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RESUMEN

Las células madre son fundamentales en nuestro organismo y también lo
son en el ojo. En la superficie ocular las células madre mas estudiadas son las
que se encuentran en el epitelio limbar; son las llamadas células madre limbo
corneales. Pero los estudios mas recientes también situan células madre en la
conjuntiva, tanto en el epitelio como en el estroma. En este trabajo se lleva a
cabo una revision bibliografica de dichas células. Las células madre epiteliales
estan repartidas por todo el epitelio conjuntival, pero la regidon mas enriquecida
es el epitelio del férnix, en comparacion con los epitelios bulbar o palpebral. Las
del estroma conjuntival son células madre mesenquimales. A lo largo de este
trabajo se revisan los distintos marcadores empleados para identificar y
localizar estas células madre, se describen sus caracteristicas y se analiza su
implicacién en la practica clinica y terapéutica.

Palabras clave: células madre, conjuntiva, superficie ocular.

ABSTRACT

Stem cells are essential in our body and they are also essential in the
eye. The most studied stem cells within the ocular surface are those found in
the limbar epithelium; they are the so-called corneal limbus stem cells. But the
latest studies have also localized stem cells in the conjunctiva, both in the
epithelium and in the stroma. In this work, a bibliographic review of these cells
is carried out. Epithelial stem cells are distributed throughout the conjunctival
epithelium, but the most enriched region is the forniceal epithelium, compared
to bulbar or palpebral epithelia. Those of the conjunctival stroma are
mesenchymal stem cells. Throughout this work, the different markers used to
identify and locate these stem cells are reviewed, their characteristics are
described, and their implication in clinical and therapeutic practice is analyzed.

Keywords: conjunctiva, ocular surface, stem cells.
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1. INTRODUCCION Y JUSTIFICACION

Las células madre son un tipo de células especiales que presentan dos
caracteristicas fundamentales que las definen: la regeneracién perpetua y la
capacidad que tienen para diferenciarse en una célula adulta especializada.
Estas células se encuentran en diversas regiones del cuerpo humano, y la
superficie ocular es una de ellas. Las células madre mas estudiadas de la
superficie ocular son las células madre limbares, que se encuentran en el
epitelio del limbo de la cérnea. (1) Pero investigaciones recientes confirman
que en la conjuntiva también tenemos células madre.

Dado que la conjuntiva influye en el mantenimiento de la superficie
ocular (2), es muy probable que las células madre de la conjuntiva puedan
influir en su homeostasis y buen funcionamiento. Sin embargo, a diferencia de
las células madre limbares, apenas tenemos informacion de las células madre
de la conjuntiva. No obstante, el interés sobre ellas ha ido aumentando y se
estan empezando a estudiar mas en los ultimos afos.

Por lo tanto, debido a la importancia de la conjuntiva en la salud de la
superficie ocular, las evidencias de que existen células madre en este tejido, y
la poca y dispersa informacion al respecto, se decide hacer este trabajo
bibliografico para recopilar y poner en conjunto toda la informacién posible
sobre las caracteristicas, localizacidn e importancia a nivel clinico y terapéutico
de las células madre en la conjuntiva.
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2. OBJETIVOS

e Definir qué son las células madre y clasificarlas segun su potencialidad.

e Describir qué es la superficie ocular, qué estructuras las componen, y
ddénde estan las principales células madre que la componen.

e Realizar una revision bibliografica de las células madre en la conjuntiva,
centrandonos en su localizacion, caracteristicas y posibles aplicaciones.

3. METODOLOGIA

Se realizé una revisidén bibliografica de articulos cientificos sobre las
células madre, su definicidbn y sus caracteristicas. También se han realizado
busquedas sobre las células madre mas importantes de la superficie ocular, asi
como el tema principal que atafie este trabajo, las células madre de la
conjuntiva, su localizacién y caracteristicas, al igual que las patologias que se
relacionan con una deficiencia de las mismas.

