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1. ANTECEDENTES HISTORICOS

Desde la antigledad se le ha atribuido a la sangre la propiedad de dar vida. La ingesta
de sangre de los enemigos y de algunos animales proporcionaba fortaleza; hebreos,
egipcios, romanos y aztecas, ya practicaban ritos de sangre con animales y humanos.
(Umile, 2016)

Herencia de la tradicion galénico-hipocratica, la sangria fue uno de los recursos
terapéuticos mas empleados en la Antigliedad. La sangria era una forma de purgar al
enfermo de uno o varios de los cuatro humores que habia producido en exceso alguna
parte del cuerpo o que se habian atascado en los érganos. La sangria fue introducida
en México por los espafoles durante la Conquista. (Ma. Blanca Ramos de Viesca,
2002)

Imagen 1. Representacion de la sangria como recurso terapéutico. (Menendez, 2016)

Los médicos Agustin Farfan y Lépez de Hinojosos la recomendaban casi para todos los
padecimientos. En México, la sangria cayo en desuso a partir de que se encontraron
nuevas explicaciones fisiopatoldgicas de la enfermedad, que durante el siglo XIX se

basaron en las nuevas teorias de dafio celular. (Ma. Blanca Ramos de Viesca, 2002)

Durante el siglo XIX, se pensaba que, en los estados pletéricos, en los primeros
momentos de excitacion o irritacion celular, los vasos sanguineos respondian con una

vasoconstriccion seguida de una vasodilatacion, lo que provocaba que la sangre
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corriera en cantidad proporcional a la intensidad de la inflamacion y se estancara en la
lesion. Este estado, llamado pletérico, disminuiria con la extraccion de sangre, que a su
vez surtiria un efecto regulador sobre el sistema nervioso. (Ma. Blanca Ramos de
Viesca, 2002)

La plétora se manifestaba por malestar general, torpeza en los movimientos, fatiga
cerebral, bochornos, cefalea y tendencia al suefio. Los sujetos mas propensos a
padecerla eran individuos con temperamento sanguineo y las mujeres con vida
sedentaria, trastornos de la menstruacion y durante el embarazo. (Ma. Blanca Ramos
de Viesca, 2002).

En México, la sangria se utilizé para tratar enfermedades mentales. Ignacio de
Bartolache la recomendaba para pacientes histéricas, aunque con pocos resultados.
En la literatura médica mundial de la época, que se sabe fue estudiada y aplicada por
los médicos mexicanos, se encuentran recomendaciones de autores como Pinel,
Broussais, Esquirol, Ellis y Morel, quienes la indicaban para la histeria, algunos tipos de
mania, los estados melancdlicos, la demencia, la catalepsia, el sonambulismo, la
epilepsia, la apoplejia, se aplicaba en sujetos con mal temperamento, en congestiones

cerebrales, y su uso era restringido en la mania. (Ma. Blanca Ramos de Viesca, 2002).

El método para sangrar a los enfermos era por medio de sanguijuelas para una
extraccion local; las generales se realizaban por la incisibn en una vena. La sangria
constituye un buen ejemplo de como la terapéutica se va ajustando a las nuevas
teorias médicas de la lesion celular imperantes en la época (Ma. Blanca Ramos de
Viesca, 2002).

La Hemoterapia es la parte de la medicina que se ocupa del tratamiento de diferentes
cuadros clinicos mediante el empleo de sangre o sus derivados como medio
terapéutico. Su objetivo principal es la obtencion de productos sanguineos para
transfundirlos de manera segura, eficaz y eficiente. Hasta hace relativamente poco
tiempo la transfusion de sangre se referia casi exclusivamente al empleo de la sangre
total. Actualmente el concepto de transfusion es mas especifico, tendiendo en la

hemoterapia moderna a transfundir solo y exclusivamente aquella fraccion o
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componente sanguineo que se precise. La sangre obtenida puede emplearse tanto en

el mismo donante (auto hemoterapia) como en otro receptor. (Mackay, 2010)

Imagen 2. Transfusién sanguinea (Rojas, 2016)

La Hemoactivacion, hemovacuna o autovacuna es un procedimiento terapéutico que se
practico6 antiguamente. Hoy, gracias a los avances en investigacion, se ha
perfeccionado, incrementandose sus ventajas y seguridad terapéutica. Consiste en
tomar sangre venosa del paciente, luego se diluye con un solvente que contiene un
anticoagulante y peroxido de hidrogeno, como fuente de oxigeno, y se coloca en el
recipiente del equipo, a la vez que se introducen dos electrodos de platino, este
proceso sucede en presencia de luz ultravioleta tipo “C” de alto poder de esterilizacion
y que tiene la capacidad de generar Ozono. Posteriormente se pasa una corriente
eléctrica activacion de inmunoglobulinas y del sistema de defensa tanto celular como
humoral. (Cerezo, 2012)

Esto es a través de los electrodos, liberandose asi numerosas sustancias y enzimas
por lo que se obtiene una solucién de sangre memorizada con caracteristicas muy
especiales que al ser inyectada intramuscularmente al paciente, induciendo
sencillamente una activacion especial del sistema inmunolégico que incrementa

enormemente su eficiencia y especificidad. Debido al constante cambio de la sangre de
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cada ser vivo, esta terapia es una forma muy especifica de realizar, pues la sangre del

propio paciente es la que aporta la informacién inmunoldgica (Cerezo, 2012).

Paul Niehans, de origen suizo, en el ano de 1931 fue conocido como "el padre de la
terapia celular" o terapia de células madre, descubrid por casualidad la terapia celular,
cuando uno de sus colegas le pidié ayuda para un caso critico durante una operacion
de la glandula tiroides, la glandula paratiroidea fue dafnada, el paciente sufria de fuertes
convulsiones y su estado era critico; Niehans no tenia el tiempo para ejecutar el
implante quirdrgico de toda la glandula. Con el uso de un trocar Niehans prepard
células de la glandula paratiroides obtenidos de un becerro. El éxito de esta terapia
llevd a Niehans a abandonar, literalmente, el trasplante quirdrgico de las glandulas

intactas para hacer los implantes solo a través de inyecciones (Alvarado, 2014).

Imagen 3. Paul Niehans (1882-1971), padre de la terapia celular (Copyright, 2015)

La Terapia Celular tiene la capacidad de regenerar cualquier tipo de tejido. Asi como
entonces Niehans revolucioné la medicina emergente a través de una accion intuitiva
médica, a lo largo de la historia de los avances de la ciencia médica se han conocido
varios casos relativos a la terapia celular, como el Doctor E. Donnall Thomas, Premio

Nobel de Fisiologia y Medicina en 1990 por el trasplante de células (Alvarado, 2014).
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Imagen 4. Doctor E. Donnall Thomas (1920-2012), Premio Nobel de Fisiologia y Medicina en 1990 por el trasplante
de células (Blume, 2017)

De igual manera, la doctora Rita Levi y el doctor Cohen obtuvieron el premio Nobel en
1986 de Medicina por sus investigaciones sobre el crecimiento de las células
neuroldgicas, gracias a su descubrimiento del (NF-G) Factor de crecimiento, desde un
nivel neurolégico asentando asi las bases para obtener todos los factores para

estimular el crecimiento (Alvarado, 2014).

