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INTRODUCCION

Con cierta regularidad se publican en los diarios noticias relacionadas
con las células madre. Probablemente, debido a los resultados algo
desalentadores de las terapias genéticas, se vuelca la esperanza en la
biologia celular, para dar solucion a enfermedades incurables como la
diabetes, el Mal de Parkinson, el Alzheimer y muchas otras. Pero estos

avances no lo seran a corto plazo.

Las primeras evidencias cientificas que en el organismo adulto existen
células madres provienen de experiencias realizadas por Till y Mc
Culloch, a fines de los anos 50, centrados en el estudio de estas células
en la hematopoyesis. Sin embargo, la capacidad de regenerar otros
tejidos en organismos adultos, e incluso su capacidad de regenerar
organismos completos -como en el caso de planarias- se conoce desde

mucho antes.

Clinicamente, se ha explotado la potencialidad regenerativa de las
células madres hematopoyéticas desde hace mas de S0 anos y se puede
afirmar que, gracias al trasplante de médula 6sea (trasplante de células
madre hematopoyéticas), miles de pacientes han podido ser curados de

enfermedades hasta otro momento consideradas como incurables.

Aunque la forma mas ampliamente utilizada de terapia celular (TC) es el
trasplante de progenitores hematopoyéticos, el término TC, en un
amplio sentido, incluye cualquier tipo de terapia que utiliza células

como agente terapéutico.

El interés por la utilizacion de las células madre (denominadas también
troncales o stem cells) ha crecido en forma exponencial en los ultimos
anos a raiz de la identificacion, caracterizacion y aislamiento de estas
células madre embrionarias humanas y de la expectativa - de alguna

forma prematura- que pudieran ser capaces de curar innumerables



enfermedades, ya no so6lo vinculadas a las enfermedades de la
hematopoyesis (neurodegenerativas, cardiacas, autoinmunes), gracias a

su enorme potencialidad de diferenciacion.

Hasta la fecha so6lo unos pocos pacientes han sido tratados
exitosamente con su propia Sangre de Cordon debido a que algunas
enfermedades poseen una base genética y podrian eventualmente
desarrollar nuevamente su enfermedad. Para evitar estas
complicaciones se estan disenando protocolos de investigacion con
terapia génica con el objetivo de corregir el defecto genético de las

células y permitir su empleo en Trasplante.

La falta de regulacion o control de estas técnicas podria desencadenar
en preocupantes conflictos y practicas extremas y peligrosas. Se deben
conciliar los derechos de los enfermos que desean atenuar su
sufrimiento y sus esperanzas de curacion y también el respeto a la
dignidad y al cuerpo humano.

El punto en conflicto radica en las implicancias ético-legales que
suscitan la utilizacion y creacion de células madre embrionarias para

fines investigativos y el riesgo de comercializacion de las células madre.



DESARROLLO

Una célula madre (stem cell), mas adecuadamente llamada troncal, es
aquella que tiene la capacidad de dividirse en forma indefinida y
diferenciarse = a  distintas células especializadas, no  soélo
morfologicamente sino funcionalmente. Es decir, son las células que
tienen la capacidad de diferenciarse y regenerar los componentes de la
sangre (globulos rojos, globulos blancos y plaquetas) y del sistema
inmunologico asi como también dar origen a células de diferentes
tejidos y o6rganos como las células del sistema nervioso, del pancreas,
higado, corazon, vasos sanguineos, hueso, cartilago, tejido adiposo y
otros tipos celulares. Estas células sanas e inmaduras reemplazan a las
danadas o enfermas en un individuo adulto.

Son las encargadas de producir células sanguineas:

e Globulos rojos: son los linfocitos, neutrofilos, monocitos, basofilos,

eosinofilos. Combaten las infecciones en el organismo y se encargan
de la vigilancia inmunologica. Transportan el oxigeno por todo el
cuerpo.

* Globulos blancos: luchan contra las infecciones en el organismo,

velan por la inmunidad y se encargan de transportar el oxigeno a los
tejidos.

* Plaquetas: ayudan en el proceso de coagulacion de la sangre.

Se las puede clasificar segin su capacidad de diferenciarse a distintos
tipo de tejidos o lo que es lo mismo segun su potencialidad:

% Totipotenciales: son aquellas capaces de producir tanto tejido

embrionario (embrion completo o tejidos extraembrionarios) como
placenta y anexos placentarios. En sentido estricto sélo poseen
esta capacidad los estadios iniciales del zigoto. Serian las células
que componen el embrion hasta la fase de dieciséis células
aproximadamente. Hasta ese momento, si una de esas células se

separa de las demas, puede dar lugar a otro embrion.



% Pluripotenciales: poseen la capacidad de diferenciarse a cualquiera

de los tejidos existentes en un organismo adulto son las que
podrian transformarse en células de cualquier tejido u 6rgano del
cuerpo humano, pero no en un embrion. Es el caso de las células
de la masa interna del embrion en su fase de blastocisto, que
daran lugar a los tres tipos de tejidos del organismo humano:
endodermo, mesodermo y ectodermo, incluyendo también las
células germinales. Podrian transformarse en células de cualquier
tejido u organo del cuerpo humano, pero no en un embrion.

X/

s Multipotenciales: capaces de restringir soé6lo su potencial

regenerativo a aquellos tejidos derivados de una sola capa de los
tejidos embrionarios mencionados arriba. Se pueden diferenciar en
células de distintos tipos pero dentro de la misma clase. Asi, por
ejemplo, las células madre sanguineas se transformarian en
globulos rojos, globulos blancos y plaquetas, pero no podrian llegar
a ser células musculares o nerviosas.

En la actualidad se conocen tres tipos de células madres:

» Células Madre Embrionarias: proceden del embrion

» Células Germinales Embrionarias: obtenidas del tejido gonadal del

feto, siendo ambas Pluripotenciales

» Células Madre de Adulto: son Multipotenciales, aunque los ultimos

resultados demuestran que poseen una capacidad mayor de la que

originariamente se pensaba.

Las células madres embrionarias se han obtenido a partir de la masa
interna del blastocisto en su estadio preimplantatorio o bien de la cresta
gonadal del embridn.

Aunque estas lineas celulares se han obtenido de embriones de raton
hace mas de 20 anos, hasta 1998 no fue posible obtener células
embrionarias humanas.

Esta capacidad de las células Pluripotenciales de proliferar en forma
continua, sin diferenciarse, las hace practicamente inmortales,

pudiendo generar cualquier tejido en el organismo, incluyendo tejidos



somaticos (corazon, higado, hueso, pulmoén, cerebro) y células
germinales (ovocitos y espermatozoides), como ha sido demostrado
recientemente.

Sin embargo estas células madre embrionarias tienen hoy importantes
limitaciones que han hecho que no exista ningun estudio clinico abierto
en pacientes. Su enorme capacidad proliferativa ha llevado en estudios
experimentales desarrollados en animales a la produccion de tumores
(teratomas y teratocarcinomas). Sumado a estas graves derivaciones se
encuentra el hecho que el trasplante de células embrionarias se
produciria entre sujetos inmunologicamente incompatibles, debiendo
utilizarse terapia inmunosupresora, con sus consiguientes efectos
adversos y costos.

En este sentido la clonacion terapéutica, al menos en teoria,
disminuiria esta incompatibilidad. Pero esta posibilidad esta limitada
por sus aspectos bioéticos, economicos y cientificos, por lo que no es
considerada una posibilidad viable hoy en dia.

Desde hace mas de 15 anos se han estado empleando dichas células
para realizar el llamado Trasplante de Médula Osea, procedimiento que
se denomina como tal, debido a que la médula 6sea fue la primer fuente
de células empleada. Con el Trasplante de las células provenientes de la
sangre de cordon umbilical se ha realizado el tratamiento y conseguido
la curacion de muchas enfermedades tales como Leucemias Agudas,
Leucemia Mieloide Cronica, déficit Inmunologicos Severos, Talasemias,
Linfomas, Mielomas y otras enfermedades oncohematologicas.
Predecir con certeza las aplicaciones futuras de las células madres es
imposible, particularmente si tenemos en cuenta el estadio inicial en el

que se encuentra el estudio de la biologia de las mismas.

Sobre las células madre adultas se conoce desde hace muchos anos
que distintos tejidos del organismo poseen la capacidad de auto
regenerarse, potencial que poseen debido a la existencia de células

madre residentes en ellos.



Estas células madre obtenidas de tejidos adultos se caracterizan por
dos aspectos fundamentales: su capacidad de autorenovaciéon y su
potencial de diferenciacion. Sin embargo, en comparacion con las
células madre embrionarias, estas dos capacidades son
significativamente menores.

Se han identificado células madre adultas, con las caracteristicas
descriptas, en médula 6sea, musculo esquelético, epidermis, intestino,
testiculo, higado y, en forma mas reciente, en el sistema nervioso
central y en el corazon.

A pesar de que las células madre de adulto son multipotenciales, aun
no se ha aislado ninguna poblacion de ellas capaz de originar todos los
tipos celulares del cuerpo. Sin embargo, lo que se ha observado es que
algunas células madre de adulto poseen la capacidad de diferenciarse
en varios tipos celulares especializados, que corresponden a tejidos
diferentes a aquellos en los que reside normalmente, una propiedad que
se conoce como plasticidad o trans-diferenciacion. Asi, se ha
demostrado que células de médula o6sea o de la sangre de cordon
umbilical se diferencian en células nerviosas, células hepaticas y
células musculares, tanto esqueléticas como cardiacas. También se ha
conseguido cultivar células de grasa, hueso y cartilago a partir de
células estromales de meédula 6sea o sangre de cordon umbilical.
Muchos de estos trabajos cientificos han sido disenados en modelos

animales y los resultados son promisorios.

TERAPIA CELULAR CON CELULAS MADRE

Las aplicaciones clinicas actualmente se limitan a la utilizacion de las
células madre adultas y pueden dividirse en dos grupos principales.
Su potencial de diferenciacion permitiria utilizarlas en la regeneracion
de tejidos danados o destruidos (enfermedades degenerativas, diabetes,

cardiopatias), en segundo lugar como vehiculo terapéutico de genes en



las enfermedades monogénicas, como la hemofilia o incluso como
vehiculo de terapias antitumorales.

A continuacion presentaremos una expectativa general de lo que la
terapia celular y las células madre podrian representar a futuro. Sus
posibilidades son enormes, sin embargo, es muy importante tomar
conciencia que estamos aun muy lejos de su utilizacion clinica.

* Terapia celular en endocrinologia: la prevalencia de la diabetes

mellitus se ha incrementado en el mundo hasta adquirir proporciones
epidémicas. Recientemente resultados positivos obtenidos mediante el
trasplante de células de islotes de pancreas en pacientes diabéticos ha
despertado enorme interés por utilizar células madre capaces de
producir insulina y se presenta como una estrategia terapéutica
altamente atractiva.

* Terapia celular en enfermedades neurologicas: las células madre

tienen un enorme potencial como células capaces de reconstruir
neuronas y estructuras danadas como en la enfermedad de Parkinson,
la esclerosis lateral amiotrofica, la enfermedad de Alzheimer, la
esclerosis en placa o en los danos causados por un infarto cerebral.
Estas células implantadas han de ser capaces no solo de injertarse sino
de establecer luego nuevas conexiones sinapticas integrandose al tejido
circundante.

Estudios recientes en animales indicarian que las células madre
utilizadas en la terapia celular serian “reclutadas” en zonas de infarto
cerebral cuando se inyectan focalmente o aun aplicadas en forma
endovenosa. Esta terapéutica se asocia con neoformaciéon de vasos
sanguineos y neurogénesis, con liberacion de factores troficos por parte
de las células implantadas.

* Terapia celular en enfermedades cardiovasculares: la cardiopatia

isquémica es una de las principales causas de morbimortalidad en
occidente. El infarto agudo de miocardio tiene dentro de ésta una
especial trascendencia debido a que el musculo cardiaco tiene una

limitada capacidad de regenerarse. El area danada se transforma en



una cicatriz fibrosa que condiciona una remodelacion ventricular,
pudiendo conducir ésta a una insuficiencia cardiaca.

La posibilidad de utilizar células madre para regenerar el musculo
cardiaco danado ha abierto enormes posibilidades, siendo esta
terapéutica donde la experiencia clinica es mayor.

Se han utilizado células madre del musculo para regenerar células
miocardicas, denominandose a esta técnica cardiomioplastia celular. La
acumulacion de resultados con la terapia celular en la regeneracion de
tejido cardiaco danado apoyarian la continuidad de los estudios en
marcha y el desarrollo de nuevos ensayos clinicos.

* Terapia celular en oftalmologia: a pesar de la importancia de la vision,

solo en algunas especies de anfibios se conserva una capacidad de
regeneracion en los tejidos oculares. Esto le otorga gran importancia al
conocimiento en profundidad acerca de la existencia de células madre
en estos tejidos. Las estructuras de mayor interés, desde el punto de la
medicina regenerativa, son el epitelio corneal, el conjuntival y la retina.
La fuente de células madre se encuentra en el limbo corneal, o sea, la
zona de transicion entre la cornea y la esclerotica. No ha podido aun
demostrarse que sean éstas pluripotentes y pareciera que solo darian
lugar a diferenciarse en células corneales y conjuntivales. Aunque el
trasplante de cornea es una opcion, no es eficaz en los casos donde es
necesario restaurar el epitelio corneal.

Se han realizado algunas experiencias en conejos con la técnica del
trasplante de células madre del limbo corneal y se han implantado
también en pacientes con insuficiencia limbo-corneal lograndose la

reepitelizacion de la cornea y una mejoria en su agudeza visual.

TERAPIA DE CELULAS MADRE DEL CORDON UMBILICAL

Las células madre troncales pueden encontrarse en el cordon umbilical
del neonato y en restos de sus tejidos hematicos placentarios. En el
momento del nacimiento habitualmente el cordon wumbilical y la

placenta son eliminadas.
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Quizas estas células sean parte de una prometedora terapia celular.
Son inmunologicamente inmaduras y jovenes, histocompatibles
antigénicamente con el neonato del cual formaron parte en su
desarrollo embriologico, siendo ademas compatibles con el sistema
inmune de sus Trelaciones parentales (HLA emparentados
inmunologicamente).

