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Trasplante de células madre en enfermedades 
autoinmunes.

Stem cell transplant in autoimmune disease.

Vanesa Matute-Mizger1,a, Mateo Uribe-Ramírez2,a, María del Mar Duque-Ocampo3,a, 
Lina María Martínez-Sanchez4,a

RESUMEN
Introducción: la terapia de trasplante de células madre ha sido utilizada a través de los años para 
diferentes patologías como las neoplasias hematológicas, hace poco tiempo se empezó a implementar 
en el tratamiento de las enfermedades autoinmunes refractarias al tratamiento como esclerosis 
múltiple y sistémica, enfermedad de Crohn y lupus eritematoso sistémico. Objetivo: Indagar acerca 
del trasplante de células madre, partiendo desde su uso en neoplasias hematológicas y como hoy en 
día tiene una nueva aplicación en las enfermedades autoinmunes. Materiales y métodos: Se llevo a 
cabo una revisión de las bases de datos Pubmed, Google académico, Scielo, Redalyc y Scopus, con 
los descriptores: stem cell, stem cell transplantation y autoimmune disease. Se realizó un análisis 
de la bibliografía revisada. Resultados: El principal objetivo del trasplante de células madre es 
renovar el sistema inmune de los pacientes, permitiendo así generar uno nuevo que responda 
mejor. Este tratamiento ha demostrado una notable disminución de la inflamación y de los síntomas 
discapacitantes en los pacientes que sufren de enfermedades autoinmunes, ayudándoles a mejorar su 
calidad de vida. Conclusiones: a pesar de sus múltiples beneficios, aún no se utiliza el trasplante de 
células madre como terapia estándar en pacientes con estas enfermedades, por lo tanto, es necesario 
más estudios que indaguen a profundidad el uso de este tratamiento.
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ABSTRACT
Background: Stem cell transplantation therapy has been used over the years for different pathologies 
such as hematological neoplasms; recently it has started to be implemented in the treatment of 
autoimmune diseases refractory to treatment such as multiple and systemic sclerosis, Crohn's disease, 
and lupus. Objective: Investigate about stem cell transplantation, starting from its use in hematologic 
neoplasms and how it has a new application in autoimmune diseases. Materials and methods: A 
review of the databases Pubmed, Google Scholar, Scielo, Redalyc and Scopus was carried out, with the 
descriptors: stem cell, stem cell transplantation and autoimmune disease. An analysis of the literature 
reviewed was carried out. Results: The main objective of stem cell transplantation is to renew the 
immune system of patients, thus allowing the generation of a new and more responsive one. This 
treatment has shown a remarkable decrease in inflammation and disabling symptoms in patients 
suffering from autoimmune diseases, helping them to improve their quality of life. Conclusions: 
Despite its multiple benefits, stem cell transplantation is not used as an standard therapy in patients 
with these diseases, therefore, more studies are needed to investigate the use of this treatment.
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INTRODUCCIÓN

Las enfermedades autoinmunes (EA) afectan aproximadamente 
entre 5 a 10% de la población en países industrializados, hoy en día 
se sabe que estas patologías se caracterizan por afectar más a mu-
jeres que a hombres; 80% de ellas en edad reproductiva y aunque 
los fenotipos clínicos varían según el tipo de tejido y componente 
inmunológico involucrado, tienen en común una alteración en la 
autotolerancia con inflamación crónica de múltiples órganos.1-7 
Existen terapias para las EA que ofrecen una mayor especificidad 
en el bloqueo patológico de las respuestas inflamatorias, a través 
de la identificación de vías comunes de transducción de señales, 
citocinas y sus receptores afines, sin embargo, la administración 
continua de estas se asocia con el riesgo de efectos secundarios 
a largo plazo1, por lo tanto, han surgido terapias celulares alter-
nativas que permiten restaurar la autotolerancia, sobre esta base 
el trasplante de células madre hematopoyéticas (HSCT), después 
de la quimioterapia de dosis alta se ha utilizado cada vez más 
en el tratamiento de la EA en pacientes que responden mal al 
tratamiento convencional.1,6-9 

Todos los procedimientos que impliquen la reposición parcial 
o total del sistema hematopoyético de un receptor con células 
madre hematopoyéticas de cualquier tipo de donante o fuente 
(médula ósea, sangre periférica o sangre de cordón) se definen 
como HSCT.10-12 

