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Resumen

Las células de la glía envolvente olfatoria hacen parte del tejido del sistema olfatorio. Este
sistema puede presentar neurogénesis durante de toda la vida, lo cual permite el crecimien-
to de axones de neuronas sensoriales desde la periferia y la posterior formación de sinapsis
con receptores axonales olfatorios dentro del sistema nervioso central en el bulbo olfatorio.

El conocimiento de las propiedades funcionales de dichas células de la glía envolvente en
el sistema olfatorio ha promovido su estudio como posibles elementos para el tratamiento
de lesiones del sistema nervioso central, en especial, las lesiones de médula espinal. Se han
reportado resultados que muestran que las células de la glía envolvente pueden tener
alguna habilidad como promotoras de crecimiento y regeneración axonal y, también, como
células remielinizantes.

El objetivo de esta revisión es hacer un resumen del conocimiento actual sobre las células
de la glía envolvente olfatoria, haciendo énfasis en sus características biológicas y funcio-
nales, y en los resultados de estudios publicados en el campo de la regeneración en lesiones
de médula espinal.
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Title:

Olfactory ensheathing glia cells: potential element
to repair the injury of the central nervous system

Abstract

The olfactory ensheathing glial cells (OEGC) are
part of the olfactory system. This system has the
ability of supporting neurogenesis throughout life,
allowing growth of axons of the olfactory sensory
neurons from the periphery and the ulterior
formation of synapsis with the olfactory sensory
receptors inside the central nervous system in the
olfactory bulb.

The knowledge of the functional properties of the
OEGC in the olfactory system has promoted the
study of these cells as possible elements for the
treatment of central nervous system injuries,
especially spinal cord injuries. Results of several
studies have shown that OEGC might have some
ability as promoters of axonal regeneration and
regrowth and, also, as remyelinating cells.

The objective of this review is to summarize the
current knowledge of the OEGC, emphasizing in
their biological and functional characteristics and
in the results published studies in the field of spinal
cord injury.

Key words: cell culture, olfactory ensheathing glial
cells, morphology, ultrastructural

Introducción

La vía olfatoria, como caso excep-
cional en el sistema nervioso central,
se caracteriza por tener la capacidad
de regenerar continuamente las
neuronas sensoriales olfatorias en la
periferia de la mucosa olfatoria. Los
axones de estas neuronas se extienden
e ingresan al sistema nervioso central
ayudados por células gliales específi-
cas, conocidas como células de la glía
envolvente olfatoria.

Dentro del marco de la búsqueda
de posibles estrategias terapéuticas
dirigidas al manejo de las enfermeda-
des del sistema nervioso central, como
las lesiones de médula espinal y la es-
clerosis múltiple, inicialmente, las cé-
lulas de la glía envolvente olfatoria
llamaron la atención de los científicos
por su habilidad de envolver grupos
de axones no mielinizados de
neuronas sensoriales olfatorias, al ser-
vir como ayuda para la dirección de
éstos en su trayecto desde el sistema
nervioso periférico hacia el sistema
nervioso central, logrando conexiones
efectivas con blancos específicos en
el bulbo olfatorio[1-2]. En los últimos
veinte años, las células de la glía en-
volvente olfatoria han sido motivo de
investigaciones dirigidas a su carac-
terización y a su evaluación como
potenciales mediadores para la repa-
ración del sistema nervioso central,
con resultados que han mostrado, en
modelos animales de lesión de médu-
la espinal, su posible habilidad para
promover el crecimiento a larga dis-
tancia de axones en regeneración en
el sistema nervioso central de mamí-
feros adultos[3-5] y de remielinizar
axones en lesiones de médula espinal
en ratas adultas[6,7].

Esta revisión menciona los aspec-
tos más relevantes en cuanto al origen,
las características, la función y la evi-
dencia que sugiere la utilidad de las
células de la glía envolvente olfatoria
como elemento determinante en estra-



398

GÓMEZ R., NEIRA A., TOVAR D., MARTÍNEZ C., BERNAL J.E.,  CÉLULAS DE GLÍA ENVOLVENTE OLFATORIA

tegias para el manejo de lesiones de
médula espinal.

