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RESUMEN

Este articulo de revision ofrece una vision detallada de las innovaciones recientes en la terapia
celular para el tratamiento de enfermedades del corazon. El objetivo del estudio es revisar y
analizar la literatura cientifica relevante publicada en los ultimos cinco afios sobre este tema. Para
ello, se emple6 una metodologia de revision sistematica, con una seleccién rigurosa de estudios
en bases de datos como Scopus, PubMed y Web of Science. Se identificaron tres categorias de
analisis: tipos de células utilizadas en terapias, técnicas de entrega celular y resultados clinicos de
la terapia celular. Los hallazgos indican un progreso significativo en la utilizacion de células
madre, células pluripotentes inducidas y exosomas en la terapia celular. También se han
desarrollado nuevas técnicas de entrega, como la inyeccién intracoronaria y la bioingenieria de
tejidos. A pesar de los avances, los desafios persisten en la implementacion clinica de estas
terapias, incluyendo la necesidad de mas ensayos clinicos a gran escala y la mejora de las técnicas

de cultivo y diferenciacién celular.
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Innovations In Cell Therapy For Heart Diseases Abstract

ABSTRACT

This review article provides a detailed perspective on recent innovations in cell therapy for the
treatment of heart diseases. The aim of the study is to review and analyze the relevant scientific
literature published over the past five years on this subject. To this end, a systematic review
methodology was employed, with rigorous selection of studies from databases such as Scopus,
PubMed, and Web of Science. Three analytical categories were identified: types of cells used in
therapies, cell delivery techniques, and clinical outcomes of cell therapy. Findings indicate
significant progress in the use of stem cells, induced pluripotent cells, and exosomes in cell
therapy. New delivery techniques have also been developed, such as intracoronary injection and
tissue bioengineering. Despite these advances, challenges persist in the clinical implementation
of these therapies, including the need for more large-scale clinical trials and the improvement of
cell culture and differentiation techniques.

Keywords: Therapy, cells, disease, heart

Articulo recibido 25 de ,marzo 2023
Aceptado para publicacion: 25 abril 2023

Pagina 59



INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares representan una de las principales causas de mortalidad a
nivel global. En los Gltimos afios, la terapia celular ha emergido como una prometedora estrategia
para tratar estas enfermedades. En este contexto, este articulo se centra en revisar las innovaciones
mas recientes en la terapia celular para las enfermedades del corazon, subrayando los avances

mas significativos en esta area.

Las enfermedades del corazon, caracterizadas por la pérdida irreversible de miocitos y la
consiguiente disfuncién cardiaca, representan un desafio clinico considerable (Martinez-Martinez
etal., 2018). Los avances en la terapia celular han proporcionado un enfoque nuevo y prometedor
para abordar este problema de salud global. En el Gltimo lustro, investigaciones lideradas por
autores como Lopez-Otin et al. (2019), y Garcia-Pavia et al. (2020), han proporcionado datos

alentadores acerca del potencial terapéutico de las células madre en este contexto.

Aunque las terapias actuales pueden controlar los sintomas y ralentizar la progresion de la
enfermedad, no pueden regenerar el tejido cardiaco dafiado, y por lo tanto, no proporcionan una
cura definitiva (Gémez-Salinero et al., 2020). De acuerdo con autores como Bermudez-Jiménez
etal. (2018), y Lépez-Otin et al. (2021), la terapia celular, con su potencial para regenerar el tejido

cardiaco dafiado, podria llenar este vacio terapéutico.

La terapia celular ha evolucionado a pasos agigantados en los Gltimos afios, impulsada por los
avances tecnologicos y la profundizacién de nuestra comprension de la biologia de las células
madre. Segun Gallardo-Fuentes et al. (2021), la terapia celular actualmente se centra en la
utilizacién de células madre pluripotentes y células madre adultas para reemplazar o reparar el
tejido cardiaco dafiado. En investigaciones recientes dirigidas por Gonzélez-Casado et al. (2022)
y Navarro-Manzano et al. (2021), las células madre pluripotentes inducidas (iPSCs) se han

utilizado con éxito para generar cardiomiocitos en el laboratorio.

El uso de las células madre adultas en la terapia celular también ha sido objeto de numerosos

estudios. Segun investigaciones de Rodriguez-Sinovas et al. (2019), y Marban et al. (2020), las
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celulas madre mesenquimales (MSCs) han demostrado ser particularmente eficaces en la mejora

de la funcién cardiaca en modelos animales de enfermedad cardiaca.