Imagen 5. Doctora Rita Levi (1909-2012), premio
nobel en Medicina. (Granados, 2015)

Por otro lado, células madre de sangre del cordéon umbilical fueron trasplantadas con
exito en 1988, en Paris, cuando fue utilizado por primera vez para regenerar la sangre
y las células inmunes en un nifo de 6 anos de edad, que padecido de anemia de
Fanconi, es un trastorno en la sangre de la desaparicién progresiva de las células

sanguineas (Alvarado, 2014).
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Mientras que en 1997 se trasplanté exitosamente sangre del cordon umbilical en un
adulto que sufria de leucemia mieloide cronica, la cual fue erradicada a través de la
expansion en vivo de células extraidas de un cordén umbilical, fuera de un organismo
vivo (Alvarado, 2014)

La terapia celular y las células tienen la capacidad de adaptarse asi como el potencial
de ser pluripotenciales, es decir, que pueden regenerar cualquier tipo de tejido;
nervioso, rindn, cartilago, higado, pancreas, practicamente todos nuestros érganos,

garantizando una mejor calidad de vida y una mejor salud (Alvarado, 2014).

La Medicina Regenerativa comenz6 en 1957 con los trabajos de Ed. Thomas con
trasplante de médula 6sea (Células madre hematopoyéticas) que le valieron el Premio
Nobel de Medicina en 1990 (Vazquez F, 2018).

Imagen 6. Edward Donnall Thomas(Mart, Texas, 1920 - Seattle, Washington, 2012) Médico
estadounidense, premio Nobel de Fisiologia y Medicina de 1990 por la realizacién con éxito del primer
transplante de médula ésea entre personas no gemelas. (Netto, 2000)

En los afios 70: Friedstein describié por primera vez la presencia de células adherentes
en la médula 6sea (UFCF) capaces de originar hueso y cartilago. A lo largo de los 80
se fueron caracterizando estas células y el propio Friedstein en 1987 demuestra in vitro
sus propiedades (proliferacion, autorrenovacién y multipotencialidad) y las denomina
por primera vez como “célula troncal estromal” (mesenchymal stem cell) = célula madre
mesenquimal. Fortier y cols en 1998 aislan, cultivan y expanden células madre

mesenquimales equinas (Vazquez F, 2018).

11
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2. RESUMEN

Esta revision presenta el uso y efecto del plasma sanguineo vy las células madre, como
una herramienta eficaz y potencial para regenerar tejidos danados. El cuerpo animal
esta formado por diferentes tipos de células y cada una de ellas tiene una funcién
especifica para que el organismo funcione correctamente. Las células que originan
todos estos tipos de células especializadas son las células madre. El plasma sanguineo
representa una fuente natural de factores de crecimiento de origen autélogo y las
células madre pueden dividirse ilimitadamente y auto renovarse produciendo mas
células madre sin perder su potencial o dando lugar a diferentes tipos de células

especializadas.

Las células madre y el plasma sanguineo actuan en la regeneracion o reparacion de
los tejidos dafiados y sustituyen las células que mueren de forma rutinaria. Asi, cuando
un organismo animal se ha desarrollado, una pequeina parte de células madre queda
residiendo en la mayoria de los distintos tejidos, para activarse cuando sea necesario

reparandolos o regenerandolos, manteniendo de ésta manera el organismo sano.

En la ultima década se han desarrollado una serie de investigaciones clinicas y
preclinicas que han demostrado la vital utilidad de las células madre y plasma
sanguineo en la regeneracion de tejidos y organos. Ademas se ha observado, que
modulan reacciones adversas en distintas enfermedades, sobre todo en las

degenerativas y autoinmunes.

Este potencial las ha convertido en herramientas fundamentales de la medicina
regenerativa, una nueva rama de la medicina, que se basa en la utilizacion de
estrategias similares a las que, de forma natural usa el organismo, para la renovacién

de las células y tejidos danados.

12
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3. ABSTRACT

This review presents the use and effect of blood plasma and stem cells as an effective
and potential tool to regenerate damaged tissues. The animal body is formed by
different types of cells and each of them has a specific function for the body to function
properly. The cells that originate all these types of specialized cells are the stem cells.
Blood plasma represents a natural source of growth factors of autologous origin and
stem cells can be unlimitedly divided and self-renewed by producing more stem cells

without losing their potential or giving rise to different types of specialized cells.

Stem cells and blood plasma act on the regeneration or repair of damaged tissues and
replace cells that die routinely. Thus, when an animal organism has been developed, a
small part of stem cells remains residing in most of the different tissues, to be activated

when necessary repairing or regenerating them, thus maintaining the healthy organism.

In the last decade a series of clinical and preclinical investigations have been developed
that have demonstrated the vital utility of the stem cells and blood plasma in the
regeneration of tissues and organs. It has also been observed that they modulate
adverse reactions in different diseases, especially in degenerative and autoimmune

diseases.
This potential has turned them into fundamental tools of regenerative medicine, a new

branch of medicine, which is based on the use of strategies similar to those that the

organism naturally uses for the renewal of damaged cells and tissues.

13
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4. INTRODUCCION

La sangre se regenera continuamente gracias a las células madre hematopoyéticas.
Siguiendo un proceso de diferenciacién y proliferacion, estas células se convierten
luego en eritrocitos, leucocitos y trombocitos que son necesarios para el correcto

funcionamiento del organismo. (Sanmartin, 2012)

El plasma es la parte liquida de la sangre, constituye el 55% del volumen sanguineo,
las células sanguineas constituyen el 45% de dicho volumen, que se denomina
hematocrito. El plasma esta formado por agua, minerales (Na, K, Ca, Cl, Mg, HCO3),
Proteinas (Albumina, Globulinas a, B y Fibrinbgeno). El plasma es un liquido
amarillento en donde hay células, plaquetas, compuestos organicos y electrélitos. El
principal componente es agua y representa 90% de su volumen. Las proteinas forman

9% y las sales inorganicas, nutrientes y gases forman 1%. (Sanmartin, 2012)

El plasma sanguineo es rico en factores de crecimiento (PRFG) lo que representa un
conjunto de sustancias solubles, la mayoria de naturaleza proteica, aunque los factores
de crecimiento son producidos y segregados por las células del organismo como
respuesta a un estimulo especifico (lesiones, injuria, inflamacién), se encuentran en
mayor proporcion en las plaquetas, leucocitos y en las proteinas plasmaticas. (Florez,
2011)

La funcién principal de los factores de crecimiento es la del control externo del ciclo
celular, mediante el abandono de la quiescencia celular y la entrada de la célula a la
fase G1 que es la sintesis de proteinas. Inician la Mitosis. Ademas mantienen la
supervivencia celular, la migracién y la diferenciacion celular, asi como la apoptosis.
Los factores de crecimiento regulan el ciclo celular iniciando la reproduccion celular
llamados mitogenicos, cuando los factores de crecimiento estan en suficiente cantidad
estimulara a la célula para que entre en un ciclo de crecimiento y divisiéon. (Florez,
2011)

El plasma sanguineo estimula el crecimiento de fibroblastos. Estas células madre
tienen la funcion de sintetizar al colageno, elastina, acido hialuronico. Las células

madre son aquellas células capaces de auto renovarse y diferenciarse hacia células

14
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especializadas en el cuerpo. Las células madre actuan en la regeneracion o reparacion
de los tejidos dafiados y sustituyen las células que mueren de forma rutinaria.
(Marcela, 2005)

Las células madre necesitan suministro de factores de crecimiento los cuales estimulan
la reproduccion y diferenciacion de células madre en tejidos especificos. Las células
madre pueden dividirse ilimitadamente y auto renovarse produciendo mas células
madre sin perder su potencial o dando lugar a diferentes tipos de células

especializadas. (Marcela, 2005)
Las células madre se pueden clasificar de tres maneras:

a) Segun su potencial de diferenciacién en células totipotenciales, pluripotenciales,

multipotenciales y unipotenciales.
b) Segun el tejido de origen en células madre embrionarias o adultas.

c) Segun su capacidad de re-poblacion tisular in vivo en corto, medio o largo plazo de

regeneracion. (Marcela, 2005)