Origen

Las células de la glía envolvente
olfatoria se localizan en el sistema ner-
vioso central, distribuidas en las dos
capas más externas del bulbo olfato-
rio y en el sistema nervioso periféri-
co, a lo largo del trayecto de la vía
olfatoria, desde la mucosa olfatoria
hasta el bulbo. Inicialmente, se pensó
que tenían dos orígenes ectodérmicos
distintos: 1) las placodas olfato-
rias[8,9] que aparecen en la región
rostro-lateral de la cabeza
embrionaria[10];  y  2) el bulbo olfa-
torio que tiene su origen en el tubo
neural y que se desarrolla de la termi-
nación rostral de la vesícula cerebral.
Posteriormente, usando técnicas de
inmunoensayo con el anticuerpo A4,
se reconoció que las células de la glía
envolvente olfatoria no se pueden iden-
tificar como células derivadas del tubo
neural[11]. En la actualidad, la eviden-
cia sugiere que su origen es periféri-
co. Se derivan directamente del
ectodermo, de las placodas olfatorias,
y no comparten el linaje ni el origen
de su desarrollo con otros tipos cono-
cidos de células gliales, como
oligodendrocitos, células de Schwann
y astrocitos[12], que se derivan de la
cresta neural[11, 13-14].

En los estudios de histología e in-
munohistoquímica se ha demostrado

que las células de la glía envolvente
olfatoria se derivan de células precur-
soras que residen en el epitelio olfato-
rio[15]. Durante el desarrollo, estas
células migran del epitelio olfatorio y
extienden prolongaciones que envuel-
ven los axones de las neuronas senso-
riales olfatorias. Tal proceso es
constante, ya que estas neuronas se
producen y se remplazan continua-
mente a lo largo de la vida adulta a
partir de células madre que se encuen-
tran en la mucosa del epitelio olfato-
rio[16,17].

Las células de la glía envolvente
olfatoria rodean los paquetes de
axones recién formados de las
neuronas sensoriales olfatorias en la
parte periférica de la cintilla olfativa
primaria y cruzan una zona de transi-
ción entre el sistema nervioso perifé-
rico y el sistema nervioso central, para
llegar al bulbo olfatorio, donde esta-
blecen sinapsis funcionales con las
neuronas centrales en el glomérulo
olfatorio[2, 18, 19]. Se cree que pro-
porcionan la guía necesaria para diri-
gir las terminaciones del axón a sus
posiciones correctas en el gloméru-
lo[20].

Recientemente, se ha analizado
más a fondo el mecanismo por el cual
las células de la glía envolvente
olfatoria podrían cumplir la función de
conductoras de axones regenerados.
En análisis histológicos de dichas cé-
lulas, tanto en su localización normal
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en los nervios olfatorios como después
de trasplante en modelos de lesiones
en médula espinal, se muestra que es-
tas células generan canales para el cre-
cimiento de fibras nerviosas en
regeneración[21].

Características antigénicas in vivo

En un comienzo, se sugirió la exis-
tencia de diferentes poblaciones de
células de la glía envolvente olfatoria
en la vía olfatoria, con base en la
observación de la variabilidad de la in-
tensidad de la tinción con inmunohis-
toquímica de la proteína de filamentos
intermedios, la proteína glial fibrilar
ácida, presente en los nervios
olfatorios periféricos[16, 22].

Hoy en día hay claridad con res-
pecto a que las células de la glía en-
volvente olfatoria presentes, tanto en
los nervios olfatorios periféricos como
en la capa nerviosa olfatoria del bul-
bo olfatorio, expresan diferentes
antígenos que pueden detectarse con
inmunohistoquímica. Sin embargo, se
ha visto que la expresión de estos
antígenos no es constante ni regular y
que depende de la etapa del desarro-
llo de las células y de su localización.

En general, se acepta que todas las
células de la glía envolvente olfatoria
expresan S100ß, que es una proteína
intracelular ligadora de calcio, y
GFAP[23]. Esta última, si se compara
con otras células gliales como los

astrocitos, se expresa con una intensi-
dad baja en las células de la glía en-
volvente olfatoria. Las células
presentes en la zona externa de la capa
nerviosa olfatoria son débilmente po-
sitivas para el receptor de baja afini-
dad de neurotrofinas p75NTR y para la
molécula embrionaria de adhesión
neural, E-NCAM, mientras que en la
zona interna de la capa nerviosa
olfatoria son positivas para neuropép-
tido Y, pero no expresan p75NTR ni E-
NCAM[10, 24, 25].