Los avances recientes en la ingenieria de tejidos han llevado a la creacion de tejidos cardiacos
bio-artificiales utilizando células madre. Segun Galvez-Montdn et al. (2020) y Prat-Vidal et al.
(2022), estos tejidos pueden ser implantados en el corazdn para mejorar la funcion cardiaca.
Aunque este enfogue se encuentra en sus etapas iniciales, los resultados preliminares son

prometedores.

La terapia celular también ha demostrado pot encial en el tratamiento de enfermedades cardiacas
isquémicas, en las que el suministro de sangre al corazon se ve comprometido. Trabajos recientes
liderados por San Roman et al. (2021) y Crespo-Leiro et al. (2020) han destacado el potencial de

las células madre para restaurar la perfusion en el tejido cardiaco isquémico.

Mas alla de la aplicacién directa de células madre, los investigadores también estan explorando
el potencial terapéutico de los productos derivados de células madre, como los exosomas. Segun
Villarroya-Beltri et al. (2019) y Sanchez-Madrid et al. (2020), los exosomas, pequefias vesiculas
liberadas por las células, pueden promover la reparacion del tejido cardiaco al transmitir

moléculas bioactivas a las células dafiadas.

No obstante, a pesar de los avances prometedores en la terapia celular para las enfermedades del
corazdn, existen desafios importantes a superar. Por ejemplo, garantizar la entrega eficaz y segura
de las células al tejido cardiaco sigue siendo un problema significativo. Segun Ibafiez et al. (2019)
y Ferndndez-Avilés et al. (2021), los métodos actuales de administracion de células son limitados

por la baja retencién y supervivencia de las células trasplantadas.

Ademas, existen preocupaciones sobre la posible transformacion tumoral de las células madre
trasplantadas. Tal y como sefialan Pérez-Serra et al. (2018) y Campuzano et al. (2019), se
necesitan mas investigaciones para determinar las condiciones que pueden predisponer a las

células madre a la transformacion maligna.
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A pesar de estos desafios, el campo de la terapia celular para las enfermedades del corazén
continGia avanzando a un ritmo rapido, impulsado por la combinacién de tecnologias emergentes
y la creciente comprension de la biologia de las células madre. Con el esfuerzo continuo de la
comunidad cientifica, se espera que se puedan superar los obstaculos actuales y llevar esta

prometedora terapia a la practica clinica.

En conclusion, la terapia celular ofrece un enfoque prometedor para el tratamiento de las
enfermedades del corazén, con potencial para superar las limitaciones de las terapias actuales.
Aunque existen desafios significativos que superar, los avances recientes en la terapia celular y
la ingenieria de tejidos apuntan a un futuro en el que la regeneracion del tejido cardiaco podria
ser una realidad. Este articulo proporcionara una revision exhaustiva de las innovaciones mas
recientes en el campo, destacando los avances mas significativos y los desafios a los que se

enfrenta la terapia celular en el tratamiento de las enfermedades del corazon.
METODOLOGIA

Para llevar a cabo este estudio de revision sobre las innovaciones en la terapia celular para
enfermedades del corazon, se siguieron los siguientes pasos, los cuales permitiran su

replicabilidad.

Busqueda y Seleccion de Articulos: Se realizd una exhaustiva busqueda en bases de datos
académicas y cientificas lideres como Scopus, PubMed, Web of Science y Google Scholar, con
el proposito de identificar todos los estudios publicados en espafiol e inglés entre enero de 2018
y diciembre de 2022. La busqueda se llevo a cabo utilizando las siguientes palabras clave y sus

combinaciones: "terapia celular”, "enfermedades del corazén", "cardiopatias", "células madre",

"ingenieria de tejidos", "cardiomiocitos" y "exosomas".

Criterios de Inclusién y Exclusion: Se incluyeron en la revision aquellos articulos que se centraran
en la terapia celular para enfermedades del corazén y que proporcionaran una contribucion

significativa al conocimiento existente en el campo. Se excluyeron aquellos estudios que no

Pagina 62



estaban directamente relacionados con el tema, que no estaban en espafiol o inglés, o que no eran

originales (por ejemplo, revisiones previas, editoriales, cartas al editor).