El plasma representa una fuente natural de factores de crecimiento de origen autélogo
(del propio paciente), siendo esta una de sus principales virtudes. La logica detras del
uso del plasma rico en plaquetas es que las plaquetas son las primeras en actuar en el
sitio de la lesion en el tejido, y asi, tienen la posibilidad de liberar, junto con otras
moléculas activas, factores de crecimiento que desempefian un papel fundamental en

diferentes procesos de regeneracion tisular. (Medica, 2016)

Las innegables ventajas terapéuticas del plasma rico en factores de crecimiento han
abierto campos tan diversos como su aplicacion en lesiones musculares, rotura de
ligamentos, rotura de tendones, cicatrizacion, fracturas Oseas, osteoartrosis, heridas,

quemaduras, lesiones en piel. (Reyes, 2015)

Algunas de las ventajas del uso terapéutico de células madre y PRFG son la actuacion
de multiples factores de crecimiento al mismo tiempo, evita la transmision de

enfermedades asi como de rechazos o alergias, incrementa la vascularizacion

15
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promoviendo la angiogénesis, quimiotactico para multiples linajes de células, promueve
la regeneracion de epitelio mas rapida (en 5 dias las células son 40 veces superior a
las que actuarian en forma normal), favorece una cicatrizacion rapida, disminuye los
riesgos de infeccion, efecto anti-inflamatorio en los tejidos donde se aplica, no tiene
efectos secundarios y se puede repetir en tratamientos tantas veces como sea

necesario. (Reyes, 2015)

El plasma no tiene efectos secundarios, tampoco genera alergias o infecciones, ya que

se obtiene de la propia sangre del paciente. (Reyes, 2015)

La ciencia de las células madres y el plasma sanguineo anuncia una nueva era. La
idea es desafiar los limites del ser humano a partir del uso de las células madre y
plasma sanguineo para la regeneracién de tejidos. Es la posibilidad de un nuevo

tratamiento donde se sustituyen los medicamentos. (Medica, 2016)

En la ultima década se han desarrollado una serie de investigaciones clinicas y
preclinicas que han demostrado la vital utilidad de las células madre en la regeneracion
de tejidos y 6rganos. Ademas se ha observado, que modulan reacciones adversas en
distintas enfermedades, sobre todo en las degenerativas y autoinmunes. (Medica,
2016)

Este potencial las ha convertido en herramientas fundamentales de la medicina
regenerativa, una nueva rama de la medicina, que se basa en la utilizacion de
estrategias similares a las que, de forma natural usa un organismo, para la renovacién

de las células y tejidos dafados. (Medica, 2016)
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5. DELIMITACION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA DE INVESTIGACION

;. Sera posible la regeneracion celular en procesos de cicatrizacién, heridas,
quemaduras, dafos articular como artritis, lesiones en ligamentos, lesiones
musculares, ulcera corneal, enfermedades auto inmunes, a través de la aplicacién de

plasma sanguineo y células madre?

6. JUSTIFICACION

La importancia de la aplicacion de células madre y plasma sanguineo contribuye a
una unidad productiva que procesa como hemoderivado, para ser usados como
tratamiento terapéutico coadyuvante que residen en la regeneracién celular de casos
clinicos que puede brindar resultados mejores y en menor tiempo que los tratamientos

convencionales .

7. OBJETIVO

e El objetivo final de estas terapias es llegar a alcanzar una curacion funcional y
pasar de la simple cicatrizacion a la completa regeneracion, conocer el
funcionamiento del plasma sanguineo y células madre aplicandolo en diferentes
especies animales sobre algunas heridas, quemaduras, dafos articular, lesiones
en ligamentos, enfermedades auto inmunes, dafo ocular o en cavidad oral. Esto
para la regeneracion celular reparando tejido, nutrirlo, revitalizarlo, manteniendo
un equilibrio y reducir inflamaciones esperando un buen prondstico en nuestros

pacientes.
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8. COMPOSICION DE LA SANGRE

La sangre es un tejido liquido, circulante y especializado, compuesto de células

suspendidas en una sustancia intercelular liquida, el plasma. El volumen de sangre

total para la mayoria de los mamiferos es aproximadamente el 7% a 8% del peso total

del organismo. La sustancia intercelular o plasma, comprende el 45% a 65% del

volumen total y los componentes celulares constituyen del 35 a 55%. Las células son

de tres tipos: eritrocitos, leucocitos y plaquetas o trombocitos (Banks, 1995).

La produccion y destruccion de los elementos sanguineos es llevada a cabo a través

de interacciones entre un complejo sistema de 6rganos constituido por la médula osea,

higado, rifiones, timo, bazo, nédulos linfaticos y sistema reticuloendotelial. Este sistema

se denomina sistema hematopoyético (Carlos, 1982) .

Células Sanguineas

K3

Monocito Linfocito Neutréfilo Eosindfilo Basdfilo

s '1;?& &
o p. 5’

Macréfago Eritrocito Plaquetas

Imagen 7. Elementos formes de sangre (Angulo, 2013)

8.1 ERITROCITOS

Los eritrocitos son células redondas, biconcavas, anucleadas de 5 a 6 ym de diametro,

que tienen por funcion proteger la molécula de hemoglobina, optimizarla y transportarla.

(Wittwer, 2001)
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Estas células viven aproximadamente 140 a 155 dias y su produccién y maduracion, a
partir de reticulocitos, se lleva a cabo completamente en la médula ésea (Kramer,
2000).

Los parametros eritrocitarios tales como, el volumen globular aglomerado (VGA), el
recuento de eritrocitos y la concentracion de hemoglobina, son influenciados por
diversos factores fisiologicos. Estos factores son la edad, estado de excitacion y el

ejercicio, entre otros. (Schalm, 1984).

Este elevacién puede alcanzar un aumento de hasta 40 % y de esta forma puede

enmascarar los efectos clinicos de una hemorragia (Kramer, 2000).

8.2 LEUCOCITOS

Los leucocitos son células tipicas que poseen nucleo, citoplasma y otros 6rganos
Celulares (Wittwer, 2001).

Mientras que los globulos rojos realizan su principal funcion en la sangre, los leucocitos
o gloébulos blancos, abandonan la sangre para cumplir sus funciones en el interior de
los tejidos (Banks, 1995).

Existen cinco tipos de leucocitos que se clasifican en dos grupos principales; los
granulocitos y los agranulocitos. Esta clasificacion se basa en la presencia
(granulocitos) o ausencia (agranulocitos) de granulos citoplasmaticos especificos. La
presencia de granulos se determina por la reaccion tintorial de sus granulos. Los tres
tipos de granulocitos son los neutrofilos, eosindfilos y basodfilos y los agranulocitos

corresponden a los linfocitos y monocitos (Banks, 1995).

El aumento en el recuento total de leucocitos en sangre se denomina leucocitosis y es
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un fendbmeno que puede verse afectado por factores de caracter fisiolégico como la

edad y de caracter patolégico como en el caso de una enfermedad (Kidd, 1991).

8.3 NEUTROFILOS.

Son células en cuyo estado maduro alcanzan entre 10 y 12 ym de diametro y
comprenden cerca del 50% de los leucocitos totales. Poseen granulaciones finas en el
citoplasma y un nucleo lobulado caracteristico producido por condensacion de la
cromatina. Los neutréfilos mas viejos presentan una mayor cantidad de lobulaciones
que aquellos neutrdfilos jévenes. Es por esto que aquellos neutréfilos con nucleo en
forma de herradura o U, se consideran como inmaduros y se denominan células en
banda o baciliformes. Los neutréfilos tienen como funcion englobar bacterias y restos
de tejidos, como respuesta a una infeccidn. Para realizar esto es necesario que salgan
del lecho vascular y se dirijan al tejido afectado. Los neutréfilos se consideran como la
primera linea de defensa y su permanencia en la sangre es de aproximadamente 12
horas (De Mullet, 2003).

