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En los ultimos anos se ha utilizado la sangre de
cordon, que contiene gran cantidad de células proge-
nitoras hematopoyéticas, como alternativa al donan-
te alogénico para tratar una serie de trastornos gené-
ticos, hematolégicos, inmunolégicos y oncoldgicos
pediatricos. Dado el menor riesgo de enfermedad in-
jerto contra el huésped tras el trasplante de células
progenitoras de cordon con donantes emparentados
igualados, el empleo de células progenitoras de san-
gre de cordon sin igualdad completa del antigeno
leucocitario humano (HLA) puede incurrir en un me-
nor riesgo de enfermedad injerto contra el huésped
que las células no igualadas de un donante casual,
emparentado o no, aunque esta afirmacion no se ha
demostrado. La investigacion sobre el tratamiento
génico que implica la modificacion de las células pro-
genitoras autdlogas de sangre de cordén en el trata-
miento de los trastornos genéticos infantiles, actual-
mente experimental, puede mostrarse util. Estos
avances cientificos han desembocado en el estableci-
miento de programas, con y sin animo de lucro, de
bancos de sangre de cordén umbilical para el tras-
plante alogénico y autdlogo. Las instituciones que
desean establecer o participar en estos programas
deben afrontar muchos aspectos. Los padres suelen
solicitar informacion a su médico acerca de esta nue-
va opcion biotecnologica. Este documento pretende
ofrecer informacion que guie la respuesta de los mé-
dicos a las preguntas de los padres acerca de la do-
nacion de sangre de corddn y los tipos y la calidad de
los bancos de sangre de cordon. El documento tam-
bién establece recomendaciones sobre las oportunas
normas éticas y funcionales, como las pautas para el
consentimiento informado, las revelaciones financie-
ras y las pautas de conflictos de intereses para médi-
cos, instituciones y organizaciones que operan o tie-
nen relaciéon con los programas de banco de cordén.

La reconstitucion (trasplante) de la médula ésea pue-
de ser un procedimiento que salve la vida en una serie
de trastornos genéticos, hematoldgicos, inmunoldgicos,
metabdlicos y oncoldgicos!'®. La médula sea o las cé-
lulas progenitoras de sangre periférica, alogénicas (de
familiares o no) o aut6logas (propias), son las fuentes
habituales de células progenitoras hematopoyéticas para
conseguir este objetivo. Si no se dispone de células pro-
genitoras autdlogas, o no se pueden utilizar, la mejor
opcién para el tratamiento de reconstitucién es obtener
células progenitoras de un hermano igualado respecto al
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antigeno leucocitario humano'*!! (HLA). La igualdad
confiere una mayor probabilidad de éxito del injerto y
reduce al minimo el riesgo de una enfermedad injerto
contra el huésped potencialmente fatal. Desgraciada-
mente, la posibilidad de encontrar un HLA idéntico en
un hermano donante sélo es del 25%!7-18.

Una alternativa al familiar donante consiste en buscar
donantes alogénicos adultos con el mismo HLA fuera de
la familia?®!!. El registro del National Marrow Donor
Program cuenta con mds de 7 millones de posibles do-
nantes adultos voluntarios!’. Aunque el nimero de pa-
cientes que reciben trasplantes alogénicos de células
progenitoras de adultos no emparentados sigue aumen-
tando cada afio, muchos pacientes no encuentran a un
donante totalmente igualado, lo que disminuye el acceso
al tratamiento por trasplante. Los pacientes de raza dis-
tinta a la blanca tienen menos oportunidades de identifi-
car a un donante adulto totalmente igualado a causa de
la heterogeneidad y la escasez de donantes de raza dis-
tinta a la blanca. Durante la década pasada, la sangre de
cordén de donantes no relacionados, conservada en ban-
cos, demostrd contener un numero suficiente de células
progenitoras para conseguir el éxito en el trasplante en-
tre personas no relacionadas, con un HLA parcialmente
disparejo'2. Con los avances en la préctica clinica del
trasplante de sangre de corddn, la mayoria de los pa-
cientes incapaces de encontrar a un donante adulto total-
mente igualado puede identificar a un donante de sangre
de cordén parcialmente igualado.

