LE CELLULE STAMINALI IN BREVE: 
Cosa sono
(staminale, dal greco stamis, dal latino stamen. Entrambi i termini si riferiscono ad un elemento fondamentale che tiene la trama dell’intera struttura). Stem, in lingua inglese, significa ceppo, radice o germoglio, che danno origine a tutte le parti di una pianta. 
Gli organismi viventi sono formati da cellule, il cui insieme costituisce un tessuto biologico e diversi tessuti costituiscono gli organi.

Le cellule staminali (C.S.)  sono cellule altamente  immature non specializzate, in grado di dare origine a cellule mature di uno o più dei circa 200 tipi di  tessuti diversi che formano l’organismo (neuroni, cellule della pelle, muscolari, dell’osso, del fegato, etc.),  a partire dallo sviluppo embrionale e per tutta la vita dell’individuo. Vengono spesso definite “cellule precursori” da cui originano altre cellule più mature e pertanto altamente indifferenziate che non presentano cioè alcuna caratteristica morfologica, antigenica e funzionale che sono invece tipiche delle c.s. mature o differenziate a cui danno origine.
Le cellule vanno incontro ad un inesorabile processo di invecchiamento o danneggiamento che ne alterano la funzione,  che porta alla morte cellulare. La durata della vita di una cellula della pelle è di circa 30 giorni; quella dei  granulociti (particella dei globuli bianchi) è di poche ore, dei monociti da 1 a 2  giorni, dei globuli rossi circa 120 giorni. 
Per garantire quindi il continuo rinnovamento dei propri tessuti, ogni organismo vivente ha bisogno dell’aiuto delle cellule staminali, che provvedono a ripararli  e a sostituirli se danneggiati. 

Le cellule derivano quindi da altre cellule esistenti che si duplicano in un processo (divisione cellulare o mitosi), grazie al quale da una cellula se ne formano due. Prima che la cellula si divida il DNA, condensato nei cromosomi, si duplica per garantire che le cellule figlie abbiano la stessa quantità di informazione genetica della cellula madre.
La caratteristica peculiare che contraddistingue la C.S.  dalle altre cellule è la sua  capacità di autorinnovarsi e di restare staminale e,  a seconda dello stadio di sviluppo e della potenzialità differenziativa,  di specializzarsi in un tipo di cellula ben definito scegliendo il suo ruolo nell’organismo. 
Quanti tipi di cellule si conoscono attualmente 

Fino a pochi anni fa le ricerche si concentravano solo su due tipi di cellule staminali: le c.s. embrionali e le c.s. adulte. Recentemente sono state individuate le c.s. del liquido amniotico dalle quali sono state create in laboratorio cellule staminali pluripotenti indotte (iPS).
	
                                                                                                                                                                       A seconda dello stadio di sviluppo e della potenzialità differenziativa, 
si distinguono in:

1.  c.s. embrionali 
2. c.s. adulte
1. Cellule staminali embrionali
Quando le  due cellule sessuali (cellula uovo e spermatozoo) si incontrano e si fondono in un’unica 

cellula chiamata zigote, che consiste appunto in un’unica cellula totipotente dotata di tutte le istruzioni e
capacità per dare origine a qualunque tipo di cellula e di tessuto del corpo e sviluppare un organismo completo. 

Dopo la fecondazione di una cellula uovo da parte di uno spermatozoo, si forma una  cellula, circondata da 

una membrana protettiva (zona pellucida), che comincia  a riprodursi per divisione mitotica, dando origine
all’embrione.

L’embrione è costituito, nei primi 3-4 giorni, da una formazione sferica di 8-16 cellule o blastomeri (morula)
che, nei 2-3 giorni successivi, perde la zona pellucida, si riveste del trofoectoderma, evolve in blastocisti
(con 32 o più blastomeri) e si impianta nella parete uterina.
Nella blastocisti, all’interno del trofoectoderma, il liquido acquoso prodotto dalle cellule forma una 
cavità (blastocele) e sospinge alla periferia i blastomeri compattandoli in una massa detta
"massa cellulare interna".
Fino allo stadio di morula a 8 blastomeri, le cellule dell'embrione sono tutte c.s. totipotenti e ognuna
di esse, se isolata, può generare un individuo completo geneticamente identico a quello prodotto dalle altre 
cellule, ossia un gemello monozigote.

A partire dallo stadio di morula a 16 blastomeri, le c.s. embrionali tendono, in proporzione crescente, a 
perdere la totipotenza divenendo c.s. pluripotenti, capaci cioè di dare origine a molti tipi diversi di cellule tessutali 
specializzate, ma non a tutti, non sono più capaci di formare un organismo intero se prese singolarmente.
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Dopo 10-14 giorni dalla fecondazione, con la formazione della gastrula e la comparsa della linea o stria neurale primitiva, le c.s. dell'embrione sono praticamente tutte pluripotenti e la suddivisione gemellare non è più possibile, se non in situazioni patologiche.
Ognuna delle c.s. è indirizzata verso una via di differenziazione specifica, passando per uno dei tre strati germinativi (ectoderma, mesoderma, endoderma) che costituiscono l'embrione in questa fase dello sviluppo, o avviandosi verso la gametogenesi per dare origine a spermatozoi e ad ovociti.

Le cellule di ciascuno strato germinativo avranno destini differenziativi diversi e daranno origine alle 
c.s. multipotenti specifiche dei vari tessuti del corpo umano.

Ogni c.s. multipotente ha una capacità differenziativa limitata alle cellule di uno o di pochi tessuti differenti e deve garantire per tutta la vita la rigenerazione continua delle cellule mature del tessuto (o dei tessuti) di sua pertinenza e la sua auto-riproduzione.
Queste cellule compaiono dunque durante la vita embrionale e rimangono nei tessuti per tutta la vita e vengono per questo chiamate  "cellule staminali adulte".
Le ricerche sulle c.s. embrionali
Le c.s. embrionali possono essere estratte dall’embrione allo stadio di blastocisti e coltivate in laboratorio costituendo linee cellulari che si moltiplicano all’infinito. Nel 1981 alcuni scienziati sono riusciti per la prima volta a ricavare c.s. da embrioni umani creati in provetta dopo la fecondazione artificiale.
Le c.s. embrionali possono essere ricavate da embrioni ottenuti mediante la tecnica della clonazione o trasferimento genico.
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Per la loro caratteristica di pluripotenza possono essere una risorsa importante per la cura di molte malattie e per riparare organi e tessuti danneggiati. Ci sono tuttavia grossi ostacoli che non permettono di usare queste cellule:
- il primo è rappresentato dal fatto che è difficile indirizzare una c.s. embrionale a diventare un’altra c.s. più specializzata (es.  quella muscolare o una cellula nervosa o una cellula emopoietica). La trasformazione della c.s. embrionale avviene solo presso centri di ricerca altamente specializzati, con tecniche lunghe e costose;       
- il secondo ostacolo è rappresentato dal fatto che non si conosce ancora come la c.s. embrionale diventa cellula specializzata e quindi poco controllabile. Queste cellule possono diventare cancerose, dando origine ad un particolare tumore chiamato teratoma.