A pesar de estas diferencias, no es
posible definir con exactitud la exis-
tencia de dos poblaciones de células
de la glía envolvente olfatoria en la
capa nerviosa olfatoria del bulbo ol-
fatorio, debido a que en los estudios
realizados hay variaciones en factores
como la expresión antigénica en dis-
tintas etapas del desarrollo y el uso de
diferentes especies de organismos, y
dificultades para la identificación de
las estructuras marcadas con inmuno-
histoquímica con el uso de microsco-
pio óptico. No obstante, es claro que
las células de la glía envolvente
olfatoria conservan una uniformidad
en su ultraestructura y se derivan de
células precursoras localizadas en el
epitelio olfatorio[23].

Características antigénicas y
morfológicas in vitro

A partir de la noción de la existen-
cia in vivo de diferentes poblaciones
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de células de la glía envolvente
olfatoria, se han realizado diferentes
estudios in vitro, usando tejido del sis-
tema olfatorio de ratas neonatales[15,
22] y adultas[26, 27] para caracteri-
zar dichas células, con resultados que
evidencian heterogeneidad antigénica
en las células cultivadas. Sin embar-
go, no se pueden sacar conclusiones
de estos resultados por la dificultad
para comparar los diferentes estudios,
ya que cada grupo ha desarrollado di-
ferentes técnicas de cultivo a partir de
diferentes fuentes de tejido y ha plan-
teado diferentes criterios para definir
las células de la glía envolvente
olfatoria.

Aunque algunos estudios han in-
dicado que hay heterogeneidad en las
células de la glía envolvente olfatoria
derivadas del bulbo[16, 21, 28] y, has-
ta cierto punto, en las de origen peri-
férico[16,22], no hay en este momento
suficientes datos experimentales que
soporten una diferencia clara en el
perfil antigénico ni en la función de
las células de la glía envolvente
olfatoria derivadas de estas fuentes
anatómicas distintas[28, 29].

Un estudio reciente evaluó in vitro
y, posteriormente, in vivo, en un mo-
delo de trasplante por lesión compre-
siva de médula espinal de ratas, algu-
nas diferencias biológicas de las
células de la glía envolvente olfatoria
provenientes de la lámina propia y de
la capa nerviosa del bulbo olfato-

rio[30]; tanto en las de la lámina pro-
pia como las del bulbo olfatorio exhi-
bieron múltiples similitudes morfoló-
gicas y antigénicas in vitro; además,
después del trasplante, las células de
los dos orígenes atenuaron la lesión y
el tamaño de la cavidad en la médula
espinal, y promovieron angiogénesis,
infiltración de células de Schwann
endógenas y brote axonal. Sin embar-
go, un incremento en la tasa de mito-
sis y la habilidad de migración de las
células provenientes de la lámina pro-
pia se reflejó in vivo en una habilidad
superior de migrar dentro de la médu-
la espinal y reducir el tamaño de la
cavidad.

Además de las descripciones que
se han hecho de la expresión de las
diferentes proteínas que se usan como
marcadores antigénicos en las células
de la glía envolvente olfatoria y de la
variabilidad en su expresión, se plan-
teó la existencia de dos patrones mor-
fológicos distintos en las células que
se identifican en cultivo como células
de la glía envolvente olfatoria: 1) cé-
lulas identificadas como células de la
glía envolvente olfatoria con morfo-
logía similar a las de Schwann, es de-
cir, con forma de huso (alargadas,
bipolares), positivas para p75NTR,
S100ß y GFAP (ésta última general-
mente tiene una expresión débil); y 2)
células identificadas como células de
la glía envolvente olfatoria con mor-
fología similar a la de los astrocitos,
con forma aplanada variable (multipo-
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lar), que carecen de p75NTR, pero son
positivas para GFAP (patrón de tinción
fuerte con filamentos definidos) y de-
sarrollan la expresión de S100ß en
cultivo[15, 22, 26, 31].