Recientemente se ha demostrado que la sangre del
cordén umbilical contiene un nimero de células progeni-
toras hematopoyéticas suficiente para ser utilizado
en el trasplante. Hasta ahora se han realizado mds de
5.500 trasplantes de células progenitoras de sangre de cor-
dén de donante no relacionado en una serie de trastor-
nos genéticos???*3, hematol6gicos?*?*2%32, inmuno-
16gicos?®, metabdlicos?**° y oncolGgicos!*2033-36 pedia-
tricos (tabla 1). La supervivencia al afio puede llegar al
75% o0 90% tras el trasplante de células progenitoras de
sangre de cordon de un hermano igualado respecto al
HLA?'22 y del 40% al 80% tras el trasplante de células
progenitoras de sangre de cordén de personas no empa-
rentadas'®20-26:27333536 ' a5 ventajas del empleo de sangre
de cordén incluyen su facil disponibilidad, el menor ries-
go de contagio de enfermedades infecciosas transmitidas
por la sangre y la capacidad de ser trasplantado superan-
do las barreras de HLA, con menor riesgo de enfermedad
injerto contra el huésped comparado con células progeni-
toras similarmente desigualadas de la sangre periférica o
la médula 6sea de donantes no relacionados?'3435%, Las
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TABLA 1. Enfermedades tratables mediante el trasplante
de sangre de cordon umbilical

Neoplasias

Fracaso de la médula 6sea
Hemoglobinopatias
Inmunodeficiencias

Errores congénitos del metabolismo

células progenitoras®** de sangre de cordén han sido uti-
lizadas en el tratamiento génico de lactantes con inmuno-
deficiencia combinada grave, pero la aparicién de leuce-
mia de linfocitos T en algunos pacientes indicé la
necesidad de mayor investigacion basica antes de reali-
zar nuevos ensayos clinicos de tratamiento génico.

Desde la instauracién del primer programa de banco
de sangre de cordén en el New York Blood Center en
19914, se han establecido una serie de programas publi-
cos de banco de sangre de cordén en todo el mundo para
recoger, tipar, realizar el cribado de infecciones y con-
servar criogénicamente la sangre de cordén para el posi-
ble trasplante a receptores, tanto emparentados como
no*. Alguno de estos programas ha sido financiado
por el National Heart, Lung and Blood Institute (Natio-
nal Institutes of Health), el National Marrow Donor Pro-
gram, la American Red Cross o programas académicos
basados en organizaciones sin dnimo de lucro. Un pro-
grama de sangre de cordén iniciado por los National
Institutes of Health se dedica exclusivamente a la reco-
gida de donantes para familias que probablemente con-
siderardn el trasplante de sangre de cordén porque un
familiar de primer grado ha sido diagnosticado de una
enfermedad cuyo tratamiento consiste en un trasplante
alogénico. En este banco, las familias son propietarias
de la sangre de cordén, que se remite a un determinado
centro de cordén si se toma la decision de realizar el
trasplante de sangre de cordén.

Se han desarrollado una serie de compafiias privadas,
con animo de lucro, que alientan a los padres a conservar
en un banco la sangre de cordén de sus hijos para su em-
pleo autélogo, propio, o como donacién alogénica dirigi-
da a un miembro de la familia en caso de necesidad. Se
ha aconsejado a los padres a conservar la sangre de cor-
dén de sus hijos en un banco como un tipo de “seguro
biol6gico”. Los médicos, los empleados y los consulto-
res de estas compaiifas pueden tener conflictos de intere-
ses al reclutar a los pacientes a causa de su propia ganan-
cia financiera. Se debe realizar una declaracién anual del
interés financiero y los posibles conflictos de interés a
los comités de ética responsables de la mitigacién de es-
tas revelaciones y riesgos. Las familias pueden ser vulne-
rables a los efectos comerciales de la comercializacién
de los bancos de sangre de cordén en el momento del na-
cimiento de un nifio, y pueden solicitar consejo a sus mé-
dicos. No existe una estimacién exacta de la probabili-
dad de que los nifios necesiten en el futuro sus propias
células progenitoras de sangre de cordén almacenadas.
Las estimaciones actuales oscilan entre 1:1.000 y > 1:
200.000%. En la actualidad es controvertida la posibili-
dad de que los nifios necesiten sus propias células proge-
nitoras de sangre de cordén para un futuro empleo autd-
logo®!. Tampoco hay pruebas de la seguridad o la
eficacia del trasplante autélogo de células progenitoras
de sangre de corddn en el tratamiento de neoplasias ma-
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lignas’!. Ademds, hay pruebas que demuestran la exis-
tencia de mutaciones de ADN en la sangre de cordén ob-
tenida de nifios que posteriormente desarrollan leuce-
mia%. Asi pues, un trasplante aut6logo de sangre de
cordén podria estar incluso contraindicado en el trata-
miento de un nifio que desarrolle leucemia.

