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Mending broken hearts

Stem cell therapy of acute myocardial infarction (AMI)

allogenic

« Embryonic stem cells ESCs - too risky because of tumor formation, ethical issues
« Induced pluripotent cells iPSC - too risky because of tumor formation

« Induced cardiomyocytes iCMCs -> one pre-clinical study; too early for evaluation
¢ Cardiac stemcells CSCs -> notavailable in sufficiently large quantities
e Induced cardiac stem cells iCSCs > -

« Adipose tissue-derived mesenchymal stem cells ADSCs - seems not to differentiate properly
but may provide growth factors

« Bone marrow stem cells BMCSs / HSCs - safe, but are they suitable for cardiac therapy?
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»-How stem cell therapy works*:
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Meta-analysis of stem cell therapy after AMI
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Effectiveness and safety of selected bone marrow stem cells on left
ventricular function in patients with acute myocardial infarction:
A meta-analysis of randomized controlled trials
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Cardiac stem cell therapy of myocardial infarction in animals
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Conclusion

* LVEF is normally between 55 and 70% and live-threatening if below 35 to
40%.

« Acute myocardial infarction (AMI) causes a LVEF well below 35%.

« Clinical studies with different bone marrow-derived cell populations
resulted in ~ + 3.3% LVEF

< Animal experiments with different populations of cardiac stem cells

e resulted in ~ + 4.7% LVEF (+12% in small animals)
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Take home message:

Currently CSCs are not superior to BMCs in large animals (and humans).

Both cell types cannot increase the quality of life after acute myocardial infarction.

e - Alternative strategies should be evaluated

- Guidelines for Stem Cell Research and Clinical Translation der ISSCR
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Alternative strategies to ,,cell therapy“

Activation of endogenous cardiac stem cells with

. Growth factors e.g. SDF-1a/CXCR4 or HGF/C-Met
. Peptides and ,,very small gene” products

. Micro RNAs e.g. miR206/499 via exosomes

. Drugs e.g. Cardiogenol

... which influence regulatory procresses in CSCs.

Major requirement to study regulatory processes in cardiac stem cells:

A phenotypical stable cardiac stem cell line.
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Der Wiener Kreis ist aus dem Geistesleben des 20. Jahrhunderts

nicht wegzudenken. Ankniipfend an Russell und Einstein versucht ein
Team von Mathematikern, Naturwissenschaftlern und Philosophen

die Grundlagen einer wissenschaftlichen Weltauffassung zu legen, im
scharfen Gegenwind der reaktionaren Politik der Zwischenkriegsjahre.
Anschaulich, einfach und einpragsam stellt Karl Sigmund eine der
spannendsten Episoden der radikalen Moderne dar - einer Episode,

die vom Nationalsozialismus zerstort wurde, aber im angelsachsischen
Exil reiche Friichte trug. Viele der damals angerissenen Fragen haben
heute noch ihre Auswirkungen: Es fiihrt eine Linie von der symbolischen
Logik Carnaps und Godels zur Informatik, und die wissenschaftliche
Weltauffassung ist so selbstverstéandlich geworden, dass wir sie kaum
mehr wahrnehmen. Ein Buch fir alle an der Kulturgeschichte des 20.
Jahrhunderts Interessierten, das naturwissenschaftlich und
geisteswissenschaftlich orientierte Leserinnen und Leser in gleichem
MaR anspricht.
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