Para la realizacién de este trabajo se llevaron a cabo busquedas en
Google Académico y Pubmed. Para ello se han utilizado términos como
“conjunctival stem cells” y “conjunctival mesenchymal stem cells”. Dichas
busquedas arrojaron 7 y 51 resultados en Pubmed, respectivamente. En
Google Académico se encontraron 266 y 1 resultados. Tras la lectura de los
titulos se descartaron varios de ellos por no estar relacionados con el tema.

Finalmente, de todos los articulos seleccionados, 22 de ellos fueron los
que se escogidos, ya que contenian la informacion mas relevante para la
realizacion del trabajo.
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4. RESULTADOS

4.1. Introduccion a las células madre
4.1.1. Definicién

Las células madre son un tipo de células que existen en el organismo

tanto de animales como de plantas, las cuales se pueden dividir produciendo
otras células. Unas continuan como células madre y otras se van a diferenciar,
es decir, especializarse para formar otros tejidos. Estan presentes en todos los
tejidos autorrenovables con un alto grado de diferenciacion celular que las
caracteriza.

Las principales caracteristicas de las células madre son:

Mantenerse pobremente diferenciadas con un citoplasma primitivo.

Alta capacidad de autorrenovarse sin cometer ningun error en el
proceso.

Larga esperanza de vida con un ciclo celular largo.

Ser capaces de llevar a cabo divisiones simétricas o asimétricas, de
manera que se active su proliferacién debido a la cicatrizacion o por su
puesta en cultivo. (3)

Son células de ciclo lento, lo que es importante porque permite a estas
células preservar su capacidad proliferativa y reducir los errores
asociados con la replicacion del ADN. (4)

4.1.2. Tipos

Las células madre se puede clasificar en distintos tipos en funciéon de

sus propiedades biologicas y su potencialidad:

e Las células madre totipotentes estan presentes en las primeras fases

del desarrollo embrionario, es decir, cuando el évulo esta fecundado en
el proceso de segmentacion o clivaje. Estas células tienen la capacidad
de formar un organismo completo, ya que pueden diferenciarse en
cualquiera de los tipos celulares, tanto embrionarios como
extraembrionarios (placenta y anejos placentarios). La célula célula
madre totipotente principal es el cigoto. (5)

Las células madre pluripotentes, son células que tienen la capacidad
de diferenciarse en los diferentes tipos de células del cuerpo. Provienen
de los embriones, ya que aparecen en el periodo embrionario y no se
diferencian hasta que no se convierten en células madre multipotentes.
Estas células ademas pueden aislarse y cultivarse en una capa de
células llamadas alimentadoras, que las proporcionan senales
desconocidas para que las células proliferen, pero aun asi manteniendo
su pluripotencia. (3)
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e Las células madre multipotentes poseen las caracteristicas esenciales
para especializarse en todas las células de una linea germinal particular:
endodermo, mesodermo o ectodermo, tal y como se muestra en la
Figura 1. Estas células madre multipotentes también pueden delimitarse,
para formar parte de tejidos, cdmo puede ser el tejido epitelial. (3)

e Las células madre unipotentes o células progenitoras, se diferencian
de las demas por presentar una baja potencialidad, ya que solo pueden
especializarse en un unico linaje celular. (5)
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Figura 1. Derivaciéon de células madre. Este grafico muestra como
durante el desarrollo, las células experimentan proliferacién y especializacion
desde el 6vulo fecundado, hasta el blastocisto y la gastrula. Las células madre
pluripotentes derivan de la masa celular interna del blastocisto y las
multipotentes se situan en la gastrula en la etapa del desarrollo. Imagen
tomada de la referencia 1.

Una vez que las células han adquiridos sus capacidades, pueden seguir
varios destinos como se ve representado en la Figura 2:

e Quiescencia: Las células no se dividen para asi seguir manteniendo el
conjunto de células madre.

e Autorrenovacion simétrica: las células se dividen en células de igual
condicion, de manera que aumentan el conjunto de células madre.

e Autorrenovacion asimétrica: las células procedentes de la division van a
ser una diferente de la otra, una de ellas sera una copia de la célula
madre y la otra se convertira en una célula especializada.

e Division simétrica sin auto renovacion: Las dos células resultantes de la
division son diferentes a la célula madre, de esta manera se crea una
mayor proliferacién de la familia diferenciada.
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A) Quiescence B) Symmetric self renewal

Symmetric division
without self-renewal

C) Asymmetric self-renewal. D)

Figura 2. Destinos de células madre.(1) En este grafico podemos ver
los diferentes caminos que pueden tomar las células madre: A) Quiescencia; B)
Autorrenovacion simétrica; C: Autorrenovacion asimétrica; D) Divisidn simétrica
sin autorrenovacion.