Se ha demostrado que la sangre de cordén contiene
células progenitoras pluripotenciales que pueden dife-
renciarse, in vitro, en tejido no hematopoyético, como
tejido cardiaco, neuroldgico, pancredtico y cutdneo®*>4,
Se esta realizando una amplia investigacién de laborato-
rio para explorar el posible beneficio terapéutico de la
sangre de cordén en estas circunstancias. Serd necesario
contar con los resultados de esta investigacién para for-
mular las futuras recomendaciones sobre el banco de
sangre de cordon autdloga.

En principio, el trasplante de células progenitoras de
sangre de cordén mediante sangre alogénica de cordén
umbilical se utilizé en nifios relativamente pequefios, ya
que se demostrd la importancia de la dosis de células por
peso del receptor'®?. Sin embargo, los nifios mayores, los
adolescentes y los adultos se han beneficiado del tras-
plante alogénico de sangre de cordén umbilical de perso-
nas no emparentadas’*>>5!, Por la relacién entre dosis de
células por peso del receptor y el resultado del trasplante,
el nimero de células de sangre de cordén necesario para
la reconstituciéon medular en los nifios mayores o los
adultos jévenes es mucho mayor que el necesario al utili-
zar sangre de cordon para el trasplante en los nifios pe-
quefios. En los adultos se ha realizado con éxito el tras-
plante de sangre de cordén con numerosas unidades
crioconservadas de distintos donantes, y actualmente se
investiga este abordaje como estrategia para aumentar la
dosis de células para el trasplante en un solo receptor®.
La sangre de cordén se recoge observando la buena préc-
tica obstétrica y pediatrica®.

Aunque la sangre de cordén se considera en la actuali-
dad como material humano desechado, s6lo deberia re-
cogerse para el banco mediante un protocolo aprobado
por el comité de ética y con el consentimiento informado
por escrito de uno de los progenitores*>+. El banco de
sangre de cordén debe mantener la confidencialidad de
la informacién del donante, y utilizarla sélo para ofrecer
una informacién médica importante obtenida durante la
recogida, el procesamiento y el proceso de cribado de la
sangre de corddn, y que sea relevante para la seguridad
del donante y de su familia. Si se obtuvo sangre de cor-
dén de un neonato que posteriormente desarroll un tras-
torno genético, inmunoldégico o neopldsico maligno, los
padres deben avisar al banco de sangre de cordén para
que la unidad no sea utilizada para trasplante. Todas las
unidades de sangre de cordén conservadas en banco de-
ben ser estudiadas respecto a las enfermedades infeccio-
sas, de forma similar a las estudiadas en el banco de san-
gre, y a enfermedades hematoldgicas hereditarias. El
consentimiento informado debe contener informacién re-
lativa a qué pruebas se realizardn en la sangre de cordén
y cémo se informard a los padres si los resultados son
anormales. Los pediatras deben conocer que los casos le-
gales acerca del deber de un médico que advierte a los
padres de los riesgos de heredar una enfermedad genéti-
ca son nuevos y no estan estudiados. Los pediatras deben
mantener la vigilancia, porque los casos futuros pueden
definir quién tiene la obligacién legal de notificar a los
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padres las anomalias genéticas identificadas durante el
estudio de la sangre de cordén. Se debe obtener el con-
sentimiento informado antes del inicio del trabajo activo
de parto y antes de la recogida de sangre de cordon.

RECOMENDACIONES

Se ha demostrado que el trasplante de sangre de cor-
dén resulta curativo en los pacientes con una serie de
enfermedades graves. Los médicos deben estar familia-
rizados con el fundamento de los bancos de sangre de
cordén y con los tipos de programas disponibles. Los
médicos consultados por los futuros padres acerca del
banco de sangre de cordén pueden ofrecer la siguiente
informacién:

1. La donacién de sangre de cordén debe ser desacon-
sejada cuando la sangre de cordén conservada en un
banco esté destinada al empleo personal o familiar pos-
terior, ya que la mayoria de las alteraciones que podrian
conseguir ayuda de las células progenitoras de sangre de
corddn ya existe en la sangre de cordén del neonato (es
decir, alteraciones premalignas en las células progenito-
ras). Los médicos deben conocer las infundadas afirma-
ciones de los bancos privados de sangre de cordén a los
futuros padres, que prometen asegurar a los neonatos o a
los miembros de la familia contra enfermedades graves
en el futuro mediante el empleo de las células progeni-
toras contenidas en la sangre de cordén. Aunque no sea
un patrén de asistencia, la conservacion dirigida de la
sangre de cordon debe ser aconsejada cuando se conoz-
ca la existencia de un hermano con una alteracién médi-
ca (maligna o genética) que pudiera beneficiarse del
trasplante de sangre de cordon.