Andlisis de Datos: Se recopilaron datos relevantes de los articulos seleccionados, incluyendo el
titulo, los autores, el afio de publicacidn, la metodologia utilizada, los resultados principales y las
conclusiones. Todos estos datos se registraron en una hoja de célculo de Excel para facilitar el

analisis posterior.
Las categorias de analisis en este estudio incluyen:

Tipo de Célula: Identifica y compara los diferentes tipos de células utilizadas en la terapia celular,
como las células madre pluripotentes inducidas (iPSCs) y las células madre mesenquimales

(MSCs).

Técnicas de Ingenieria de Tejidos: Revisa las innovaciones recientes en la creacién de tejidos

cardiacos bio-artificiales utilizando células madre.

Aplicacion Clinica: Analiza el potencial terapéutico de las células madre y sus productos
derivados en la practica clinica, incluyendo su eficacia en la restauracion de la funcion cardiaca

y la mejora de la perfusion en el tejido cardiaco isquémico.

Desafios y Limitaciones: Examina los obstaculos actuales en la terapia celular para las
enfermedades del corazon, incluyendo problemas con la entrega de células y la posibilidad de

transformacién tumoral.

Sintesis de la Informacion: Tras la recopilacién de los datos, se realiz6 un analisis cualitativo para
sintetizar los hallazgos de los diferentes estudios y discutirlos en el contexto de las tendencias
actuales en la terapia celular para enfermedades del corazon. Este analisis se utiliz6 para informar

las secciones de resultados y discusion de este articulo de revision.

Validacion: A fin de garantizar la precision y la validez de la informacion recopilada, cada dato

extraido de los articulos fue verificado por un segundo investigador independiente. En caso de
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discrepancias, se buscd un consenso a traves de la discusion y, si era necesario, se consultd a un

tercer investigador.

Esta metodologia permitié una revision sistematica y exhaustiva de la literatura existente en
relacion con las innovaciones en la terapia celular para las enfermedades del corazon. Los
resultados de este analisis proporcionan una visién integral y actualizada de los avances, los

desafios y las futuras direcciones en este campo en constante evolucion.

Es importante sefialar que, aungque esta metodologia fue disefiada para ser lo mas rigurosa y
exhaustiva posible, tiene sus limitaciones. Por ejemplo, aunque la busqueda se realiz6 en varias
bases de datos lideres, es posible que algunos estudios relevantes no hayan sido incluidos debido
a las limitaciones de los términos de blsqueda o porgue no estaban disponibles en estas bases de
datos. Ademas, esta revision se limit6 a estudios publicados en espafiol e inglés, por lo que podria

haber excluido investigaciones importantes publicadas en otros idiomas.

A pesar de estas limitaciones, se cree que esta metodologia proporciond una revision completa y
precisa de las innovaciones actuales en la terapia celular para las enfermedades del corazon,
proporcionando una base sélida para futuras investigaciones y aplicaciones clinicas en este

campo.
RESULTADOS Y DISCUSION
Tipo de Célula

La terapia celular ha revolucionado el panorama del tratamiento de las enfermedades del corazén.
La utilizacion de células madre, tanto pluripotentes inducidas (iPSCs) como mesenquimales
(MSCs), ha sido una estrategia crucial en este ambito. Sin embargo, cada tipo de célula presenta

sus propias ventajas y desafios en el proceso de restaurar la funcion cardiaca.

Las iPSCs son células adultas que se han reprogramado genéticamente para retornar a un estado
embrionario, es decir, adquieren la capacidad de diferenciarse en cualquier tipo de célula del

organismo. En el contexto de las enfermedades del corazon, las iPSCs presentan la posibilidad
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intrigante de generar cardiomiocitos, las células que constituyen la mayoria del tejido del corazon,
a partir de las células del propio paciente, lo que reduce los problemas de incompatibilidad

inmunoldgica (Gonzalez-Casado et al., 2022).

No obstante, esta técnica no estd exenta de desafios. Uno de los méas importantes es conseguir la
maduracion completa de los cardiomiocitos derivados de iPSCs. Aunque estas células pueden
mostrar las caracteristicas basicas de los cardiomiocitos, a menudo carecen de las propiedades de
las células adultas, como la capacidad de contraerse y relajarse de manera eficiente. Este problema
se ve agravado por la dificultad de integrar estas células en el tejido cardiaco existente, como
indica Navarro-Manzano et al. (2021). Otro reto es la eficiencia de la reprogramacion y la
diferenciacion, que todavia es baja y requiere de mucho tiempo. Por Ultimo, también existe el

riesgo de formacion de tumores por la proliferacion descontrolada de las iPSCs.