El aumento de su numero en la sangre se denomina neutrofilia y se produce por
diversos motivos. Los factores no infecciosos que determinan un aumento en el
volumen circulante de neutrdéfilos se deben principalmente a corticoesteroides internos

y externos, epinefrina, miedo, excitacion y ejercicio (Kidd, 1991).

La neutrofiia de origen inflamatorio se produce principalmente por cuadros
inflamatorios cronicos o agudos, de origenes infecciosos y traumaticos. La neutropenia
o disminucién del recuento absoluto en sangre de neutrdéfilos, puede deberse a una
disminucién en la proliferaciéon en la médula ésea, a una infeccidén bacteriana o viral
sobreaguda, a una produccion inefectiva de neutréfilos en médula 6sea a causa de la
utilizacion de drogas antineoplasicas o por una disminucion en la sobrevida de los
neutréfilos (Feldman, 1984) .
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8.4 EOSINOFILOS.

Son células de aproximadamente 10 a 15 ym de diametro, que tienen un nucleo
bilobulado rodeado de granulos acidoéfilos. Se trata de una célula con granulos grandes
de 3 a 4 uym aproximadamente que estan tan estrechamente contenidos dentro del
citoplasma celular, que la membrana celular se dispone contorneando los granulos,
dando al eosindfilo un aspecto de mora. La estructura morfoldgica del eosindfilo del
caballo es tan caracteristica que es posible identificar la especie solo por esta célula
(Wittwer, 2001).

Constituyen cerca del 5% de los leucocitos totales y el aumento en el recuento total de
estos en la sangre se denomina eosinofilia. En general, la eosinofilia puede tener como
causas problemas bronquiales, parasitismos o procesos alérgicos. También se asocia a
la eosinofilia un aumento de tamafo de visceras huecas como intestino, utero y arbol
bronquial (Feldman, 1984).

8.5 BASOFILOS.

Los basdfilos son células de entre 10 y 12 ym de diametro con un nucleo bilobulado o
de forma irregular y constituyen menos del 1% de los leucocitos totales. En su
citoplasma se encuentran grandes granulos de color azul a purpura y que a menudo en
mascaran el nucleo que se tine mas claro. La funcién principal de los basodfilos es
liberar heparina e histamina hacia los tejidos infectados, con la finalidad de prevenir
que la sangre coagule. Esto permite que otros leucocitos alcancen el area afectada (De
Mullet, 2003).

8.6 LINFOCITOS.

Los linfocitos comprenden cerca del 50 % del total de la poblacién de glébulos blancos
(Kramer, 2000).
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La mayoria de los linfocitos de la corriente sanguinea son pequefios, generalmente de
unos 6 a 9 ym de diametro con un nucleo grande y denso. Posee escaso citoplasma.
La funcién de los linfocitos corresponde a la capacidad de responder a las sustancias
inmundgenas, sintetizando y liberando anticuerpos a la circulacion y estimulando

respuestas inmunitarias que afectan a la inmunidad celular (Banks, 1995).

La linfocitosis es el aumento del recuento total de linfocitos en la sangre periférica y su
disminucién se llama linfopenia. Para ambos fendmenos existen factores de caracter

fisiologicos y patologicos que intervienen, como por ejemplo el estrés (Kramer, 2000).

8.7 MONOCITOS.

El monocito es el leucocito de mayor tamafio, alcanzando 15 a 20 ym de diametro. El
citoplasma es mas abundante que el de los linfocitos y es de color azul grisaceo palido.
El nucleo puede ser ovalado, en forma de rindn o herradura. La cromatina nuclear se
tine mas débilmente que en el linfocito. Los monocitos viven aproximadamente unos
tres dias en la corriente sanguinea y alcanzan su capacidad funcional cuando
abandonan la circulacién migrando a través de los capilares para penetrar en los
tejidos, en donde se convierten en macréfagos y eliminan los restos tisulares vy
sustancias extrafias. Cualquier acumulo de monocitos en el interior de un tejido refleja

una condicion de cronicidad (Banks, 1995).

8.8 PLAQUETAS

Las plaquetas o trombocitos son cuerpos irregulares pequeinos de 2 a 4 um de tamaino,
derivados de la porcién citoplasmatica de grandes células de la médula ésea llamadas
megacariocitos. Estas estructuras no poseen nucleo, por lo que no deberian ser

consideradas células, sin embargo, debido a las actividades hemostaticas de
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adherencia, coagulacion y retraccion del coagulo que poseen, se les denomina células

funcionales (Banks, 1995).

8.9 PLASMA

El plasma corresponde a la fraccion liquida en la que estan suspendidos los
componentes celulares de la sangre. Es un sustrato rico en inmunoglobulinas, factores

de coagulacion, enzimas y proteinas transportadoras (Morris, 1998).

El plasma posee un color amarillo caracteristico debido principalmente a bilirrubina
prehepatica o no conjugada. La intensidad de este color amarillo se mide en unidades
U.E. y se denomina indice ictérico. Existe una relacion directa entre el volumen globular

y los valores del indice ictérico (Carlos, 1982).

Imagen 8. Concentracion de plasma en sangre (IBANEZ, 2007)

Las proteinas plasmaticas presentes en el plasma son; las albuminas que
corresponden al 40-50%, las globulinas que corresponden al 50% vy el fibrinégeno que
no debe superar el 5%. Aunque las alteraciones de las proteinas plasmaticas suelen
ser inespecificas para una enfermedad en particular, los cambios en la concentracién
plasmatica de las proteinas totales o la variacion en los componentes de la misma

tienen importancia diagnostica (Clark, 1998).
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El PRGF (plasma rico en factores de crecimiento) imita y optimiza los mecanismos
fisiolégicos de reparacion que se ponen en marcha espontaneamente en todos los
tejidos tras una lesidn, ya sea causada por un traumatismo, un tratamiento quirurgico o
una enfermedad. Son proteinas que intervienen en la comunicacion celular
transmitiendo su informacién al interaccionar con los receptores situados en la
membrana celular. Induciendo la migracion celular dirigida, la proliferacion y
diferenciacion celular, la formacion de nuevos vasos sanguineos, etc. Todos ellos
acontecimientos fundamentales en la reparacién y regeneracién de cualquier clase de
tejido. Se ha observado que a los cinco dias de la aplicacion del PRGF hay,
dependiendo del tejido, hasta 40 veces mas células trabajando en la zona tratada
(reconstruyéndola, cicatrizandola, regenerandola y, en definitiva, curandola) que si se

hubiera seguido el protocolo convencional (Gerontoldgico, 2017).

Las proteinas plasmaticas cumplen una serie de funciones:
a) Se encargan del mantenimiento de la presion oncaética: presion hidroestatica a
consecuencia del efecto osmatico ejercido por las proteinas dentro de los vasos
sanguineos (o la matriz extracelular, etc.) delimitado por una membrana

selectivamente permeable. (Efrain, 2012)

b) Funcion electroquimica: Debido a la naturaleza semi-permeable del endotelio
capilar, las proteinas plasmaticas son retenidas en el compartimento vascular y
su influencia sobre la actividad osmadtica es capital para los movimientos de
fluidos entre los compartimentos capilar e intersticial (El equilibrio de Gibbs-
Donnan). (Efrain, 2012)

c) Funcion de tampon o de buffer: Los tampones estan presentes en todos los
liquidos corporales y actuan de inmediato si se produce una anomalia del pH. Se
combinan con el exceso de acidos o de bases para formar sustancias que no

afecten al pH. La hemoglobina es la proteina tampon mas importante. (En el
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apartado defunciones de la sangre se explica el tampon bicarbonato). (Efrain,
2012)

d) Funcion reoldgica: La reologia es la parte de la fisica que estudia la relacion
entre el esfuerzo y la deformacién en los materiales que son capaces de fluir.
Una de las propiedades reoldgicas es la viscosidad que en el caso de la sangre
se refiere a la resistencia que ofrece ésta a deformarse (explicado en el apartado

de “dinamica de fluidos corporales). (Efrain, 2012).

