
rametros de beneficio se per-
dian con el paso del tiempo.
Con este ensayo hemos com-
probado a nivel experimental
que inyectando en varias oca-
siones, el beneficio obtenido
es mejor y se mantiene du-
rante mas tiempo que con
una Gnica inyeccién”.

Entre las posibles causas de
la mejora de la funcién ven-
tricular, el doctor Prosper, di-
25
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INVESTIGACION

CELULAS MADRE PARA CORAZONES INFARTADOS

Médicos de la Clinica Universidad de Navarra demuestran, mediante un estudio realizado en cerdos,
que la aplicacion repetida de células madre en corazones infartados reporta beneficios mayores y mas
durareros en el 6rgano afectado.

INFARTO DE CORAZON
La obstruccion de una arteria coronaria
hace que una parte del corazén muera.
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La investigacion ha cons-
tatado mayores benefi-
cios y mas duraderos en
los grupos a los que se
les habia administrado
mas dosis de mioblastos.

rector de Area de Terapia
Celular, apunta que los estu-
dios anatomopatolégicos
posteriores constataron que
las células madre de muscu-
lo esquelético no evolucio-
nan a células cardiacas, sino
a células de masculo liso con-
tribuyendo a la formacién de
nuevos vasos sanguineos. De
ahi que uno de los fundamen-
tos mas probables de la me-
jora provocada por la inyec-
ci6n de células madre radi-
que en el aumento de la re-
vascularizacion de la zona in-
fartada. “Vimos que en los
grupos a los que se les inyec-

taron méas dosis de células
madre, aumentaba significa-
tivamente el porcentaje de
vasos con respecto al grupo
control o al que se le adminis-
tr6 s6lo una inyeccion. De es-
te modo, el aumento de la
vascularizacién se relacion6
con la mejoria de la funcién
del ventriculo izquierdo”, ad-
vierte el cardiblogo.
Ademas, el equipo de inves-
tigadores observé que las in-
yecciones de mioblastos ob-
tenian también un efecto be-
neficioso en la reduccion de
la fibrosis de la zona infarta-
da. La fibrosis implica la me-
tabolizacién de un exceso de
colageno que a su vez reper-
cute en una menor capacidad
contractil del corazon.

Referencia: Eur Heart J (2010)
31(8):1013-1021. doi:
10.1093/eurheartj/ehp342

ENSAYO CLINICO ACTUAL

INVESTIGACION

De los resultados obtenidos
del ensayo en fase animal se
abre un prometedor campo de
investigacion en la regenera-
cién de corazones infartados
mediante la aplicacion de tera-
pias celulares. En esta linea, la
Clinica Universidad de Navarra
en colaboracion con el Depar-
tamento de Cardiologia del
Hospital Gregorio Maraiion de
Madrid dirigido por el Profesor
Fernandez-Avilés, desarrolla
en la actualidad un ensayo cli-
nico en pacientes infartados
consistente en la administra-
cién de una dosis de mioblas-

ANALISIS DE LOS RESULTADOS
La aplicacion reiterada de células madre supone mejoras en la zona infartada

Funcion ventricular
Mejora la capacidad
para bombear sangre
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Vasos sanguineos
Se forman mas vasos,
por lo que aumenta el
riego de la zona
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tos, obtenidos del propio mtis-
culo esquelético de la pierna
de cada individuo. El implante
de las células madre se realiza
de forma percutanea por cate-
terismo, y no mediante cirugia.
Para ello, se utiliza un sistema
de navegacion no fluoroscépi-
ca (NOGA) que localiza la zo-
na infartada donde se deberan
administrar las células madre.
Se trata de un ensayo que es-
tudiara una muestra de 50 pa-
cientes, de los que ya se han
examinado mas de 30, y cuya
fase de reclutamiento contintia
abierta.

Disminucioén de la fibrosis

Las células madre hacen que
se fibrose menos el corazoén,
lo que lo vuelve mas elastico
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A mas células recibidas,
mejoria mas clara

Imagenes de los corazones del estudio vistos al microscopio
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