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Boveri: disminución cromosómica en Parascaris



Gránulos P (P-granules) en la especificación de la línea
germinal de Caenorhabditis elegans

Complejos ribonucleoproteicos con determinantes para
la línea germinal
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Células madre



Yu & Thompson, 2006

ICM – Inner cell mass, dará todos 
los tejidos embrionarios

ESCs tienen programa de expresión
génica que les permite renovarse

pero al mismo tiempo se encuentran
“cebadas” para diferenciarse ante 
estímulos ambientales adecuados.

Embryonic Stem Cells = ESC
Células Madre Embrionarias

Derivadas del ICM in vitro

Diferenciación y potencialidad
Las células madre embrionarias como ejemplo



Células madre en el adulto (Adult Stem Cells)

• Def. potencia auto-renovación

• Def. potencia diferenciación

• Muchos ejemplos de células diferenciadas capaces de proliferar: 
hepatocitos en regeneración, células beta en páncreas

• Ejemplos de células diferenciadas capaces de actuar como células madre



Bryder et al 2006



HSC y origen del concepto de nicho

Till & McCulloch 1961



Schofield 1978 – Nicho de HSC

- Células de médula ósea capaces de restaurar hematopoiesis en 
transplantes seriados

- Pero CFU-S sólo son capaces de restaurar hematopoiesis en 1 – 2 
transplantes seriados 



Definición de “nicho”

• (1) a defined anatomic site, 

• (2) a location where stem cells could be sustained and reproduce, 

• (3) a place where differentiation was inhibited,

• (4) a limited space that also limited the numbers of stem cells

• (5) a place where reversion to a stem-cell phenotype could be induced 
in a slightly more mature cell type. 



C. elegans: células madre germinales

Lag-2::myr-GFP Byrd et al 2014
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Delta/Notch
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D. melanogaster: células madre germinales
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Tulina & Matunis 2001

Unpaired (upd) – ligando principal de vía JAK/STAT en Drosophila

Hopscotch (hop) – Homólogo de JAK





Upd ectópico
P[w1; A4-1Nos-Gal4::VP16nos.UTR]; P[w1, UAS Upd]

Tulina & Matunis 2001
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stat92EF – alelo termosensible

To our surprise, after a brief recovery at 18°C (2 days), the number of

testes containing GSCs increased from 22.5 to 75.8% (n 33 testes; P 2.29

10–9). Therefore, testes completely lacking GSCs regained GSCs. These

testes appeared strikingly different from wild type; although GSCs

surrounded the hub, they contacted spermatocytes, because intermediate

cells (spermatogonia) were absent. After a longer recovery period, 76.9% of

testes (n 13) regained a normal zone of spermatogonial cysts (Fig. 2J)

expressing Bam (Fig. 2E).

Fusomas
BAM (diferenciación)
DAPI (núcleos)

WT ts 29ºC 1d ts 29ºC 2d

ts 29ºC 2d + 18ºC 2d ts 29ºC 2d + 18ºC 10d



Como determinar potencialidad de autorenovación
y de diferenciación? 

• In vitro

• Transplantes

•Marcado genético de linajes 
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Diferenciación in vitro de progenitores hematopoyéticos



Spangrude et al 1988

Transplante de células madre hematopoyéticas



Barker & Clevers 2010

Marcado genético de linajes de células madre intestinales



Jaisser 2000 J Am Soc Nephrol 11: S95

Exón de gen rodeado de sitios LoxP

Cre recombinasa elimina región entre sitios LoxP
Esto ocurre únicamente en las células que expresan Cre
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Exón de gen rodeado de sitios LoxP

Cre recombinasa elimina región entre sitios LoxP
Esto ocurre únicamente en las células que expresan Cre

Cre recombinasa bajo control de promotor específico de cierto linaje celular
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Regeneración