La posibilidad de crear “bancos” crio conservados a -196°C promete su
utilizacion terapéutica a futuro, ya sea por enfermedades tratables con
beneficio para el embrion (donante autologo) o para sus receptores
histocompatibles.

Estas células progenitoras pluripotenciales son capaces de regenerar un
sinnumero de tejidos danados, siendo una alternativa valida para el
trasplante de médula osea. Tienen cualidades biologicas inicas. Poseen
mayor capacidad proliferativa que las células de Médula Osea. Son
inmunologicamente inmaduras y son jovenes, es decir, no han
experimentado el proceso de envejecimiento y la exposicion a virus
externos.

En el ano 1988 se realiz6 exitosamente el primer trasplante empleando
células de la sangre de cordon umbilical de un hermano compatible en
un paciente de 6 anos con diagnostico de anemia de Fanconi. Desde
alli, la sangre de cordon umbilical se ha convertido en una fuente
alternativa de células progenitoras hematopoyéticas (CPH) para realizar

trasplantes de Médula Osea.

A futuro se espera que las células madres se utilicen para reparar
danos cerebrales (derrames), infarto del miocardio, esclerosis multiple,
lesiones de médula espinal, generar nuevos vasos sanguineos y tratar
enfermedades cronicas como lo son el Alzheimer, el Parkinson, la
Diabetes, enfermedades hepaticas y distrofia muscular.

Actualmente se emplea la sangre de cordon umbilical para tratar:

Cancer

* Leucemia Linfoblastica Aguda
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* Leucemia Mieloblastica Aguda

* Linfoma de Burkitt

* Leucemia Mieloide Cronica

* Leucemia Mieloide Cronica Juvenil
* Leucemia Mielomonocitica Juvenil
* Liposarcoma

* Sindrome Mielodisplasico

* Leucemia Mielomonocitica Cronica
* Neuroblastoma

* Linfoma no Hodgkin

* Enfermedad de Hodgkin

Fallo de la médula 6sea

* Anemia Aplastica severa

* Anemia de Blackfan-Diamond

* Disqueratosis Congénita

* Anemia de Fanconi

* Trombocitemia Amegacariocitica

¢ Sindrome de Kostmann

Hemoglobinopatias
* Anemia Drepanocitica

¢ b-Talasemia

Enfermedades metabolicas del recién nacido
* Adrenoleucodistrofia

* Enfermedad de Batten

* Enfermedad de Gunther

* Sindrome de Hunter

* Sindrome de Hurler

* Enfermedad de Krabbe

* Enfermedad de Lesch-Nyhan

* Sindrome de Maroteaux-Lamy
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Inmunodeficiencias

e Sindrome de Omenn

* Inmunodeficiencia Combinada Severa

* Displasia Reticular

* Displasia Timica

* Sindrome de Wiskott-Aldrich

* Sindrome Linfoproliferativo asociado al cromosoma X

e Déficit de Adhesion leucocitaria

Otras Enfermedades

* Histiocitosis de Células de Langerhan

* Sindrome de Evans

* Linfohistiocitosis Familiar Hemofagocitica

* Linfohistiocitosis Hemofagocitica asociada a virus de Epstein-Barr

* Osteopetrosis

Dado que era necesario clasificar las indicaciones medicas para el uso
de las células en los distintos tipos de enfermedades, se aprobé la
clasificacion de dichas indicaciones medicas para trasplantes autologos,
alogénicos y no relacionados. Para ello se creo la Comision Asesora de
Trasplante de CPH, invitandose a los jefes de todos los equipos
habilitados en todo el pais para tal practica a integrarla, junto con un
representante de la Sociedad Argentina de Hematologia y del Grupo

Argentino de Médula Osea.

El procedimiento de almacenamiento de la sangre de cordon umbilical
consiste en guardar células madre de la sangre de cordon umbilical -
genéticamente Unicas-. Esta sangre so6lo puede colectarse en el
momento del alumbramiento, indistintamente si el parto se produce por
via vaginal o mediante cesarea. La sangre contenida en el cordon
umbilical y la placenta, luego de producido el alumbramiento, es
colectada a través de un circuito estéril, en una bolsa. El procedimiento

no dura mas de 15 minutos. Posteriormente, es crio preservada y
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almacenada en nitrogeno liquido a — 196° C, para su empleo en el
futuro. El procedimiento de colecta es indoloro y seguro para la mama
ya que se realiza una vez que ha sido cortado el cordon umbilical y el

bebé ya esta totalmente separado de la madre.

Las células madre presentan una perfecta compatibilidad genética con
uno mismo. Sin embargo, existen ciertas enfermedades que no pueden
tratarse con las células madre de uno mismo. En estos casos los
hermanos, potencialmente, podrian ser donantes. Las células madre del
bebé podrian ser utiles para el mismo bebé, hermanos e incluso otros
integrantes de la familia si es que existe una compatibilidad en los

antigenos de histocompatibilidad HLA adecuada.

En cuanto al tiempo de conservacion de la sangre de cordon umbilical
almacenada continuamente en nitrogeno liquido, no existe una fecha de
caducidad que pueda recomendarse. Las células madres debieran
mantenerse viables por tiempo indefinido al «crio preservarse

adecuadamente.

14



BIOETICA

Algunos problemas bioéticos atraen de manera especial la atencion de
la opinion publica en todo el mundo. Por lo general, son los que tienen
mas directamente que ver con el respeto a la vida y a la dignidad de los
seres humanos como, por ejemplo, el aborto, la eutanasia, la
reproduccion asistida, la experimentacion con humanos, etc. El uso
cientifico y terapéutico de las células madre se ha incorporado
recientemente a esa nomina de cuestiones bioéticas apasionadamente
debatidas por la opinion publica mundial. La razén estriba en que nos
encontramos ante unas células con un enorme potencial terapéutico
pero cuya obtencion resulta, en algunos casos, éticamente

controvertida, al exigir la destruccion de embriones humanos.

La principal controversia entorno a las células madre tiene que ver con
el modo en que son obtenidas. Hay tres fuentes para ello:
1)Nuestro propio cuerpo que, en determinados organos, dispone de
algunas células todavia no completamente diferenciadas, dispuestas
para reponer aquellas que se vayan deteriorando.
2)Las células precursoras de las gonadas de fetos abortados
3)Los embriones cuando estan en la fase de blastocisto, es decir,

entre los dias cinco a catorce desde su concepcion.

La primera de las fuentes no plantea, en principio, mas conflictos éticos
que los relativos al consentimiento informado de la persona de la que se
extraigan las células. La segunda nos remite a los problemas sobre el
uso de tejidos fetales para fines de investigacion o de terapia. La tercera
es la mas problematica pues supone acabar con la vida de los
embriones de los que se obtengan las células. Esos embriones, a su vez,
pueden tener diversas procedencias. Pueden ser embriones sobrantes
de fecundaciones artificiales; embriones fecundados in vitro con la
Unica finalidad de experimentar con ellos; o embriones creados por

clonacion, utilizando 6vulos humanos o de animales.
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En noviembre de 1998 se publicaron simultaneamente dos trabajos
acerca de la obtencion y cultivo en el laboratorio de células madre. En
uno de ellos, las células madre procedian de embriones en fase de
blastocisto sobrantes de tratamientos de infertilidad, donados por su
progenitores para la investigacion. Para obtener las células madre de
esos embriones, tuvieron que ser destruidos. En el segundo caso, las
células madre se obtuvieron de las células precursoras de las gonadas
de fetos abortados de unas pocas semanas. Los fetos habian sido
deliberadamente abortados, pero por causas ajenas a la investigacion.
Posteriormente, se habian extraido las células madre y cultivado en el
laboratorio. En ambos casos, el “éxito” consistid en aislar en el
laboratorio unas células que todavia no se habian convertido en células
de wun tejido especifico y en conseguir que se multiplicaran

continuamente sin perder ese estado de indiferenciacion.

El paso siguiente consiste en llegar a dominar el proceso del desarrollo
y diferenciacion celular, de modo que esas células indiferenciadas,
cultivadas en el laboratorio, se conviertan en células de un tejido
predeterminado. En el momento en que se consiga eso, practicamente
se habra descubierto una fuente inagotable de tejidos humanos para

repuestos.

Una semana mas tarde de las publicaciones de Thomson y Gearhart, el
New York Times publicaba en su portada la noticia de un experimento
semejante a los anteriores, con la diferencia que la fuente empleada
para obtener las células habia sido un embrion obtenido por la fusion
de un nucleo de célula humana y un 6vulo de vaca al que se le habia
retirado su nucleo. Este experimento fue anunciado por Michael West,
quien en ese momento, era Presidente de Advanced Cell Technology. En
este caso, las “ventajas” eran dos: las células extraidas del embrion

creado por esa técnica serian compatibles con las del sujeto que aporto
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el nucleo; y la utilizacion del 6vulo de una vaca evitaba recurrir a 6vulos

de mujer.

Cuando todo apuntaba a que el prodigio de las células madre tenia que
pasar necesariamente por el sacrificio de embriones aparecioé publicado,
también en Science, un articulo del grupo de investigacion dirigido por
Angelo Vescovi, neurobidlogo del Instituto Nacional de Neurologia de
Milan, informando de la transformacion de células madre de nervio en
células de sangre. Hasta el momento no se habia conseguido cultivar
esas células en el laboratorio manteniéndolas en el estadio de
indifierenciacion, ademas se pensaba que so6lo tendrian la capacidad de

convertirse en células del tejido del que habian sido obtenidas.

El trabajo de Vescovi demostro que las células madre de adultos eran
mas flexibles de lo que se pensaba y capaces de convertirse en tejidos
distintos de aquellos para los que, en principio, estaban destinadas. A
partir de aqui los articulos relatando los éxitos en este terreno se han
sucedido ininterrumpidamente en las principales revistas cientificas del
mundo. Hasta tal punto es asi, que tanto el informe del grupo de
expertos del Chief Medical Officer britanico del ano 2000, en el que se
basa la decision de Blair de autorizar la clonacion de embriones para la
investigacion, como el informe sobre la investigacion en células madre,
que el Presidente Clinton encargé al Comision Nacional Asesora de
Bioética (National Bioethics Advisory Commission, NBAC) americana, y
que se publico en 1999, reconocen que las células madre procedentes
de adultos pueden tener la misma versatilidad que las células madre
embrionarias y que incluso pueden resultar mas eficaces, por ser mas
faciles de reorientar en su diferenciacion. En particular, el informe
Donaldson es muy claro a este respecto: “[los recientes trabajos sobre
células madre de adultos] dan muestra del verdadero alcance de la
investigacion con células madre y contradice la creencia anterior de que
las células madre procedentes de tejidos de adultos tenian una

capacidad de diferenciacion restringida. Puede que las posibilidades a
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largo plazo de las células madre procedentes de tejidos de adultos
lleguen a igualar, o incluso a sobrepasar, las de las células madre
embrionarias”. A pesar de este reconocimiento, los dos informes se
inclinan por continuar la investigacion con ambas fuentes de células,
integrar los conocimientos procedentes de una y otra, y evaluar cual de

ellas ofrece mejores resultados.

Las células madre de adultos ofrecen resistencias a su manipulacion
exitosa. Hasta hace poco parecia imposible cultivarlas en grandes
cantidades en el laboratorio. Este obstaculo se ha sorteado, pero
todavia continua la duda de si las células madre de adultos seran
capaces de transformarse en cualquier células del organismo humano.
Todos los meses se vienen anunciando progresos en este terreno. Uno
de los mas significativos, que mereciéo la atencion de los medios de
comunicacion de todo el mundo, fue el de la obtencion de células
nerviosas inmaduras a partir de células madre de médula 6sea de seres
humanos. Mas recientemente, se ha conseguido obtener células 6seas y
cartilaginosas a partir de células madre de grasa humana extraida por
liposuccion. De confirmarse la idoneidad de la grasa humana como
fuente de células madre, se superaria el problema del dificil acceso que,
en ocasiones, presentan las células madre de adultos. En las células
madre embrionarias, sin embargo, todavia se esta investigando el modo

de conseguir que se desarrollen en un sentido determinado.

La politica cientifica de las células madre estd muy condicionada por
sus patrocinadores, que son inversores privados mas que publicos. En
los amplios margenes de tolerancia que ofrecen las leyes americana,
britanica y australiana, las empresas biotecnologicas estan haciendo
inversiones astronémicas con la confianza de amortizarlas y
rentabilizarlas en el futuro mediante los royalties que logren ingresar
por las patentes que consigan. Estos patrocinadores, junto con los
investigadores, los medios de comunicacion, los comités de bioética y

los gobiernos, constituyen la compleja trama de la carrera cientifica.
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Todos ellos se encuentran dominados por fuerzas que les impulsan a
desarrollar o apoyar ese tipo de investigaciones, mas alla de cualquier
consideracion ética. Las empresas presionan sobre los Estados y la
opinion publica para que las trabas legales a este tipo de
investigaciones desaparezcan y para que puedan patentar las técnicas

relativas a la obtencion, tratamiento y empleo de las células madre.

Los cientificos tienen una natural atraccion sobre la posibilidad de
conocer y dominar mejor la vida humana. A ello hay que anadir la
notoriedad social que genera un descubrimiento. Por otra parte, los
incentivos economicos que los cientificos reciben de las empresas llevan
a cuestionar la independencia e imparcialidad del cientifico a la hora de

seleccionar las lineas de investigacion que va a desarrollar.

Los medios de comunicacion estan muy condicionados por los
cientificos y las empresas biotecnologicas. Los informadores estan
enteramente en manos de quienes proporcionan los materiales
informativos. Su dependencia del publico para su mantenimiento
también condiciona su linea informativa. Los medios saben que “vende”
informar acerca de espectaculares avances en el campo biomeédico,
aunque luego éstos no lo sean tanto; o contar los casos dramaticos de
personas que podrian haberse curado si se suprimieran algunas trabas

legales.

