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INTRODUCCION

La deficiencia de células madre limbares (LSCD, por sus siglas en inglés) se produce
como resultado de la destruccién y/o disfuncion de las células madre del epitelio
limbar, y tiene entre sus consecuencias la pérdida de vision y la inflamacién crénica de
la superficie ocular.! Nuestro grupo de investigacion ha demostrado recientemente que
el trasplante de células madre mesenquimales (MSC) derivadas de la médula 6sea
(BM-MSC) en la superficie ocular de pacientes que padecen LSCD, es seguro y facilita
de manera eficaz la reparacién del epitelio corneal.? Sin embargo, las MSC derivadas
del tejido adiposo (AT-MSC) se ha demostrado que son mas accesibles, mas
econdmicas y una fuente de células madre mas segura que las BM-MSC.?

OBJETIVO

Comparar la eficacia del trasplante de BM-MSC versus AT-MSC en un modelo de
LSCD desarrollado en conejo.

MATERIALES Y METODOS

1. Desarrollo del LSCD en conejos

Dieciocho conejos fueron tratados con 250.000 MSC cultivadas sobre una membrana
amniotica (9 con BM-MSC y 9 con AT-MSC), y trasplantadas tres semanas después
de inducirles un LSCD. Mediante desepitelizacibn completa de la cérnea con n-
heptanol, seguida de una peritomia limbar quirtrgica de 360°, se indujo un modelo de
LSCD en 27 conejos.

Figural. Desepitelizacioncorneal y peritomialimbarquirargica

Transcurridas 3 semanas de evolucion, 18 conejos fueron trasplantados con 250.000
MSC cultivadas sobre una membrana amniética (9 con BM-MSC y 9 con AT-MSC).
Nueve conejos no trasplantados formaron el grupo de control.



Figura 2 . Trasplante de membrana amnidtica con MSCs.

2. Evaluacién de la superficie ocular

Semanalmente, se evalu6 clinicamente la invasiébn  conjuntival, la
neurovascularizacioén, la opacidad y el defecto epitelial corneal con una lampara de
hendidura. Mediante un andlisis histopatologico realizado al final del periodo del
seguimiento (11 semanas), se evalué el nivel de dafo tisular y la presencia de
linfocitos (como signo de inflamacion) y de células caliciformes (como signo de
conjuntivalizacion) en el limbo y en la cérnea.3#
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3. Estudio histopatoldgico

Una vez finalizado el periodo de seguimiento, se extrajeron los botones cérneo-limbo-
esclerales tanto de los conejos experimentales, como de los controles, y se fijaron con
paraformaldehido al 4%. Una vez procesados, se incluyeron en parafina y se
realizaron cortes de 4 um al microtdmo. Utilizamos la tincién de PAS para observar la
morfologia tisular y analizar la presencia de células inflamatorias y de células
caliciformes (especificas de la conjuntiva).

RESULTADOS

Evaluacién de la superficie ocular

El grupo trasplantado con BM-MSC mostr6 menos neovascularizacion y menos
opacidad corneal en las semanas 6-8 y 6-9, respectivamente, que el grupo no tratado.
El grupo tratado con AT-MSC tuvo menos invasién conjuntival y opacidad corneal en
las semanas 6-8 y 6-10, respectivamente, que el grupo control. No hubo diferencias en
los defectos epiteliales entre los tres grupos
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Evaluacion del estudio histopatoldégico

Los grupos trasplantados con BM-MSC y AT-MSC mostraron un mayor niumero de
capas epiteliales en la cérnea y en el limbo, menos desorganizacion del estroma,
menor cantidad de células inflamatorias en el estroma de la cérnea y menos células
caliciformes en el epitelio del limbo y/o de la cérnea que el grupo no tratado.
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CONCLUSIONES

El trasplante de BM-MSC y AT-MSC en un modelo de LSCD desarrollado en
conejo redujo el desarrollo de la opacidad corneal y restaurd parcialmente la
estructura dafiada del tejido limbar y corneal. Las BM-MSC fueron mejores en la
reduccion del desarrollo de la neovascularizacion corneal, mientras que las AT-
MSC evitaron mejor la invasién conjuntival.

Ambos tipos de MSC parecen alternativas validas para el tratamiento de la
LSCD.
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