9. COMPOSICION DEL PLASMA SANGUINEO

El componente mas importante y abundante es el agua; también se encuentran
diversos minerales como el sodio, potasio, calcio, magnesio, hierro y otros que se
incorporan al organismo con los alimentos. Diversas sustancias organicas como
proteinas, aminoacidos, lipidos, colesterol y azucares como la glucosa son producidas

por las células del organismo o incorporadas con la alimentacion (Ramirez, 2007).

Imagen 9. Plasma sanguineo (Kopp, 2016)

El plasma, también contiene numerosas hormonas que son exclusivamente fabricadas
por las células especializadas del cuerpo animal, las vitaminas presentes en el plasma
sanguineo en su mayoria son incorporadas con la alimentacion pero en algunas

especies, en particular los rumiantes, ciertas vitaminas son sintetizadas por los tejidos;
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ademas, en el plasma sanguineo se encuentran gases respiratorios como el oxigeno y
el anhidrido carbonico; y gases inertes como el nitrégeno presente en el aire. Diversos
metabolitos como la urea, el acido urico, la creatinina y otros estan disueltos en el

plasma (Ramirez, 2007).

La glucosa se encuentra en menor concentracion en los rumiantes como la vaca y el
ovino, en tanto que, la urea es mayor en estas especies. Ademas, circulan disueltas o
unidas a proteinas, otras sustancias de destacada importancia fisiolégica como los

anticuerpos, prostaglandinas, enzimas (Ramirez, 2007).

10.FACTORES DE CRECIMIENTO

Los factores de crecimiento son un conjunto de sustancias de naturaleza peptidica
cuya mision es la comunicacion intercelular a nivel molecular. Son capaces de
modificas las respuestas biologicas celulares, ya que regulan la migracion,
proliferacion, diferenciacion y metabolismo celular, e incluso la apoptosis (Jordi
Rodriguez Flores, 2012).

La funcién principal de los factores de crecimiento es la del control externo de ciclo
celular, mediante el abandono de la quiescencia celular GO y la entrada de la célula en
fase G1. Los factores de crecimiento estimulan el aumento del tamafo celular al
incrementar la sintesis proteica de las células sobre las que actuan (Jordi Rodriguez
Flores, 2012).

En cuanto a su clasificacion, los factores de crecimiento se pueden clasificar segun sea
su especificidad amplia o reducida. Los de especificidad amplia como el factor de
crecimiento derivado de las plaquetas (PDGF) y el factor de crecimiento epidérmico

(EGF) actuan sobre muchas clases de células, entre las cuales tenemos fibroblastos,
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fibras musculares lisas, células neurogliales, y el EGF, ademas, sobre células

epiteliales y no epiteliales (Jordi Rodriguez Flores, 2012).

Como ejemplo de factor de crecimiento de especificidad reducida tenemos a la
eritropoyetina, que solo induce la proliferacion de los precursores de los hematies.

Los factores de crecimiento actuan de manera local. La estimulacion celular se realiza
bien por un sistema autocrino en que las células producen y responden al mediador
biolégico, o por un sistema paracrino en el que la célula que produce el factor se
encuentra en las proximidades de las células a las que afecta (Jordi Rodriguez Flores,
2012).

En general los factores de crecimiento son sintetizados en forma de precursores,
siendo necesario para la liberacion del factor en forma activa un proceso especifico de
protedlisis. Su mecanismo de accidon siempre comienza al unirse a receptores

especificos de la membrana (Jordi Rodriguez Flores, 2012).

Para cada tipo de factores de crecimiento existe un receptor o conjunto de receptores
especificos. Las células responden a un FC solo si disponen de la proteina receptora
apropiada. El proceso esta mediado por un sistema de segundos mensajeros que
activan una cascada de sehales que acaba en la activacion de uno o varios genes

(transduccion de sefales) (Jordi Rodriguez Flores, 2012).

Debido a este mecanismo, la accion de los factores en el lugar de la lesién continua
aunque hayan desaparecido los mismos del medio, ya que han activado el sistema de

segundos mensajes (Jordi Rodriguez Flores, 2012).

Entre los tipos celulares productores de los factores de crecimiento estan los

fibroblastos, osteoblastos, células endoteliales, leucocitos, monocitos y macroéfagos.
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Ademas existen lugares de almacenamiento, como son las plaquetas (en los granulos

a) y el hueso (adheridos a la matriz 6sea) (Jordi Rodriguez Flores, 2012).

Los Factores de crecimiento (FC) son un grupo de sustancias de naturaleza
polipeptidica, solubles y difusibles, que tienen la capacidad de regular el crecimiento,

diferenciacion y fenotipo de numerosos tipos de células (Vega JA, 2000).

Estos factores de crecimiento proporcionan las sefales iniciales para la activacion de
las células integrantes de los tejidos que los rodean. Como respuesta a las senales que
proporcionan estas moléculas, las células locales y las infiltradas sufren cambios en la
proliferacion, diferenciacion y sintesis de proteinas con diversas funciones bioldgicas.
En conjunto, todos estos fendmenos, definen el proceso conocido como activacion
celular (Reed GL. Fitzgerald ML, 2000).

Estas sustancias al liberarse de las plaquetas, hacen posible la multiplicacién y el
desarrollo de las células endoteliales vasculares, de las células musculares lisas y de
los fibroblastos (Barnes GL., 1999).

Ademas ejercen multiples efectos sobre los fendmenos de remodelacion celular
(Barnes GL., 1999), permitiendo que interactuen reciprocamente con los leucocitos y
con las células endoteliales para modular la reaccion inflamatoria en los procesos de

cicatrizacion y de regeneracion tisular (Bazzoni G, 1991).

En cuanto al mecanismo de accion, los factores de crecimiento pueden tener efecto
sobre las mismas células que los sintetizan (factores autocrinos) o sobre células de una

clase distinta dentro del tejido (factores paracrinos) (Grageda E, 2005).

Estas proteinas afectan al comportamiento celular uniéndose a receptores especificos
situados en las membranas de las células. No todos los fenotipos celulares tienen los
mismos receptores, por tanto, el efecto de los factores de crecimiento no sera el mismo

en todos los tejidos ni en todas las situaciones (Stone, 1998).
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Los factores de crecimiento fueron clasificados en un principio por Canalis en 1988. De
esta forma, encontramos al factor de crecimiento transformante (TGF--8), factor de
crecimiento derivado del hueso (BDGF), factor de crecimiento insulinico tipo | (IGF--I) y
el factor derivado de las plaquetas (PDGF) que son sintetizados por células

esqueléticas (Grageda, 2004).

El factor de crecimiento fibroblastico acido y basico (aFGF y bFGF) han sido aislados
de la matriz ésea. Del mismo modo el IGF--1 y el bFGF son sintetizados por tejidos
cartilaginosos, como las interleukinas tipo | (IL--1). El factor de necrosis tumoral (TNF--
a), los factores de crecimiento derivados de los macrofagos y el PDGF son sintetizados
por células sanguineas. Estudios posteriores, han demostrado que tanto estos factores

y otros son sintetizados por diversos tipos celulares (Grageda, 2004).