Los comités de bioética también tienen un protagonismo en la
configuracion de las politicas cientificas. No se puede decir que la
diversidad de paradigmas bioéticos cuente con igual representacion en
el mundo. Por otro lado, algunos de estos comités han sido creados por
empresas o fundaciones privadas, que condiciona mucho su
imparcialidad. El caso mas llamativo es el del comité bioético creado por
Geron, cuando ya habia desarrollado las investigaciones que
condujeron a Thomson y Gearhart a lograr los cultivos de células madre

embrionarias en el laboratorio. El informe que este comité de bioética
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publicé con relacion a estas investigaciones se limita a dar una

cobertura justificatoria a lo que ya se habia hecho.

La sociedad civil ejerce un papel de primera magnitud en la politica
sobre cuestiones biomédicas. Aqui las posiciones se polarizan entorno a
dos centros. Mientras unos son partidarios de servirse de los embriones
para llegar cuanto antes a la terapia de regeneracion celular, los
segundos entienden que el recurso a los embriones no sé6lo es inmoral —
en tanto ya es persona desde su concepcion y, por tanto, titular de
derechos humanos- sino innecesario porque la via de las células madre

de adultos ya ha acreditado su gran potencialidad.

Existe una enorme presion sobre las instancias legales para que se
autorice la investigacion con los embriones sobrantes de las técnicas de
fecundacion asistida, e incluso su creacion -por fecundacion o
clonacion- para su uso en la investigacion. La tradicion juridica, hasta
el momento, se ha opuesto siempre a la instrumentalizacion de los
embriones, quizas pierda vigencia al demostrarse que los embriones
pueden ser muy utiles para curar a otros; o sea una cuestion de

derechos humanos, que no puede ser alterada por ninguna mayoria.

Las fuentes de las células madre son tres y cada una de ellas conduce a
un campo de la bioética. Las células madre procedentes de adultos
remiten a los ensayos clinicos con seres humanos. El acuerdo acerca de
las condiciones en las que se puede disponer del tejido humano de
adultos es bastante amplio. Las células madre fetales nos sitian ante el
problema del uso de los fetos abortados deliberadamente. Aqui todos
coinciden en que se tomen medidas para evitar que los abortos se
realicen con el fin de proveer de material para la investigacion. La
controversia se plantea entre quienes no ven problemas en utilizar este
material si se garantiza lo anterior y quienes, de todos modos, si los

encuentran.
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El Convenio Europeo de Derechos Humanos y Biomedicina, de 1996,
prohibe crear embriones con fines distintos de la reproduccion. Este
convenio sobre Bioética fue discutido durante seis anos por mas de 30
paises de Europa. Las legislaciones de todo el mundo luchan para que
el ser humano no actue sobre su propio cuerpo como si fuera un objeto
de libre disposicion, prohibiendo para ello el comercio de 6rganos.

Hay muchas preguntas filosoficas que exigen importantes
conocimientos cientificos para ser respondidas, a su vez, éstas
condicionaran por completo el juicio sobre la investigacion con células

madre embrionarias.

En conclusion, las células madre, junto con la manipulacion genética,
van a constituir dos pilares basicos de la medicina de los proximos
anos. La tecnologia genética impedira la aparicion de muchas
enfermedades inscritas en nuestros genes. Las células madre, por su
parte, proveeran de tejidos y organos de repuesto a medida que los
nuestros se vayan deteriorando. Todo ello contribuira a la mejora de la
salud y de la vida de las personas. Por ello no hay perder de vista los

riesgos del desarrollo tecnologico.
LA POSICION DE LA IGLESIA

Extractos del discurso brindado por el Papa Benedicto XVI a los
participantes del Congreso organizado por la Academia Pontificia Para
la Vida (16 de septiembre de 2006) muestran la posicion de la Iglesia al
respecto. El tema especifico esta formulado con un interrogante: “Las

células madre: ¢qué futuro para la terapia?.

“La terapia con células madre somaticas merece aprobacion y aliento
cuando conjuga felizmente al mismo tiempo el saber cientifico, la
tecnologia mas avanzada en el ambito bioldgico y la ética que postula el
respeto del ser humano en todas las fases de su existencia (...) Si ha
habido -y sigue habiendo- resistencia, era y es ante las formas de

investigacion que incluyen la eliminacion programada de seres
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humanos ya existentes, aunque atun no hayan nacido (...) pues implica
la supresion de vidas humanas que tienen igual dignidad que los
demas individuos humanos y que los investigadores. Nadie puede

disponer de la vida humana.”

“Los experimentos con embriones por ahora no han dado resultados en
el campo terapéutico y sobretodo queda por resolver el problema ético,
porque, cuando se extraen la células internas del embrion humano en
la fase de blastocito, se produce necesariamente como consecuencia la

eliminacion del embrion mismo.”

“La conciencia cristiana, asumiendo los auténticos valores humanos,
comenzando por el valor fundamental del respeto por la vida, en su
existencia fisica y en su dignidad, tiene el deber cada vez mas necesario
y urgente de considerar esos problemas a la luz de la razoén iluminada
por la fe, en la elaboracion de juicios sobre el valor moral de sus

propios actos.

“Por eso queridos hermanos y hermanas, pido al Senor que os mande a
vosotros, y a quienes se dedican a la ciencia, a la medicina, al derecho
y a la politica, testigos que tengan una conciencia verdadera y recta,
para defender y promover el “esplendor de la verdad”, en apoyo del don
y del misterio de la vida. Confio en vuestra ayuda, queridos

profesionales, filosofos, tedlogos, cientificos y médicos.”
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TRASPLANTE DE MEDULA OSEA

La médula o6sea es un tejido blando, graso y esponjoso de consistencia
compacta que se encuentra en las cavidades y conductos pequenos de
los huesos como esternén, humero, fémur, vértebras y huesos de la
pelvis principalmente. Su funcion es la de formar tejido hematopoyético
(el 95% de las células sanguineas), asi como participar en la sintesis de
anticuerpos y en las reacciones de inmunidad celular. Contiene las
células progenitoras hematopoyéticas (CPH). La hematopoyesis (hema:
sangre, poyesis: produccion) es el proceso fisiologico por el cual los
seres vivos mantienen la continuidad de la generacion de las células

que circulan en la sangre y en los 6rganos inmunologicos.

El transplante de médula 6sea y el transplante de células madres de
sangre periférica son procedimientos que restauran las células madres
destruidas por causa de una alta dosis de quimioterapia o radiacion.

Entonces, para realizar un transplante de CPH, en una primera etapa,
al paciente se le destruyen las células enfermas mediante tratamientos
que combinan quimioterapia y radiacion. A continuacion se le infunden
las células madres, extraidas de donante, por una linea intravenosa
semejante a una transfusion de sangre. Al ingresar al torrente
sanguineo, éstas viajan a la médula oOsea, reemplazan a las células
madres enfermas y comienzan a producir nuevas y propias células
sanguineas, nuevos globulos rojos, blancos y plaquetas en un proceso
llamado "de prendimiento'. En un plazo relativamente corto (2 a 4
semanas), después del transplante, se vigila por medio de recuentos
sanguineos frecuentes. Sin embargo la recuperacion completa de la
funcion inmune toma mas tiempo: hasta varios meses en el caso del
trasplante autdlogo y uno a dos anos en los aldgenicos. Las células
madres reinfundidas en la sangre periférica del paciente, son capaces
de alcanzar los espacios de meédula o6sea y una vez injertadas,

garantizar la recuperacion del sistema hematopoyético.
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En los trasplantes de médula o6sea las células madre provienen del
centro liquido de los huesos, es decir, de la médula. Se anestesia
totalmente al paciente o en forma local. Se insertan agujas en la parte
superior del hueso de la cadera (cresta iliaca) o, en raros casos, en el
esternon (el pecho) hasta llegar a la medula 6sea y extraerla del hueso.
Esta se filtra para extraer la sangre y los fragmentos de hueso y se
transfunde (inyecta) por via intravenosa. Esta técnica se llama
"criopreservacion'.

En los trasplantes de sangre periférica las células madres provienen del
torrente sanguineo. Por medio de un procedimiento llamado "aféresis" o
"leucoféresis" se realiza la recoleccion de sangre periférica. Unos cinco
dias antes de la aféresis se administra al donante un medicamento para
aumentar el numero de células madres que se liberan hacia el torrente
sanguineo. Durante el proceso, se extrae la sangre por una vena
principal del brazo o por un catéter venoso central. Una maquina
separa las células madres, que se guardan y congelan hasta que se den
al receptor, y la sangre que regresa al donante. Esto lleva de cuatro a

seis horas.

Existen dos tipos de transplantes:

* Trasplante Autélogo: los pacientes reciben sus propias células

madres, es decir, se utilizan las células sanas del paciente.

* Trasplante Alogénico: se necesita un donante histocompatible en un

100% HLA. Los pacientes reciben las células madres de sus padres o
hermanos (relacionado), o hasta de una persona no familiar (donante
no emparentado-no relacionado). Un paciente con indicacion de
trasplante alogénico tiene entre un 25 a 30% de posibilidad de
encontrar en su grupo familiar un donante compatible. El 75%
restante debe recurrir a la busqueda en los registros. Dentro de este
tipo de trasplante se puede hablar de:

* Alogénico singénico: El tejido proviene de un gemelo univitelino.
* Alogénico de hermano idéntico: Hermano histocompatible

idéntico.
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* Alogénico haploidéntico: Familiar con el 50 % de su sistema
HLA.
 Alogénico no relacionado: No es familiar pero es

histocompatible.

Es de fundamental importancia conocer que tipo de trasplante se trata,
ya que de acuerdo a este variaran sustancialmente los resultados
obtenidos, sus riesgos y el costo del procedimiento descripto.

Se denomina “acondicionamiento” a todos los mecanismos que se
utilizan para preparar al individuo receptor, generando un espacio
“libre” en su médula 6sea y un estado inmunolégico de supresion que
permita una adecuada recepcion de las células progenitoras

trasplantadas.

En el caso de trasplantes alogénicos no relacionados, este
procedimiento obliga a la utilizacion de quimioterapia y/o radioterapia,
generando en el receptor un estado de inmunosupresion que le
permitan recibir con éxito las células progenitoras foraneas que le seran
infundidas. Se busca la compatibilidad de las células madres del
donante con la del paciente. A través de un analisis de sangre se
identifica el complejo de proteinas, sistema HLA (del ingles Human

Leukocyte Antigens: Antigenos Leucocitarios Humanos).

A mayor histocompatibilidad humano (HLA) de las células madres
donante-paciente, mas exitoso es el transplante alogénico y es menos

probable las complicaciones o efectos secundarios.

La compatibilidad de los HLA del paciente aumenta con sus familiares,
en especial con hermanos y hermanas, que con la HLA de personas no
emparentadas. Sin embargo las posibilidades mejoran
considerablemente al tener paciente y donante los mismos antecedentes
étnicos y raciales. Los registros extensos de donantes voluntarios

ayudan en la busqueda de donantes no emparentados adecuados.
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Hallar un donante con sistema HLA idéntico lleva tiempo y en la mitad
de los casos fracasa. Ademas, el transplante de médula 6sea de donante
no emparentado con idéntico HLA, se asocia a una frecuencia elevada

de rechazo y enfermedad del injerto contra el huésped.
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REGISTRO NACIONAL DE DONANTES VOLUNTARIOS DE CPH

Es un organismo nacional que funciona en el ambito del INCUCAI,
creado por la ley 25.392. Su principal objetivo es dar respuesta a
personas con indicacion de trasplante alogénico sin familiar donante,
por lo cual se recurre a la busqueda de un dador voluntario no

emparentado.

Entonces sus objetivos son:

* Conformar una base de datos de donantes tipificados en su HLA,
unida a la red internacional Bare Marrow Donors Worldwide (BMDW)
que agrupa a 54 registros de 40 paises con mas de 12 millones de
donantes efectivos.

* Organizar la busqueda de donantes para pacientes en condicion de
trasplante de CPH que lo requieran.

* Coordinar el proceso de procuracion y traslado de células para
transplante.

En el Hospital Garraham funciona en Banco de Cordon Umbilical donde

las madres pueden donar el cordon en forma gratuita.

No es un banco, es un registro (bancos solo hay de células de cordon
umbilical) de donantes donde se almacenan los datos genéticos de
quienes han manifestado la voluntad de donar y se sometieron a la
extraccion de una muestra de sangre para su estudio serologico y

tipificacion genética (HLA).

La donacion de estas células se realiza en vida en centros de trasplante
habilitados. No existen riesgos significativos. El donante debe ser sano,
quien continua siéndolo luego de la donacion. Luego de 48 horas el
donante puede continuar con su vida normal y aproximadamente a los

3 meses recupera la totalidad de las células extraidas.
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Para donar existen dos procedimientos:

1. Sangre periférica: una vez establecida la fecha del trasplante se

fija también la fecha de donacion. Durante los S dias previos se le
aplican al donante una serie de vacunas que facilitan la liberacion de
CPH de la medula 6sea al torrente sanguineo. Al quinto dia el donante
es conectado a una maquina de aféresis de 2 a 3 horas para colectar las
células. El método consiste en extraer sangre de un brazo, de la cual se
aislan las CPH y por el otro brazo se vuelve a infundir la sangre extraida
con los componentes restantes. El numero de CPH colectadas debe
estar en relacion con el peso del paciente.

Riesgos: es un procedimiento bien tolerado por todos los donantes y los
pacientes a quienes se les va a realizar auto trasplante. Puede ocasionar
molestias musculares similar al estado gripal.

2. Medula ésea: es un procedimiento quirurgico que dura de una a

dos horas y requiere una internacion de uno o dos dias. Al donante se
le administra anestesia general o peridural y se extraen las CPH de la
medula o6sea ubicada en la parte posterior de los huesos pélvicos,
mediante la puncion y aspirado con agujas y jeringas especificas.

Riesgos: los anestésicos son muy basicos, similares a la intervencion de
un apendicitis o una cesarea. Luego de la puncion, puede experimentar

dolor o molestia.

Puede ser donante toda persona entre 18 y 55 anos con un peso
minimo de 50 Kg., en perfecto estado de salud sin antecedentes de
enfermedades cardiacas, pulmonares, hepaticas (hepatitis B o C),
infecciosas, oncologicas u otras que pongan en riesgo al receptor.
Deben donar una unidad de sangre. También deben cumplir con los
requisitos que informa el centro de donantes. Podra decidir ser donante
voluntario de CPH (o modificar su decision de serlo), comunicandose
con el Registro Nacional de Donantes, donde se le informa al respecto
para dar su consentimiento y facilitar los transplantes de CPH a los
pacientes que no poseen donantes compatibles en su grupo familiar.