Tuttavia continuano le ricerche e sperimentazioni  su piccoli numeri di pazienti con lesioni alla spina 

 dorsale e da altre prove su pazienti affetti da una malattia rara agli occhi. I risultati  saranno importanti per decidere se continuare ad esplorare gli usi delle staminali embrionali per decidere se queste cellule potranno fornire una cura a malattie finora incurabili come la sclerosi multipla, la sclerosi laterale amiotrofica, la distrofia muscolare di Duchenne, il morbo di Parkinson.

Potrebbero inoltre essere usate per curare persone con danni alla spina dorsale o che hanno perso la vista e l’udito.
Nel 1981 due genetisti dell’Università di Cardiff in Inghilterra, Martin Evans e Matthew Kaufman, riuscirono 
per la prima volta ad isolare le c.s. da embrioni di topo e a farle crescere in provetta. 

Anche il ricercatore americano Gail Martin dell’Università di Chicago, raggiunse risultati simili 

nello stesso periodo.  

Nel 2007 Martin Evans, Oliver Smithies e Mario Renato Capecchi  sono stati insigniti del Premio Nobel per la Medicina per le loro ricerche sulle c.s. embrionali di topo, dalle quali è stato possibile ottenere organismi geneticamente modificati.

Nel 1998, James Thomson dell’Università del Wisconsin, isolò per la prima volta le c.s. embrionali umane.

Lo studio fu stato pubblicato nella rivista Science. Seguirono grosse polemiche a causa della distruzione degliembrioni dai quali furono isolate le c.s.

Cellule staminali adulte

Le c.s. adulte sono parzialmente specializzate e possono essere:

- multipotenti, la loro capacità differenziativa è ulteriormente diminuita e danno origine alle diverse cellule

mature di uno specifico tessuto (per es. le c.s. emopoietiche che producono i globuli rossi, bianchi e piastrine), o di diversi tessuti (per es. le c.s. mesenchimali);
- unipotenti, possono dar luogo solo ad uno specifico tipo di cellula matura, es.: c.s. del limbo corneale.

Le c.s. adulte si trovano in molti tessuti e organi del corpo. In particolare sono presenti nel midollo osseo dove generano ogni giorno miliari di cellule,  nel cervello e nell’intestino, dove si dividono rinnovando l’intero organo ogni cinque giorni circa.
Altro tipo di c.s. adulte sono le c.s. mesenchimali che si trovano in diverse parti del corpo e danno origine alle cellule dell’osso, della cartilagine e del tessuto adiposo.

Le c.s. adulte come le c.s. embrionali,  servono a rigenerare e riparare tessuti di cui fanno parte e potrebbero avere lo stesso impiego anche nella medicina per sostituire le parti di un tessuto o di un organo danneggiate.

Nonostante le potenzialità più limitate rispetto alla c.s. embrionale, in quanto possono generale solo pochi tipi di cellule specializzate, sono molto importanti perché sono già impiegate per curare molte malattie.

Le c.s. del midollo osseo sono usate per curare leucemie, linfomi e altre gravi malattie del sangue.

Possono essere prelevate da un tessuto del paziente e reimpiantate sullo stesso senza problemi di incompatibilità. L’autotrapianto di c.s. del midollo osseo  è un intervento comunemente usato per persone affette da tumori che devono essere sottoposte a chemioterapia e alle quali vengono prelevate le c.s. del midollo osseo che vengono successivamente reinfuse dopo la terapia e vanno così a ripopolare il midollo osseo danneggiato.
Le c.s. corneali vengono trapiantate per riparare i danni della cornea.
Le c.s. della pelle vengono usate per la cura delle ustioni.
Possono essere impiegate per la terapia genica: in questo caso vengono prelevate dal paziente portatore della malattia, modificate in laboratorio per riparare il difetto genico e reinfuse al paziente.

Le ricerche sulle c.s. adulte

Le c.s. adulte non presentano problemi etici poiché per ottenerle non è necessario distruggere l’embrione.

Sono in sperimentazione per curare molte malattie, in particolare le c.s. neurali e quelle mesenchimali.

La ricerca deve superare alcuni problemi che ostacolano le terapie con le c.s. adulte in quanto sono difficili da estrarre dai rispettivi tessuti, si moltiplicano in modo insufficiente, si trasformano in cellule specializzate  o muoiono.

Questi problemi non consentono attualmente di sperimentare terapie su larga scala. La sperimentazione di nuove terapie con c.s. adulte avviene utilizzando cavie da laboratorio portatrici di malattie o con danni simili a quelli dei pazienti.
Michele De Luca è stato il primo a impiegare le c.s. della pelle per la cura delle grandi ustioni.

Assieme alla sua equipe del Centro di Medicina Rigenerativa “Stefano Ferrari” dell’Università di Modena 
e Reggio Emilia, ha sviluppato una serie di protocolli sull’uso di staminali per il trattamento di malattie 
della pelle e degli occhi. 

3. Cellule staminali del liquido amniotico
Queste cellule vengono prelevate dal liquido amniotico che viene scartato nelle amniocentesi.

Sembrano possedere caratteristiche simili a quelle delle MSC primitive e dimostrano simili capacità rigenerative. Infatti sembrano essere molto versatili come le embrionali ma non formano tumori negli animali da esperimento come avviene con le staminali adulte

Sono relativamente facili da ottenere e potrebbero essere usate per curare il bambino stesso al momento della nascita. Non pongono problemi etici in quanto non è necessario creare o distruggere embrioni per utilizzarli a scopo di ricerca scientifica.
Attualmente non si possono usare per curare malattie. Nel 2010 alcuni scienziati sono riusciti a trasformarle le c.s. del liquido amniotico in pluripotenti indotte (iPS) per renderle più versatili.
Tuttavia sono necessarie ulteriori ricerche prima che queste cellule giungano all’impiego clinico.
Nel 2007 la scoperta delle c.s. del liquido amniotico e della loro capacità di differenziarsi in cellule dei tessuti,muscoli ed ossa, similmente a quelle embrionali, da parte di  ricercatori dell'Università Harvard e dell'Istituto di Medicina dell'Università di Wake Forest, nella Carolina del Nord. Negli ultimi anni si sono aggiunti numerosi lavori scientifici, tra cui gli italiani Paolo De Coppi e Giuseppe Simoni, studi che hanno via via arricchito le conoscenze sulle  potenzialità di queste cellule. 

