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DESCRIPCION
Procedimiento para la multiplicacién de cabello in vivo.
La presente invencion versa acerca de un procedimiento para la reproduccion de cabello.

Las estructuras esenciales de crecimiento del cabello son los denominados foliculos pilosos que estan presentes en
la piel. Estos foliculos pilosos producen células o queratinocitos de foliculos pilosos. Durante su desplazamiento
hasta la superficie de la piel el citoplasma de estas células es convertido por un gran numero de procesos complejos
en el material resistente y elastico conocido como cabello. El ciclo de crecimiento del cabello puede estar subdividido
en tres fases: la fase anagena (‘fase de crecimiento”), la fase catagena (‘fase de transicion”) y la fase telégena
(“fase de descanso”). El foliculo piloso es tnico en la naturaleza ciclica de la formacion del cabello y del crecimiento
del cabello. Es la unica parte del cuerpo que tiene un nicleo de crecimiento, del que se pueden producir nuevos
cabellos después de la extraccion del cabello viejo.

Los seres humanos normalmente consideran la calvicie no deseable desde un punto de vista cosmético y estético.
Sin embargo, la calvicie se da con frecuencia y es un fenémeno conocido que los varones en particular se vuelven
mas calvos segin envejecen. Sin embargo también se da en mujeres, y es entonces particularmente muy poco
deseable desde un punto de vista cosmético y estético.

Una técnica conocida para combatir la calvicie es el trasplante de cabello. Con este procedimiento, se extrae
cabello, incluyendo la piel, de un area donante cubierta con cabello que a menudo esta ubicada en la parte trasera
de la cabeza, y es cortada en trozos pequefios que normalmente solo contienen de uno a tres cabellos. Entonces, se
implantan estos trozos en el area calva (area receptora). Una desventaja significativa de esta técnica es que esto es
a expensas del area donante. Después de todo, se extrae cabello de esta area y este cabello no vuelve a crecer. Por
lo tanto, esta técnica de trasplante ofrece posibilidades limitadas.

Se conoce que las células de foliculos pilosos pueden ser cultivadas a partir de cabello humano arrancado. También
se conoce que es dificil formar una epidermis diferenciada o una epidermis completamente desarrollada con la
ayuda de tales células cultivadas, tanto in vitro como in vivo. Las células cultivadas de foliculos pilosos de ratones
pueden estimular el crecimiento del cabello cuando son implantadas en animales de ensayo.

En la solicitud de patente europea 0 236 014 se describe un procedimiento para la reproducciéon de cabello en seres
humanos, en el que las células epidérmicas de foliculos del tipo deseado de cabello son extraidas del cabello de la
cabeza de un paciente. Entonces, se cultivan las células epidérmicas de foliculos en un medio de cultivo que
contiene, preferentemente, factores de crecimiento. Entonces, se practica una abertura en la epidermis del cuero
cabelludo del paciente y se introducen las células epidémmicas cultivadas de foliculos por medio de esta abertura en
la dermis junto a la epidermis. La desventaja de este procedimiento es que incluye un procedimiento invasivo y que
las células no estan colocadas de una forma seleccionada, por lo que se necesitan muchas células y la probabilidad
de la regeneracién del cabello es menor.

En la solicitud de patente europea 0 971 679 se describe otro procedimiento para la reproduccién del cabello. Aqui,
el cabello es extraido de un area donante de tal forma que resurja nuevo cabello en lugar del mismo, mientras que
nuevas celulas de foliculo piloso son cultivadas a partir de los cabellos extraidos, células a partir de las que se
puede formar de nuevo cabello. De esta manera se puede conseguir un crecimiento renovado del cabello sin que
esto sea a expensas del area donante. Para este fin las células de foliculos pilosos extraidas en la fase anagena son
cultivadas durante 1 hora a 40 dias en un medio de cultivo de queratinocitos libre de suero. Una desventaja de este
procedimiento es el tiempo prolongado necesario para cultivar las células de foliculos pilosos.