4.1.3. Métodos de deteccion de células madre.

Las células madre no tienen un unico marcador especifico para poder
identificarlas con precisidon. Por lo tanto, los investigadores han confiado en el
manejo de criterios cientificos, bioquimicos y morfolégicos para detectar estas
células dentro de los distintos tejidos.

Uno de los modos de identificarlas, parte de la propiedad de ciclo de
lento de las células madre. De manera experimental se pueden localizar células
LRC (por las siglas de label retaining cells) y es uno de los métodos mas
confiables para definir las regiones ricas en células madre. Cuando se
reconocen los LRC de ciclo lento se ha comprobado que las células que
existen en esas areas tienen las propiedades de células madre, que estan en
una unidad de proliferacion epidérmica. (4)

Una de las formas de deteccion de las células madre es evaluar el
movimiento de las células homeostaticas. De esta manera diferenciamos las
células madre ya que se ha demostrado que el area de donde parte el
movimiento celular, es el area exacta donde se encuentran las células madre
estacionarias y sus nichos celulares. (6)

Finalmente, otra forma de detectar las células madre es por la expresiéon
de algunos marcadores celulares. Uno de ellos es p63, una proteina que
pertenece a la familia de los genes tumorales del p53. Se encuentra
principalmente en las capas basales de los epitelios estratificados y epitelios de
transicion. Dicha proteina tiene la capacidad de actuar como un factor de
transcripcion en la regulacion de la progresion del ciclo celular, pudiendo
mantener la capacidad proliferativa o induciendo apoptosis en relacion al
estimulo ambiental recibido por la célula. (7) Otro marcador es ABCG2, gen
que pertenece a la familia de los genes encargados de la union de ATP; estos
genes proporcionan instrucciones para producir proteina que transportan
moléculas a través de las membranas celulares. (8)
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4.2. Células madre en la superficie ocular

La superficie ocular es una estructura anatémica y funcional, que esta
comprendida por los epitelios de la conjuntiva, el limbo, el epitelio no queratinizado
de la cérnea y por la pelicula lagrimal que los bafa. (9) La integridad de la superficie
ocular depende de otras estructuras, como son las glandulas de Meibomio y las
secreciones de la glandula lagrimal, lo que constituye la unidad funcional lagrimal.
Las lagrimas proporcionan lubricacion para el cierre de los parpados sobre la
superficie ocular y ademas tienen funcion antibacteriana. (9)

Muchas enfermedades como alergias, Ulceras, erosiones corneales, o
patologias infecciosas pueden alterar las caracteristicas de la superficie ocular. En
algunas de estas circunstancias los epitelios de la cérnea o la conjuntiva pueden
sufrir dafios que requieren una reparacion por parte de células madre.

Gracias a la expresién del marcador p63, podemos observar que la superficie
ocular esta provista de células madre que se encuentran en el epitelio limbar. (10)
Dicho epitelio es una zona de transicion entre el epitelio corneal y conjuntival. El
epitelio limbar esta situado sobre un estroma muy vascularizado, de donde procede
el aporte sanguineo. Estos vasos sanguineos forman parte de las empalizadas de
Vogt, que permiten un acercamiento entre estos vasos sanguineos y el epitelio, de
manera que suministran altos niveles de nutricion y citoquinas, las cuales tienen un
importante papel en el mantenimiento de las células madre. (11) Su regeneracion
requiere de unas condiciones especificas que soélo se encuentran en el nicho
especifico de estas células, aunque fuera del nicho proliferan desarrollando una
expresion de diferentes marcadores celulares.