Cellule staminali pluripotenti indotte (iPS)
Sono c.s.  artificiali, prodotte in laboratorio a partire da una cellula del corpo (es. la cellula del sangue o della pelle), che vengono modificate con un processo di riprogrammazione in modo da far loro esprimere i geni delle staminali embrionali. Si comportano in modo simile alle c.s. embrionali, capaci di formare tutti gli organi e i tessuti del corpo. Non si possono ancora usare in terapie cliniche perché nel loro processo di differenziamento potrebbero causare trasformazioni maligne delle cellule. Molti laboratori sono impegnati a cercare nuovi metodi per produrre iPS sempre più sicure. Le iPS rappresentano una risorsa molto promettente per la medicina poiché permettono di poter prelevare da una persona una fonte di c.s. simile alle embrionali per poi successivamente rimpiantarla senza rischio di rigetto. 
Un recente studio  sembra dimostrare che il processo di riprogrammazione delle cellule adulte per trasformarle in cellule staminali pluripotenti indotte (iPS) può essere effettuato anche in vivo e quindi non
è necessario, in linea di principio, prelevarle dall'organismo, trattarle in provetta per poi trapiantarle nuovamente nell'organismo di provenienza. Lo ha dimostrato con esperimenti su topi un gruppo di ricercatori spagnoli del Centro nazionale di ricerca sul cancro a Madrid.
Un aspetto particolarmente interessante emerso dalla ricerca è che le staminali pluripotenti indotte così ottenute sembrano più simili alle cellule staminali embrionali di quanto non lo siano le iPS prodotte in provetta, in quanto non sono solo pluripotenti – ovvero in grado di produrre un numero significativo o addirittura tutte le linee cellulari di un embrione in crescita - ma addirittura totipotenti, dotate cioè del potenziale di differenziarsi anche nelle cellule extraembrionali della placenta, che sostengono la crescita 
e lo sviluppo dell'intero organismo.
Nel 2007, i gruppi di ricerca condotti da James Thomson e da Shinya Yamanaka, riescono a convertire c.s. della pelle in c.s. pluripotenti indotte (iPS), molto simili alle c.s. embrionali, ma senza implicazioni di tipo etico in quanto non vengono utilizzati né distrutti gli embrioni. Shinya Yamanaka, nell’ ottobre 2012, è stato insignito,  assieme al britannico John Gurdon,  del Premio Nobel per la  Medicina per il loro lavoro sulla riprogrammazione nucleare delle cellule mature.

Relativamente alle fonti di raccolta, le cellule staminali sono distinte in:
a. embrionali

b. fetali

c. da adulto

A) EMBRIONALI              
[image: image3.jpg]


Possono essere ottenute da una cellula-uovo fecondata in vitro, dopo qualche giorno di coltura, nella fase di morula o di blastocisti. Oppure possono essere prodotte da una cellula uovo 

non fecondata privata del suo nucleo, che viene sostituito con quello di una cellula somatica adulta.

Si possono ottenere così cellule staminali embrionali autologhe, dotate dello stesso patrimonio genetico 
del donatore/paziente, che potrebbero essere trapiantate senza rischio di rigetto.
B)      F E T A L I
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Sono cellule staminali ricavati dal feto durante il suo sviluppo durante la gestazione fino alla nascita.

Possono essere ricavate da aborti naturali e il loro utilizzo non presenta quindi problemi etici.
Sono molto simili a quelle adulte e si trovano negli stadi tardivi dell’embrione e nel feto, a partire dunque dall'ottava settimana dopo la fecondazione. 

Sono in parte c.s. pluripotenti, in parte c.s. multipotenti, oligopotenti e, dopo la nascita, diventeranno                               cellule staminali adulte unipotenti. 
È in fase di studio la possibilità di un loro impiego clinico. 
Esperimenti condotti su animali hanno mostrato che le c.s. fetali possono migliorare le conseguenze 

dell’infarto o del danno spinale.

C) DA SANGUE CORDONALE E/O PLACENTARE
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Al termine del parto, dopo che il cordone ombelicale è stato reciso, nei vasi cordonali         rimane una quota di sangue, generalmente considerata prodotto di scarto. Questo sangue contiene 
cellule staminali adulte, multipotenti, di due tipi: ematopoietiche e  mesenchimali. Si conservano in       banche anche per decenni a disposizione dei pazienti ematologici che necessitano del trapianto di C.S.E.

D) DA ADULTO
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Sono c.s. multipotenti e unipotenti, tessuto specifiche.

 Provvedono alla sostituzione continua delle cellule di tutti i tessuti dell’organismo, al mantenimento dei tessuti e alla loro riparazione dopo un danno. Fino ad oggi sono state utilizzate quasi esclusivamente le c.s. emopoietiche ottenute dal midollo osseo o dal sangue periferico,  per scopo di  trapianto.  Il midollo osseo contiene anche un secondo tipo di c.s. adulte, le c.s. mesenchimali.                                                                                                                                                       Recenti studi hanno dimostrato che le c.s. emopoietiche e le mesenchimali, in particolari condizioni, sono in grado di differenziarsi in cellule con differenti specificità tessutali (differenziazione o plasticità). 

Una delle c.s. multipotenti meglio caratterizzate e più utilizzate è la cellula staminale
emopoietica.