Las células con morfología similar
a los astrocitos representaron un por-
centaje pequeño del total de células
positivas para GFAP[16, 22] y su pre-
sencia se redujo significativamente en
los cultivos al tener el cuidado de no
cultivar tejido central[22]; esto sugie-
re que las células identificadas como
células de la glía envolvente olfatoria
con morfología similar a astrocitos
podrían ser, de hecho, astrocitos (fi-
gura 1).

Otros grupos que continuaron con
la caracterización de las células de la
glía envolvente olfatoria a partir de
cultivos de bulbo olfatorio de ratas

neonatales, encontraron subpoblacio-
nes de células con características mor-
fológicas y antigénicas similares a las
descritas anteriormente. Estas subpo-
blaciones fueron definidas por la ex-
presión de E-NCAM: las células con
morfología similar a células de
Schwann eran negativas para E-
NCAM y las células con morfología
similar a astrocitos fueron positivas
para E-NCAM [24].

La caracterización de las células de
la glía envolvente olfatoria, hasta este
punto, se había realizado usando imá-
genes de cultivos o de tejido fijo. Un
estudio posterior, por medio de imá-
genes en lapsos controlados, hizo una
descripción de los cambios morfoló-
gicos que presentan las células deri-
vadas de explantes de nervio olfatorio
de ratas neonatales que, posteriormen-
te, se identificaron como células de la
glía envolvente olfatoria por ser p75NTR

positivas [27, 32]. Estos mismos in-
vestigadores reportaron que estas cé-
lulas, bajo condiciones constantes,
podían variar rápidamente del morfo-
tipo similar a células de Schwann al
morfotipo similar a astrocitos en tiem-
pos menores de una hora, lo que su-
giere que los dos diferentes patrones
morfológicos, más que representar dos
poblaciones diferentes de células, po-
drían ser fenotipos distintos de un mis-
mo tipo celular.

Se debe tomar con precaución la
categorización de las células de la glía

Figura 1. Glía envolvente aislada de lámina
propia de bulbo olfatorio de rata adulta
Wistar. Morfología bipolar con gran cantidad
de neuritas. Microscopía electrónica de
escaneo 4.000X (Laboratorio de
Neurociencias, Universidad de la Sabana.
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envolvente olfatoria en dos subpobla-
ciones sólo con base en las tinciones
con inmunohistoquímica. Ante la au-
sencia de descripciones de la
ultraestructura, el uso de la microsco-
pía de luz y la inmunohistoquímica
como instrumento único de identifica-
ción de las células de la glía envolven-
te olfatoria puede introducir artefactos.
Hay que tener en cuenta la posibili-
dad de que los cultivos de dichas cé-
lulas puedan estar contaminados con
células de Schwann o con astrocitos.
En este contexto, un aspecto impor-
tante que no debe ser pasado por alto
es la similitud fenotípica de las célu-
las de la glía envolvente olfatoria y de
las células de Schwann que se encuen-
tran en el tejido olfatorio. Las células
de la glía envolvente olfatoria aisladas
de mucosa olfatoria y bulbo olfatorio
de ratas fetales, neonatales y adultas,
y las células de Schwann del mismo
origen expresan uniformemente
p75NTR, S100ß, y GFAP [33,34]. En la
figura 2 se observa la expresión de
S100ß en CGEO.

Tras la búsqueda de elementos que
ayuden a la identificación clara de las
células de la glía envolvente olfatoria,
recientemente se reportó la presencia
de un posible marcador fenotípico que
permitiría diferenciarlas de las células
de Schwann, tanto in vitro como in
vivo. En la evaluación comparativa del
proteoma de las células de Schwann
de ratas adultas y el de las células de
la glía envolvente olfatoria provenien-

tes de la capa nerviosa del bulbo olfa-
torio de ratas en edad embrionaria, por
medio de electrofóresis en gel en dos
dimensiones, se identificó en las se-
gundas la presencia de calponina, una
proteína ligadora de actina asociada
con la contracción del músculo liso.
Esta proteína podría ser el primer mar-
cador fenotípico definitivo para iden-
tificar las células de la glía envolvente
olfatoria [35]. Es importante anotar que
esta proteína expresada en las células
de la glía envolvente olfatoria de ratas
fetales es vista como una proteína es-
pecífica de células de músculo liso,
involucrada en la contracción muscu-
lar y que, incluso, en este mismo estu-
dio fue encontrada en fibroblastos que
contaminaban los cultivos de células
de Schwann.