Estas células madre limbo corneales no estan en igual proporcion en los
diferentes cuadrantes en los que esta dividida la coérnea, siendo mayor su
concentracion en las zonas superior e inferior. En estas zonas se encuentran crestas
fibrovasculares, orientadas radialmente con las empalizadas de Vogt. Dicha zona
esta desprovista de la capa de Bowman, lo que permite un contacto mas intimo del
epitelio con los fibroblastos del estroma y del tejido vascular. Con esta organizacion
se permite crear un microambiente que tiene componentes especiales en la matriz
extracelular idoneos para la modulacion de estas células madre. (12)

También hay que destacar la presencia de estas células en la capa basal de
la cornea periférica, donde tienen un papel fundamental en la proliferacion y
diferenciacién del epitelio corneal.

Actualmente la localizacion de las células madre limbares dentro del epitelio
corneal se basa fundamentalmente en los siguientes indicadores:
- Ausencia de marcadores propios del epitelio corneal diferenciado.
- Células que estan dentro del ciclo lento del epitelio, las cuales tienen gran
capacidad proliferativa de cultivo.
- Presencia de marcadores caracteristicos de células madre, como p63 vy
ABCG2. (11)
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Estas células madre van migrando desde el limbo hacia la zona central de la
cérnea donde se van diferenciando en células epiteliales, corneales maduras o
diferenciadas, llamadas células TAC (células transitorias amplificadoras).

Las células madre limbares han sido ampliamente investigadas debido a su
potencial para tratar distintas patologias de la superficie ocular. La destrucciéon de
estas células tiene como consecuencia la incapacidad de mantener el equilibrio
dinamico y la formacion de defectos epiteliales persistentes. Este fendbmeno se
produce por una serie de factores, ya sean congénitos o adquiridos, pudiendo danar
gravemente el limbo y por lo tanto a la poblacién de células madre y provocar la
insuficiencia limbica.

El sindrome de insuficiencia limbica tiene distintos grados de gravedad y
dependiendo de estos el tratamiento es diverso: lubricantes oculares, lentes de
contacto terapéuticas para los casos mas leves y, para los casos graves que se
encuentran en una fase aguda se puede recurrir a un trasplante de células madre,
que consiste en tomar una porcion del epitelio y cultivarlo para poder trasplantarlo a
la cérnea por medio de un sustrato que funciona como transporte de células madre.

(11)
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4.3. Células madre en la conjuntiva

La conjuntiva es una membrana delgada, semitransparente, flexible y mucosa
que se extiende desde la cara posterior de los parpados y la parte anterior del globo
hasta llegar al limite de la cérnea. (13) Es un tipo de tejido conectivo, con alta
vascularizacion, que proporciona canales para el flujo adecuado de nutrientes y
fluidos.

Esta membrana esta compuesta por un epitelio estratificado no queratinizado
con dos 0 mas capas de células que se apoya sobre un estroma (Figura 3).

El estroma conjuntival esta formado por tejido conectivo fibrovascular que
contiene vasos, nervios, etc; ademas su capa basal contiene melanocitos. (14) En
todo el epitelio conjuntival observamos células caliciformes (predominan en el area
infero-nasal de la conjuntiva bulbar), glandulas unicelulares que secretan mucinas
para el mantenimiento de la pelicula lagrimal. (15) En la conjuntiva bulbar y hasta
los pliegues subtarsales de los parpados hay una capa linfoide que en algunas areas
forma agregados especializados Illamados CALT (tejido linfoide asociado a
conjuntiva). EI CALT forma parte del MALT (tejido linfoide asociado a mucosas) y
esta formado por linfocitos T y B relacionados con el proceso de informacion
antigénica. (14)

- ¥
L J ‘.i . m -

Figura 3, Histologia de conjuntiva normal. Observamos el epitelio
estratificado no queratinizado con melanocitos en la capa basal y células
caliciformes. Imagen tomada de la referencia 14.