LE CELLULE STAMINALI EMOPOIETICHE

Per spiegare il concetto della multipotenza può essere utile tornare agli anni 1960 quando i ricercatori 

scoprirono che il midollo osseo, tessuto molle che si trova all’interno cavo delle ossa, contiene cellule

staminali emopoietiche che si generano quotidianamente in milioni di cellule del sangue: globuli rossi, globuli

bianchi e piastrine. Sono c.s. multipotenti in quanto da una c.s. emopoietica possono originarsi tutti i tipi di

cellule del sangue o ematiche, ma non di altri tipi cellulari.
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Il midollo osseo

Il sangue umano contiene una grande varietà di cellule, ognuna delle quali ha una funzione vitale da svolgere.I globuli rossi (o eritrociti) trasportano in tutto il corpo l'ossigeno, le piastrine bloccano le emorragie promuovendo la coagulazione del sangue, i globuli bianchi (leucociti) sono gli elementi costitutivi del sistema immunitario, che protegge l'individuo dall'azione di tessuti estranei, virus e vari microrganismi. 
Tutte queste cellule originano da un'unica categoria di cellule capostipiti, le cellule staminali emopoietiche, la cui sede primaria è il midollo osseo. sono piuttosto scarse ma, oltre a possedere un'enorme attività proliferativa, differenziativa e maturativa, sono in grado di replicarsi o autoriprodursi mantenendo il loro numero invariato durante tutta la vita.
Nell'embrione umano le cellule staminali del sistema emopoietico compaiono per la prima volta nel sacco vitellino e a mano a mano che lo sviluppo procede, migrano nel fegato. È in questo organo che, durante la vita fetale, vengono prodotte le cellule del sangue, mentre poco dopo la nascita l'ematopoiesi diviene compito esclusivo del midollo osseo.
Le fasi di quiescenza e maturazione delle cellule staminali sono regolate dal microambiente del midollo osseo, sul quale intervengono complessi meccanismi e dall'azione bilanciata di numerosi fattori di crescita che stimolano o inibiscono la maturazione cellulare.
Sapere come una cellula staminale "decida" di dividersi o di differenziarsi rimane una questione irrisolta della fisiologia di queste cellule.
Un danno alle cellule staminali emopoietiche (es. in seguito a chemioterapia o irradiazione o malattia)
può rendere inefficiente il sistema emopoietico: una terapia molto efficace è il trapianto di midollo osseo. 

Sono utilizzate da decenni per curare diverse malattie del sangue come le leucemie, i linfomi, i mielomi.

(v. tabella 1 Malattie) 
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   Il sangue del cordone ombelicale
Il sangue del cordone ombelicale e della placenta è un'altra fonte importante di cellule staminali emopoietiche: da oltre due decenni i ricercatori hanno scoperto che esso contiene le stesse cellule staminali del midollo osseo. Essendo però derivate dall’organismo di un neonato, hanno maggiori capacità di moltiplicarsi ed attecchire. Al momento della nascita, dopo che il cordone ombelicale è stato reciso, le c.s.e. in esso contenute possono venire facilmente raccolte e conservate per un utilizzo futuro. Sono utilizzate da decenni per curare diverse gravi malattie del sangue, che per le funzioni vitali che svolge nell’organismo, come la difesa dai microbi, l’ossigenazione dei tessuti e la coagulazione, è fondamentale ripristinare il suo buon funzionamento.  
Nel caso di malattie ereditarie del metabolismo e del sistema immunitario, devono essere utilizzate, per il trapianto, c.s. del cordone ombelicale provenienti da altro donatore (trapianto allogenico) poiché quelle del paziente sono malate anch’esse.

Sono utilizzate anche in alcuni gravi tipi di tumore che devono essere curati con alte dosi di chemioterapia e/o radioterapia che annullano anche le cellule del midollo osseo del paziente. E’ necessario quindi poterlo rimpiazzare con c.s. cordonali nuove.

Nel caso di leucemie non possono essere impiegate nel trapianto le c.s. emopoietiche dello                    stesso paziente perché è probabile che presentino gli stessi difetti responsabili della malattia. 
Sono in corso ricerche per altre malattie come il diabete, l’ictus o l’infarto.

Le c.s. del sangue cordonale hanno visto crescere progressivamente il loro impiego a partire dal 1989 quando a Parigi, sotto la direzione di Eliane Gluckman, venne eseguito il primo trapianto di c.s.e.  in un bambino affetto da anemia di Fanconi, grazie al sangue cordonale del fratellino.  A seguito di questo evento, in tutto il mondo sono sorte banche pubbliche di crioconservazione di donazioni di sangue cordonale donate dalle mamme dopo la nascita del bambino, a disposizione dei pazienti candidati al trapianto di c.s.e.

  Cosa sono le c.s. unipotenti

 Sono cellule che possono trasformarsi solo in un tipo di cellula specializzata. Si trovano  nell’organismo

 adulto e costituiscono una riserva per i tessuti ad elevato ricambio come l’intestino e la pelle. 

 Queste cellule si dividono continuamente dando origine ad una nuova cellula unipotente e ad una cellula 

 destinata a specializzarsi in una cellula dello stesso tessuto.  

Sono c.s. unipotenti anche le  cellule satelliti, una particolare sottoclasse di staminali adulte,  capaci di differenziarsi solo nei miociti dei muscoli scheletrici. Nel processo di ricostituzione del tessuto muscolare, queste cellule satelliti devono dividersi in modo asimmetrico, in modo che in una parte delle cellule figlie si inneschi la differenziazione finale in cellule muscolari mature, mentre un numero sufficiente di altre cellule figlie continui a mantenere le caratteristiche rigenerative delle genitrici.
LE CELLULE STAMINALI MESENCHIMALI

Le cellule staminali mesenchimali (MSC) sono cellule staminali adulte inizialmente ottenute e caratterizzate dal midollo osseo ma presenti e ottenibili anche da molti altri tessuti, come il grasso, il sangue del cordone ombelicale, i tessuti linfatici come milza, timo, linfonodi. Le MSC sono in grado di differenziarsi in vitro (cioè in determinate condizioni di coltura sterile in laboratorio) ed in vivo (nell'animale da esperimento e nell'uomo) in tessuti tra loro molto diversi per origine embrionale e funzione (tessuto adiposo, osseo, cartilagineo, tendineo, muscolare scheletrico e cardiaco, neuroni, cellule epatiche o polmonari, ecc.).
Le MSC hanno quindi una pluripotenzialità che ricorda quella delle cellule staminali embrionali, senza

tuttavia le implicazioni etiche sottese a queste ultime.
Le MSC possono migrare in siti molto diversi da quelli di origine e partecipano ai fenomeni di rigenerazione tissutale, suggerendo enormi potenzialità applicative nell'ambito di diverse malattie degenerative, traumatiche, congenite e neoplastiche.
Le MSC sono in grado di ridurre e controllare le manifestazioni cliniche della malattia del trapianto verso l'ospite (graft-versus-host disease, GvHD) dopo il trapianto di midollo osseo da donatore.
Le potenzialità applicative delle MSC nell'ambito delle patologie autoimmunitarie appaiono veramente molto promettenti. La principale fonte di MSC è ancora il midollo osseo, le cellule vengono prelevate tramiteun’ agoaspirazione di midollo, successivamente per isolare solo le MSC il midollo viene centrifugato (secondo gradiente di Ficoll), le cellule nucleate vengono fatte moltiplicare in vitro e dopo 15 giorni vengono rimosse le cellule non aderenti alla piastra di coltivazione, le cellule rimanenti sono MSC.
Recentemente sono state individuate nella gelatina del cordone ombelicale delle c.s. mesenchimali primitive rispetto alle MSC del midollo osseo e del sangue cordonale. Queste cellule, dette Wharton’s jelly cells (WJC), hanno maggiore capacità differenziativa, proliferativa e immunomodulante delle MSC midollari e del sangue cordonale.
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LE CELLULE STAMINALI DEL CERVELLO