Como complemento de este hallaz-
go, posteriormente se reportó que los

Figura 2. Glía envolvente olfatoria de bulbo
de rata neonatal marcada con S100 ß.
1:1.000, Microscopía de contraste de fase,
40X (Laboratorio de Neurociencias,
Universidad de la Sabana.
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cultivos de células de la glía envolven-
te olfatoria obtenidos y “purificados”
con técnicas de uso regular pueden
estar contaminados con células de
Schwann. En este estudio se usó
calponina como marcador de diferen-
ciación, además de p75NTR, S100ß y
GFAP[36]. Estos últimos hallazgos
plantean la posibilidad de que varios
de los efectos benéficos de los tras-
plantes de células de la glía envolven-
te olfatoria en la médula espinal
lesionada de ratas, puedan estar rela-
cionados con la presencia tanto de
células de la glía envolvente olfatoria
como de células de Schwann obteni-
das de tejido olfatorio.

Función

Las células de la glía envolvente
olfatoria juegan un papel clave en la
percepción olfatoria normal. Su fun-
ción es proveer un medio favorable
para el crecimiento y desarrollo de
axones sensitivos que tienen su origen
en el neuroepitelio olfatorio (sobre la
lámina cribosa del hueso etmoides) y
que realizan sus sinapsis funcionales
dentro del bulbo olfatorio del primer
par craneal[37]. Dichas células envuel-
ven, acompañan y guían los axones
desde el epitelio olfatorio hasta el bul-
bo[37]. Se postula que las células de
la glía envolvente olfatoria son las res-
ponsables de la plasticidad en el bul-
bo olfatorio y de las sinapsis de los
axones sensitivos con las células blan-
co en los glomérulos, ya que mientras

acompañan los paquetes de axones,
los envuelven por medio de prolon-
gaciones citoplasmáticas, actuando así
como un aislante que evita el contac-
to con factores inhibitorios propios del
sistema nervioso central que, de otra
forma, restringirían el crecimiento axo-
nal[38, 39].

El mecanismo molecular exacto
por el cual las células de la glía envol-
vente olfatoria favorecen el crecimien-
to axonal no se conoce por completo.
Sin embargo, se sabe que las estas cé-
lulas expresan una serie de proteínas
que pueden colaborar en este proce-
so. Se incluyen en este grupo molécu-
las de adhesión promotoras de
crecimiento axonal, como L1, E-
NCAM, fibronectina, nexina derivada
glial y S100ß[24, 31, 37 40-43]. Tam-
bién, secretan neurotrofinas, como el
factor de crecimiento de nervios
(NGF), el factor neurotrófico deriva-
do de cerebro (BDNF), el factor
neurotrófico derivado de la línea de
células gliales (GDNF) y las
neurotrofinas NT-3 y NT-4[24, 30, 41,
44, 45].

Es probable que las células de la
glía envolvente olfatoria no sólo
secreten factores promotores de rege-
neración axonal, sino que también pro-
vean un soporte trófico. Esta hipótesis
se basa en evidencia experimental in
vitro con la que se mostró que estas
células proveen un sustrato muy
conductivo para el crecimiento axo-
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nal de las neuronas sensoriales olfato-
rias[17]. Las células de la glía envol-
vente olfatoria secretan moléculas de
matriz extracelular, como laminina,
fibronectina y colágeno tipo IV, que
pueden actuar como substratos favo-
rables para el crecimiento axonal o,
también, pueden actuar en los axones
ejerciendo un efecto quimiotrópico[8].
La laminina, en particular, es un
sustrato preferencial para la extensión
de “neuritas” de los nervios olfatorios
in vitro[46].

