Hemopoyesis: aspectos tedrico-practicos
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INTERACCIONES CELULARES EN LA
HEMOPOYESIS

A pesar de su aparente falta de estructura, el teji-
do hemopoyético de la médula dsea es altamente or-
ganizado. En él se pueden reconocer microdreas don-
de distintos tipos de células se localizan preferen-
cialmente. Dada la multiplicidad de factores regula-
dores (estimuladores e inhibidores), producidos "in
situ” en la meédula Osea, es razonable considerar que
la localizacidn de las diversas poblaciones celulares
tenga importancia en la regulacion de su produccidn.
Se analizan las acciones de las diversas citokinas que
acttian en los diferentes estadios de las células, en su
proceso de proliferacién y diferenciacion. Estas
citokinas pueden ser producidas localmente o ser cap-
turadas por la matriz extracelular, también pueden
estar libres en el espacio extracelular o ligadas a la
membrana de células del estroma. Sin embargo, las
citokinas no son los tnicos factores reguladores. Tra-
bajos recientes han permitido reconocer moléculas y
receptores que intervienen en los procesos de adhe-
sion de las células y que pueden tener un papel en la
determinacicn de interacciones que influencian la pro-
liferacién y la migracién de las células hemopoyéticas.

REGULACION DE LA PRODUCCION
CELULAR: DE CELULA A TEJIDO

Cada dia, un adulto normal produce alrededor de
10" células hemopoyéticas para reemplazar a las que
han cumplido su ciclo vital normal. Un niimero atin
mayor es producido en respuesta a estimulos como
hipoxia, hemorragia o infeccion. Los rigurosos sis-
temas que regulan la produccién de un nimero apro-
piado de células maduras, las mantienen dentro de
limites normales y permiten la respuesta a la deman-
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da proliferativa (por ej. luego de la injuria citotdxica),
son el objeto de intenso estudio. Mas de 30 citokinas
conocidas se hallan implicadas en la regulacion de la
proliferacion, diferenciacion, funcion y sobrevida de
las células hemopoyéticas. El estudio de las interac-
ciones entre poblaciones de células primitivas, selec-
cionadas por sus fenotipos caracteristicos, y citokinas
recombinantes puras permite la diseccion de las res-
puestas del tejido hemopoyético a la gran variedad de
demandas a que estd sometido en circunstancias nor-
males y patoldgicas. El avance de los conocimientos
permite que se desarrollen nuevas estrategias terapeu-
ticas a un ritmo considerado utdpico hace poco mas
de dos décadas, cuando comenzamos nuestras mves-
tigaciones sobre estos temas.

CELULAS FUENTE: DEL LABORATORIO A LA
CLINICA

El desarrollo de nuevos procedimientos para el
transplante de células progenitoras hemopoyeéticas, v
la posibilidad de realizar terapias génicas, han
revitalizado el interés cientifico en las i y el
funcionamiento de las células precursoras de los ele-
mentos figurados de la sangre. Nuestro conocimiento
de sus caracteristicas fenotipicas y funcionales, aunque
parcial, nos permite su manipulacion. Asi, es posible
el estudio de su seleccién, regulacidén, movilizacion y
capacidad para regenerar y mantener la funcién del
tejido hemopoyético. Se analizan las particularidades
de las "células fuente” obtenidas de diversos sitios (mé-
dula Gsea, sangre periférica, cordén umbilical), asi
como las posibilidades y limitaciones en su manipula-
cion "in vitro™. Se discuten conceptos pertinentes a la
funcion de estas células en el envejecimiento, en diver-
sa patologia hematolégica y en los transplantes.