Las mujeres embarazadas no podran ser donantes ni por sangre
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periférica ni por médula 6sea (al menos por un ano), pero puede donar

la sangre del cordon umbilical.

No existe lista de espera para trasplante de células madres
hemonomatopéyicas. Ante la indicacion de trasplante alogénico no
emparentado se realiza una busqueda internacional. Si el resultado es

negativo se debe recurrir a otro tipo de tratamiento.

La donacion es:

- Voluntaria: el donante responde con absoluta libertad y veracidad
al cuestionario de inscripcion en el registro, asi como la firma del
consentimiento informado.

- Gratuita: porque no percibira ningun tipo de compensacion
economica, solo se contempla los gastos de traslado y perdida del
dia laboral.

- Anédnima: ya que los datos seran resguardados con codigos de
barra y se accedera a ellos por medio de una clave especifica que
tendra el director del registro. El receptor no conocera la
identidades donante y este ultimo no conocera la del receptor.
Solo podran conocerse luego de un ano de realizado el
transplante y si ambas partes estuvieran de acuerdo.

- Desinteresado: no existiera compensacion economica ni

publicidad del acto.

El donante debe concurrir al centro de donantes donde el técnico del
registro le suministrara informacion. Luego debera firmar el
consentimiento donde reconoce la informacion suministrada, y autoriza
a que se le efectue una extraccion de sangre para su posterior analisis
de marcadores genéticos (HLA) y estudios serologicos e incorporacion
del registro. También debera responder al cuestionario meédico y
completar la planilla de inscripcion. Todo donante puede cambiar su

decision cuando lo desee salvo una vez establecida la fecha del
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trasplante ya que de esta forma pone en riesgo la vida del receptor. En

caso de embarazo o cambio de domicilio debe comunicarlo al registro.

Si el donante contrajo hepatitis A antes de los 10 anos, puede donar. Si
fue después de esa edad sera conveniente que antes lo consulte con el
centro de donantes. No podra ser donante ninguna persona que haya

contraido hepatitis B o C.

Si el donante tiene problemas de tiroides, lo mas conveniente antes de
la donaciéon es que consulte en el Centro de Donantes donde desea
inscribirse dado que la aceptacion depende de la dosis de medicacion
que se tome y el origen de la enfermedad. Pueden donar aquellas
personas que padecen Hipotiroidismo por un desorden hormonal. No
pueden donar aquellos que tengan problemas de tiroides de origen

inmunologico.

La extraccion de CPH se hace en centros o unidades de trasplante de
CPH habilitados por INCUCAI o las Jurisdicciones Provinciales. Sdlo
viajan las células desde el centro donde se extraen al centro donde se
encuentra el paciente. El donante debera trasladarse al centro o unidad
de trasplante mas cercano a su domicilio y este traslado sera costeado
por el Registro, si el donante fuera del extranjero se coordinara con el
Registro que lo inscribio la extraccion y envio de las células.El paciente
no debera viajar a trasplantarse al centro donde se extraen las células,
el Registro coordinara la entrega de las mismas al centro asistencial que

va a realizarle el trasplante.

El beneficio de la existencia de un Registro es la posibilidad de
encontrar un donante idéntico y es considerablemente mayor dentro de
un grupo de personas que posean la misma raza que el paciente. Por
ello entre mas donantes inscriptos y tipificados existan, mayor es la
posibilidad de que las busquedas tengan éxito y el 75% de los pacientes

que necesitan de este tipo de trasplante puedan acceder al tratamiento
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y salvar su vida. Otro beneficio es que existiendo un Registro, éste
coordina las busquedas y envio de las células evitando el viaje del

paciente y todas las implicancias que este traslado significa.

Para diagnosticar una enfermedad hematologica, se utilizan pruebas de
sangre y estudios de la médula 6sea para detectar y diagnosticar la
enfermedad, asi como el examen fisico, donde se observa la inflamacion
o no de los ganglios y / o agrandamiento del bazo. Generalmente el
primer denunciante es el resultado del analisis de sangre, donde se
cuentan globulos rojos, blancos y plaquetas.
Los valores normales en adultos son:
- Globulos Rojos: Hombre:4.5 — 5 millones/mm3

Mujer: 4 — 4.5 millones/mm3
- Globulos Blancos: 5000 - 10.000 mm3
- Plaquetas: 150.000 — 400.000 mm3
Los valores normales varian de acuerdo con la edad del paciente (en los
ninos), el sexo (en los adultos) y también el proceso de laboratorio
realizado. Por eso los reportes se acompanan de los valores normales

establecidos para cada laboratorio en particular.
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SISTEMA INMUNOLOGICO

Esta formado por un conjunto vital y complejo de células y 6rganos que
protegen al cuerpo contra la infeccion. Es capaz de distinguir “lo
propio” de lo “no propio”, es capaz de “recordar” experiencias previas y
presenta enorme diversidad y extraordinaria especificidad.
El proposito de este sistema es mantener fuera del cuerpo los
microorganismos infecciosos -ciertas bacterias, virus, hongos- asi como
destruir cualquier microorganismo infeccioso que invada el cuerpo.
La primera barrera de defensa del cuerpo humano es la piel y mucosa.
La piel representa un freno invulnerable mientras este intacta. Las
mucosas generalmente estan banadas con liquidos como la saliva,
lagrimas o secrecion nasal, que contienen sustancias anti- microbianas.
Pese a estas defensas, las mucosas son los sitios mas comunes de
entrada de microorganismos y de sus toxinas.
Si un microorganismo atraviesa la barrera exterior se encuentra una
segunda linea de defensa, que esta constituida por agentes
transportados por la sangre circundante.
Cuando el sistema inmune funciona bien, lucha contra infecciones
producidas por agentes como bacterias, virus, hongos y parasitos.
Cuando funciona mal puede provocar gran cantidad de enfermedades,
desde alergias, artritis, cancer, SIDA.
Cuando un agente extrano traspasa las barreras exteriores del cuerpo
se desencadenan dos respuestas:

- una inflamatoria

- una inmune: tiene un alto grado de especificidad proveniente de la
accion e interaccion de dos grupos celulares conocidos como linfocitos T
y linfocitos B. Los linfocitos B, productores de anticuerpos, maduran en
la médula 6sea y los linfocitos T lo hacen en el timo (glandula ubicada
debajo del esternon). Todas estas células se originan en la CPH.
Las células que intervienen en la respuesta inmunologica, reconocen,
marcan y destruyen a determinados microorganismos extranos. Esta

identificacion de agentes extranos lo hacen a partir de determinadas

32



proteinas y otras sustancias quimicas que estan en la membrana
plasmatica celular y reciben el nombre de ANTIGENOS.
El mecanismo de la respuesta inmune consta de tres fases:

- reconocimiento del antigeno

- activacion y proliferacion de las células intervinientes

- mecanismos de destruccion del agente extrano, dividido en:

a) respuesta celular, mediada por linfocitos T e interluquinas

b) respuesta humoral, mediada por linfocitos B y anticuerpos.

Los antigenos conforman el Complejo Mayor de Histocompatibilidad
(CMH). Dicho complejo es esencial para la respuesta inmunoloégica, los
marcadores del mismo determinan a qué antigenos puede responder la
persona. Los marcadores del CMH permiten a las células inmunes
como linfocitos T, linfocitos B y macrofagos, reconocerse y comunicarse
entre ellas.

Tanto las células B como las células T llevan consigo moléculas
receptoras disenadas para reconocer y responder a sus blancos
especificos. Los antigenos de los linfocitos B no pueden destruir, por si
mismos a un organismo invasor, pero ellas pueden utilizar sus
anticuerpos para marcar invasores para su destruccion por otras
células inmunes (linfocitos T).

Todos los linfocitos son clones, células genéticamente idénticas, que
portan en su superficie el mismo juego de proteinas que distinguen “lo
propio”. Normalmente las células inmunolégicas no atacan a los tejidos
propios del cuerpo, los cuales llevan el mismo patron de marcadores de
“lo propio”. Las proteinas que marcan las células como propias se
conocen como proteinas del Complejo Mayor de Histocompatibilidad y
se expresan en la superficie celular y codifican genéticamente en la
seccion del cromosoma 6.

El CMH en los seres humanos se llama sistema HLA, que como
mencionamos anteriormente, es un conjunto de genes codificados en el

brazo corto del cromosoma 6. En el existen tres regiones:
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Regién clase I: codifica las moléculas de histocompatibilidad de clase 1
(HLA - A, HLA B, HLA C), que se expresan en la superficie de casi todas
las células nucleadas del organismo.

Region Clase II: codifica las moléculas de histocompatibilidad de Clase

II (HLA DR, HLA DQ, HLA DP), que se expresan en la superficie de

ciertos tipos celulares.

Region clase III: codifica moléculas de caracteristicas estructurales y

funcionales totalmente diferentes.

Una caracteristica fundamental de los antigenos de histocompatibilidad
es su extremo polimorfismo, difieren en distintos organismos, en
consecuencia ademas de mediar en la respuesta inmune de cada
individuo, cuando son introducidos en otro organismo, como ocurre en
un trasplante, son inmunogenas, es decir, habra una respuesta contra

ellas que si no es controlada puede conducir al rechazo.

Sistema HLA

Padre

Madre

Haplotipo A

Haplotipo B

Haplotipo C

Haplotipo D

Hijos

Combinacion 1
Genotipo

A-C

Combinacion 2
Genotipo

A-D

Combinacion 3
Genotipo

B-C

Combinacion 4
Genotipo

B-D

En el trasplante de CPH se requiere un 100% de compatibilidad ya que
lo que se reemplaza es la fabrica de células sanguineas y por tanto la
base del sistema inmunolégico, los linfocitos. Si existe diferencia, los
linfocitos generados por las células nuevas reconoceran al cuerpo como
extrano y comenzaran una reaccion defensiva, un rechazo al cuerpo

conocido como “Injerto contra Huésped”.
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Los organos que forman el sistema inmunologico se llaman organos

linfoides, los cuales influyen en el crecimiento, el desarrollo y en la

liberacion de los linfocitos. Los vasos sanguineos y vasos linfaticos son

parte importante del sistema inmunologico ya que transportan los

linfocitos a todas las partes del cuerpo.

Cada uno de los o6rganos linfoides desempena un papel importante en la

produccion y activacion de los linfocitos, células que patrullan en el

cuerpo en busca de microorganismos infecciosos.

Entonces, los 6rganos que forman parte del sistema inmunologico son:

Organos Linfoides primarios (médula 6sea y timo)

Organos linfoides secundarios (bazo, ganglios linfaticos,
amigdalas, placas de Peyer, apéndice)

Células circulantes (linfocitos y células del sistema mononuclear

fagocitico)

Adenoides
Amigdala Palatina

El Sistema
Inmunolégico

Timo

Nodulos Linfaticos

Vasos Linfaticos
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EL FRACASO TERAPEUTICO: EL RECHAZO DE INJERTO

Quizas los primeros trasplantes de tejido que conocieron el éxito fueron
las transfusiones sanguineas realizadas entre individuos
inmunologicamente compatibles.

En este punto no podemos dejar de nombrar al Dr. Luis Agote. Este
meédico argentino logréo en 1914 la primera transfusion sanguinea
citrada en el hombre. El descubrimiento alcanzé rapida difusion
mundial, especialmente durante la Primera Guerra Mundial.

Los antigenos —de diferente especificidad en la escala zoolégica- son los
que determinan lo que se denomina histocompatibilidad. Se denomina
aloinjerto a aquel tejido que se implanta entre individuos de la misma
especie, pero genéticamente diferentes. A este grupo de antigenos se los
denomina de histocompatibilidad y dependen de un sistema codificado
genéticamente (HLA). Estos ademas existen como propios de la especie
y a su vez como antigenos propios de organos de la misma especie.
Ambos son los responsables del fenomeno del rechazo, producido por
una reaccion de hipersensibilidad retardada denominada tipo IV en la
clasificacion de Gell y Coombs.

Una de las caracteristicas de los injertos de tejidos u 6rganos es que el
mismo estimulo antigénico (el injerto) actia sucesivamente como
sensibilizante y desencadenante. La expresion de este fenomeno -el
rechazo- se produce después de un primer y unico contacto, siendo
naturalmente mas rapido el rechazo ante un segundo injerto.

El fenomeno de rechazo comienza a ponerse en evidencia histologica al
quinto o sexto dia, con la aparicion de fenomenos inflamatorios, de
retardo en la vascularizacion y embolias, llevando al dia 21 a la
destruccion del tejido injertado. Existe una relacion inversa entre la
vascularizacion del tejido a implantar (cornea o cartilago) y el rechazo
que éstos puedan presentar. Este ultimo puede ser tan acelerado que
no se produce en el sector ningun tipo de vascularizacion por lo que el

tejido implantado se conoce como “injerto blanco”.
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Isoinjerto es aquel trasplante de tejido entre individuos de la misma
especie que comparten antigenos de histocompatibilidad.

Existe un fenomeno particular denominado reaccion de injerto contra
huésped, donde las células linfoideas presentes en el tejido injertado
atacan al sistema inmunologico del receptor, es decir, a 6rganos como el
bazo, ganglios linfaticos y meédula o6sea, produciéndoles severas
alteraciones.

Esta reaccion no es infrecuente se produzca en trasplantes de médula
O0sea en caso de anemia aplasica o aplasia timica. Esta reaccion en
pacientes que reciben médula o6sea alogénica puede llevar a una

mortalidad que puede superar el 20% de los casos.
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CENTROS DE TRASPLANTE

Son entidades de salud de diferente naturaleza juridica y de
dependencia publica o privada que se encuentran habilitadas para la
practica de trasplantes. Cada centro requiere el cumplimiento de una
serie de requisitos establecidos en las normas vigentes segun el tipo de
trasplante, tanto en lo que respecta a su estructura fisica y tecnologica,
como también en relacion a los recursos humanos. Los equipos de
trasplante deben acreditar suficiente experiencia y capacitacion y
demandan la designacion de un jefe y un subjefe, sobre quienes recae la

maxima responsabilidad de la actividad del centro.