Han sido miles de pacientes con EA tratados a nivel mundial 
con HSCT autólogo, las principales EA tratadas actualmente son 
remitentes recurrentes de esclerosis múltiple (EM), esclerosis 
sistémica (ES), lupus eritematoso sistémico (LES) y la enferme-
dad de Crohn.13 

El HSCT en la EA no es una forma de terapia de células madre 
regenerativas, sino un procedimiento para reajustar o reiniciar el 
sistema inmunitario, lo que a su vez puede conducir a una mejora 
en los órganos y tejidos dañados.10,13,14 El uso de HSCT en EA 
sigue siendo limitado y solo un pequeño número de centros de 
trasplante en cada país tienen un buen nivel de experiencia en 
el trabajo con este tipo de pacientes y la administración segura 
posterior del tratamiento.13

TRASPLANTE DE CÉLULAS MADRE

Es una excelente terapia que ha sido utilizada en humanos desde 
los años 50, se basa en la administración de células madre com-
patibles en personas que tengan disfunciones a nivel de su médula 
ósea o demás tejidos. El uso de este tratamiento se ha incrementa-
do en los últimos años, con aproximadamente 20.000 trasplantes 
por año.15,16  Este tratamiento se usa para múltiples enfermedades, 
entre ellas están las neoplasias hematológicas como el Linfoma 
no Hodgkin, mieloma múltiple y leucemia linfoblástica aguda; 

también es usada para algunos tumores sólidos y recientemente 
ha sido implementada para enfermedades autoinmunes como la 
esclerosis múltiple y sistémica.17

A pesar de sus múltiples beneficios, la terapia de trasplante de 
células madre es muy limitada dado a que para poder tener un 
trasplante exitoso se necesitan suficientes células madre progeni-
toras, las cuales son extraídas normalmente de sangre periférica; 
para poder lograrlo se utiliza el factor estimulante de colonia con 
el cual se busca que el proceso sea más sencillo. Sin embargo, 
esto no siempre es suficiente lo cual reduce las posibilidades de 
realizar el trasplante.18 Adicional, los pacientes que son sometidos 
a trasplante de células madres tienen riesgo a sufrir de muchas 
complicaciones que pueden alterar su estilo de vida y su salud, 
entre ellas está un mayor riesgo a contraer infecciones, toxicidad, 
obstrucción sinusoidal, la enfermedad de injerto versus huésped, 
insomnio, hiporexia y fatiga.15,19  Antes de tomar la decisión de 
realizar un trasplante de células madres, es importante analizar 
las ventajas y desventajas que tiene el paciente, pensar en todas 
las complicaciones que podría tener el tratamiento y así utilizar 
esta herramienta de la mejor manera. 

En las enfermedades reumatológicas, el uso del trasplante de cé-
lulas madre se ha empezado a indagar y a utilizar en los últimos 
años; se sabe poco acerca del mecanismo, pero se cree que el 
principal objetivo de esta terapia es eliminar los autoanticuerpos 
y mejorar la enfermedad mediante la total renovación total del 
sistema inmune en los pacientes.20

Se han propuesto diferentes tipos de linajes celulares para los 
trasplantes en las enfermedades autoinmunes, se ha descrito 
trasplante de células madre hematopoyéticas, mesenquimales 
y neuronales, todas ellas con el mismo objetivo. Es importante 
resaltar que independiente de la enfermedad que se busque tratar 
con el trasplante de células madre, la meta siempre será lograr 
reiniciar el sistema inmune de los pacientes, permitiendo que se 
construya un nuevo sistema más fuerte y poder eliminar o en su 
defecto disminuir la enfermedad.21

ENFERMEDADES AUTOINMUNES

La autoinmunidad se desarrolla en personas genéticamente 
predispuestas, donde se combinan factores epigenéticos y desen-
cadenantes ambientales que resultan de la activación de células 
autorreactivas que escapan a la autorregulación.1 En las EA se 
realizan principalmente trasplantes autólogos, que conllevan un 
menor riesgo que los trasplantes alogénicos de HSCT, la finalidad 
de este es reconfigurar las respuestas autoinmunes aberrantes por 
medio del restablecimiento del reloj inmunológico.1 Entre las 
enfermedades que se han beneficiado de este tratamiento están: 
esclerosis múltiple, esclerosis sistémica, lupus eritematosos sis-
témica, enfermedad de Crohn. 
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TRASPLANTE DE CÉLULAS MADRE COMO TRATA-
MIENTO EN ENFERMEDADES AUTOINMUNES