Las células del epitelio conjuntival tiene citoqueratinas (CK) caracteristicas del
epitelio no queratinizado estratificado(CK4 y CK13) y del simple (CK8 y CK19) que
se expresan en las capas superficiales del epitelio conjuntival, donde sus células
precursoras se localizan en el férnix conjuntival y la unién mucocutanea. (10)

Ademas, la conjuntiva actua de barrera defensiva ante la entrada de cuerpos
desconocidos y de infecciones, permite el desplazamiento del parpado sobre la
cérnea y contribuye al mantenimiento de la posicién del globo ocular ademas del
suministro vascular limbar.
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La conjuntiva se puede dividir en 3 zonas diferentes (Figura 4):

- Conjuntiva bulbar, continuacién de la zona corneal-limbal cubriendo la
superficie del ojo.

- Fornix, zona media correspondiente con el canto interno. Tiene un epitelio
mas vascularizado y el mas celular de la conjuntiva.

- Conjuntiva palpebral o tarsal, contigua a la epidermis del parpado. (16)

Superior
Tarsal

Superior
Fornix "\

Superior
/ Bulbar

\
\
\
\
\

Medial Lateral
Canthal Canthal
“ ;

\ /

\ /

Inferior
Bulbar

\ . /
'\ Inferior ,*
Fornix ~

Inferior
Tarsal

Figura 4. Zonas de la conjuntiva. En este esquema vemos como el epitelio
conjuntival se divide en ocho areas que aproximadamente son iguales. Vemos
representadas las areas tarsal, fornix y bulbar de la conjuntiva superior e inferior
junto con las areas cantal medial y lateral. Se observa como las areas lateral y
medial comprenden el tejido bulbar, férnix y tarsal estrechamente conectados al
canto. Imagen tomada de la referencia 16.

Todos los epitelios que se encuentran en la superficie se renuevan
continuamente durante la vida util de un organismo. Para lograr estos procesos de
autorrenovacion, estos epitelios dependen de la presencia de células madre, Unicas
células capaces de aumentar en un tejido normal. (6) Ademas, estas células juegan
un papel importante en la homeostasis proliferativa normal, asi como en la
capacidad de respuesta de un tejido al agotamiento de la poblacion, como resultado
de heridas y otras perturbaciones extrinsecas. (17)

En los ultimos afos se ha profundizado en el estudio fisiolégico de la
conjuntiva, y se ha podido corroborar la presencia de células madre. En los
siguientes epigrafes se detallan sus caracteristicas y localizacién, su relacion con
determinadas patologias de la superficie ocular y sus posibles utilidades
terapéuticas.
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4.3.1. Localizacion y caracteristicas de las células madre en la conjuntiva

Las células madre de la conjuntiva han empezado a estudiarse con mas
intensidad en los ultimos afos, debido a su potencial para lograr la reparacion de la
superficie ocular cuando esta danada. Varios de estos estudios actuales sobre las
células madre conjuntivales estan enfocados a su localizaciéon. Se han detectado
células madre tanto en el epitelio como en el estroma de la conjuntiva.

Células madre del epitelio conjuntival

Las tres zonas del epitelio conjuntival (fornix, bulbar y palpebral) comparten
un patron de queratina, con grandes cantidades de queratina epitelial simple pero
pequefa cantidad CK3 y CK12, que son tipicas del epitelio corneal. De estos tres
tipos de células de la conjuntiva, se observé que las células que se encuentran en el
férnix tienen un potencial proliferativo mayor, debido a que este epitelio es la zona
proliferativa principal durante el desarrollo y crecimiento conjuntival; mucho mayor
que las células de las zonas bulbar y palpebral, con esta observacién junto con el
hallazgo de que el férnix esta enriquecido con células de ciclo lento, plantea la
posibilidad de que las células madre puedan residir preferentemente en el fornix, ya
que estas dos caracteristicas son propias de las células madre. (18)

Hallazgos recientes aclaran que las células de la conjuntiva bulbar, cercanas
a la zona limbar, son mitéticamente activas e inmoviles en una sola direccion lateral,
lo que nos indica que son autosuficientes. Ademas, en esta area existe una
distribucion uniforme de los LRC, lo que sugiere que las células madre también
podrian estar en esta zona de la conjuntiva. (6)