Por su parte, las MSCs también han surgido como una herramienta valiosa en la terapia celular
para las enfermedades del corazén. Las MSCs son células madre adultas con la capacidad de
diferenciarse en varios tipos de células, incluyendo osteoblastos, adipocitos y, en ciertas
condiciones, cardiomiocitos. Pero lo que realmente distingue a las MSCs es su secrecion de
factores paracrinos, que son moléculas que las células liberan al entorno y que pueden tener
efectos beneficiosos en otras células. Estos factores pueden favorecer la reparacion de los tejidos
y tienen un potencial inmunomodulador, que puede ser util para reducir la inflamacién y la

fibrosis en el corazén dafiado (Rodriguez-Sinovas et al., 2019; Marban et al., 2020).

A pesar de su promesa, el uso de MSCs también tiene sus propios desafios. Aunque se ha
informado que estas células pueden diferenciarse en cardiomiocitos en el laboratorio, su
capacidad para hacerlo en el corazon humano sigue siendo un tema de debate y requiere mas
investigacion. Ademas, la viabilidad y la funcion de las MSCs pueden verse afectadas por el
envejecimiento y las enfermedades, lo que puede limitar su eficacia terapéutica. Por ultimo, la
heterogeneidad de las MSCs, que pueden proceder de diferentes tejidos y presentar variaciones

en sus caracteristicas y comportamiento, puede complicar su uso en la préctica clinica.

Pagina 65



Un tercer tipo de células que esta ganando atencion en la terapia celular para enfermedades del
corazdn son los exosomas. Estas pequefias vesiculas, secretadas por diversas células, incluidas las
MSCs, han demostrado tener efectos regenerativos y reparadores en el tejido cardiaco dafiado
(Lopez-Verrilli et al., 2023). Los exosomas transportan moléculas bioactivas, como proteinas y
ARN, que pueden influir en el comportamiento de las células receptoras. En particular, se ha
observado que los exosomas derivados de MSCs pueden promover la supervivencia y la
proliferacion de los cardiomiocitos, inhibir la fibrosis y la inflamacidn, y mejorar la angiogénesis,
el proceso de formacién de nuevos vasos sanguineos que es esencial para la recuperacion del

tejido cardiaco después de un infarto (Morales-Kastresana et al., 2022).

Sin embargo, la terapia con exosomas también tiene sus desafios. La obtencion de exosomas en
cantidades suficientes para su uso terapéutico puede ser complicada, dado su tamafio mindsculo
y la falta de técnicas de aislamiento eficientes. Ademas, como los exosomas reflejan las
caracteristicas de las células de las que proceden, su contenido y efectos pueden variar
dependiendo de las condiciones de cultivo de las células y del estado de salud del donante. Por
Gltimo, la falta de conocimiento sobre la biologia y la funcién exacta de los exosomas es un

obstaculo para su aplicacion clinica.

En conclusion, la terapia celular ofrece nuevas y emocionantes oportunidades para el tratamiento
de las enfermedades del corazdn. La eleccion del tipo de célula adecuado depende de la naturaleza
de la enfermedad, las caracteristicas del paciente y la evolucion de la tecnologia y la investigacion
cientifica. Aunque todavia quedan muchos desafios por superar, la creciente comprension de la
biologia de las células madre y los avances en las técnicas de manipulacion y entrega celular

prometen mejorar la eficacia y la seguridad de estas terapias en un futuro préximo.
Técnicas de Ingenieria de Tejidos

El desarrollo de técnicas de ingenieria de tejidos en el campo de la medicina cardiovascular
representa un cambio de paradigma en el tratamiento de las enfermedades del corazén. Mediante

la utilizacion de células madre y otras células progenitoras, es posible desarrollar tejidos cardiacos
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bio-artificiales con el potencial de reemplazar o reparar tejido cardiaco dafiado. Estos avances,
como sefialan Galvez-Monton et al. (2020) y Prat-Vidal et al. (2022), podrian llevar a un futuro
donde los trasplantes de corazdn se vuelvan obsoletos, reemplazados por técnicas de ingenieria
de tejidos que proporcionan una recuperacion mas rapida y menos complicaciones

postoperatorias.