El articulo 10 de la ley 24193 (Ley de trasplante de organos y material
anatomico humano) otorga a la autoridad de contralor jurisdiccional la
responsabilidad de habilitar establecimientos y autorizar profesionales
para trasplante de organos y tejidos. Este permiso debe renovarse
cada dos anos y requiere que se efectué la inspeccion del area fisica y
los recursos técnicos como asi también los antecedentes curriculares de
los profesionales a autorizar.

En las normas de habilitacion de establecimientos para trasplante de
organos y tejidos se exigen determinadas caracteristicas de planta fisica
y de equipamiento, acordes con la practica a habilitar. Respecto a la
autorizacion de lo recursos humanos se solicitan antecedentes de

experiencia y entrenamiento en la practica.

BANCOS DE CELULAS

Son entidades sin fines de lucro que tienen a su cargo la procuracion de
las células donadas en un acto voluntario y altruista, habilitados segun
las normas vigentes. Los bancos se encargan de la manipulacion, el
procesamiento, la preservacion, la distribucion y transporte de las

células para ser destinadas al implante en seres humanos.
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Tienen como objetivos primordiales garantizar la calidad de las células a
implantar en todas sus etapas (procuracion, procesamiento,
almacenamiento, liberacion y transporte) y asegurar a todos los
pacientes la accesibilidad a las células para su uso terapéutico. Por
esta razon las normas que regulan sus actividades deben contemplar:

* Mantenimiento de una estructura adecuada y personal suficiente

* Trabajo conforme a estandares de procedimiento en las etapas de
procesamiento

* Mantenimiento del equipamiento de la estructura fisica del banco

* Control y validacion de las etapas en el procesamiento

* Confeccion y realizacion de los registros

CENTROS DE DONANTES

Ciudad de Buenos Aires

¢ Hospital de Clinicas

« FUNDALEU

* Hospital Garrahan

* Hospital Ramos Mejia

* Hospital Naval Buenos Aires Pedro Mallo
* Homocentro Buenos Aires

¢ Hospital Durand

e Hospital Britanico

Provincia de Buenos Aires

* Hospital Central Municipal de San Isidro (San Isidro)

* Instituto de Hemoterapia de la Provincia de Buenos Aires (La Plata)
* Hospital Privado de la Comunidad (Mar del Plata)

* Hospital Materno Infantil Tettamanti (Mar del Plata)

* Hospital Heroes de Malvinas (Merlo)

* Hospital Evita Pueblo (Berazategui)
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Provincia de Cérdoba
* Hospital de Ninos de Cordoba
¢ Hospital Privado Centro Medico de Coérdoba

* Fundacion Banco Central de Sangre

Provincia de Corrientes

* Instituto Provincial de Cardiologia Juana Cabral

Provincia de Chaco

* Hospital Julio Perrando

Provincia de Chubut

¢ Centro de Medicina Transfucional de Trelew

Provincia de Entre Rios
* Hospital Delicia Concepcion Masvernat

¢ Hospital Centenario

Provincia de Jujuy

* Hospital Pablo Soria

Provincia de La Pampa
* Hospital Lucio Molas

¢ Hospital Gobernador Centeno

Provincia de La Rioja

* Hospital Enrique Vera Barros

Provincia de Mendoza
* Hospital Central

* Hospital Luis Lagomaggiore
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* Hospital Pediatrico Humberto Notti

Provincia de Misiones

¢ Hospital Ex Samic El Dorado

* Hospital Madariaga

* Hospital Jardin de Ameérica Todoyoshi Kauda

Provincia de Neuquén
* Hospital Horacio Heller

* Hospital Castro Rendon

Provincia de Rio Negtro

¢ Clinica Viedma

+ Hospital Area Programa General Roca-Francisco Lopez Lima

Provincia de Salta

¢ Policlinico San Bernardo

Provincia de San Juan

* Instituto Provincial de Hemoterapia

Provincia de San Luis
* Complejo Sanatorio San Luis

* Policlinico Regional Juan Domingo Peron

Provincia de Santa Cruz

* Hospital Padre Pedro Tardito

Provincia de Santa Fe
* Hospital Iturraspe
* Hospital de Ninos Victor Vilela

* Hospital Provincial del Centenario
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Centro Medico Rivadavia

Banco de sangre Rafaela

Provincia de Santiago del Estero

Hospital Regional Ramoén Carrillo

Provincia de Tierra del Fuego

Hospital Regional de Ushuaia Gobernador Campos

Hospital Regional de Rio Grande

Provincia de Tucuman

Banco Oficial de Sangre
Hemobanco
Centro de Medicina Transfusional y Hematologia Dr. Medici

Hospital del Nino Jesus
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MARCO REGULATORIO

La ley 21541 fue la primera ley regulatoria de la actividad de
trasplantes y creo el CUCAI. Dicha ley fue modificada por la ley 23885,
la cual introdujo la creacion del INCUCAI (Instituto Nacional Central
Unico Coordinador de Ablacion e Implante). Este funciona en el ambito
de la Subsecretaria de Salud del Ministerio de Salud y Accion Social,
como entidad estatal de derecho publico con personalidad juridica y
autarquia individual, financiera y administrativa. Entre otras funciones
debera estudiar y proponer a la autoridad sanitaria las normas técnicas
a que debera responder la ablacion de los 6rganos y material anatomico
para la implantacion de los mismos entre seres humanos y cadaveres
humanos a seres humanos, asi como todo método de tratamiento y
seleccion previa de pacientes que requieran transplantes de organos;
intervenir en la habilitacion y acreditacion de establecimientos en que
se practiquen actos médicos comprendidos, en la tematica, autorizacion
de los profesionales que practiquen dichos actos, habilitacion de bancos
de organos y materiales anatéomicos; fiscalizar el cumplimiento de lo
determinado por la legislacion vigente sobre ablacion; realizar
actividades de docencia, capacitacion y perfeccionamiento; promover la
investigacion cientifica, mantener intercambio de informacion, realizar
publicaciones periddicas vinculadas con la tematica del instituto;
coordinar la distribucion de organos a nivel nacional, asi como también
la recepcion y envio de los mismos a nivel internacional y las acciones
que se llevan a cabo para el mantenimiento de un registro nacional de
receptores y donantes; dirigir las acciones que permitan mantener
actualizada la lista de espera de receptores potenciales de organos y
materiales anatomicos en el orden nacional coordinando su accioén con
organismos regionales o provinciales de similar naturaleza; entender en
las actividades dirigidas al mantenimiento de potenciales donantes
cadavéricos, efectuar el diagnostico de muerte clinica, ablacion y
acondicionamiento de o6rganos coordinando su accion con organismos

regionales o provinciales.

43



La ley 24193 (Ley de trasplante de organos y material anatomico
humano) regula en el ambito nacional la ablacion de 6rganos y tejidos
para el implante de los mismos de cadaveres humanos a seres humanos
y entre seres humanos. También considera como practica de técnica
corriente la ablacion y el implante de medula 6sea, entendiéndose como
tal a la obtencion y posterior infusion de las células progenitoras
hematopoyéticas.

La ablacion e implantacion de 6rganos y materiales anatomicos se debe
realizar cuando no existen otros medios y recursos disponibles o estos
son insuficientes / inconvenientes como alternativa terapéutica de la
salud del paciente.

Los actos médicos solo pueden ser realizados por equipos médicos
registrados y habilitados por la autoridad de contralor jurisdiccional.
Dichos equipos estaran a cargo de un jefe, a quien eventualmente
reemplazara un subjefe, siendo sus integrantes solidariamente
responsables.

En el 2003 la ley 25392 crea el Registro de donantes voluntarios de
células progenitoras hematopoyéticas argentino en red mundial. Dicho
registro tendra su sede en el INCUCAI, siendo este su organismo de
aplicacion. El registro sera depositario de los datos identificatorios y de
filiacion de los potenciales donantes y debera registrar, ademas, toda
informacion derivada de los estudios de histocompatibilidad de células
progenitoras hematopoyéticas realizados en los laboratorios. Tiene
facultad para intercambiar con todos aquellos paises que tengan
registros similares creados por esta ley, a los efectos de dar una mejor,
mas amplia y rapida cobertura a aquellos pacientes que la requieran.
Como era necesario definir las caracteristicas y normas de
funcionamiento de los Bancos de Células Progenitoras Hematopoyéticas
provenientes de la sangre placentaria y del cordon umbilical, con
destino a ser empleado en transplantes de pacientes con patologias
diversas, sin donante dentro del ambito familiar, se dictaron diversas

resoluciones.
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La resolucion 082/2000 aprobd las normas para la habilitacion y la
rehabilitacion de establecimientos asistenciales y equipos profesionales
con destino a la movilizacion, recoleccion, criopreservacion y trasplante
de células precursoras hematopoyéticas. Asimismo, introdujo
modificaciones en materia de recursos fisicos, tecnologicos y humanos
con el fin de garantizar resultados terapéuticos adecuados.

El Decreto 1125/2000 del PEN incorporo al listado de practicas
autorizadas la ablacion e implantacion de cordon umbilical,
entendiéndose como tal a las células progenitoras hematopoyéticas
existentes en la sangre que permanece en el cordon umbilical y la
placenta luego del alumbramiento.

La resolucion 309/2007 plantea que a las ya clasicas aplicaciones en
enfermedades malignas hematologicas, aplasia medular, deficiencias
congénitas y otros defectos congénitos, se le adicionaron las acciones
terapéuticas necesarias para las afecciones neoplasias solidas que
permitieron disminuir significativamente la morbilidad con remisiones
completas, sobrevida sin enfermedad o sobrevida total en pacientes con
afecciones hematologicas, hematoncologicas y oncologicas en general.
Se aprobo la clasificacion de dichas indicaciones médicas para
trasplantes autdlogos, alogénicos y no relacionados, de células
progenitoras hematopoyéticas provenientes de la médula 6sea, sangre
periférica o sangre de cordon umbilical y la placenta. Por ello se dispuso
la creacion de la Comision Asesora de Trasplante de CPH.

La resolucion 52/2006 dispone los valores arancelarios para la
facturacion de los procedimientos de busqueda en registros
internacionales de donante no relacionado, de procuracion de células
progenitoras hematopoyéticas para pacientes de nuestro pais con
indicacion de trasplante y de procuracion de leucocitos para infusion.
Clasificacion de indicaciones medicas para trasplante de CPH:

a) Clinicamente aprobada: este tipo de indicaciones se encuentran
definidas y con mejores resultados que otros tratamientos que no

incluyen el trasplante.
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b) Opcion clinica: en esta categoria el trasplante de CPH es una
opcion valida para pacientes, luego de un cuidadoso analisis de los
riesgos y beneficios del tratamiento propuesto. Sera necesario evaluar la
disponibilidad del donante, la fuente de CPH y la inmunosupresion a
utilizar, como variables que incidiran en el resultado del transplante.

c) Experimental: en este tipo de indicaciones hay poca experiencia,
los estudios clinicos adicionales son necesarios a fin de definir el rol del
trasplante de CPH en estas patologias. Esta categoria incluye estadios
tempranos de enfermedades en las cuales los resultados del tratamiento
convencional no justifican el riesgo de mortalidad asociado al

trasplante.

La resolucion 129/03 establecio los criterios para la habilitacion de los
establecimientos asistenciales y la autorizacion de los equipos de
profesionales para la realizacion de la infusion de CPH de donantes
vivos no relacionados. Habilita sélo a aquellos establecimientos y
profesionales que se hallasen previamente habilitados y/o autorizados
para la practica de infusion de CPH provenientes de donante no
relacionado.

La resolucion 116/04 dispuso los procesos de busqueda de donante no
emparentado para pacientes de nuestro pais con indicacion de
trasplante de CPH (provenientes de la medula 6sea, sangre periférica o
cordon umbilical) que debieran realizarse en registros del exterior del
pais que se efectuarian exclusivamente a través del Registro Nacional de
Donantes de Células Progenitoras Hematopoyéticas.

La resolucion 319/2004 regula la habilitacion de bancos de células
progenitoras hematopoyéticas provenientes de la sangre de la vena

umbilical y de la placenta, con fines de trasplante.
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LEGISLACION DE LAS TERAPIAS CON CELULAS MADRES EN
DIFERENTES PAISES

PAISES DE LA UNION EUROPEA

Presentaremos brevemente la situacion de diversos paises de la Union
Europea en materia de células madre embrionarias, ya que no plantean

problemas especificos las células madre adultas.

AUSTRIA

Las principales leyes relativas a células embrionarias son la ley sobre
técnicas genéticas y la ley sobre procreacion médica asistida.

El primer texto sancionado en 1994 y modificado en 1998, trato sobre
los analisis genéticos humanos, terapias genéticas y organismos
modificados genéticamente. El segundo data de 1992, y fue modificado
en 2001 y 2004. Regula la inseminacion artificial y la transferencia
embrionaria.

Segun esta ultima ley, las células susceptibles de desarrollarse, es decir
los ovocitos fecundados y las células madre embrionarias que derivan
de los anteriores, solo pueden servir para la procreacion médica
asistida. Su utilizacion terapéutica y la investigacion relativa a las
mismas estan prohibidas. En consecuencia, la transposicion nuclear
esta prohibida. Este texto prohibe igualmente cualquier intervencion en
las células germinales.

Austria rehuso suscribir la Convencion del Consejo de Europa sobre los
derechos del Hombre y la Biomedicina (Convencion de Oviedo) y su
protocolo adicional por considerar las reglamentaciones austriacas mas

severas y explicitas.

BELGICA
La investigacion sobre embriones y células embrionarias esta regulada

por la ley del 11 de mayo de 2003.
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Seguin el articulo 3 de esta ley, la investigacion sobre embriones
humanos in Vitro esta autorizada si, principalmente:

- posee un objetivo terapéutico o aspira al avance de los
conocimientos en materia de fertilidad, esterilidad, trasplante de
organos o de tejidos, prevencion o tratamiento de enfermedades.

