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HEMO-iPS - Cél-lules mare pluripotents o oo e
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HEMO-iPS - Cél-lules mare pluripotents g0 5o

« Cel-lules mare adultes: sén cel-lules.-mares no diferenciades trobades
entre cel-lules diferenciades d'un teixit especific, normalment
multipotents.

 Cel-lules mare embrionaries: sén cel-lules:cultivades obtingudes a partir
masses de cel-lules internes no diferenciades de la primer fase de I'embrio
huma (sovint anomenat blastocist, que és un embriéo entre 50 i 150
cel-lules).

 Les cel-lules mare del corddé umbilical: sén derivades de la sang de la
placentai el cordd umbilical després de neixer.



HEMO-iPS - Objectius o oo or s

1. Diferenciacié in vitro de cel-lules mare pluripotents humanes en
hepatocits funcionals amb un protocol optimitzat

2. Optimitzaci6 dels protocols de diferenciacio in vitro de les cel-lules mare
pluripotents en cel-lules endotelials funcionals

3. Generacio de linies de de cel-lules mare pluripotents induides
especifiques de pacients amb HA
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Desde el punto de vista cientifico, el doctor Parra apunta que el
trabajo podria permitir obtener “una forma de terapia génica ex vivo
que puede reducir los riesgos de respuesta inmune y en el futuro
podria ser una alternativa mas conveniente a los enfoques actuales”
en el abordaje de la hemofilia.

Tal y como sefala el doctor Francisco Vidal, “se trata de un proyecto
de caracter traslacional cuyo objetivo final es ofrecer una nueva
herramienta versatil para la investigacion farmacologica en hemofilia
y que, incluso, pueda abrir puertas hacia una farmacologia
personalizada”.

Cuando hablamos de proyectos en biomedicina es siempre necesario
ser prudentes para evitar generar falsas expectativas en las personas
afectadas. Por ello, es preciso sefialar que el proyecto no supondra
ningun beneficio inmediato para el paciente.
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Estudi molecular o oo s

Extracci6
de sang Globuls blancs

CCTAATGAGTGA GCTA AC ICACATTAAT TGC
200 280 220

Seqgiienciacié i deteccié de la mutacié

Amplificacié gen F8 o F9
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Diagnostic prenatal en Hemofilia
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Perspectives de futur...
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Next Generation Sequencing. (NGS)
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Tecnologies disruptives

e
| e
f iy 3 |
| ety Q | Q BANC DE SANG
| , 3 l|
| - > 1
| -

1 TExiTs

pecline of Film
Film rolls sold

000
@0
800
700
000
500
400
300
200

100




BANC DE SANG

Plataformas Next Generation Sequencing (NGS) - o

Roche 454
pyrosequencing (2005)

illumina

lllumina GA System
(2006)

ABLs

AB SOLiD System
(2007)




Cost per milié de bases
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Sequenciacié tradicional versus NGS W ;oo sane

Genoma seqlienciat PGH (2003) | Watson (2008)

Tecnologia Tradicional NGS

Temps invertit 13 aios 4,5 meses

Cost de sequenciaci6 $2.700 <$1,5 millones
millones

Cobertura 8-10 x 7,4 x

Namero de cientifics en la llista >2.800 27

d’autors

Nuamero d’institucions implicades 16 2

Numero de paises implicats 6 1

Wheeler DA et al. (2008). Nature 452: 872-876.



Numero de genomes sequienciats
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Malaltia de von Willebrand b oo om sene

» Diagnostic clinic extremadament complex i s’han proposat diferents classificacions
* Proves de laboratori per a la classificacio: VWF:Ag, VWF:Rco, FVIII:C, RIPA i multimers

l FVIIIIVWF:Ag

Déficits qualitatius
L1

C Augnenada 0208

» 6 categories que correlacionen les
caracteristiques cliniquesii els
requeriments terapéutics

Multimers d’alt PM
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Nuevas estrategias (tecnologia de microfluidos) -
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Avantatges de la seqlienciacié massiva paral:lela
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Metodologia: PCR sexe -

Genes:

o SRY (Sex Determining Region)
o AMEL X (Amelogenin)

o AMELY
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Deteccié de la mutacioé en DNA fetal de plasma matern
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;CTCCTGAGGYGCTGGCTGCCTACC%GGGCAAGAAGAGOAGCGAGGCCCCGCCCCACAYC

CTCCTOGAGGTGOGTGGCTGCCTACCOGUGGLGOCAAGAAGAGGAGCGAGG
CICCTUGALGTOGUTLOLTLLCTACCLULGLLOCAAGAAGAGUALCGALG
CTCCTOGAGLTOGOTLGLOTLGCCTACK GCAAGAAGAGGAGCGAGGCC
CICCTOGAGUTLGLTLOGOCTLCCTACCLOGLGOCAAGAAGALGAGLCGAGGCC
CTCCTOGAGGTUGGTGGUTGCCTACCAGLGUAAGAAGAGGAGLGAGG
CTCCTOAGGTGOGTUGLTLCCTACCAGLLUAAGAAGAGGAGCGALGLC
CTCCTOAGGTGGTGGCTGCCTACCAGGGCAAGAAGAGGAGCGAGGCC
CTCCTGAGGTGOGTGGOCTGECTACCAGGGOCAAGAAGAGGAGCGAGG
CTCCTOAGGTLGATGLGETGCOTACCOLGUGLOCAAGAAGAGGAGEGAGGCC
CTCCTOGAGLGTOGLTIGGOTLOCTACCAGLGCAAGAAGAGLGAGLGAGGCC
CTCCTOGAGGTGLGTGGCTGOCCTACCAGGGOCAAGAAGAGGAGCGAGGEC

e CTCCTOAGGTGGTGGETGCCTACCAGGGEAAGAAGAGGAGCGAGGEC
ACACTCCTOAGLGTGOGTGOGCTGCCTACCGGLGGCAAGCAAGAGGAGCGAGGCC
ACTCCTOGAGGTOGOGTLGOGOCTGLCTACCLGOGLGLCAAGAAGAGGAGLGAGGLGCCCC
ACTCCTOAGUTOGOGTUGCTGECTACCLUGLGLGOCAAGAAGAGOGAGEGAGGECCC
CALLTLGLTGLGOCTLGEC TACCLOGLLOCAAGAAGALGALLGAGGLOCCCLOCC O
TACCLGOGLGUAAGAAGAGGAGCGAGGOCCCCGECOCOAL A
ACCGLGLGCAAGAAGAGGAGLOGAGGLCCCGLLCOALA
ACCAGGGCAAGAAGAGGAGCGAGGCCCCOGCCCCAL AT L
ACCAGLGCAAGAAGAGGAGCOGAGGLCCLCGOCCCLAL AT L
ACCANGLLGOCAAGAAGAGLAGCGAGGECCLLOCLEAL AL
ACCLAUGLOCAAGAAGAGGAGLCOGAGGLECCCOCCCOACAT C
ACCAGGGOCAAGAAGAGGAGEGAGGECCCGECCCACATE
GGGGCAAGAAGAGGAGCGAGGCCCCGCCCCACATC
G CAAGAAGAGGAGCLGAGGLCCCOGCCCCACATC
G CAAGAAGAGGAGLGAGGCC
GLGLGOCAAGAAGAGGAGLEGAGGLCCCGCCCCACATC
GGCAAGEBAGAGLGAGLGAGGCCCCUCCCCACATC
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