Estos factores, junto con otros, que describiremos a continuacion, son piezas clave en
la reparacién de determinadas patologias como, fracturas, lesiones musculares y
tendinosas, cirugia maxilofacial, cicatrizacién de heridas y ulceras, cirugia ocular, etc.
(Cullinae AB, 2002).

El plasma ha sido utilizado en forma exitosa para terapia primaria o de soporte en
muchas enfermedades de equinos, reemplazando inmunoglobulinas perdidas, factores
de coagulacion, enzimas, y proteinas, asi como también ayuda a mantener la presion

oncotica vascular (Feige, 2003) .

La terapia con plasma se utiliza en situaciones en que haya deficiencias de los
componentes del plasma, como por ejemplo; caballos con enteropatia, septicemia,
endotoxemia, falla en la transferencia pasiva de inmunidad a potrillos, pleuritis,
nefropatias, coagulacién intravascular diseminada (CID), y otras deficiencias de

factores de coagulacion (Feige, 2003) .
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Imagen 10. Terapia de plasma en equinos. (Carmona, 2015)

El plasma posee una serie de ventajas frente a los coloides sintéticos, como el que sea
una fuente funcional de proteinas como factores de coagulacién, inmunoglobulinas y

complemento (Porter, 2003).

La dosis necesaria de plasma varia con la enfermedad que debe tratarse, el grado de

cualquier deficiencia especifica en el receptor y la concentracion de la proteina
deficiente en el plasma receptor. Otros factores que deben considerarse son la
velocidad de utilizacién, pérdida de la proteina y el equilibrio de las proteinas

plasmaticas fuera del espacio vascular (Morris, 1998).

El PRGF reemplaza el liquido sinovial patolégico en situaciones de derrame,
inflamacion y dolor articular. Asimismo actua sobre las células de la membrana sinovial
y los sinoviocitos (responsables de la produccién del liquido sinovial que bafia por
completo la articulacion) estimulando la produccion de acido hialurénico y otras
moléculas bioactivas. El resultado es que mejora la calidad del liquido sinovial, actua

como antiinflamatorio y disminuye el dolor (Gerontoldgico, 2017).

La eficacia clinica del PRGF en la articulacidn se puede atribuir a varios efectos muy

importantes:

e Efecto anabdlico en el metabolismo del cartilago.

e Bloqueo de la degradacion del cartilago.
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e Restitucion de un ambiente fisioldgico en la articulacion inhibiendo la inflamacion

y disminuyendo el dolor.

No produce problemas de rechazo o alergia, ni presenta efectos secundarios adversos

y se puede aplicar sin problema las veces que sea necesario (Gerontoldgico, 2017).

11. TECNICA DE APLICACION DEL PLASMA

El Plasma se obtiene de la propia sangre del paciente, sin agentes externos de ningun
tipo. A través de una extraccion de sangre idéntica a la que se realiza para cualquier
analitica convencional. La sangre obtenida se procesa en el laboratorio en condiciones
de esterilidad para separar las moléculas que nos serviran terapéuticamente
(Gerontolégico, 2017).

Imagen 11. Plasma rico en factores de crecimiento (PRGF). (Furelos, 2014).

Los factores de crecimiento son proteinas solubles producidas y secretadas por las
células del organismo aunque es en las plaquetas (en concreto, en sus granulos alfa),
en los macréfagos y en el plasma sanguineo donde estdn contenidas en mayor

proporcion (Gerontologico, 2017).
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El resultado es un tratamiento bioseguro y 100% autdlogo, es decir, el paciente es a la

vez donante y receptor (Gerontoldgico, 2017).

Aplicaciones clinicas en distintas areas de la Medicina: (Gerontolégico, 2017).

e En Cirugia Oral y Maxilofacial se ha acelerado la formacién de hueso y el grado
de integracién de los implantes con un porcentaje de éxito del 99%, se han
logrado avances tan espectaculares como los implantes y dientes provisionales
en un solo dia.

e En Medicina Deportiva y de competicion se ha tratado a la mayor parte de los
deportistas de elite lesionados en los ultimos afos reduciendo casi a la mitad el
tiempo de recuperacion.

e En Cirugia Ortopédica se tratan con éxito fracturas que anteriormente no
consolidaban (pseudoartrosis) y también se aplica PRGF en reconstrucciones
quirurgicas de tendones y ligamentos.

¢ En Medicina Vascular se utiliza como tratamiento para ulceras.

e En Oftalmologia, para tratar ulceras de cornea.

e Recientemente se ha desarrollado un tratamiento de rejuvenecimiento facial en

Medicina Estética (Gerontoldgico, 2017).

12.CELULAS MADRE

Las células madre son células que un organismo presenta desde que inicia la creacion

hasta pocas horas después de la muerte (Matamoros, 2016).

A las 8 semanas a partir del coito ya existen células madre adultas en el humano que
son capaces de diferenciarse en cualquier otra célula como las células nerviosas,
células del tejido conjuntivo, células de higado o de vasos circulatorios, también

pueden formar células linfaticas, de ojos, de pancreas, de rifiones y células de defensa,
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células de hueso y de piel, en fin, para formar tejidos y reparar érganos (Matamoros,
2016).

En el cordén umbilical se encuentran decenas de células madre que se pueden
almacenar para situaciones especiales de salud en alguna etapa de la vida. En la
medula ésea hay miles de células madre, ultimamente, se encontré que en el tejido
graso o adiposo se encuentran millones de células madre, 2.600 veces mas células
madre que en la medula ésea. Son células madre mesenquimales, se encuentran
inactivadas o dormidas y, cuando sacamos la grasa de un paciente, separamos las
células madre de esa grasa y las activamos, quedan millones de células madre listas
para reproducirse y para diferenciarse en el tipo de células que el cuerpo necesite.
Tienen las mismas capacidades de las células mesenquimales del cordon umbilical

solo que podemos contar con millones de veces mayor cantidad (Matamoros, 2016).

A pesar de su diferente origen tisular y ontogénico, todas las células madre comparten
dos caracteristicas comunes, si bien pueden expresarlas en distintos grados: (Liew CG,
2005) .

Imagen 12. Células madre al microscopio (LUCIO, 2017).
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a)

b)

Capacidad de auto-renovacién: las células madre tienen capacidad para
perpetuarse, mediante divisiones mitéticas simétricas que originan células hijas,
de caracteristicas similares a la célula progenitora (Liew CG, 2005).

A través de este proceso, una célula madre puede proliferar para dar lugar a la
expansion de un clon. Igualmente, un conjunto limitado de células madre, en el
seno de un determinado tejido u érgano, puede mantener su numero o
incrementarlo ante necesidades homeostaticas cuando tales células estén

participando en un proceso de regeneracion tisular (Liew CG, 2005).

Esta capacidad de auto-renovacion es la que permite a las células madre
mantener el clon indiferenciado durante largos periodos de tiempo, actuando de
reservorio ante distintas necesidades fisiolégicas/homeostaticas (Liew CG,
2005):

Pluripotencia: las células madre son pluripotentes, es decir, capaces de
diferenciarse a multiples linajes celulares bajo diferentes estimulos. Abandonan
su estado indiferenciado y mediante un proceso de diferenciacion, estrictamente
regulado, dan lugar a multiples linajes somaticos: células nerviosas, cardiacas,
sanguineas, etc, adquiriendo las caracteristicas morfologicas y funcionales

propias de estos tipos celulares (Liew CG, 2005):

Esta propiedad, junto con su capacidad de proliferacion ilimitada (regulada por
un proceso de divisidon simétrica o auto-renovacion), es lo que convierte a las
células madre en una fuente importante para la obtenciéon de distintos tipos
celulares (Liew CG, 2005):

La homeostasis de cualquier tejido adulto o embrionario se mantiene mediante un

balance entre la proliferacion y la diferenciacion. Este balance esta finamente

controlado por una poblacion celular (células madre) minimamente representada (Sell,

2004).
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Las células madre se caracterizan por dos propiedades, como hemos indicado
anteriormente (con independencia del tejido): pluripotencia y auto-renovacion. Su
capacidad de auto-renovarse les permite, a través de sucesivas mitosis simétricas,
perpetuar el clon indiferenciado. Ante necesidades fisiologicas y/o patoldgicas, la
célula madre desencadena un proceso de division asimétrica, por el que originan dos

células hijas desiguales (Sell, 2004).