- Esta basada en los conocimientos cientificos mas recientes y
satisface las exigencias de una metodologia correcta de la
investigacion cientifica,

- Se efectiia en un laboratorio autorizado,

- Se ejecuta en un embrion durante los primeros 14 primeros dias
de desarrollo, no incluyéndose el periodo de congelacion,

- No existe un método alternativo que posea una eficacia

comparable.

El articulo 4 de esta ley autoriza la transposicion nuclear prohibiendo la
constitucion de embrion in vitro con fines investigativos, salvo que el
objetivo de la investigacion no pueda ser logrado por medio de la
investigacion en embriones supernumerarios.

Es muy importante aclarar que, el segundo parrafo de este articulo 4
trata de regular el problema de la donaciéon de ovocito previendo que la
“estimulacion de ovulos esta autorizada si la mujer aludida es mayor,
da su acuerdo por escrito y si esta estimulacion esta justificada
cientificamente”.

El articulo 6 de esta ley prohibe la clonacion reproductiva.

La investigacion sobre las células madre embrionarias no parece ser

tema de debate politico.

REPUBLICA FEDERAL ALEMANA
a- La legislacion.
La ley de proteccion del embrion del 13 de diciembre de 1990
vigente desde el 1° de enero de 1991 prohibe principalmente:

* La creacion de embriones humanos con fines de investigacion.
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* Toda utilizacion de embriones humanos con fines distintos a
su conservacion.
* La transferencia genética en células germinales humanas.
* La extraccion de células totipotentes de un embriéon humano,
por ejemplo con fines de investigacion o de diagnostico.
* La clonacion.
* La creacion de quimeras y de seres hibridos a partir de
animales o de humanos (...).
Sin embargo, la ley del 28 de junio de 2002 autoriza a los
investigadores alemanes a trabajar sobre lineas de células madre
embrionarias humanas importadas a condicion de que hubieran sido
establecidas con anterioridad al 1° de enero de 2002.
Esta fecha fue fijada antes de la entrada en vigencia de la ley para evitar
que la autorizacion de importacion incite la creacion de embriones
supernumerarios en el extranjero. Solo las células producidas a partir
de embriones supernumerarios inicialmente creadas con fines
reproductivos y que ya no constituyen mas un proyecto parental
pueden ser importadas pero sin contrapartida financiera.
Finalmente, esta importacion de células madre embrionarias y la
utilizacion de embriones no deben violar las reglamentaciones de los
paises donde provengan las células ni la ley alemana del 13 de
diciembre de 1990.
b- Proyectos de investigacion.
Los proyectos de investigacion deber ser examinados y evaluados
por la Comision Central de Etica de investigacion sobre las
células madre, a fin de determinar si corresponden a las
exigencias legales y se justifica desde un punto de vista ético.
Estan autorizadas Unicamente las investigaciones sobre células
madre embrionarias humanas susceptibles de permitir progresos
terapéuticos mayores y que no puedan ser realizados por un
meétodo alternativo de eficacia comparable.

c- El debate en la Republica Federal Alemana.
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La ley alemana es muy restrictiva. La reglamentacion de la fecha
de importacion de las células madre se encuentra en el centro del
debate.

Los cientificos critican principalmente los riesgos de sanciones
que corren los investigadores alemanes que participen en
proyectos de investigacion internacionales sobre células madre
embrionarias creadas luego del 1° de enero de 2002.

El gobierno aleman no desea modificar el estado actual de la
legislacion aplicable principalmente en lo que respecta a la fecha
limite de fabricacion de células madre. Numerosos cientificos
alemanes temen que su pais acumule un retraso considerable en

este ambito y, por este hecho, una fuga de cerebros.

DINAMARCA

La ley danesa de 1997 sobre procreacion médica asistida fue
modificada el 1° de septiembre de 2003, permitiendo de este modo la
investigacion sobre las células madre embrionarias humanas, con el
unico fin de adquirir nuevos conocimientos para mejorar la posibilidad
de curar enfermedades.

La traspolacion nuclear esta actualmente prohibida.

La creacion de lineas de células madre embrionarias es posible a partir
de embriones supernumerarios, Unicamente para un proyecto de
investigacion aprobado por el Comité Nacional Danés de Etica

Biomédica, y tras el consentimiento de la pareja de donantes.

ESPANA

Hasta 2003, la ley sobre reproduccion asistida prohibia tanto la
creacion como la utilizacion de embriones sanos con fines de
investigacion cientifica.

La ley del 21 de octubre de 2003 autorizo la investigacion, a partir de
células madres provenientes de embriones congelados supernumerarios

que ya no fueran parte de un proyecto de paternidad.
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Esta legislacion fue precedida de dos iniciativas realizadas en Andalucia
y en la Comunidad Autonoma de Valencia. En efecto, en estas dos
regiones, varias lineas de células madre embrionarias humanas habian
sido creadas a partir de embriones humanos, con anterioridad a ser
legislada esta practica en el ambito nacional.

El gobierno espanol elaboré un proyecto de ley tendiente a autorizar la

transposicion nuclear.

ITALIA

La clonacion reproductiva y la experimentacion en embriones estan
prohibidas. La investigacion clinica y la experimentacion con embriones
se admiten unicamente con fines terapéuticos y diagnosticos, con el
objeto de garantizar su salud y desarrollo, inicamente en ausencia de
meétodos alternativos.

La trasposicion nuclear, asi como la produccion de lineas de células
madre embrionarias a partir de embriones supernumerarios
provenientes de fecundacion in vitro, estan prohibidas por la ley 40 del
19 de febrero de 2004.

Por el contrario, es posible aislar lineas de células madre embrionarias
a partir de fetos provenientes de interrupciones voluntarias de
embarazos.

Esta ley prevé la posibilidad de importar y trabajar sobre lineas de
células madre embrionarias producidas con anterioridad a julio de
2001. Se prohibe utilizar lineas producidas después de esta fecha.

No hay restricciones en la investigacion con células madre adultas.

SUECIA

Suecia tuvo conciencia muy tempranamente del interés y del potencial
de células madre embrionarias humanas. Las autoridades de este pais
han adoptado siempre posiciones muy abiertas sobre esta cuestion,
privilegiando el debate ético al establecimiento de una legislacion
demasiado estricta.

a- La legislacion.
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Suecia forma parte de los primeros paises europeos que legislaron en
materia de células madre: la investigacion con ovocitos fecundados de
origen humano se autoriza desde 1991.

Esta ley se implementé con el fin de limitar la investigacion sobre
embriones humanos a la mejor de las técnicas de fecundacion in vitro.
Pero no prohibia explicitamente las investigaciones con células madre
embrionarias humanas, que podian realizarse para incrementar los
conocimientos sobre el desarrollo embrionario.

En 2001, el marco de investigacion con estas células madre se preciso
por medio de lineas directrices que autorizaban la utilizacion de
embriones humanos si no existia otra alternativa para obtener
resultados correspondientes y si el proyecto juzgaba necesario para el
avance de la investigacion sobre células madre embrionarias.

Estas lineas directrices preveian entonces que:

* Los embriones humanos utilizados debian ser o bien
inutilizables para una fecundacion in vitro, o supernumerarios
en términos de su duracion legal de conservacion (cinco anos)
y contar con el consentimiento de los padres.

* La produccion de células madre embrionarias esta limitada a
los 1 dias siguientes.

* Las actividades investigativas ligadas a la transposicion
nuclear estan subordinadas al otorgamiento de un permiso de
investigacion emitido por un comité de ética.

La transposicion nuclear no estaba entonces prohibida peri si sometida
a las mismas limitaciones éticas que las investigaciones sobre los
ovocitos fecundados.

La produccion de una linea de células madre embrionarias humanas
debe respetar la ley sobre los bancos de tejidos humanos que reconocia
al donante el derecho de negar su utilizacion.

Las investigacion con células madre obtenidas a partir de embriones
supernumerarios esta autorizada tras el consentimiento de los
donantes.

La importacion de lineas de células madre esta autorizada.
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La legislacion sueca es una de las mas avanzadas del mundo en la
materia y permitido que la investigacion se desarrollara de manera
notable.

b- El estado de la investigacion
La investigacion sobre las células madre embrionarias humanas se
halla concentrada principalmente en las universidades e instituciones
de ensenanza superior:

* La Universidad de Lund posee el Centro de Biologia de Células
Madre y de Terapia Celular. Reune mas de 130 investigadores.

* El Instituto Karolinska es el mayor centro de investigaciones
sobre células madre de Suecia. Fue el primer centro de Europa
autorizado a realizar investigaciones sobre células madre
embrionarias humanas.

* La Academia Sahlgrenska agrupa las actividades en ciencias
de la salud de la Universidad de Goteborg y de la Universidad
Tecnologica de Charmers.

Finalmente la empresa privada Cellartis, instalada en Goteborg, es la
mayor fuente mundial de células madre catalogada: conserva 30, no
siendo todas producidas por ella.

Los laboratorios de investigacion sueca gozan de créditos directos
asignados por las universidades o institutos de investigacion de los que
dependen y también becas de investigaciones atribuidas sobre una base
competitiva. Pero atraen igualmente créditos extranjeros, provenientes
principalmente de los Estados Unidos.

La investigacion sobre las células madre adultas es libre y se efectua en
los tres establecimientos universitarios precitados.

Finalmente hay que destacar que Suecia esta comprometida en
colaboraciones europeas (Dinamarca, Reino Unido, programas
europeos) y también con los Estados Unidos y Asia, especialmente,

India.

53



REINO UNIDO
El Reino Unido posee una soélida tradicion sobre investigacion en
embriologia humana desde el nacimiento de Louise Brown, primera
nina proveniente de una fertilizacion in vitro, el 25 de julio de 1978, y
en materia de clonacion, con el nacimiento de Dolly en 1997. Este pais
es hoy, junto con Suecia, uno de los mas avanzados del mundo en esta
materia.
El marco implementado en 1991 permiti6 el desarrollo de la
investigacion.
a- Los lineamientos de la investigacion.
En 1982, el gobierno britanico encomendé un informe a Mary
Warnock para estudiar los problemas provenientes de las nuevas
posibilidades de crear embriones humanos, fuera de los
mecanismos naturales, que fue publicado en 1984.
Este informe concluia que el embrion humano tiene un status
especia y que las investigaciones que les concernian debian
llevarse a cabo a falta de otras alternativas. Pero estimaba
también que un embrion de menos de 14 dias era suficientemente
diferente a un ser humano para poder ser utilizado en provecho
del bienestar general. Esta referencia a los 14 dias es ahora
aceptada corrientemente en los medios de investigacion
internacional.
En 1990 se reguld la practica de la fecundacion in Vitro y la
creacion, la utilizacion y e almacenaje de embriones producidos
por esta via.
Esta ley reglamenta la utilizacion de embriones humanos con
fines investigativos que tengan por objetivo:
* Mejorar los tratamientos contra la esterilidad.
* Acrecentar los conocimientos relativos a las causas de las
enfermedades y malformaciones congénitas y abortos
espontaneos.

* Desarrollar mejores técnicas de contracepcion.
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* Desarrollar métodos de deteccion de anomalias genéticas o
cromosomicas previas a la implantacion.

En 1991 fue creada la Human Fertilisation and Embryology Authority
(H.F.E.A.), alta autoridad encargada de la regulacion de las actividades
de asistencia médica a la procreacion y de la investigacion de la
embriologia. Esta autoridad es la tunica habilitada para otorgar
autorizaciones para investigacion.

La H.F.E.A. es un organismo publico dependiente del Ministerio de
Salud. Este supervisa sus actividades, pero no interviene en su
decisiones. Principalmente, el gobierno no puede desautorizar una
decision de la H.F.E.A., solo puede dar su opinion. El conjunto de
miembros, cuy numero no esta fijad, es actualmente de 19. Estos son
designados por el Ministro de Salud.

En el ano 2000 se habia publicado un informe sobre los nuevos
desarrollos en materia de investigacion sobre células madre.

A continuacion de dicho informe y, luego de un muy amplio debate
parlamentario, se procedion —en 2001- a una revision de The Human
Fertilisation and Embryology Act de 1990 tendientes a autorizar la
transposicion nuclear y a:

* Acrecentar los conocimientos relativos al desarrollo de
enfermedades graves.

* Reforzar los conocimientos sobre enfermedades graves.

e Permitir que estos conocimientos sean aplicados en el
desarrollo de nuevos tratamientos para enfermedades graves.

En 2001 el gobierno britanico hizo votar una ley para prohibir la
clonacion reproductiva.

El procedimiento ante la H.F.E.A. en materia de investigacion, publica y
privada, sobre células madre embrionarias es el siguiente:

* Los investigadores explican primeramente el objeto de sus
investigaciones, luego realizan una solicitud escrita, tras el
acuerdo del comité de ética de su establecimiento.

* Esta solicitud debe precisar: la composicion del equipo que va

efectuar la investigacion, el nimero de gametos empleados, el
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objetivo de las investigaciones y de qué modo este objetivo
respeta la legislacion.
« Tres expertos internacionales estudian la solicitud que es
examinada luego por el consejo de investigacion.
* Finalmente interviene la decision del comité de otorgamiento
de licencia de investigacion.
Si la solicitud se refiere a una materia en que las posibilidades de
células madre no hayan sido exploradas, la H.F.E.A. recomienda utilizar
éstas. En efecto, la investigacion sobre el embrion deber ser necesaria e
indispensable para ser autorizada.
La licencia de autorizacion se otorga por un ano. En ese momento se
efectia una evaluacion.
Si bien la H.F.E.A. tiene tendencia a ocuparse de demasiadas cosas y,
especialmente de la ética.
b- El desarrollo de la investigacion
La investigacion britanica sobre las células madres se halla bien

estructurada y goza de un financiamiento muy significativo.