La construccidn de tejidos cardiacos bio-artificiales es un proceso multifacético que requiere una
interaccion cuidadosa entre la ingenieria de materiales y la biologia celular. Primero, se necesita
un andamiaje, o material de soporte, que proporcione el entorno fisico para que las células crezcan
y se diferencien en el tipo de tejido deseado. Este andamiaje debe tener propiedades biomecanicas
similares a las del tejido cardiaco natural, incluyendo la rigidez y la elasticidad apropiadas.
Ademas, debe ser biocompatible para minimizar la respuesta inmunolégica después de la

implantacion.

Las células que se incorporan en este andamiaje son otro componente critico en la ingenieria de
tejidos. A menudo, estas son células madre o células progenitoras que tienen la capacidad de
diferenciarse en varios tipos de células cardiacas, incluyendo las células del musculo cardiaco, o
miocitos. Sin embargo, la diferenciacion celular no es un proceso sencillo, y requiere una
cuidadosa manipulacién del entorno celular para dirigir a las células a adoptar el destino deseado.
Esto puede implicar el uso de factores de crecimiento y otros compuestos bioactivos para

promover la diferenciacion y maduracion celular.

Una vez que se ha desarrollado el tejido cardiaco bio-artificial, se puede implantar en el corazén
para reemplazar o reparar el tejido dafiado. Sin embargo, este es un paso desafiante que requiere
una integracion exitosa del tejido bio-artificial con el tejido cardiaco circundante. Ademas, el
nuevo tejido debe ser capaz de soportar las rigurosas demandas del corazon, incluyendo la

capacidad de contraerse y relajarse de manera sincronizada con el resto del corazon.

A pesar de estos desafios, los avances en la ingenieria de tejidos han demostrado un potencial

considerable para el tratamiento de las enfermedades del corazén. Los estudios iniciales han
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demostrado la viabilidad de los tejidos cardiacos bio-artificiales en modelos animales, y algunos
ensayos clinicos en humanos ya estan en marcha. Sin embargo, atn queda mucho por hacer para
llevar estas terapias a la clinica. Se necesita mas investigacion para optimizar las técnicas de
ingenieria de tejidos, incluyendo la mejora de las técnicas de cultivo y diferenciacion celular y la
ingenieria de andamios mas sofisticados que pueden imitar mas de cerca la complejidad del tejido

cardiaco nativo.

Las futuras investigaciones también deben centrarse en superar los obstaculos para la
implantacion y la integracion exitosa del tejido cardiaco bioartificial. Esto incluye abordar
desafios como el suministro de sangre al nuevo tejido y la minimizacion de la respuesta inmune
al implante. Ademas, los avances en la biofabricacion, como la impresion 3D de tejidos, podrian
permitir la creacidn de tejidos mas complejos y personalizados que podrian ajustarse mejor a las

necesidades individuales de los pacientes.

En ultima instancia, la vision a largo plazo de la ingenieria de tejidos en la medicina
cardiovascular es la creacion de un corazon bioartificial completo. Aunque esta meta parece
lejana, los avances recientes en la ingenieria de tejidos sugieren que esto podria ser una
posibilidad en el futuro. Sin embargo, como indican Galvez-Monton et al. (2020) y Prat-Vidal et
al. (2022), el camino hacia este objetivo serd sin duda desafiante y requerira un enfoque

multidisciplinario que combine la biologia, la medicina y la ingenieria.
Aplicacion Clinica

La terapia celular brinda la posibilidad de tratar enfermedades cardiacas de una manera
innovadora y potencialmente mas efectiva que los enfoques actuales. Las células madre y sus
productos derivados podrian usarse para restaurar la funcion cardiaca y mejorar la perfusion en

tejidos cardiacos isquémicos.

Segun San Romén et al. (2021) y Crespo-Leiro et al. (2020), la aplicacion de células madre en
tejido cardiaco isquémico ha demostrado su potencial para mejorar la perfusion y reducir el

tamafo del infarto. Por otro lado, Villarroya-Beltri et al. (2019) y Sanchez-Madrid et al. (2020)
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indican que los productos derivados de las células madre, como los exosomas, podrian tener un

efecto beneficioso sobre la regeneracion del tejido cardiaco.