Esclerosis múltiple

Si bien durante los últimos años se han desarrollado múltiples 
terapias modificadoras de la enfermedad que buscan prevenir las 
recaídas e inducir la remisión en la EM, estas terapias tienen un 
alto costo y requieren administración repetida para mantener la 
referencia a corto plazo, además han demostrado poco impacto 
en la progresión de la discapacidad;22-32 por tal motivo, el HSCT 
se ha posicionado como una alternativa terapéutica para la EM 
refractaria al tratamiento desde hace más de 20 años y aún perma-
nece vigente, reportándose en la literatura la remisión sostenida 
hasta por cinco años y una mejoría en la discapacidad después 
del trasplante, por lo que en la actualidad algunos estudios bus-
can establecer que el porcentaje de los pacientes tienen remisión 
sostenida incluso por 10 años.27,28,33-37

Esclerosis sistémica

La base del tratamiento en la esclerosis sistémica continúa siendo 
la terapia inmunosupresora, sin embargo, con la reciente incursión 
del HSCT se han demostrado mejores resultados en la ES de mal 
pronóstico que los obtenidos con el tratamiento estándar basado 
en pulsos de ciclofosfamida intravenosa, pero esta alternativa 
terapéutica requiere una selección cuidosa de los pacientes que 
son elegibles para recibirla debido a su asociación con efectos 
adversos que pueden ocasionar la muerte, como lo son los rela-
cionados con el sistema cardiovascular o infeccioso.38-41 

ENFERMAD DE CROHN 

Las fistulas perianales se presentan como complicación en más 
de una cuarta parte (28%) de los pacientes que padecen CD y 
aunque se dispone de opciones terapéuticas convencionales como 
los antibióticos, inmunomoduladores y biológicos, aproximada-
mente 70% de los pacientes que suspenden el tratamiento recaen, 
e incluso el manejo quirúrgico se asocia con una alta tasa de 
recurrencia de la complicación, es por esto que se ha planteado 
como alternativa terapéutica para las fistulas refractarias al manejo 
médico o quirúrgico el trasplante de células madre mesenquimales 
(MSC) derivadas del tejido adiposo o la médula ósea, que tienen la 
capacidad de regular la respuesta inmune reduciendo el ambiente 
inflamatorio intestinal y por tanto proporcionando una cura de 
las fistulas que se mantienen por un largo periodo de tiempo.42-47

Lupus eritematoso sistémico 

El compromiso renal en el LES es un marcador de mal pronós-
tico en la patología, la nefritis lúpica (NL) suele ser progresiva 
y en ocasiones no responde al tratamiento convencional con 

ciclofosfamida o micofenolato mofetilo, es por esto que se han 
impulsado estudios clínicos que evalúen la efectividad y seguri-
dad del trasplante de células madre mesenquimales para reducir 
el compromiso renal del lupus, por ejemplo, los resultados de la 
fase uno de un ensayo clínico publicados en 2021, concluyeron 
que el trasplante de MSC es seguro y puede ser efectivo para el 
tratamiento de la NL refractaria, en asociación con el tratamiento 
típico, demostrando una reducción de la proteinuria, mejoría en 
la tasa de filtración glomerular y disminución en la actividad de 
la patología, sin embargo, los investigadores reconocen varias 
limitaciones en su estudio.48-57

Diabetes mellitus

El tratamiento estándar de la DM1 se basa en la reposición de 
insulina mediante la aplicación exógena, sin embargo, esta terapia 
no detiene la degeneración progresiva de las células beta pan-
creáticas y el trasplante pancreático aún se enfrenta a numerosas 
dificultades, es por esto que se está investigando sobre la eficacia 
y seguridad del trasplante de células madre hematopoyéticas, 
mesenquimales y pluripotentes inducidas, entre todas estas, las 
MSC son las más estudiadas y se ha reportado que son seguras y 
eficaces en el tratamiento de la DM1, mejorando la hemoglobina 
glicosilada, los niveles de péptido c y los episodios hipoglucé-
micos.58-75 