LA ORGANIZACION DE LA INVESTIGACION EN ESTADOS UNIDOS

La politica federal restrictiva deja el campo libre a la iniciativa privada y
a los Estados, entre los que California realiza un esfuerzo muy
importante.
a- El marco reglamentario
No existe en Estados Unidos un marco reglamentario para las
células madre comparable al existente, principalmente, en
Europa. En efecto, ningun texto prohibe en el ambito federal la
transposicion nuclear ni la clonacion reproductiva.
El Gnico marco que existe a este nivel es el procurado por las
posibilidades de financiamiento federal de las investigaciones.
El marco financiero de las investigaciones sobre células madre
embrionarias humanas se remonta a 1995, a la aprobacién por

Congreso de la enmienda “Dickey”, que prohibia la utilizacion de
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fondos federales para financiar la investigacion que implicara la
creacion o destruccion de embriones humanos.
En consecuencia, los trabajos que condujeron a la derivacion a la
derivacion de lineas de células madre humanas por parte de
James Thomson fueron financiadas por la sociedad Geron.
Se establecieron los siguientes criterios de elegibilidad
e Las células madre deben haber sido derivadas, antes del 9 de
agosto de 2001, de un embrion creado con fines de
reproduccion.
* Siel embrion no fue utilizado con esos fines.
* Si hubiera sido obtenido en consentimiento fehaciente por
parte de los donantes.
* Sino hubiera otorgado ninguna retribucion.
Como consecuencia de estos criterios, los fondos federales no pueden
utilizarse para financiar trabajos que versen sobre:
* La derivacion o la utilizacion de células madre derivada de
embriones recientemente destruidos.
* La creacion de embriones para la investigacion.
e La clonacion de embriones humanos para cualquier uso que
sea.
En Estados Unidos es recurrente el debate sobre la posibilidad de hacer
financiar las investigaciones sobre células madre embrionarias por
medio de fondos federales.
El 18 de julio de 2006 la Camara de Representantes sancioné un
proyecto de ley tendiente a extender el financiamiento a través de
fondos federales, a las lineas de células madre embrionarias
recientemente derivadas.
b- La organizacion de la investigacion: la accion de los National
Institutes of Health y de las Universidades.
Los National Institutes of Health (N.I.H.).
Los N.ILH. financian la investigacion en células madre adultas y en
células adultas embrionarias humanas provenientes uUnicamente de

lineas “presidenciales”
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Los N.I.H. conducen una politica muy activa de puesta en marcha de la
politica federal, insistiendo en el potencial terapéutico de células madre
embrionarias humanas.

De este modo una “N.I.H. Stem Cell Task Force” fue creada para:

* Facilitar y acelerar las investigaciones sobre las células madre
identificando los factores que limitan las investigaciones
actuales.

* Obtener consejos de cientificos expertos en la materia para
vencer los obstaculos actuales.

Uno de los objetivos es elaborar una red cientifica de competencias que
permitira evaluar la estabilidad genética de la lineas a largo plazo.

Los N.I.LH. financian a la vez programas proyectos de investigacion,
estudios piloto, estudios de factibilidad, las becas post-doctorales, asi

como talleres de formacion.
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DESDE EL PUNTO DE VISTA DE LA AUDITORIA MEDICA

Cuando un paciente tiene indicacion de trasplante de medula 6sea y no
existe un donante relacionado, la prepaga debera realizar la busqueda
internacional para encontrar un donante compatible para dicho
paciente. Asi, debera solventar la busqueda internacional (aprox. U$S
7500 para 3 donantes), el trasplante alogénico no relacionado y el costo
mensual de los controles (aprox. $500) y de la inmunosupresion (aprox.
1500/1800).

Existen diferentes tipos de inmunosupresores tales como Ciclosporina,
Tacrolimus, Deltisona B, Cell cept, Timoglobulina, Xenapax, Simulect,
entre otros.

Actualmente los costos del trasplante segun el nomenclador de la CABA
(resolucion 498 /2008):

- Recoleccion y criopreservacion $4400

- MO autélogo $53000 (60 dias)

- MO alogénico $ 80000 (60 dias)

- Seguimiento post tx $250 mensual.

En general los MODULOS DE TRASPLANTE ALOGENICO DE MEDULA
OSEA CON DONANTE NO RELACIONADO incluyen: Honorarios
meédicos de la totalidad del equipo de Trasplante, incluyendo todas las
especialidades médicas que se requieran durante la internacion;
Internacion hasta un maximo de setenta y cinco (75) dias en la Unidad
de Trasplante de médula 6sea, en habitacion individual con aire filtrado
y climatizado; Gastos de quirofano; Medicamentos, materiales
descartables, alimentacion parenteral, practicas y estudios necesarios
inherentes a la patologia de base durante el procedimiento y la
internacion; gastos por procesamiento de productos hemoderivados
(plaquetas, globulos rojos y plasma). La reposicion de la sangre estara a

cargo del paciente.
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Asimismo, excluyen: Provision de donantes de hemoderivados
(plaquetas, globulos rojos y plasma), Tratamiento de patologias ajenas
y/o no relacionadas con el tratamiento efectuado; Anfotericina B
Liposomal, Aciclovir, Albumina Humana; Anticuerpos monoclonales;
Anticuerpos Policlonales (linfoglobulina, Timoglobulina), Caspofungina,
Ciclofosfamida, Ciclosporina, Dobutamina, Drogas Oncologicas,
Eritropoyetina, Fluconazol, Ganciclovir, Rapamicina, Tacrolimus,
Valaciclovir, Vancomicina, Variconazol, Viaspan, Material Radioactivo,
medicamentos importados; Medicamentos, estudios y practicas en
ambulatorio; tratamiento de la recaida de la enfermedad primaria;
gastos por la busqueda y procuracion del donante no relacionado que

efecttia el INCUCALI.

Los valores de mercado para la realizacion de TAMO oscilan en:

-Criopreservacion: $ 8.000

-TAMO Alogeneico c/donante relacionado: $ 100.000

-TAMO Alogeneico c/donante NO relacionado Adulto: $ 200.000
-TAMO Alogeneico c¢/donante NO relacionado Pediatrico: $ 185.000
-TAMO Autélogo: $ 72.000

En la actualidad los costos para almacenar Células Madres de la Sangre

de Cordon Umbilical son los siguientes:

Capital v Gran Buenos Aires:

a) Procedimiento y criopreservacion (incluye estudios en la sangre fetal,
material descartable y primer ano de mantenimiento): u$s 1100 + IVA
b) Mantenimiento anual a partir del segundo ano de u$s 100 + IVA.-

c) Mantenimiento por 10 anos: u$s 790 + IVA.-

d) Mantenimiento por 20 afios: u$s 1400 + IVA.-

e) Honorarios personal auxiliar Capital Federal: $ 100.-

f) Honorarios personal auxiliar Provincia de Buenos Aires: $ 150.-
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Interior del pais:

a) Procedimiento y criopreservacion (incluye estudios en la sangre fetal,
material descartable y primer ano de mantenimiento): u$s 1100 + IVA.
b) Mantenimiento anual a partir del segundo afno: u$s 100 + IVA.-

c) Mantenimiento por 10 anos: u$s 790 + IVA.-

d) Mantenimiento por 20 afios: u$s 1400 + IVA.-

e) Traslado desde Ciudades Capitales: $ 300

APE - Administracion de Programas Especiales

Fue creado por Decreto N° 56/98, como organismo descentralizado de
la Administracion Publica Nacional en jurisdiccion del Ministerio de
Salud y Ambiente de la Nacion, cuyo objetivo es implementar y
administrar los recursos afectados por el Fondo Solidario de
Redistribucion al apoyo financiero de los agentes de salud y a los planes
y programas de salud destinados a los beneficiarios del sistema,
conforme a la ley 23.661.

Las Obras Sociales y sistemas de Medicina prepaga estan obligadas a
autorizar y cubrir los gastos del trasplante y de los estudios previos. Los
pacientes que no tengan cobertura social cuentan con subsidios
provinciales o nacionales del Sistema de salud y Desarrollo social, que
garantizan el acceso al trasplante.

Las Obras Sociales y Sistemas de Medicina Prepaga deben cubrir los
gastos porque asi lo indica la Resolucion N° 201/2002 del Ministerio
Nacional de la Nacion que crea el Programa Médico Obligatorio (PMO).
La resolucion 500/2004 establece el nuevo programa de cobertura de
prestaciones médico asistenciales, por medio del cual se otorgara apoyo
financiero para el pago de determinadas prestaciones médicas, protesis,
ortesis, medicacion y material descartable, requisitos a cumplir por
parte de los agentes del seguro social. De esta manera, se implementa
un procedimiento especial, al que se imprimira caracter de urgente

subsidio, para solventar procesos de busqueda de donante no
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emparentado para pacientes de nuestro pais con indicacion de
trasplante de células progenitoras hematopoyéticas.
El APE cubre trasplantes de medula 6sea en los siguientes casos:
- Aplasia medular idiopatica o adquirida no secundaria a invasion
neoplasica.
- Tumores hematicos (linfomas, leucemias)
- Mielomas multiples

- Otros, con informe previo de la sociedad cientifica.

Las obras sociales nacionales se encuentran respaldadas por al APE, no

asi las empresas de medicina prepaga.

El1 PMO surgi6 para ser aplicado a las obras sociales. Posteriormente, la
Ley 24754, sancionada en el ano 1997, dispuso su aplicacion a las
entidades prepagas. Esta ley busca garantizar a los usuarios de
servicios médicos privados a un nivel minimo de cobertura médica,

equivalente al que deben prestar las obras sociales a sus afiliados.

Las empresas deben aclarar la cobertura o NO de las mismas. Las
empresas, con derivacion de aportes de obra social, reciben el reintegro
del APE por medio de ésta ultima. Sin embargo, al no tener aporte, el
afiliado debe reclamar ante la Subsecretaria Nacional de Defensa del

Consumidor, en el caso de que no le cubriesen el trasplante.

Todo trasplante comprende el modulo de pretasplante, el trasplante
propiamente dicho, el modulo del donante vivo cuando corresponda y

las drogas inmunosupresoras, postrasplante de por vida del paciente.

Los trasplantes se gestionan por reintegro y el pretrasplante se puede
presentar en Expediente separado del trasplante, siendo absolutamente
indispensable la presentacion de la Constancia de Inscripcion en la
Lista de Espera y del Certificado de implante de Organos del Incucai,

para la prosecucion del tramite.
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La Corte se expidio ante las empresas respecto del articulo 1° Ley
24.754, que establece que la prestacion médica que involucra a las
obras sociales como a las prestadoras privadas es obligatoria, diciendo
que es materia de “orden publica”, ya que se refiere a normas y receptos
constitucionales de prioritaria trascendencia para la estructura del
sistema de salud implementado por el Estado Nacional. La referida
norma contempla que las empresas que prestan servicios de medicina
prepaga entre las que cabe incluir a las asociaciones mutuales, deben
cumplir como “minimo” idénticas prestaciones obligatorias que las
dispuestas para las obras sociales. El derecho a la salud, cuando se
trata de enfermedades terminales, esta intimamente ligado con el
derecho a la vida, siendo éste el primer derecho a la persona humana

que resulta reconocido y garantizado por la constitucion nacional.

A su vez la legislacion exige que las empresas solamente cubran
trasplante de rindén y cornea quedando todos los demas excluidos
(médula, higado, corazon, pancreas) a pesar de ser igualmente
importantes para preservar la vida y la salud.

Por ley nacional, las empresas estan obligadas a cubrir el mismo
servicio de las obras sociales, establecido en la legislacion 24.754 del
PMO. Esta legislacion incluye servicios de trasplante, implantes
hemodialisis, discapacidades, SIDA, drogodependencia. Se fueron
ampliando los beneficios a través de sucesivas resoluciones, no bien
vistas por las empresas. Por lo cual, los estrados judiciales son el tinico
ambito al que pueden recurrir los beneficiarios de las prepagas en caso

de pleito.
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NOTICIAS ACTUALES

SALUD | UN EQUIPO DE DOS HOSPITALES PUBLICOS DE LA PROVINCIA DE BUENOS AIRES

Usan células de su médula 6sea para curarle el corazon

Se las injertaron para repararle los tejidos muertos. El hombre habia
sufrido dos infartos. Tiene 69 anos y dicen que se esta recuperando

bien.

Un hombre de 69 anos que habia sufrido dos infartos es el primer
paciente argentino al que le trasplantaron células de su propia médula
o0sea en el corazon. Realizaron la operacion, el martes de la semana
pasada, médicos de dos hospitales publicos bonaerenses. El paciente ya

se esta restableciendo bien.

"Es un gran meérito del hospital publico", dijo a Clarin Jorge Trainini,
jefe de cirugia cardiaca del Hospital Presidente Peron que trabajo en
colaboracion con el servicio de Trasplante de Médula Osea del Hospital

Rossi, de La Plata.

Segun Trainini, el autotrasplante permitira que este hombre —que vive
en Lanus— mejore su calidad de vida. La técnica utilizada es la
autorreparacion cardiaca con células madre de la médula osea, que esta
en el interior de los huesos. Esta técnica es mas barata y rapida que la
que estreno el mismo equipo en diciembre de 2001, y que consistia en
tomar células del musculo de la pierna para implantar en el corazon.
Esta vez, en cambio, se sacaron células multipotentes de la médula
osea en la zona de la cadera mediante una puncion. Segun Trainini,
este tipo de células (se llaman CD 34 +) no necesitan ser cultivadas

durante dias como se hace con las del musculo de la pierna.
Los cirujanos tomaron 40 mililitros de las células multipotentes. Se
seleccion6 una porcion de la cantidad extraida y se inyectd en la zona

muerta del corazon del hombre de 69 anos. Este hombre habia tenido
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dos infartos y, como consecuencia, sufria una insuficiencia cardiaca

grave.

"A una parte del corazon le faltaba recibir sangre y la otra estaba ya
muerta", explico el doctor con 30 anos de trayectoria en su especialidad.
La parte muerta fue reconstituida con las células de la médula, que se

implantaron con 45 inyecciones.

Ubicadas dentro de la parte muerta del corazon, las células de la
meédula proliferan. "Producen vasos sanguineos y a la vez nuevas
células del tejido del corazon, que se llaman cardiomiocitos", afirmo
Trainini, miembro de la comision directiva de la Sociedad Argentina de

Cardiologia.

Con esta técnica (en el exterior ya hubo unos 50 casos similares), se
ahorra tiempo y dinero: se hace en un dia y las células no necesitan
cultivos que cuestan unos 2.000 dolares. Otra diferencia: las células del
musculo de la pierna so6lo permiten producir nuevas células. "En
cambio, las de la médula cumplen esa funcion y también generan vasos

sanguineos", dijo.