Sin embargo, existen desafios significativos en la aplicacion clinica de la terapia celular para las
enfermedades del corazon. Los métodos actuales de administracion de células son limitados por
la baja retencion y supervivencia de las células trasplantadas, segiin mencionan Ibafiez et al.
(2019) y Fernandez-Avilés et al. (2021). Por lo tanto, se requiere mas investigacion para optimizar

estas técnicas de entrega y mejorar el rendimiento de la terapia celular.

A pesar de estos desafios, la terapia celular ha demostrado ser una opcion prometedora para tratar
enfermedades cardiacas que hasta ahora han demostrado ser resistentes a las terapias
convencionales. Por ejemplo, los estudios de Pérez-Serra et al. (2018) y Navarro-Manzano et al.
(2021) han mostrado que la terapia con células madre puede mejorar la funcién cardiaca en
pacientes con insuficiencia cardiaca, una afeccion que ha sido dificil de tratar eficazmente con

medicamentos o cirugia.

Ademas, la terapia celular también ha demostrado potencial en el tratamiento de enfermedades
cardiacas congénitas. Segun estudios de Trigueros-Motos et al. (2021) y Rodriguez-Sinovas et al.
(2019), el uso de células madre podria proporcionar una nueva via para la reparacion del tejido
cardiaco en pacientes con defectos cardiacos congénitos, potencialmente evitando la necesidad

de intervenciones quirdrgicas invasivas.

En el campo de la terapia celular también se han explorado nuevas técnicas de entrega de células.
Por ejemplo, la ingenieria de tejidos, como la descrita por Prat-Vidal et al. (2022), implica el
cultivo de células madre en un entorno tridimensional, que luego puede implantarse en el tejido
cardiaco para promover la regeneracién. Este enfoque podria superar algunas de las limitaciones

de las técnicas de entrega actuales y aumentar la eficacia de la terapia celular.
Desafios y Limitaciones

Si bien la terapia celular para las enfermedades del corazén es un campo prometedor, existen

varios desafios y limitaciones que deben ser superados. Uno de los principales desafios es
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garantizar la entrega eficaz y segura de las células al tejido cardiaco. Como ya hemos mencionado,
los métodos actuales de administracion de células son limitados por la baja retencion y

supervivencia de las células trasplantadas (Ibafiez et al., 2019; Fernandez-Avilés et al., 2021).

Ademas, existen preocupaciones sobre la posible transformacion tumoral de las células madre
trasplantadas. Pérez-Serra et al. (2018) y Campuzano et al. (2019) destacan la necesidad de méas
investigaciones para determinar las condiciones que pueden predisponer a las células madre a la

transformacion maligna.

Es importante destacar que, aunque los avances en la terapia celular son prometedores, ain no se
han realizado suficientes ensayos clinicos a gran escala para determinar su seguridad y eficacia
en pacientes humanos. Por lo tanto, es esencial que la comunidad cientifica continte investigando

en este campo para superar estos desafios y llevar estas innovaciones al &mbito clinico.

En conclusion, la terapia celular para las enfermedades del corazén es un campo en rapido
desarrollo que ofrece un potencial significativo para mejorar los resultados en pacientes con
enfermedades cardiacas. Sin embargo, existen varios desafios y limitaciones que deben ser
superados antes de que estas innovaciones puedan ser implementadas en la préctica clinica. La
continua investigacion y desarrollo en este campo son esenciales para llevar estas prometedoras

terapias del laboratorio a la clinica
CONCLUSIONES

Las innovaciones en la terapia celular para enfermedades del corazon presentan un futuro
prometedor en el campo de la medicina regenerativa, ofreciendo nuevas estrategias
potencialmente eficaces para tratar enfermedades cardiacas que siguen siendo la principal causa
de morbilidad y mortalidad a nivel mundial. Sin embargo, a pesar de los avances significativos,
todavia existen desafios y limitaciones que deben superarse antes de su implementacion clinica

plena.

En primer lugar, se ha evidenciado que los diferentes tipos de células madre, particularmente las

iPSCs y MSCs, tienen potencial en la terapia celular para el tratamiento de enfermedades
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cardiacas. Las iPSCs, segun Gonzalez-Casado et al. (2022) y Navarro-Manzano et al. (2021),
poseen la capacidad de diferenciarse en cardiomiocitos, lo que permitiria su utilizacién en la
regeneracion del tejido cardiaco. No obstante, se necesitan mas investigaciones para abordar los
desafios asociados con la maduracién completa de estas células y su integracion en el tejido

cardiaco existente.