Gracias a las relaciones significativas entre la capacidad clonogénica y la
expresion de marcadores de las células podemos dar credibilidad a que la
localizacion principal de las células madre en la conjuntiva se encuentra en las
regiones del fornix inferior y del canto medio, donde se ofrece una mayor proteccion
fisica a los nichos de células madre. También cabe destacar que estos nichos de
células madre son ricos en células caliciformes, criptas mucosas, etc. (16)

La expresiéon de los marcadores ABCG2 y p63 da fiabilidad a estas
conclusiones. Con el marcador ABCG2 se demostré que las células madres
aparecen en todas las areas de la conjuntiva, los niveles mas altos de tincién se
hallaron en una regién que comprendia desde el area cantal hasta las areas férnix
inferiores, de manera que en la zona tarsal los niveles eran bajos; al igual que en las
zonas superiores de los epitelios la tincion era menor en relacién con las zonas
inferiores.

La expresién de p63 mostrd resultados similares a los obtenidos con el
marcador ABCG2, ya que aparecia en todas las areas de la conjuntiva y en las
capas mas basales del epitelio, siendo mas predominante en el canto medial y en
las areas fornix inferiores. (16)

Teniendo en cuenta todo lo anterior, podemos concluir que gracias a la mayor
concentracion de marcadores ABCG2 y p63 en la conjuntiva fornix, esta es la zona
con el mayor acumulo de células madre.
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La localizacién conjunta de las células madre en el epitelio fornix respalda el
concepto del nicho de células madre que podria ser mantenido por el estroma
subyacente que proporciona un microambiente para el mantenimiento de la
integridad celular. Ademas, las células madre epiteliales se colocan en lo profundo
del tejido, posiblemente para proporcionar la maxima proteccion contra las
agresiones ambientales del entorno externo. En relacion con este hecho, el epitelio
férnix se encuentra mas alejado del entorno externo, por lo tanto, tiene sentido que
la distribucion preferencial de la subpoblacion de células madre tenga lugar en este
epitelio. (17)

El hecho de que estas células madre epiteliales conjuntivales no se
distribuyan al azar en todo el tejido conjuntival, sino que tengan una ubicacion
preferentemente en el férnix es coherente con los patrones de distribucion de células
madre de otros epitelios como son el corneal o la epidermis. (17)

Ademas, en otro estudio se observo que la administracion de timidina tritiada,
que permite detectar las células de ciclo lento, aparecia rutinariamente en el epitelio
del fornix, de tal manera que podian concluir que en esa zona abundaban células
madre. (17)

Células madre del estroma conjuntival

Las células madre de la conjuntiva también las podemos encontrar en el
estroma. Se trata de células madre mesenquimales que se caracterizan por ser
células pluripotentes y adultas con morfologia fibroblastoide y plasticidad hacia
diferentes linajes celulares. (19) Los estudios centrados en caracterizarlas
demuestran que la expresion de los genes Oct-4, Nanog, Rex-1 y algunos
especificos de linajes como la actina cardiaca y la queratina indican que estas
células son una nueva fuente de células madre mesenquimales multipotentes, que
aunque son originadas en una fuente adulta, también expresan marcadores de
células madre no diferenciadas. (20)
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4.3.2. Posibilidades terapéuticas

Al igual que con las células madre limbares, existe la posibilidad de que las
células madre de la conjuntiva tengan la capacidad de expandirse in vitro y ser
trasplantadas, abordando causas de insuficiencia conjuntival como pueden ser la
post excision de neoplasias conjuntivales extensas. (16)

Las células madre estan avaladas con un potencial de division celular
indefinido, pueden transdiferenciarse en otros tipos de células y han surgido como
fuente de la medicina regenerativa para la reparacion de anomalias de tejido y
organos que ocurren debido a defectos congénitos, patologias y efectos asociados
con la edad. (21)

Por tanto, hay un gran interés en las células madre porque tienen gran
capacidad en el desarrollo de terapias avanzadas para reemplazar las células
defectuosas o dafadas de una variedad de trastornos y lesiones como pueden ser la
enfermedad de Parkinson, enfermedades cardiacas, diabetes, etc.