Un altro esempio di multipotenza è fornito dalle cellule staminali neurali, presenti sia nel feto sia nell’adulto, la cui esistenza è stata riconosciuta intorno al 1990. Si tratta di c.s. multipotenti in quanto queste possono generare solo i tipi cellulari tipici del sistema nervoso: neuroni, astrociti e oligodendrociti.
Sono state identificate nel sistema nervoso centrale adulto di diverse specie, incluso l’uomo. Il loro ruolo fisiologico consiste nel ricambio e nel ripristino di neuroni degenerati fisiologicamente in aree cerebrali ristrette quali il bulbo olfattivo e l’ippocampo. Si ipotizza che tali cellule possano essere coinvolte nella patogenesi di diverse malattie genetiche. Nello stesso tempo, si ritiene che le cellule staminali neurali possano costituire il substrato cellulare che, a seguito di eventi mutazionali, può trasformarsi in senso neoplastico, dando origine ai tumori cerebrali.    
In Italia è in corso la prima sperimentazione umana, condotta dal Prof. Angelo Vescovi,  con 
c.s. isolate dal cervello di feti provenienti da aborti spontanei,  in pazienti affetti da sclerosi
laterale amiotrofica, malattia neurodegerativa che porta a paralisi muscolare.

LE CELLULE STAMINALI TUMORALI
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Le c.s. tumorali possono essere originate da una cellula pre-cancerosa di auto rinnovamento attraverso 

una mutazione .E’ dotata di capacità di auto-rinnovamento responsabile del mantenimento del tumore,

che da origine ad una progenie differenziata costituente la maggior parte del tessuto neoplastico..
Le cellule staminali tumorali possono derivare dalle c.s. del tessuto in cui si è sviluppato il tumore,

sviluppando un processo di mutazione o trasformazione maligna. Ad esempio c.s. del fegato derivano da cellule normali che sono andate incontro ad un processo di mutazione o di trasformazione maligna.

Le c.s. staminali sono presenti solitamente in una piccola quantità all’interno del tumore e hanno tre 

principali caratteristiche:

a. sono indispensabili per la crescita del tumore perché generano altre cellule tumorali

b. sono molto resistenti ai farmaci antitumorali. spesso resistono alla chemioterapia e riformano il tumore dopo mesi e anche anni

c. sono responsabili di metastasi, cioè di formazioni tumorali in altre parti del corpo.

Solo distruggendo completamente le c.s. tumorali, progenitrici del tumore, si potrà guarire definitivamente dalla malattia. 

Come si formano 

La trasformazione che porta una c.s. o progenitrice a diventare una cellula tumorale è causata da una serie di modifiche del codice genetico (mutazioni), che cambiano i normali ritmi di divisione, invecchiamento e morte della cellula. 

Le modifiche del codice genetico sono in gran parte provocate da agenti esterni (inquinamento dell’ambiente,  del cibo,  il fumo, un’ esposizione solare eccessiva, radiazioni); si possono verificare anche durante la normale vita di una cellula.

Una sola mutazione non può trasformare una c.s. in una cellula tumorale: è necessario  un grande numero di mutazioni, che durano anche anni per innescare il processo di trasformazione maligna.

Alcune di queste modifiche del codice genetico causano una divisione più veloce di una cellula, altre modifiche invece la possono rendere capace di sopravvivere con poco ossigeno, altre mutazioni la rendono  immortale.

Le cellule tumorali sono state trovate in quasi tutti i tumori. Le prime ad essere state scoperte sono quelle della leucemia mieloide acuta (1997), nel 2003 quelle dei tumori cerebrali e della mammella. Successivamente, sono state isolate le c. staminali dei tumori dell’intestino, del pancreas, del collo e della testa, dei tumori alla prostata, del polmone, della tiroide, dello stomaco, del rene, dell’ovaio e della vescica.

Nel campo delle leucemie, sono state scoperte le c.staminali della leucemia mieloide cronica, del mieloma multiplo e della leucemia linfoblastica acuta. Nel 2008 sono state isolate, smentendo i risultati di precedenti ricerche, le c.s. del melanoma.

Sconfiggere le cellule staminali tumorali è la sfida più importante per gli scienziati di tutto il mondo.

La somiglianza fra le c.s. normali e le c.s. tumorali e quindi la loro difficile distinzione, non permettono di sviluppare

terapie che colpiscano selettivamente solo le c.s. tumorali. Distruggere anche le c.s. normali causerebbe

in breve tempo la morte del paziente e quindi non sarebbe accettabile una terapia che causa questo rischio.

La ricerca dei prossimi anni servirà a sviluppare nuove terapie mirate.

L’Italia è all’avanguardia nella scoperta delle cellule staminali tumorali, con l’isolamento di quelle dei 
tumori del colon e del polmone (Ricercatori dell’Istituto Superiore di Sanità).

Il Gruppo di Ricerca del Dipartimento di Oncologia Sperimentale dello IEO di Milano, diretto da Pier Luigi Pelicci,
studia i meccanismi coinvolti nello sviluppo dei tumori e dei processi alla base delle differenze biologiche tra c.s.

normali e tumorali, allo scopo di individuare bersagli molecolari utili per nuove terapie anti cancro.
QUALI TERAPIE SONO POSSIBILI CON LE CELLULE STAMINALI
Le cellule staminali vengono spesso indicate come una straordinaria promessa per la cura di molte gravi malattie: alcune di queste possono effettivamente beneficiare del trattamento con le c.s., mentre per altre non esistono attualmente possibilità di terapia con il loro utilizzo.

Le c.s. adulte sono usate in clinica da diversi decenni. Hanno il vantaggio di poter essere prelevate dall’individuo ed essere facilmente controllabili. Un loro limite è rappresentato dalla loro scarsità.   
Le c.s. embrionali   sono ancora poco conosciute e la loro trasformazione in cellule specializzate possono causare la formazione di tumori oltre a porre problemi di tipo etico.                      