El objeto de la presente invencién es superar uno o mas de los problemas mencionados anteriormente y, por lo
tanto, proporcionar un procedimiento para la reproduccién de cabello humano en el que no se requiere un tiempo
prolongado de cultivo. La matriz extracelular es producida por las células (de soporte) en torno al foliculo piloso. A
partir de la propia investigacion de los inventores es evidente que esta matriz extracelular es esencial para el
crecimiento del cabello. En la presente invencion los cabellos ya no son cultivados en un medio de cultivo de
queratinocitos pero son simplemente sumergidos durante un tiempo breve en un medio que contiene matriz
extracelular o sustitutos de la misma. Entonces, se repone el cabello. Con esta técnica se pueden crecer varios
cabellos como resultado de la reposicion de un Unico cabello. El procedimiento segun la invencién es, ademas,
comodo para el paciente, dado que solo se pueden utilizar cabellos arrancados y no es necesario ningln
procedimiento invasivo ni anestesia, el paciente no tiene que volver para un segundo tratamiento después del cultivo
para implantar los cabellos después del cultivo. Una ventaja adicional es que se deja intacta el area donante.

Por lo tanto, la presente invencion versa acerca de un procedimiento para la reproduccion de cabello adecuado para
su implantacién en el cuero cabelludo, procedimiento que comprende las siguientes etapas:

(a) extraer cabello en la fase anagena de una o mas areas donantes de tal forma que las células de la raiz del
cabello que son responsables del crecimiento del cabello siguen estando fijadas al cabello extraido; y
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(b) poner en contacto las células de la raiz capilar del cabello extraido durante menos de una hora con un medio que
contiene componentes de matriz extracelular.

Por lo tanto, segln la presente invencion no es necesario cultivar las células de foliculos pilosos; es suficiente
simplemente sumergir el cabello en el medio que contiene componentes de matriz extracelular o sustitutos de la
misma. Entonces, se vuelve a poner el cabello en el cuero cabelludo, después de lo cual varios cabellos crecen de
este cabello tnico.

En la etapa a) del procedimiento segln la presente invencion se extrae cabello en la fase anagena de una o mas
areas donantes, de tal forma que las células de la raiz del cabello que son responsables del crecimiento del cabello
siguen fijadas al cabello extraido.

Como ya se ha indicado anteriormente, el crecimiento del cabello comprende tres fases: una fase anagena, una fase
catagena, y una fase telégena. Solo los cabellos que se encuentran en la fase anagena son adecuados para el
procedimiento segun la invencion. En comparacién con cabellos en las fases catagena y telogena, tales cabellos en
la fase anagena se caracterizan porque tienen un bulbo —a menudo pigmentado— con una forma que es
caracteristica de cabellos en la fase anagena, en la parte inferior del cabello. Esto es conocido generalmente y, por
lo tanto, un cabello en la fase anagena es inmediatamente reconocible por un ojo experto por la forma del bulbo. El
uso de un microscopio puede dar una respuesta definitiva en casos de duda. La extraccién de cabello en la fase
anagena puede llevarse a cabo de diversas formas, siempre que el bulbo que es caracteristico de cabello en la fase
anagena siga fijado al cabello extraido.

Dado que la diferencia entre cabellos en las distintas fases de crecimiento es muy claramente visible cuando se ha
extraido el cabello, los cabellos son extraidos, por ejemplo, del area donante al arrancar cabello del area donante y
al seleccionar los cabellos arrancados en la fase anagena.

Las pinzas, por ejemplo, son muy adecuadas para arrancar cabello del area donante. Sin embargo, el cabello
también puede ser arrancado del cuero cabelludo a mano.

En la etapa b) del procedimiento segln la invencién el cabello extraido es puesto en contacto con un medio que
contiene componentes de matriz extracelular o sustitutos de la misma.