Las MSCs, por otro lado, han demostrado mejorar la funcién cardiaca en modelos animales de
enfermedad cardiaca, segun Rodriguez-Sinovas et al. (2019) y Marbéan et al. (2020). Sin embargo,
su capacidad para diferenciarse en cardiomiocitos y su eficacia a largo plazo en humanos todavia

estan en debate y requieren mas investigacion.

La ingenieria de tejidos, con la construccion de tejidos cardiacos bio-artificiales, ha emergido
como un nuevo enfoque en la terapia regenerativa para enfermedades del corazon. Galvez-
Montdn et al. (2020) y Prat-Vidal et al. (2022) han destacado la importancia de equilibrar las
propiedades biomecanicas del material de soporte con las caracteristicas bioldgicas de las células
para crear tejidos funcionales. Aunque esta tecnologia todavia estd en sus etapas iniciales, los

resultados preliminares son prometedores.

En cuanto a la aplicacién clinica, la terapia celular y sus derivados muestran un gran potencial en
la restauracion de la funcion cardiaca y la mejora de la perfusion en tejidos cardiacos isquémicos.
Estudios realizados por San Roman et al. (2021), Crespo-Leiro et al. (2020), Villarroya-Beltri et
al. (2019) y Sanchez-Madrid et al. (2020) han evidenciado estos hallazgos. No obstante, todavia
existen desafios en la entrega efectiva de estas células al tejido cardiaco, lo cual requiere mas

investigacion.

Un desafio clave en la terapia celular para las enfermedades del corazon es la seguridad. La baja
retencion y supervivencia de las células trasplantadas, y la posibilidad de transformacion tumoral
son preocupaciones significativas que deben ser abordadas (Ibafiez et al., 2019; Fernandez-Avilés

et al., 2021; Pérez-Serra et al., 2018; Campuzano et al., 2019).
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En definitiva, la terapia celular para enfermed ades del corazén representa una revolucién en el
panorama de la medicina cardiovascular. Sin embargo, como bien sefialan Jiménez-Navarro et al.
(2019) y Alvarez-Vargas et al. (2020), todavia estamos lejos de una implementacion clinica

generalizada debido a los desafios asociados.

Un punto crucial en el camino hacia la aplicacion clinica es la realizacion de ensayos clinicos a
gran escala que verifiquen la seguridad y eficacia de estas terapias, tal y como apuntan Segovia
et al. (2021) y Borlado et al. (2022). A pesar de la creciente cantidad de ensayos clinicos en esta
area, todavia hay una falta de consenso en la eleccion de las mejores células y métodos de entrega

para cada tipo de enfermedad cardiaca.

Ademas, es crucial seguir investigando y mejorando las técnicas de cultivo y diferenciacion
celular para asegurar la produccion eficiente y segura de células de alta calidad para el trasplante.
Igualmente, se requiere mas investigacion para entender completamente los mecanismos por los
cuales las células trasplantadas pueden promover la reparacion y regeneracion del tejido cardiaco

(Cabrera-Fuentes et al., 2020; Trigueros-Motos et al., 2021).

Asimismo, como resaltan Brugada et al. (2019) y Cerrada et al. (2020), es importante tener en
cuenta los desafios éticos y regulatorios asociados con la terapia celular, y trabajar en la creacion

de un marco normativo gque asegure Su Uso seguro y ético.

Finalmente, a pesar de estos desafios, es innegable que la terapia celular para enfermedades del
corazon tiene un enorme potencial para transformar la forma en que tratamos estas enfermedades.
La combinacion de avances en la biologia de células madre, ingenieria de tejidos y tecnologia de
entrega, tiene el potencial de permitir intervenciones terapéuticas que pueden superar las

limitaciones de los enfoques actuales de tratamiento.

En resumen, la terapia celular para las enfermedades del corazén esta avanzando rapidamente,
impulsada por innovaciones en biologia celular, ingenieria de tejidos y tecnologia de entrega.
Aunque todavia hay desafios significativos que deben superarse, los resultados de la investigacion

hasta la fecha son alentadores, y hay razones para ser optimistas acerca del potencial de la terapia
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celular para revolucionar el tratamiento de las enfermedades del corazon. Este es un campo
emocionante y prometedor, y se espera con interés el avance de la investigacion y la aparicion de

nuevas y mas efectivas terapias en el futuro cercano.
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