Una célula hija es idéntica a la célula madre, mientras que la otra célula hija sufre el
primer paso hacia la diferenciacion. La diferenciacion desde una célula madre hasta
células maduras funcionales es un complejo proceso regulado a nivel molecular y
condicionado por factores exdgenos procedentes del ambiente celular. Mediante este
proceso, las células madre van originando progenitores/precursores con distinto

potencial en cuanto a su pluripotencia (Sell, 2004).

Asi, los progenitores van perdiendo su capacidad de auto-renovacion y diferenciacion
con las sucesivas divisiones, convirtiéndose en células funcionales maduras (Sell,
2004).

12.1 TIPOS DE CELULAS MADRE

A grandes rasgos y de manera relativa podemos definir cuatro tipos de células madre

en base a su descendente capacidad jerarquica (Garcia Castro J, 2008):

Célula madre totipotente: aquella célula capaz de crecer y formar un organismo
completo donde se incluyen los componentes embrionarios, como son las tres capas
embrionarias (endodermo, ectodermo y mesodermo), el linaje germinal, los tejidos que
daran el saco vitelino, y los componentes extraembrionarios, como la placenta. Aun

asi, muchos autores consideran que la unica célula totipotente es el zigoto (Sell, 2004).
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Célula madre pluripotente: este tipo de célula no puede formar un organismo completo,
pero puede formar cualquier tipo de célula proveniente de las tres capas embrionarias
(Sell, 2004).

Célula madre multipotente: es aquella célula que en principio s6lo puede originar tipos
celulares de su propia capa o linaje embrionario de origen, por ejemplo, una célula
madre sanguinea sera capaz de originar de manera exclusiva diferentes tipos celulares

maduros y funcionales hematopoyéticos (Sell, 2004).

Célula madre omnipotente: célula capaz de dar lugar unicamente a un tipo de célula
particular (Sell, 2004).

Entonces desde un punto de vista ontogénico, las células madre se pueden clasificar
como (Garcia Castro J, 2008) :

Célula madre embrionaria (ESC, siglas inglesas de Embryonic Stem Cell) por
excelencia es el zigoto, formado por la fecundacion del évulo por un espermatozoide
(Moore H, 2008).

El zigoto es totipotente, es decir puede dar lugar a todas las células del feto y a la
placenta. Segun se va desarrollando el embridén, sus células van perdiendo esta
propiedad (totipotencia) de forma progresiva, llegando a la fase de blastocisto que
contiene células pluripotentes en la masa celular interna (ICM, siglas inglesas de Inner
Cell Mass) de las cuales se derivan las ESCs capaces de diferenciarse en cualquier
tejido embrionario. Algun trabajo reciente sugiere la capacidad de las ESCs de

regenerar tejidos extraembrionarios como el trofoblasto (Moore H, 2008).

A medida que avanza el desarrollo embrionario se forman diferentes poblaciones de
células madre con una potencialidad de regenerar tejidos cada vez mas restringida.
(Moore H, 2008).
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Célula madre neonatal son las células madre procedentes de cordon umbilical y/o
placenta. Muchos estudios han evidenciado la existencia de distintos tipos de células
madre en cordon umbilical, convirtiéndose en una de las fuentes mas aceptadas para la
obtencion de células con capacidad regenerativa de multiples tejidos. La existencia de
células madre hematopoyéticas en la placenta esta siendo explorada por multiples
laboratorios) (Steigman SA, 2007).

Célula madre adulta en un individuo adulto se conocen decenas de distintos tipos de
células madre adultas (ASC, siglas inglesas de Adult Stem Cell) y progenitoras, que
son las encargadas de regenerar tejidos en continuo desgaste como la piel, sangre,
higado, tejido nervioso, intestino, etc. Su capacidad para generar células

especializadas suele estar limitada a unos pocos linajes (Sell, 2004) .

Otro tipo importante son las células madre fetales. Estan presentes durante el

desarrollo fetal (postfecundaciéon hasta el nacimiento) (Sell, 2004) .

12.2 COMO Y DE DONDE SE OBTIENEN LAS CELULAS MADRE EN EQUINOS?

Las MSCs equinas pueden obtenerse de médula ésea (Fortier et al, 1998), grasa
subcutanea (Vidal et al, 2007), sangre del cordon umbilical (Koch et al, 2007) y sangre
periférica (Koerner et al, 2006), aunque las fuentes mas habituales en la clinica son las

dos primeras: (Vazquez F, 2018).

Para obtener MSCs de la médula 6sea esternal, con el caballo bajo sedacion y
anestesia local de la zona, se localiza el espacio interesternebral mediante ecografia. A
través de ese espacio y tras la preparacion aséptica de la region, se introduce hasta la
meédular de la esternebra una aguja de Jameshdi y se aspira la médula ésea en
jeringuillas precargadas con heparina. En el laboratorio las células son aisladas

mediante centrifugacién en gradiente de Ficoll (Vazquez F, 2018) .
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La obtencién de MSCs de grasa subcutanea de la base de la cola se realiza con el
animal sedado e infiltracion de anestésico local, se incide la piel junto al maslo vy, tras
disecar el subcutaneo se obtienen unos 30 grs de tejido adiposo que se depositan en
un recipiente estéril con PBS. En el laboratorio las células son aisladas tras un proceso

de digestion controlada de la grasa con colagenasa (Vazquez F, 2018).

Las células se expanden (cultivan) bajo condiciones especificas y de total asepsia. Una
vez que las células han llegado a confluencia (Pase 0) se utiliza su capacidad para
adherirse al plastico de las placas de cultivo para aislarlas, lavando la placa vy

resembrando las células adheridas (Vazquez F, 2018).

Generalmente son necesarias unas 3 semanas y al menos 3 pases para alcanzar una
cantidad de 20 o 30 millones de MSCs (Vazquez F, 2018).
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13. CONCLUSIONES

El plasma sanguineo y las células madres resultan una excelente herramienta
terapéutica que cuenta con argumentos a favor de la regenerador celular, actuando con
la maxima virtud de su naturaleza autologa, esto significa que estas células madre y el
plasma sanguineo conservan la capacidad de transformarse en cualquier tipo de célula
del mismo organismo segun el entorno en el que se encuentren, de la misma forma
reduce la cicatrizacion, regenera células en tejidos dafiados, reduce la inflamacién ,se
reduce la aplicacion de uso de farmacos y resulta de suma importante que se obtiene

del mismo organismo.