Para este fin, un cabello arrancado puede ser sumergido, por ejemplo, durante un tiempo breve, por ejemplo 2
segundos, en el medio que contiene componentes de matriz extracelular o sustitutos de la misma. Por supuesto, un
tiempo mas prolongado de contacto entre el cabello extraido y el medio que contiene componentes de matriz
extracelular o sustitutos de la misma también es posible pero no es requerido. Por lo tanto, no es necesaria la etapa
de cultivo descrita en la solicitud de patente europea 0 971 679.

La expresion “componentes de matriz extracelular” es una expresién conocida por todos en la técnica. También son
conocidos en la técnica sustitutos de la misma. Los ejemplos de componentes de matriz extracelular son colégeno,
laminina, etc. Estos componentes ya estan disponibles para un cultivo de células. Los ejemplos de los mismos son
Colageno | a IV, inclusive, de Sigman/Aldrich, o Alminin, de Merck.

No es necesario que todo el cabello sea sumergido en el medio que contiene componentes de matriz extracelular o
sustitutos de la misma. La inmersion de la parte del cabello a la que estan fijadas las células de la raiz es suficiente
para la reproduccion de cabello por medio del procedimiento segun la presente invencion.

El cabello de la etapa b) es adecuado para su implantacion en el cuero cabelludo. Este cabello—o al menos la parte
del cabello a la que estan fijadas las células de la raiz— ha estado en contacto con un medio que contiene
componentes de matriz extracelular o sustitutos de la misma, y probablemente como consecuencia de esto las
células de la raiz del cabello que estan ubicadas en esa parte han sido “activadas”, de forma que ellas también
pueden desarrollarse formando cabellos. Como consecuencia de esto, la implantacion del Gnico cabello de la etapa
b) tiene como resultado el crecimiento de uno o varios cabellos.

Preferentemente, el medio que contiene componentes de matriz extracelular o sustitutos de la misma tiene una
consistencia viscosa (por ejemplo, un hidrogel). Segtin se utiliza en el presente documento, el término “medio” hace
referencia a una sustancia que contiene componentes nutritivos importantes, tales como factores de crecimiento y
cantidades traza.

Como ya se ha expuesto anteriormente, es preferible que el cabello en la fase anagena sea extraido al arrancar el
cabello de una o mas areas donantes, seguido de una seleccion de cabellos adecuados en la fase anagena.

Ademas, la invencion versa acerca de la aplicacion de componentes de matriz extracelular o sustitutos de la misma
para la reproducciéon de cabello. No se ha descrito anteriormente tal aplicacion de componentes de matriz
extracelular.
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REIVINDICACIONES

1. Un procedimiento para la reproduccion de cabello adecuado para su implantacion en el cuero cabelludo,
procedimiento que comprende las siguientes etapas:

(a) proporcionar cabello en la fase anagena que ha sido extraido de una o mas areas donantes de tal forma que las
células de la raiz del cabello que son responsables del crecimiento del cabello siguen fijadas al cabello extraido; y

(b) poner las células de la raiz capilar del cabello extraido en contacto durante menos de una hora con un medio que
contiene compuestos de matriz extracelular.

2. Un procedimiento segun la reivindicacion 1, en el que se ha extraido cabello en la fase anagena al arrancar el
cabello de una o mas areas donantes, seguido de una seleccion de cabellos adecuados en la fase anagena.

3. Una aplicacion de componentes de matriz extracelular en un procedimiento para la reproduccion de cabello
adecuado para su implantacion en el cuero cabelludo, procedimiento que comprende las siguientes etapas:

(a) proporcionar cabello en la fase anagena que ha sido extraido de una 0 mas areas donantes de tal forma que las
células de la raiz del cabelio que son responsables del crecimiento del cabello siguen fijadas al cabello extraido; y

(b) poner las células de la raiz capilar del cabello extraido en contacto durante menos de una hora con un medio que
contiene compuestos de matriz extracelular.
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