Los médicos esta vez no soélo hicieron el autotrasplante de médula. En
la zona del corazéon a la que le faltaba sangre, se le practico una
revascularizacion por un bypass. "Es como si a un jardin abandonado

se hubiese puesto no solo nueva tierra sino agua para que se reanime".
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EXITOSO TRASPLANTE EN EL HOSPITAL ITALIANO

Una beba recibiéo médula 6sea de su hermanito

Mariana, la beba de 7 meses que recibié un trasplante de médula 6sea

de su hermano de cinco anos, ya volvido a su casa de Bragado y esta
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aprendiendo a caminar. Padecia una leucemia mieloblastica aguda
neonatal, que rara vez se da en bebés, y que la convirtio en la beba mas

pequena que recibido un trasplante de médula o6sea en la Argentina.

Para mantener el equilibrio y dar sus primeros pasos, la nena se toma
de los muebles y también agarra fuerte a su hermanito Santiago, que
infla el pecho como un héroe de pelicula que vino a salvarla justo a

tiempo.

"Si, esta muy orgulloso porque sabe que dio un pedacito de su cuerpo
para Mariana", contaron a Clarin sus padres, Fernanda y Mario
Regueiro, ambos de 26 anos. Mario es bombero voluntario, lo que solo

le cubre la obra social, y mantiene su hogar trabajando de fletero.

Mariana nacio el 12 de setiembre del ano pasado y, a los pocos dias, los
médicos notaron que "tenia el higado y el bazo muy grandes", conto
Monica Makiya, subjefa del Servicio de Trasplante del Hospital Italiano,
donde el 7 de mayo pasado se realizo la operacion. La nena fue dada de
alta hace un mes pero debi6é quedarse a vivir cerca del hospital para que
la doctora Makiya y su equipo le hicieran dos controles semanales.

Ahora debera venir una vez por semana a Buenos Aires.

"Fue una suerte barbara que la médula 6sea del tnico hermanito de la
beba haya sido compatible", dijo Makiya. Explico que Mariana estuvo 22
dias internada y que el trasplante se hizo luego de aplicarle
quimioterapia. "Al principio tuvo un rechazo muy leve y ahora hay que
vigilar que no sufra un rechazo cronico", agregd. La médula es clave
para el cuerpo y produce células sanguineas: plaquetas y globulos rojos

y blancos.
En Bragado preparan ahora una fiesta para agradecer a quienes

ayudaron a los Regueiro, quienes agradecieron a su vez el apoyo del

Cuerpo de Bomberos Voluntarios de la ciudad.
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EN UN HOSPITAL PUBLICO

Trasplante de médula 6sea

Un hombre fue sometido exitosamente al primer trasplante de médula
realizado en un hospital publico porteno. La intervencion fue realizada
en el hospital Ramos Mejia a un paciente de 47 anos que padecia
mieloma multiple. La operacion costéo mas de 40.000 pesos, pero en el
extranjero hubiera exigido mas de 100.000 dédlares. El paciente,
cartonero, recibido células progenitoras de su sangre tras un trabajo
médico que demandé dos semanas, al cabo de las cuales le realizaron la
operacion, detallaron fuentes del Ramos Mejia. La intervencion fue
festejada ayer por el secretario de Salud, Donato Spaccavento, quien
destaco que la operacion evidencia "la excelencia del hospital publico".
Carlos Canepa, el jefe de la Unidad de Trasplante de Células

Progenitoras Hematopoyéticas, califico a lo hecho como "un desafio".
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FUNDACION FAVALORO (abril de 2008)
Realizan un trasplante pionero de médula 6sea

La donante no es familiar del paciente

En uno de los extremos de la Argentina, en Las Heras, Mendoza, hace
dos anos una mujer de 30 anos se sintio obligada a ayudar a quien no
conocia: se anoté como donante voluntaria de células de médula o6sea.
En otro extremo del pais, en la ciudad de Buenos Aires, un joven de 23
anos acaba de encontrar en aquel gesto su unica posibilidad de superar

una enfermedad mortal.
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El trasplante de células progenitoras hematopoyéticas (CPH) que
vinculo a esas dos personas que todavia hoy no se conocen se hizo el 27
de febrero pasado, en la Fundacion Favaloro, y es el primer caso de ese
tipo de trasplante con un donante argentino ajeno al grupo familiar. Es,
ademas, fruto de un programa de donacion iniciado cinco anos atras,

que ya cuenta con 32.834 voluntarios inscriptos.

“El Registro Argentino de Donantes Voluntarios de Células Progenitoras
Hematopoyéticas (CPH) comenzé a funcionar el 1° de abril de 2003 y
ayuda a dar respuesta a urgencias en las cuales una persona necesita
un trasplante de médula, pero no cuenta con familiares compatibles, lo
que ocurre en el 75% de los casos", dijo a LA NACION el doctor Victor

Hugo Morales, director del registro.

A la fecha, el nexo que establece este organismo dependiente del
Instituto Nacional Central Unico Coordinador de Ablacion y Trasplante
(Incucai) con programas similares de otros paises ha permitido realizar
118 trasplantes, en los que pacientes argentinos recibieron células de

donantes del exterior.

"Pero poder realizar los trasplantes con donantes argentinos permite
ahorrar tiempo y dinero", senalo Morales. Los estudios de
compatibilidad, sumados a los gastos que genera ir a buscar las células
al exterior, oscilan entre los 18.000 y los 25.000 délares, mientras que
realizar el trasplante a partir de un donante local permite reducir ese

costo a la mitad.

Ademas, "es mas facil encontrar un donante compatible para pacientes
argentinos en la Argentina", ya que la mayor similitud genética se

traduce en una mayor probabilidad de compatibilidad.

"Contar con un registro de donantes voluntarios también nos permite a
. . L )
los argentinos ayudar a pacientes de otros paises", agregd Morales, que

estima que este ano tres voluntarios anotados en el registro local
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podrian donar células madre a tres pacientes de otros paises con los

que son inmunoloégicamente compatibles.

La suerte de poder ayudar

"La médula trasplantada prendio bien y la enfermedad se encuentra en
remision. Si todo sigue asi, el paciente podria ser dado de alta este
viernes", dijo a LA NACION el doctor Leonardo Feldman, jefe de
Trasplante de Médula Osea de la Fundacion Favaloro, al referirse al

paciente que alli recibi6 el trasplante en cuestion.

El joven de 23 anos, oriundo de Canuelas, provincia de Buenos Aires,
se encontro en la necesidad de recibir un trasplante de CPH tras sufrir
una recaida de una leucemia mieloblastica -una enfermedad maligna de
la sangre- que no respondia a ningun tratamiento convencional.
Tampoco sus familiares eran compatibles, lo que es fundamental para

evitar el rechazo del trasplante.

Pero ya en abril de 2006, la posibilidad de hallar un donante no familiar
habia sido planteada. "Me enteré de que podia ser donante voluntaria
de meédula cuando fui con mi marido a anotarme como donante

voluntaria de sangre y de organos", recordo Silvina, hoy de 32 anos.

Conté su marido, Fernando, de 33, que durante los 5 afnos que vivieron
en un pueblito de Espana observaban con asombro como, alli, la gente
hacia cola para donar sangre en forma voluntaria. "Al volver al pais, no
dudamos en anotarnos como donantes, y cuando nos ofrecieron la
posibilidad de ser donantes de meédula, tampoco -dijo-. Pero fue ella la

que tuvo la suerte."

De donar. "Cuando me llamaron para avisarme que habia una persona
que necesitaba un trasplante de médula y era compatible, muchos que
dijeron que no fuera, que me iban a sacar un 6rgano o me iba a morir -

recordo Silvina, que ayer recibio un reconocimiento del Ministerio de
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Salud-. Pero para mi fue algo gratificante. Me sentiria mal de no poder

ayudar a alguien que, de no encontrar donante, se puede morir".
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Se utilizaron células madre de un donante con resistencia genética

natural al virus
Desaparece VIH en paciente luego de trasplantarle la médula 6sea

Berlin, 13 de noviembre. Un grupo de cientificos alemanes revel6 que
un trasplante de médula 6sea en el que se utilizaron células madre de
un donante con resistencia genética natural al virus del sida logré que

un paciente con VIH se liberara de la infeccion durante casi dos anos.

El paciente, un ciudadano estadunidense que vive en Berlin, estaba
infectado con el virus de inmunodeficiencia humana que causa el sida,

y también padecia leucemia.

El mejor tratamiento para la leucemia era un trasplante de meédula
O0sea, que requiere células madre del sistema inmune de un donante
saludable para que se remplacen las células del paciente afectado con

cancer.

Los doctores Gero Hutter y Thomas Schneider, de las Clinicas de
Gastroenterologia, Infecciones y Reumatologia del Hospital de Caridad,
de Berlin, dijeron que el equipo buscé un donante de meédula que
tuviese una mutacion genética que se sabe que ayuda al organismo a

resistir a la infeccion con VIH.

La mutacion afecta a un receptor, un sendero celular llamado CCRS

que el virus del sida emplea para ingresar en las células que infecta.
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Cuando los expertos hallaron un donante con la mutacion, utilizaron
esa médula espinal para tratar al paciente; el resultado fue que no sélo

desaparecio la leucemia, sino también el VIH.

“Hasta hoy, mas de 20 meses después del trasplante exitoso, no se

puede detectar VIH en el paciente”, indico la clinica en un comunicado.

“Realizamos todas las pruebas, no so6lo sanguineas, sino de otros
reservorios —dijo Schneider en conferencia de prensa—, pero no podemos

excluir la posibilidad de que aun esté alli”, agrego.

Virus enganoso

Los investigadores destacaron que éste nunca podria ser un tratamiento
estandar para el VIH. Los trasplantes de células madre de la médula
espinal son rigurosos y peligrosos, y requieren que el paciente tenga

destruida la médula.

Esos pacientes corren riesgo de muerte aun por las infecciones mas
leves, debido a que no poseen sistema inmune hasta que las células

madre crecen y remplazan a las propias.

El VIH no tiene cura y siempre es letal. Los cocteles de medicamentos
pueden mantener el virus a raya, a veces en niveles que no se detectan

con pruebas.

Pero las investigaciones indican que el virus nunca desaparece,

permanece en reservorios del cuerpo.

El equipo Hutter informé6 que no ha podido encontrar rastro del virus en
su paciente de 42 anos, quien se mantiene en el anonimato, pero

anadié que eso no implica que no esté alli.

“El virus es enganoso. Siempre puede volver”, dijo Hutter.
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La mutacion CCRS se halla en cerca de 3 por ciento de los europeos,

segun los expertos.

El equipo senald que el estudio sugiere que la terapia génica, tecnologia
altamente experimental, podria usarse algun dia para tratar a los

pacientes con VIH.
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CONCLUSION

Es evidente que la expectativa general de lo que la terapia celular y las
células madre podrian representar en el futuro es enorme.

Si bien sus posibilidades asi lo son, es muy importante tomar
conciencia que estamos aun lejos de su utilizacion clinica. Queda por
atravesar un largo camino lleno dilemas filosoficos, éticos, economicos y
politicos.

De todos estos puntos quizas uno solo sea pasible de cierto control y es
el economico. Administrar eficaz y eficientemente los recursos de que se
disponen es fundamental para avanzar en esta investigacion.

En el trasplante alogénico se busca la compatibilidad de las células
madres del donante con las del receptor. A mayor histocompatibilidad
humana (HLA) de las células madres donante-paciente, mas exitoso
resulta el trasplante y son menos probables las complicaciones o efectos
secundarios.

Cuando es necesario recurrir a un trasplante de meédula osea de
donante no emparentado (no relacionado) con idéntico HLA, se asocia
un elevado porcentaje de rechazo y enfermedad del injerto contra el
huésped.

Creemos que, mientras en el mundo se debate en cuestiones ético-
filosoficas casi imposibles de dirimir, cada médico, cada cientifico, cada
investigador, cada auditor médico, desde su lugar, debe concentrar sus
esfuerzos en lograr el mayor éxito posible en cada trasplante en el que
participa, no limitando esfuerzos de ningun tipo a fin de evitar el
fracaso terapéutico.

Las terapias con células madre nos han despertado millones de
preguntas: ¢ Cada célula totipotente es un embrion? ¢Cual seria la
condicion de una célula adulto totalmente desprogramada y susceptible
, €n consecuencia, de convertirse en una célula de cualquier tejido u

organo, e incluso en un embrion? ¢El cigoto obtenido mediante
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transferencia nuclear de célula somatica es un embrion y es acreedor a
la misma consideracion que el embrion fruto de una fecundacion?.

En otro aspecto: ¢Se debe informar a la madre del embrion utilizado
como fuente de células madre sobre los desordenes genéticos que se
hayan detectado tras el analisis de las células? Tienen derecho las
madres de esos embriones a participar en el beneficio economico que
pueda reportar el uso de las células? ¢Como se justifica que las
empresas biotecnologicas que “produzcan” las células madre
embrionarias reciban un beneficio econémico por su trabajo y no, en
cambio, quienes aportan la materia prima? ¢Por qué no choca que los
laboratorios, y los accionistas que los sostengan, se enriquezcan gracias
a unos embriones que, por evitar su comercializacion, exigimos a sus
progenitores que donen y no vendan?

Con respecto al consentimiento prestado por los padres a este destino
de los embriones. ¢De qué tipo de consentimiento se trata? El
consentimiento siempre esta sometido al interés del sujeto. Pareceria
que nos encontramos con la reduccion del embrion a objeto de libre
disposicion.

Las células madre, junto con la manipulacion genética, van a constituir
dos pilares basicos de la medicina de los proximos anos. La tecnologia
genética impedira la aparicion de muchas enfermedades inscritas en
nuestros genes. Las células madre, por su parte, proveeran de tejidos y
organos de repuesto a medida que los nuestros se vayan deteriorando.
Todo ello contribuira a la mejora de la salud y de la vida de las personas
y deben ser saludados con satisfaccion. Pero ello no nos puede hacer

perder de vista los riesgos del desarrollo tecnologico.
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