En otros estudios in vitro en
neuronas de ganglios de raíz dorsal,
se ha demostrado que las células de la
glía envolvente olfatoria mantienen un
substrato favorable para la elongación
axonal neuronal. Se reportó que en
cocultivos de neuronas receptoras ol-
fatorias con células de la glía envol-
vente olfatoria o glía de hipocampo,
comparados con cultivos de neuronas
receptoras olfatorias en laminina o poli
L-lisina como controles, la extensión
de neuritas primarias con mayor lon-
gitud final se presentó en los prime-
ros[47].

Se planteó una teoría sobre el fun-
cionamiento de las células de la glía
envolvente olfatoria como conducto-
ras de axones regenerados, tanto en
su ambiente natural en el sistema ol-
fatorio como en trasplantes en el sis-
tema nervioso central[21]. Se ha visto
que estas células extienden prolonga-
ciones citoplasmáticas y generan ca-

nales para el crecimiento de fibras ner-
viosas regeneradas. Estos canales tie-
nen una superficie externa de lámina
basal recubierta por fibroblastos y una
superficie interna desnuda en contac-
to con las fibras nerviosas.

La habilidad de las células de la glía
envolvente olfatoria de interactuar con
astrocitos, principales constituyentes
de la cicatriz glial en las lesiones del
sistema nervioso central, permite que
las prolongaciones de los astrocitos al
encontrarse con ellas cambien su con-
figuración y formen un continuo con
la superficie externa de las células,
haciendo que se produzca un tipo de
puerta abierta dentro del sistema ner-
vioso central que permitiría la forma-
ción de puentes que podrían ser el
evento crucial para permitir el creci-
miento de axones, tanto en el contex-
to de su ambiente natural en el sistema
olfatorio, como en el contexto de tras-
plantes en lesiones de médula espinal.

Papel en la reparación del sistema
nervioso central

Como se mencionó anteriormente,
los axones de las neuronas sensoria-
les olfatorias tienen la capacidad de
regenerarse después de una pérdida de
estas neuronas por lesión o recambio
natural y crecer directamente desde la
periferia hasta el bulbo olfatorio en el
sistema nervioso central [48]. Esta
habilidad no se restringe a las fases
tempranas del desarrollo, sino que tam-
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bién está presente a través de toda la
vida. No se ha identificado otro sitio
en el sistema nervioso central adulto
donde exista crecimiento de las fibras
nerviosas con posterior reestableci-
miento de conexiones neuronales fun-
cionales.

Esto sugiere que la glía envolvente
del sistema olfatorio tiene propiedades
especiales que permiten el crecimien-
to de axones hacia el bulbo olfato-
rio[34]. Tal capacidad es la que ha lla-
mado la atención de los científicos en
búsqueda de elementos útiles para pro-
mover la regeneración de tejido ma-
duro del sistema nervioso central. Ade-
más, también se ha propuesto el uso
de las células de la glía envolvente
olfatoria como elementos en el trata-
miento de enfermedades desmielini-
zantes, debido a la posible función que
pueden tener estas células como
formadoras de mielina[49, 50].

Los resultados experimentales que
indican que las células de la glía en-
volvente olfatoria podrían promover
la reparación del sistema nervioso cen-
tral provienen de estudios de trasplan-
tes de estas células realizados en: 1) la
zona de la entrada de las raíces dorsa-
les en médula espinal de ratas adul-
tas[35]; 2) la sección medular
completa de médula espinal torácica
en ratas adultas[46] y lesión focal del
tracto corticoespinal en médula espinal
de ratas adultas[51]; y en áreas de
desmielinización en el sistema nervio-

so central[49, 52, 53]. 3) la sección
completa de fimbria-fórnix en ratas
adultas[54, 57] En general, todos es-
tos trabajos muestran que el trasplan-
te de células de la glía envolvente
olfatoria podría promover la repara-
ción del sistema nervioso central por
medio de regeneración axonal y tam-
bién podría intervenir en un proceso
de remielinización de axones centra-
les (tabla 1).

