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Laboratorio de expansion
de Células madre

TERAPIA CELULAR CON CELULAS MADRE MESENQUIMALES

Producto Dbiotecnolégico basado en Células Madre
Mesenquimales (MSC) con alto potencial terapéutico obtenidas
desde tejido de corddn umbilical. Son células jévenes que
potencialmente tienen mejores capacidades regenerativas
que las células adultas. Estas células pueden utilizarse para
tratar diferentes patologias sin la necesidad de que el paciente
sea intervenido previamente para obtener su muestra. Es una
terapia alogénica de células madre expandidas bajo
condiciones GMP (Good Manufacturing Practices) en los
laboratorios de Medicel, los que cuentan con certificacion ISO
14644 y certificacion Bereau Veritas ISO 9001:2015.
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¢Queé funciones tienen?
Estudios recientes han
demostrado que las MSC
presentan funciones
inmunomoduladoras 2,3y
acciones de regeneraciéon éQué propiedades tienen?
tisular por mecanismos Las MSC son células
paracrinos4,5. multipotentes y presentan
una alta capacidad de

autorrenovacion y
\diferenciacién

DO

Acelera la Disminuye la La terapia Avances Productos en
regeneracion inflamacién y alogénica no cientificos base a células
dolor requiere en varias y No quimicos

cirugia previa patologias

Producto Bioldgico

bajo altos estadndares

de bioseguridad

_ Las MSC expandidas en Medicel cumplen con los criterios minimos

definidos por la Sociedad Internacional de Terapia Celular (ISCT), como es
el crecimiento adherente en la placa de cultivo, su ¢ pacidad de
diferenciacién en el tri-linaje (osteoblastos, adipocitos y condrocitos)
(Figura 1) y la expresién de algunos marcadores de superficie como
CD90+, CD73+, CD105+, entre otros 6,7,8 (Figura 2).
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Las MSC comUnmente exhiben baja inmunogenicidad, por lo que no generan
rechazo al momento de administrarlas, ya que demuestran niveles de expresion
nulos o muy bajos de antigenos MHC-II (complejo mayor de
histocompatibilidad tipo 1I) y moléculas co-estimuladoras. Las pruebas
bioquimicas demostraron que el secretoma de MSC expandidas en Medicel

presenta una alta concentracidon de proteinas totales, factores de crecimiento,
citoquinas anti-inflamatorias y factores angiogénicos (Figura 3). Ademds, los
resultados experimentales confirmaron los efectos terapéuticos de las MSC
expandidas en Medicel y del Secretoma (Figura 4), con
excelentes indicadores de  proliferacién  celular, logrando  una
regeneracion celular en 24 hrs

Figura 1. Andlisis de potencial de diferenciacion de tres linajes.

La confirmacion de la diferenciacion de tres linajes de las MSC
expandidas en Medicel proporciona una excelente evidencia para la
BoTs SsTNE verificacion de la identidad de las MSC. Esto puede analizarse in vitro
en diferentes condiciones de cultivo de diferenciacion y controlarse
mediante tincioén especifica. A) La diferenciacion osteogénica se
puede medir mediante la tincién con Alizarin Red, B) la diferenciacion
adipogénica mediante la tincién con Oil Red O y la €) diferenciacion
condrogénica mediante la tincidon con azul de toluidina.

Figura 2. Andlisis de inmunofenotipificacion.

La Citometria de Flujo es la técnica estdndar para estudiar el
inmunofenotipo de las MSC expandidas ex vivo. En este proceso, las
MSC se tifien con un panel de anticuerpos contra diferentes antigenos
de superficie y luego se analizan mediante su intensidad de
fluorescencia. Las MSC tienen que ser positivas a los antigenos CD73,
CD90, CDIO5 y negativas para CD34 y CD4b. Los andlisis de
Citometria de Flujo realizadas a las MSC expandidas en Medicel
comprueban que presentan el fenotipo apropiado.

Figura 3. Propiedades del Secretoma de células madre.
Concentracion de proteinas totales, interleuquina 6 (IL—G), factor de
crecimiento endotelial vascular (VEGF) y factor de crecimiento de
fibroblastos (FGF).

Figura 4. Ensayo funcional de Regeneracion Celular.

Ensayo de cicatrizaciéon de heridas consiste en realizar un Scratch o

rasgado en una monocapa celular y estudiar la proliferacion y

regeneracion celular.

A) Densidad relativa del area o Scratch a medida que pasa el tiempo. _ .
Se observa que las MSC logran regenerar la herida en un periodo de y e
24 hrs con excelentes porcentajes de cicatrizacion. - -
B) Regeneracién celular del Scratch en el tiempo. El drea del Scratch

definida en el tiempo 0 logra tener sobre un 40% de cicatrizacion

después de 5 h, presentando un cierre completo del Scratch a las 24 h.

Estas propiedades excepcionales hacen de las MSC producidas en Medicel,
un recurso apropiado para el tratamiento clinico y terapia celular.
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