CITOQUINAS INVOLUCRADAS EN LA RESPUESTA AL 
TRASPLANTE DE CÉLULAS MADRE

La respuesta de citoquinas derivadas de células T después del 
HSCT10-12,76,77  se evaluaron en pacientes con LES y produjeron 
IFNγ (interferón gamma) cuando se estimularon con antígenos 
virales, pero no con autoantígenos.10,78,79 En pacientes con EM, 
el número de células T que producen IL-17 (Interleuquina 17) 
disminuyó después del trasplante en comparación con las células 
T que producen IFNγ, lo que sugiere un cambio en la proporción 
de células T ayudadoras tipo 1 y las células T ayudadoras tipo 
17.10,80,81 El régimen de acondicionamiento del HSCT10-12 afecta 
a una amplia gama de células inmunitarias y no inmunitarias, es 
probable que la producción de citocinas proinflamatorias y qui-
miocinas se afecte (Tabla 1). Después del HSCT, una reducción 
lenta pero constante y sostenida en los niveles de estas proteínas 
plasmáticas, se correlacionó con mejores puntuaciones clínicas 
en los pacientes.10,82,83  

RESPUESTA DE LOS PACIENTES AL TRASPLANTE DE 
CÉLULAS MADRE EN ENFERMEDADES AUTOINMU-
NES

La respuesta de los pacientes puede variar considerablemente, 
algunos experimentan una mejoría significativa en sus síntomas 
y una disminución en la actividad de la enfermedad, lo cual se 

Trasplante de células madre en enfermedades autoinmunes
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puede manifestar con una reducción de la inflamación y una 
mejor calidad de vida en general. Un de las enfermedades en las 
que más se ha investigado, es la esclerosis múltiple (EM), en la 
cual se ha demostrado que el uso oportuno y temprano de HSCT 
puede disminuir notablemente síntomas discapacitantes para los 
pacientes como lo son la inflamación constante, la fatiga y la 
dificultad para realizar sus actividades cotidianas  y en muchos 
casos se ha podido lograr una remisión completa de la enferme-
dad, brindando así una mejor calidad de vida a los pacientes que 
sufren de esta enfermedad, sin embargo se necesita indagar más 
al respecto para definir si es pertinente realizar este terapia como 
primera línea.1,84,85 

Aunque el objetivo del uso de esta terapia es lograr una remi-
sión total a en los pacientes con enfermedades autoinmunes, 
dicho resultado es incierto. Sin embargo, diferentes estudios han 
demostrado que el uso de HSCT puede lograr una gran mejora 
en los síntomas de cada enfermedad, puede llevar a la remisión 
completa e incluso inducir al paciente detener por completo la 
terapia de mantenimiento. De igual forma su uso ha demostra-
do mejores resultados en varias enfermedades autoinmunes en 
comparación a la terapia estándar con inmunosupresores que es 
utilizada hoy en día.1,10

Si bien se cree que el trasplante de células madre sean hemato-
poyéticas o mesenquimales, es seguro y se empieza a considerar 
como alternativa terapéutica por demostrar resultados eficaces en 
cuanto al mantenimiento de la remisión en diversas patologías, es 
necesario desarrollar estudios que evalúen con un seguimiento a 
largo plazo el perfil de seguridad de este procedimiento, evitando 
subestimar el riesgo que puede implicar para los pacientes.27,28,86-88 
Algunos efectos secundarios al trasplante de células madre que 
se han reportado son la menopausia prematura, infecciones, en-
fermedades cardiovasculares, tromboembolismo venoso, fiebre 
y hasta enfermedad de injerto contra huésped.27,28,89-91

CONCLUSIÓN

El uso de trasplante de células madre en pacientes que padecen 
de enfermedades autoinmunes refractarias al tratamiento, puede 
ayudar en cierta medida a disminuir la progresión de la enferme-
dad o en su defecto a lograr una remisión completa, reduciendo 
los síntomas discapacitantes y por consiguiente mejorando la ca-
lidad de vida. Sin embargo, es necesario tener en cuenta que cada 
paciente puede tener una reacción y un curso diferente después 
del trasplante por lo que se requieren más estudios que evalúen a 
largo plazo el perfil de seguridad y eficacia de esta terapia.
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