Muchos de los procesos oculares que afectan a la cérnea en mayor o menor eficacia
también pueden llegar a incidir en la conjuntiva, como una cicatrizacion conjuntival,
ojo seco, deficiencia de mucinas,penfigoide cicatricial, etc. (15) Y de manera mas
especifica, la conjuntiva es susceptible a muchas enfermedades, como pueden ser
tracoma, quemaduras quimicas y térmicas, Sindrome de Steve-Johnson, que como
consecuencia puede provocar cicatrizacion, dolor crénico y ceguera, por lo que para
todas estas patologias son necesarias las células madre.

En estos casos el trasplante de células madre puede ser autdlogo, alogénico
y singénico para poder realizar la regeneracion de los tejidos y la inmunolisis de
células patégenas o malignas. (21)

La médula ésea siempre ha sido una fuente rica de células madre
mesenquimales, pero en algunos casos el uso clinico de estas ha presentado
problemas como es la aspiracion dolorosa y contaminacién con no células madre.
(2) Por lo que se han hecho muchas investigaciones con otros tejidos, como es el
caso de las células del tejido conjuntival humano, ya que en esta zona encontramos
un nicho de células madre mesenquimales. Por ello, Samad Nadri y colaboradores
decidieron llevar a cabo un estudio en el cual realizaban una biopsia conjuntival para
obtener células madres mesenquimales de este tejido. Observaron que estas células
podian diferenciarse sin ningun tipo de dificultad en células de osteocitos, adipocitos,
condrocitos, neurocitos y fotorreceptores mediante el cultivo en un medio de
induccién apropiado para dichas células. (2,20) Ademas también se ha comprobado
que la realizacion de esta biopsia puede ser usada para el diagndstico de muchas
enfermedades oculares como los ndédulos conjuntivales de pacientes con sarcoidosis
ocular. (2)
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En otro estudio, gracias al gel de fibrina se ha demostrado que las células
madre mesenquimales de la conjuntiva se pueden diferenciar en células
fotorreceptoras que expresan rodopsina, PKC, CRX, recoverin, peripherin, nestin y
RPEG65,marcadores son propios de células de la retina. Por tanto, los hallazgos han
mostrado que el cultivo de células madre conjuntivales humanas incluidas en el gel
de fibrina puede ser una estrategia para mejorar el numero de células progenitoras
fotorreceptoras para la reparacion y regeneracion de patologias retinianas, como
podria ser el dafio de fotorreceptores. (22)
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5. DISCUSION

Con la realizacidén de esta revision bibliografica se ha querido hacer
una recopilacion de la informacion de las células madre de la superficie ocular
y especialmente en la conjuntiva.

Las células madre son uno de los campos de la biologia mas estudiado
en la actualidad por sus muchas caracteristicas y aplicaciones en todos los
tejidos del organismo en los que se encuentra.

Actualmente las células madre mas importantes de la superficie ocular
son las células madre limbicas, ya que todos los estudios se han centrado en
conocer su morfologia, funcionalidad y todas sus aplicaciones clinicas que las
abordan.

Sin embargo, se han encontrado otro tipo de células madre: las
conjuntivales, halladas en el epitelio y en el estroma. A dia de hoy, sus
estudios son limitados y la informacién aparte de estar muy dispersa, tampoco
es muy clara, pero se puede intuir que su implicacion en el organismo puede
llegar a ser muy relevante.

6. CONCLUSIONES

(d En comparacion con todos los estudios que existen sobre las células
del limbo, la conjuntiva no esta tan estudiada; pero en los ultimos afos
se estan haciendo muchos avances.

(d El epitelio limbar y conjuntival estan implicados en el mantenimiento
adecuado de la superficie ocular, pero también ambos epitelios son
susceptibles a muchas enfermedades, lo que puede desencadenarse
en una incapacidad visual significativa y dolor en la superficie ocular.

(d La localizacion de las células madre en el epitelio de la conjuntiva,
coincide con diferentes estructuras anatémicas donde se dividen
células madre, estando estas células en un nicho en el interior del
tejido que proporcione proteccion.

1 Los estudios indican que de los dos tipos de células que se encuentran
en la conjuntiva, las células del estroma son las que mayor
productividad tienen para diferenciarse en otras células y tratar
patologias.
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