Attualmente le cellule staminali usate in terapia sono le seguenti:
Il trapianto di c.s. ematopoietiche è l’unica terapia largamente usata utilizzando le staminali che vengono prelevate dal midollo osseo, dal sangue periferico o dal sangue del cordone ombelicale. Questo trapianto può essere fatto prelevando le c.s.e. dello stesso paziente (trapianto autologo), oppure con prelievo di c.s.e. da altro individuo/donatore ed essere trasfuse nel paziente (trapianto allogenico).

Il trapianto di c.s.e., sia autologo, sia allogenico, viene effettuato  per curare molte malattie del sangue (leucemie, anemia aplastica, beta-talassemia, immunodeficienze congenite, altre).

 Il trapianto allogenico si effettua quando possibile, utilizzando come donatore un fratello o sorella compatibili, cioè identici con malato anche a livello genico, per gli antigeni di istocompatibilità definiti nell’uomo HLA (Human Leucocyte Antigen). I geni HLA fanno parte di un sistema genetico molto complesso, detto anche Complesso Maggiore di Istocompatibilità (MHC). Ogni individuo possiede un patrimonio di geni HLA, ereditati dai genitori, che ci caratterizza in maniera univoca. Essi controllano la produzione di molecole degli antigeni HLA presenti sulla superficie di quasi tutte le cellule del nostro corpo.  Per mezzo di questi antigeni il sistema immunitario riconosce le proprie cellule normali e reagisce contro (rigetto) quelle estranee o addirittura contro le proprie, se modificate.

L’analisi di questi geni o dei loro prodotti antigenici (tipizzazione HLA), avviene soprattutto per mezzo di tecniche di  biologia molecolare che permette di stabilire la compatibilità tra donatore e ricevente. Il sistema HLA è caratterizzato da un elevato polimorfismo dei geni che lo compongono per cui le combinazioni possibili sono così numerose che è raro  trovare soggetti non consanguinei HLA identici.  
Anche in presenza di alcune differenze nel sistema HLA di donatore familiare e ricevente, comunque, può essere possibile ugualmente eseguire il trapianto e quindi anche i genitori od i figli hanno la possibilità di essere donatori (trapianto aploidentico) 
Il trapianto di c.s.e. può essere usato per curare una grave malattia ereditaria del sistema immunitario dei bambini  (SCID, Severe Combined Immune Deficiency) che comporta un’assenza quasi totale di difese immunitarie e costringe i bambini a vivere in ambienti isolati. Sono stati curati con il trapianto autologo di c.s.e., prelevate dallo stesso paziente, modificate mediante il trasferimento di un gene sano e successivamente trasfuse. Questo trattamento di terapia genica,  pur non essendo privo di rischi,  ha avuto successo nella maggioranza dei casi.  

Le c.s. della cornea, vengono usate da circa vent’anni per rigenerare l’epitelio della cornea, che viene                              trapiantato in pazienti con cornea danneggiata da malattie, infezioni o traumi. Le c.s. vengono prelevate dall’occhio sano  ed è sufficiente un millimetro di limbus per estrarre c.s. sufficienti per la ricostruzione della cornea.

Le c.s. della pelle sono usate per curare le vittime di grandi ustioni. Sono sufficienti pochi millimetri di pelle per far  crescere, su supporti trapiantabili, la superficie necessaria a ricoprire la parte danneggiata.
Quali potranno  essere le malattie curate in futuro 
Le terapie che fanno uso di c.s. per malattie cardiache o lesioni spinali sono ancora allo stato sperimentale:
sono in prova su numero limitato di pazienti per poterne valutare i rischi e l’efficacia.
La maggior parte delle sperimentazioni in corso usano le c.s.ematopoietiche e mesenchimali per trattare
pazienti con disfunzioni cardiache, ictus o lesioni spinali. I risultati di queste sperimentazioni fatte  non sono
tuttavia  convincenti e c’è bisogno di  ulteriori ricerche perché le terapie con le c.s. adulte possa avere
applicazione clinica a tutti i pazienti che ne hanno bisogno.

Nel 2010 la FDA ha rilasciato le prime autorizzazioni per sperimentare sull’uomo 
le c.s. embrionali. Esse verranno usate in sperimentazioni volte a riparare lesioni spinali in pazienti con 
traumi e per  ricostruire la retina. I risultati di queste prime sperimentazioni con c.s. embrionali sono attese 
con speranza da molti pazienti e dalla comunità scientifica internazionale. 
Grazie alla potenzialità e alla loro capacità di moltiplicarsi, le c.s. embrionali potrebbero in teoria essere in 
grado di riparare tessuti ed organi gravemente danneggiati da malattie o da traumi. I pazienti che ne potrebbero 
beneficiare sono quelli con disfunzioni cardiache, con il morbo di Parkinson o corea di Huntington, pazienti
 con danni alla cartilagine e diabetici.

Le sperimentazioni fatte in passato con l’uso delle c.s. embrionali o fetali hanno rivelato grandi criticità che 
dovranno essere superate per offrire ai pazienti valide  terapie a base di staminali.

La terapia genica

Ha come obiettivo la sostituzione dei geni alterati nelle malattie genetiche (causate da errori nei meccanismi 
che permettono la duplicazione e la trascrizione di porzioni di DNA) mediante il trasferimento di un gene 
“corretto” in cellule ospiti.

Questo avviene grazie a dei particolari veicoli di tali porzioni, i virus, che trasmettono all’interno della cellula
le parti del DNA corrette e le inseriscono al posto di quelle sbagliate.

E’ addirittura possibile modificare questi virus in modo tale che vadano a “curare” proprio le cellule che 
contengono Il materiale genetico difettoso o alterato.

Ecco perché si utilizzano tali virus per modificare le cellule staminali adulte che non sono in grado di accettarli 
e correggere l’effetto patologico di geni difettosi o mutati. Proprio per la loro capacità di trattenere stabilmente
tali geni nel tempo, le c.s. adulte costituirebbero il substrato ideale per servire da vettori cellulari per la terapia
genica, consentendo il superamento di alcune difficoltà tecniche dovute alla perdita progressiva di produzione
di geni esogeni inseriti a scopo terapeutico in tessuti di cellule adulte mature.

Un singolo trasferimento di gene in una c.s. renderebbe infatti disponibili le cellule “correte” del sangue, della 
pelle, del fegato e perfino del cervello.