Uno de los principales rasgos pa-
tológicos de la lesión traumática de
médula espinal es el proceso de
desmielinización axonal. Esto puede
deberse en parte a la pérdida de
substrato glial en el sitio de la lesión
como resultado de la necrosis y la
muerte por apoptosis[55, 56]. En un
estudio que usó un modelo de lesión
por contusión en médula espinal de
ratas adultas, se describió que, un mes
después de la lesión de médula espinal,
64% de las fibras supervivientes esta-
ban desmielinizadas[58]. Algunos
axones pueden permanecer intactos
anatómicamente, pero físicamente no
son funcionales o progresan hacia los
procesos de degeneración Walleriana
distal al sitio de la lesión[59].

Aunque las células de la glía en-
volvente olfatoria normalmente no
producen mielina, varios reportes han
mostrado que su trasplante en el siste-
ma nervioso central podría promover
mielinización en lesiones de médula
espinal[7, 13, 60-64] y remielinización
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Tipo de CGEO
trasplantadas

CGEO de bulbo olfatorio de
rata

CGEO de bulbo olfatorio de
rata

CGEO de bulbo olfatorio
humanas

CGEO de cerdo transgénico
H-transferasa

CGEO de bulbo olfatorio
humanas

CGEO de bulbo olfatorio de
rata

CGEO de tejido nasal de rata

CGEO de bulbo olfatorio de
cerdo

CGEO modificadas por inge-
niería genética productoras de
GDNF

CGEO criopreservadas

CGEO de bulbo olfatorio de
rata

CGEO de bulbo olfatorio de
rata

CGEO de bulbo olfatorio de
rata

CGEO de bulbo olfatorio
trasfectadas con el gen de
neurotrofinas

CGEO de bulbo olfatorio de
rata

CGEO de biopsia nasal

CGEO de bulbo olfatorio de
fetos humanos

CGEO de bulbo olfatorio de
rata

CGEO de bulbo olfatorio de
rata

Tabla 1
Modelos de lesión y trasplantes utilizando las células de la glía envolvente

Modelo de lesión

Lesión del tracto
corticoespinal

Desmielinización de la
médula espinal

Desmielinización de la
médula espinal

Desmielinización de la
médula espinal

Desmielinizaciòn de la
médula espinal

Sección de la médula espinal

Sección médula espinal,
trasplante tardío

Sección de la médula espinal

Sección de la médulaespinal

Sección de la médula espinal

Hemisección médula espinal

Hemisección de la médula
espinal, trasplante tardío

Hemisección de la médula
espinal, CGEO nasales

Hemisección dorsal de la médula
espinal, CGEO modificadas por
ingeniería genética productoras
de BDNF

Lesión médula espinal, CGEO
de línea celular

Sección de la medular

Sección de la medular

Contusión de la médula
espinal

Contusión de la médula
espinal

Modelo
animal

Rata adulta

Rata

Rata

Primate

Rata

Rata

Rata

Rata

Rata

Rata

Rata

Rata

Rata

Rata

Rata

Humanos

Humanos

Rata

Rata

Referencias

 3

7

64

65

53

67

71

72

73

74

75

76

66

61

77

78

79

80

70

Resultado

Regeneración,
recuperación funcional

Remielinización

Remielinización

Remielinización

Remielinización

Regeneración, recupera-
ción funcional

Regeneración, recupera-
ción funcional

Conducción axonal

Regeneración axonal, recu-
peración funcional

Regeneración, recupera-
ción funcional

Regeneración, recupera-
ción funcional

Regeneración, recupera-
ción funcional

Reducción de la cicatriz y
la cavidad

Regeneración, recupera-
ción funcional

Regeneración, recupera-
ción funcional

No complicaciones,
no recuperación funcional

No recuperación funcional
compilaciones

No regeneración a las 6 se-
manas

Regeneración axonal

NOTA: BDNF: Factor Neurotrófico derivado del cerebro. CGEO: Células de glía envolvente olfatoria



407

UNIVERSITAS MÉDICA 2007 VOL. 48 Nº 4

en modelos de desmielinización, pero
esta evidencia aún es equívoca[65,
66], debido a falta de técnicas convin-
centes para la identificación de dichas
células. Además, existe evidencia de
la habilidad de las células de la glía
envolvente olfatoria de promover la
migración extensiva de células de
Schwann endógenas hacia la zona de
reparación del sistema nervioso cen-
tral[30, 67].