39




UMSNH-FMVZ

14. PALABRAS CLAVE

e Angiogenesis: Formacién de vasos sanguineos.

e Antineoplasicas: son sustancias que impiden el desarrollo, crecimiento, o
proliferacion de células tumorales malignas. Estas sustancias pueden ser de
origen natural, sintético o semisintético.

e Apoplejia: Sindrome neurolégico de aparicion brusca que comporta la
suspension de la actividad cerebral y un cierto grado de paralisis muscular; es
debido a un trastorno vascular del cerebro, como una embolia, una hemorragia o
una trombosis.

e Apoptosis: Tipo de muerte celular en la que una serie de procesos moleculares
en la célula conducen a su muerte. Este es un método que el cuerpo usa para
deshacerse de células innecesarias o anormales. El proceso de apoptosis puede
estar bloqueado en las células cancerosas. También se llama muerte celular
programada.

e Apoptosis: es una via de destruccién o muerte celular programada o provocada
por el mismo organismo, con el fin de controlar su desarrollo y crecimiento,
puede ser de naturaleza fisioldgica y esta desencadenada por sefiales celulares
controladas genéticamente.

e Basiloformes: Los baciliformes son la forma juvenil de los neutréfilos en la
sangre. Aparecen cuando se necesita un aumento de neutrofilos en el torrente
sanguineo y la médula no tiene la capacidad de proporcionarlos. Se envian al
torrente los neutréfilos que aun no estan maduros y son llamados baciliformes.

e Bilobulado: Que tiene dos I6bulos.

e Catalepsia: es un trastorno repentino en el sistema nervioso caracterizado por la
pérdida momentanea de la movilidad (voluntaria e involuntaria) y de la
sensibilidad del cuerpo.

e Corticoesteroides: son una variedad de hormonas del grupo de los esteroides
(producida por la corteza de las glandulas suprarrenales) y sus derivados. Los

corticosteroides estan implicados en una variedad de mecanismos fisioldgicos,
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incluyendo aquellos que regulan la inflamacion, el sistema inmunitario, el
metabolismo de hidratos de carbono, el catabolismo de proteinas, los niveles
electroliticos en plasma y, por ultimo, los que caracterizan la respuesta frente al
estrés.

e Demencia: es una pérdida de la funcion cerebral que ocurre a causa de ciertas
enfermedades. Afecta la memoria, el pensamiento, el lenguaje, el juicio y el
comportamiento.

e Endotoxemia: es la presencia de endotoxinas en el torrente sanguineo.

e Enteropatia: Denominacién genérica de las enfermedades del intestino.

e Eosinofilia: es la presencia de una cantidad anormalmente alta de eosindfilos
en la sangre.

e Epilepsia: Enfermedad del sistema nervioso, debida a la aparicion de actividad
eléctrica anormal en la corteza cerebral, que provoca ataques repentinos
caracterizados por convulsiones violentas y pérdida del conocimiento.

e Epinefrina: es una hormona y un neurotransmisor. Incrementa la frecuencia
cardiaca, contrae los vasos sanguineos, dilata los conductos de aire, y participa
en la reaccion de lucha o huida del sistema nervioso simpatico.

e Eritropoyetina: Proteina, segregada principalmente por el rifidn en el adulto y
por el higado en el feto, que estimula la produccion de glébulos rojos.

e Fibroblastos: El fibroblasto es un tipo de célula residente del tejido conectivo
propiamente dicho, ya que nace y muere alli. Sintetiza fibras y mantiene la
matriz extracelular del tejido de muchos animales.

e Hematopoyésis: es el proceso de formacion, desarrollo y maduracion de los
elementos formes de la sangre (eritrocitos, leucocitos y plaquetas) a partir de un
precursor celular comun e indiferenciado conocido como célula madre
hematopoyética multipotente.

e Hemoterapia: La hemoterapia es una modalidad terapéutica en la que se utiliza
la sangre o alguno de sus componentes para el tratamiento de diversos
problemas de la salud.

e Homeostatico: es una propiedad de los organismos que consiste en su

capacidad de mantener una condicion interna estable compensando los cambios
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en su entorno mediante el intercambio regulado de materia y energia con el
exterior.

e Ictérico: relacionado con esta coloracion amarillenta.

e Injuria: Término que en medicina se suele utilizar con la misma significacion que
el vocablo inglés injury, que significa dafo, lesion.

e Inmunogenas: que produce inmunidad.

e Interleukinas: nombre con el que se designan las citokinas producidas por los
linfocitos.

e Leucocitosis: Aumento del numero de leucocitos en la sangre circulante; puede
ser por causas fisioldgicas, como en el embarazo o durante la digestion, o por
causas patolégicas, como en las infecciones.

e Linfopenia: Disminucion anormal de los linfocitos en la sangre, con frecuencia
como efecto secundario de la quimioterapia.

e Megacariocitos: son unas células muy conspicuas que forman parte del tejido
hemocitopoyético de la médula 6sea y de otros tejidos hemocitopoyéticos.

e Nefropatia: se refiere al dafo, enfermedad o patologia del rifion.

e Neurogliales: Tejido especializado del tejido nervioso, de naturaleza conjuntiva,
cuya funcion consiste en proteger, aislar y alimentar a las neuronas.

e Neutrofilia: es una condicibn médica en la cual hay una elevacion de los
neutroéfilos, un tipo de gldébulos blancos, en la sangre.

e Neutropenia: es la disminucion aguda o cronica de granulocitos de la sangre,
condicion anormal de la sangre que puede predisponer al cuerpo humano a
contraer infecciones.

e Oncotica: es una forma de presion osmotica debida a las proteinas plasmaticas
que aparece entre el compartimento vascular e intersticial, presion que suele
tender a meter agua en el sistema circulatorio. Es la fuerza contraria a la presion
lateral.

e Ontogénico: describe el desarrollo de un organismo, desde la fecundacién de
un cigoto durante reproduccion sexual hasta su senescencia, pasando por la

forma adulta.
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e Osmodtico: puede definirse como la presion que se debe aplicar a una solucion
para detener el flujo neto de disolvente a través de una membrana
semipermeable.

e Peptidica: Las hormonas peptidicas son una clase de péptidos que son
secretados en el torrente circulatorio y tienen una funcion endocrina en el animal
vivo. También encontramos "hormonas proteicas", que desempefian también
una funcién endocrina.

e Pletorico: es un adjetivo que menciona a lo que dispone de plétora. Este
término (plétora), por su parte, se usa en la biologia para nombrar a la gran
cantidad de algun fluido organico (como sangre) que se halla en una cierta
region corporal. A nivel general, la plétora es la abundancia de recursos.

e Polipeptidica:, es una secuencia de aminoacidos que estan vinculados a través
de enlaces peptidicos. Si los aminoacidos encadenados son mas de un
centenar, ya puede hablarse de proteina

e Prostaglandinas: son un conjunto de sustancias de caracter lipidico derivadas
de los acidos grasos de 20 carbonos (eicosanoides), que contienen un anillo
ciclopentano y constituyen una familia de mediadores celulares, con efectos
diversos, a menudo contrapuestos.

e Protedlisis: es la degradacién de proteinas ya sea mediante enzimas
especificas, llamadas peptidasas, o por medio de degradacion intracelular.

e Pseudoartrosis: es una fractura 6sea que no tiene posibilidades de curar sin
intervencion.

e Quiescencia: es un conjunto ordenado de sucesos que conducen al crecimiento
de la célula y la divisién en dos células hijas.

e Quimiotactico: Sustancias quimicas que atraen o repelen a las células. El
término se refiere especialmente a los factores liberados como resultado del
dafo celular, la invasion microbiana o la actividad inmunitaria, que atraen a
Leucocitos; Macrofagos.

e Septicemia: Infeccion grave y generalizada de todo el organismo debida a la
existencia de un foco infeccioso en el interior del cuerpo del cual pasan

gérmenes patdgenos a la sangre.
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e Sonambulismo: Trastorno del suefio durante el cual la persona dormida se
levanta, camina, habla y se comporta como si estuviese despierta; los actos
realizados no se recuerdan al despertar.

e Totipotente: es la habilidad de una célula para dividirse y producir todas las
células diferentes en el organismo.

e Trombocitosis: es la presencia de un alto numero de plaquetas en la sangre,
puede ser reactiva o primaria.

e Vascularizacion: Presencia y disposicion de los vasos sanguineos y linfaticos

en un tejido, érgano o region del organismo.
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