Per la loro capacità di generale cellule in quantità rilevanti, le c.s. potrebbero rappresentare una soluzione 
nella terapia genica e le ricerche in questo campo fanno sicuramente sperare che in futuro prossimo, 
patologie genetiche che limitano la vita di molti individui che ne sono colpiti, verranno finalmente sconfitte.
La tecnica della clonazione
La clonazione consiste nel prelevare il nucleo di una c.s. adulta e inserirlo  in una cellula uovo (gamete
Femminile che deriva dall’ovocita) privata del suo nucleo. Questa cellula, dopo stimolazione, comincia a 
dividersi come se fosse stata fecondata. L’embrione che si forma viene successivamente trasferito nell’utero
di un mammifero femmina che, dopo un periodo di gestazione, darà alla luce un essere che è la copia 
genetica di colui che ha donato il nucleo.

Il primo mammifero nato da una clonazione è la pecora Dolly, nel 1996.

Questa tecnica ha aperto la strada ad un’altra possibile applicazione: la produzione di cellule staminali 
embrionali, partendo dall’embrione originato dal processo di clonazione. 
Le c.s. embionali, che si sviluppano dopo pochi giorni dalla fecondazione ed essendo pluripotenti possono
originare ogni tipo di cellula dell’organismo.
Potrebbero essere utilizzate nella terapia di molte malattie e in questo caso di parlerebbe di clonazione 
terapeutica. Con la clonazione terapeutica è possibile, in teoria, creare un clone embrionale da una cellula 
del paziente dal quale ricavare le c.s. embrionali. Una volte ottenute e moltiplicate in vitro vengono
reintrodotte nel paziente e potrebbero rigenerare le zone danneggiate dalla malattia.
La tecnica della fecondazione in vitro

La fecondazione in vitro prevede che degli ovociti o cellule uovo,  prodotti in seguito alla stimolazione
Ormonale della donna, siano prelevati dall’ovaio, coltivati e inseminati in provetta con lo sperma.
Da alcuni ovociti fecondati si sviluppano gli embrioni che vengono successivamente trasferiti nell’utero
materno nella speranza che si impiantino, che avvenga la gestazione e dopo nove mesi la nascita di uno o 
più bambini.
Gli embrioni rimasti  vengono crioconservati in apposite banche dedicate. 
Qualora i genitori decidessero di usare gli embrioni rimasti per altre gravidanze verrebbero scongelati e
trasferiti nell’utero materno. Gli embrioni non utilizzati resteranno nei congelatori di azoto liquido 

alla temperatura di -196°C. Non è ancora stato stabilito il limite entro il quale la conservazione potrebbe 
creare danni all’embrione e conseguentemente al feto. Alcune gravidanze portate a termine con successo superavano dieci anni di congelamento. 

Normative dei singoli Stati stabiliscono la durata della crioconservazione degli embrioni soprannumerari e la 
loro soppressione. 
Nel  nostro Paese gli embrioni soprannumerari non possono venire soppressi, la Svezia e la Danimarca
hanno stabilito il tempo in un anno, il Belgio e la Gran Bretagna li conservano fino a cinque anni. 

La tecnica di procreazione eterologa 

La procreazione di tipo eterologo avviene mediante la donazione di cellule riproduttive provenienti da donatori 

estranei alla coppia infertile che desidera un figlio e della quale sia stata accertata e certificata una patologia
che sia causa irreversibile di sterilità o infertilità. 

La donazione di gameti maschili e femminili è un atto volontario, altruista e gratuito, interessato solo al 
“bene della salute riproduttiva” di un’altra coppia. 
In Italia, a seguito della sentenza della Corte Costituzionale del 9.04.2014, n. 162, è consentita questa 
Procedura eE rientra nei Livelli Essenziali di Assistenza.

Le donazioni,  la loro conservazione e il successivo impianto avvengono in Centri accreditati dalle Regioni.
Le cellule staminali ottenute dagli embrioni formati dopo la fecondazione in vitro o da tecniche di clonazione, possono essere impiegate per la ricerca scientifica?
Le aspettative create dalle ricerche sulle cellule staminali embrionali e gli aspetti etici impliciti al loro utilizzo, 
hanno aperto un dibattito molto acceso tra ricercatori, bioeticisti, teologi e costituzionalisti.
Il punto fondamentale è la natura dell’embrione ai primi stadi di sviluppo (dal quale ricavare le c.s.) e se esso 
è o no una persona.
In Europa: Una sentenza della Corte di Giustizia Europea del 18.10.2011 ha stabilito che non può essere
brevettato qualsiasi processo, anche a scopo terapeutico, “che implichi l’estrazione di una cellula 
staminale da un embrione umano alla fase di blastocisti e che  comporta la distruzione dell’embrione”.

La stessa Corte ha dichiarato che deve essere considerato embrione umano anche ogni cellula uovo in cui 
sia stato introdotto un nucleo di cellula umana adulta, vietando così di brevettare anche scoperte effettuate su 
embrioni prodotti mediante il processo di clonazione.

Con questa sentenza la Corte di Giustizia Europea afferma che “l’embrione umano è un soggetto di 
diritto a qualsiasi stadio di sviluppo e questo concetto deve essere recepito da tutti i Paesi dell’Unione”. 

Nel resto del mondo:  Paesi come Stati Uniti, Cina India ed altri consentono ai propri ricercatori la ricerca 
sulle c.s. ottenute dagli embrioni, che spesso viene sostenuta e finanziata.
Le cellule staminali: aspetti etici, legali e commerciali

La ricerca sulle cellule staminali sta facendo progressi enormi e più in particolare le c.s. impiegate per la 
medicina rigenerativa sono al centro di un dibattito in cui le ragioni del metodo scientifico per la verifica della sicurezza  e dell'efficacia delle terapie si scontrano con la pretesa libertà di cura di chi vorrebbe una liberalizzazione del settore, dietro cui si nascondono interessi commerciali enormi. 
Da circa un decennio infatti, c'è chi chiede di allentare il rigore con cui vengono attualmente valutati i farmaci
e in generale i trattamenti terapeutici. 
La richiesta è particolarmente accentuata soprattutto per quanto riguarda il trapianto utilizzando c.s. autologhe, 
che secondo alcuni, dovrebbero essere escluse dalla giurisdizione delle autorità regolatorie. 

Dal punto di vista legale, qualche problema in effetti esiste. Tribunali, scienziati, bioeticisti e clinici 
argomentano che “i prodotti a base di cellule staminali dovrebbero essere considerati alla stregua di farmaci 
se sono oggetto di una lavorazione o se il loro comportamento terapeutico differisce da quello della loro collocazione originaria”. 