Este hecho, sumado a la dificultad
para la identificación y diferenciación
de las células de la glía envolvente
olfatoria con las células de Schwann,
plantea la posibilidad de que la
mielinización, observada en algunos
estudios de trasplantes de dichas cé-
lulas gliales en modelos de lesiones de
médula espinal, se deba realmente a
la presencia y actividad de células de
Schwann endógenas y no al trasplan-
te de células de la glía envolvente
olfatoria.

Se debe tener en cuenta que, para
que los trasplantes de células de la glía
envolvente olfatoria sean efectivos
como estrategia terapéutica en lesio-
nes de médula espinal, es necesario
que haya una recuperación funcional
de los axones seccionados[68]. Hay
reportes de diferentes grados de recu-
peración funcional secundaria a tras-
plantes de células de la glía envolvente
olfatoria.

En un estudio en el que se realiza-
ron trasplantes de suspensiones de

células de la glía envolvente olfatoria
de bulbo olfatorio de rata adulta, in-
yectadas en múltiples sitios de la mé-
dula espinal torácica con sección
completa, se encontró que, después de
7 meses, las ratas con trasplantes re-
cobraron la habilidad de usar los miem-
bros traseros para escalar y recobraron
el reflejo sensitivo a la estimulación
de la piel[68]. En trabajos posteriores,
el trasplante de células de la glía en-
volvente olfatoria en ratas adultas con
sección completa de médula espinal,
promovió la recuperación del desem-
peño locomotor[69] y la restauración
de los movimientos respiratorios y los
de las extremidades para escalar, des-
pués una hemisección de médula
espinal[70].

Sin embargo, aún hay controver-
sia sobre si estos resultados positivos
son el producto de reconexiones apro-
piadas de las fibras nerviosas
seccionadas, mediadas por los tras-
plantes de células de la glía envolven-
te olfatoria, ya que otros investigadores
han reportado resultados menos
exitosos con respecto a la recupera-
ción funcional[71-80]. Además de
esto, también hay evidencia de que las
células de la glía envolvente olfatoria
son menos eficientes que las células
de Schwann como promotoras de cre-
cimiento axonal y recuperación del
desempeño locomotor en extremida-
des posteriores en un modelo de con-
tusión de médula espinal y trasplantes
en ratas adultas[72].
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Conclusiones

El conocimiento de las caracterís-
ticas biológicas y funcionales de las
células de la glía envolvente olfatoria
ha impulsado el desarrollo de estudios
en los cuales se han vinculando estas
células como posibles elementos den-
tro de una estrategia terapéutica para
las lesiones del sistema nervioso cen-
tral y, más específicamente, para el tra-
tamiento de lesiones de médula
espinal.

En este contexto, las células de la
glía envolvente olfatoria podrían jugar
un papel muy importante como me-
diadoras o facilitadoras de la reco-
nexión efectiva de axones seccionados
y la posterior estabilización de los di-
ferentes tractos de la médula espinal.
La producción de diferentes molécu-
las favorables para la regeneración
axonal y la aparente facilidad de las
células de la glía envolvente olfatoria
para penetrar en el sistema nervioso
central y para interactuar positivamen-
te con la astroglia podrían ser caracte-
rísticas importantes para que estas
células sean efectivas como parte de
una estrategia terapéutica.

Aunque aún no hay certeza total
con respecto a la propiedad de las cé-
lulas de la glía envolvente olfatoria
como productoras de mielina, la evi-
dencia disponible podría sugerir que
diferentes características les permiten
promover la remielinización axonal a
través de diferentes medios.

De comprobarse la utilidad de las
células de la glía envolvente olfatoria
en el contexto del tratamiento de las
lesiones de médula espinal y teniendo
en cuenta la relativa accesibilidad que
podría tener la periferia del sistema
olfatorio como fuente de tejido
autólogo, en un futuro, estas células
podrían postularse como candidatas
para formar parte de estrategias medi-
das por trasplantes para el tratamiento
de lesiones de médula espinal. Sin
embargo, es necesario continuar la
búsqueda de conocimiento profundo
relacionado con estas células para
identificar su utilidad real y plantear
la posibilidad de tomar el paso si-
guiente y usarlas en estudios clínicos
en humanos.
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