Sul fronte opposto, coloro che difendono la libertà di scelta ribattono che si tratta semplicemente di un 
trattamento medico e quindi non soggetto a un'approvazione formale. Il dibattito ha preso spesso le vie legali e la Federal and Drug Administration (FDA) degli Stati Uniti si è trovata a sostenere davanti a una corte la propria autorità in materia.

La pressione verso la liberalizzazione del mercato delle terapie nasce anche dal fallimento dell'attuale 
modello di business nel produrre innovazione. Molte aziende non sono equipaggiate per sviluppare terapie basate sui progressi delle scienze biologiche entro i cinque anni circa richiesti dagli investitori: occorrono progetti con un
impegno di tempo ben maggiore.

Se da una parte dunque le agenzie regolatorie si trovano di fronte a una sfida sempre più complessa per la
valutazione dell'efficacia delle terapie a base di staminali, gli Stati hanno bisogno di meccanismi più efficienti
per supportare le innovazioni.La ricerca sulle cellule staminali potrà raggiungere il suo potenziale terapeutico solo se scienziati, medici, economisti e politici sapranno lavorare insieme. 
Se le staminali sono il futuro della medicina, come viene spesso ripetuto, occorre assicurare che  i trattamenti siano sicuri ed efficaci.  
Tabella 1 

Malattie per le quali è indicato il trapianto di c.s.e. per adulti e bambini

Malattia                                                 Trapianto allogenico                         Trapianto autologo
Leucemie e linfomi

Leucemia linfatica acuta ad alto rischio              si                                                            no

Leucemia mieloide acuta ad alto rischio             si                                                            no

Leucemia mieloide acuta secondaria                  si                                                            no

Leucemia mielomonocitica giovanile                   si                                                            no

Leucemia cronica recidiva                                   si                                                            no

Leucemia linfocitica cronica                                 si                                                            no

Linfoma di Hodgkin avanzato o recidivo              si                                                            si*
Linfoma non-Hogdkin recidivo                             si                                                            si*

Malattie mieloproliferative
Sindromi mielodisplastiche                                  si                                                             no

Altre malattie mieloproliferative                            si                                                             no

Mieloma multiplo                                                  si                                                             si*

Tumori infantili

      Medulloblastoma ad alto rischio                           si                                                             no
      Neuroblastoma                                                      si                                                             no
Altre malattie 
Malattie ereditarie del metabolismo                     si                                                              no

Talassemia e emoglobinopatie                            si                                                              no

Anemia falciforme                                                si                                                              no

Immunodeficienze congenite                               si                                                              no      
Anemia aplastica congenita                                 si                                                              no

Anemia aplastica severa                                      si                                                              si**

Anemia di Fanconi                                                si                                                             no
Anemie congenite                                                 si                                                             no

* il trapianto autologo di c.s. da cordone ombelicale può essere effettuato ma non ha alcun
 Vantaggio rispetto al trapianto di c.s.e. prelevate dal midollo o dal sangue periferico dello stesso paziente

** per il trapianto c.s.e. è indicato un altro donatore compatibile (trapianto allogenico). 
L’autologo va fatto solo in mancanza di  donatore. 

Tabella n. 2  
Cellule staminali in breve

Le cellule staminali sono cellule primitive non specializzate dotate della capacità di trasformarsi in diversi altri tipi di cellule del 

corpo attraverso un processo denominato differenziamento cellulare. Per poter essere definita tale una cellula deve soddisfare due proprietà: l'autorinnovamento e la potenza. L' autorinnovamento è la capacità di tali cellule di compiere un numero illimitato di cicli replicativi mantenendo il medesimo stadio differenziativo. La potenza è la capacità di dare origine a una o più linee o tipi

cellulari tramite il differenziamento.
Sulla base della capacità di differenziarsi in molti tipi cellulari si classificano in:
Totipotenti

La totipotenza è la capacità di una singola cellula di dividersi e produrre tutte le cellule differenziate in un organismo, anche i tessuti extra-embrionali come la placenta..

La prima cellula totipotente è  lo zigote e fino allo stadio di otto cellule, sono totipotenti e, se separate, possono dare origine ad un individuo. Dopo questa divisione cellulare, le cellule iniziano a perdere la loro totipotenza.

Pluripotenti

La pluripotenza è la capacità di una singola cellula di dividersi e di differenziarsi in uno qualsiasi dei tre strati germinali: endoderma
(rivestimento interno dello stomaco, del tratto gastrointestinale, i polmoni), mesoderma (muscoli, ossa, sangue, 
urogenitale), o ectoderma (tessuti epidermici e del sistema nervoso). Le c.s. embrionali sono pluripotenti . 
Tali cellule non possono pertanto dare origine ad un organismo adulto, perché non hanno il potenziale per contribuire ai tessuti extraembrionali, per esempio nel caso dei mammiferi  non possono dare origine alla placenta.

Multipotenti 

Sono c.s. adulte. Danno origine a diverse cellule di un tessuto specifico (es. la cellula staminale emopoietica che produce globuli 

rossi, bianchi e piastrine), o di diversi tessuti (es. le c.s. mesenchimali che si trovano nell’osso, nella cartilagine, nel tessuto adiposo).

Non possono svilupparsi in cellule cerebrali o altri tipi di cellule al di fuori di quelle appartenenti al tessuto di provenienza. 

Oligopotenti 

Sono c.s. adulte. Le cellule oligopotenti hanno la capacità di dare origine alla linea linfoide o mieloide. Altri esempi di cellule progenitrici oligopotenti  sono le cellule staminali vascolari che hanno la capacità di diventare o cellule muscolari lisce oppure endoteliali 

Unipotenti. 

Sono c.s. adulte. Hanno la capacità di differenziarsi in un singolo tipo di cellula. Ad esempio gli epatociti, che costituiscono la maggior parte del fegato,
sono unipotenti. La capacità del fegato di rigenerarsi da un minimo del 25% della sua massa originaria è attribuita a questa proprietà,
altri esempi sono dati dalle cellule staminali unipotenti  presenti a livello dello strato germinativo dell'epidermide.

Neurali
Sono c.s. adulte. Le c.s. neurali sono presenti nel sistema nervoso centrale e periferico. In opportune condizioni possono dare origine cellule del 
sistema nervoso.
. 
Pluripotenti indotte (iPS)

Sono c.s. artificiali prodotte in laboratorio a partire da una cellula del corpo. Vengono modificate con un processo di riprogrammazione

Per far loro esprimere i geni delle c.s. embrionali. 



	

	
	
	

	
	
	

	
	
	

	
	
	


	
	

	
	
	

	
	 
	

	
	
	


Per saperne di più 

http://www.lescienze.it/
www.nature.it
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