2. Se debe alentar la donacién de sangre de cordén
cuando se conserve en un banco para empleo publico.
Los padres deben conocer que se realiza un estudio de
enfermedades genéticas (como anomalias cromosémi-
cas) e infecciosas en la sangre de cordén y que, si se
identifican anomalias, les serdn notificadas. También se
debe informar a los padres que la sangre de cordén con-
servada en un programa publico puede no estar accesi-
ble para un futuro empleo privado.

3. Dada la actual ausencia de datos cientificos en apo-
yo de la conservacién de sangre de cordén autdloga y la
dificultad de realizar una estimacién exacta de la necesi-
dad de trasplante autélogo y la fécil accesibilidad del
trasplante alogénico, se debe desaconsejar la conserva-
cion privada de sangre de cordén como “seguro biol6gi-
co”. Los bancos de sangre de cordén deben cumplir con
las normas nacionales de acreditacién desarrolladas por
la Foundation for the Accreditation of Cellular Therapy
(FACT), la US Food and Drug Administration, la Fede-
ral Trade Commission y agencias estatales similares.
Como minimo, los médicos implicados en la obtencién
de sangre de cordén deben conocer los procedimientos
de recogida, procesamiento y conservacion de sangre de
cordén mostrados en la tabla 2.

Las instituciones u organizaciones (privadas o publi-
cas) implicadas en los bancos de sangre de cordén de-
ben considerar las siguientes recomendaciones:

1. Las practicas de reclutamiento para el banco de
sangre de cordén deben desarrollarse conociendo la po-
sible vulnerabilidad emocional de las mujeres embara-
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TABLA 2. Procedimientos recomendados para los bancos
de sangre de cordon, de familiares o no*

Se debe recoger la sangre en una bolsa que contenga anticoagulante
citrato-fosfato-dextrosa

La sangre debe ser procesada y congelada antes de transcurridas
48 horas de la recogida

Se debe seguir unas condiciones normalizadas (FACT) de
congelacién y conservacién

Se debe fijar segmentos a la sangre de corddn para el estudio y la
confirmacién de la identidad

Las células y el plasma sobrantes deben ser conservados para un
posible estudio adicional

Se debe observar la normativa de la FDA acerca del estudio de
enfermedades infecciosas

Los bancos deben estar acreditados por la FACT, y seguir sus
normas para los bancos de sangre de cordén

Las unidades de sangre de cordén deben conservarse en nitrégeno
liquido o a temperaturas equivalentes

zadas y sus familias y amigos. Se debe procurar reducir
al minimo el efecto de esta vulnerabilidad sobre las de-
cisiones relativas al banco de sangre de cordon.

2. Se debe ofrecer informacién exacta de los posibles
beneficios y las limitaciones de los bancos y del trasplan-
te alégeno y autélogo de sangre de cordén. Los padres
deben saber que no se utilizara sangre de cordén autéloga
como fuente de células progenitoras si el donante desa-
rrolla una leucemia mas adelantada la vida. Los padres
deben conocer que no existen datos cientificos que apo-
yen la afirmacién de que la sangre de cordén autéloga es
una fuente de tejidos de comprobado valor a efectos mé-
dicos regenerativos. La tabla 1 enumera los actuales em-
pleos estandar del trasplante de sangre de cordén.

3. Los bancos de sangre de cordén desarrollardn una
pauta sobre la comunicacién a los padres de cualquier
hallazgo anormal en la sangre cultivada.

4. Se debe obtener un permiso especifico para el man-
tenimiento de la informacién demografica médica, y se
debe revelar el posible riesgo de fisuras en la confiden-
cialidad.

5. Se debe obtener el permiso por escrito para obtener
sangre de cordén antes del inicio del trabajo activo de
parto.

6. Si el banco de sangre de cordon estd realizando una
investigacion, un comité de ética debe revisar y aprobar
las estrategias de inclusion y los impresos de consenti-
miento.

7. La recogida de sangre de cordén no debe realizarse
en partos complicados. El programa de recogida de cé-
lulas progenitoras de sangre de cordén no debe alterar la
préctica habitual en la cronologia del pinzado del cor-
dén umbilical.

8. Se recomienda el papel activo de las agencias lega-
les (como Food and Drug Administration, Federal Trade
Commission, y los equivalentes estatales de estas agen-
cias federales) en la supervision del programa de sangre
de cordén. Todos los programas de banco de sangre de
cordén deben cumplir las normas de acreditacién de la
FACT, o sus equivalentes.

9. Los médicos y demds profesionales que reclutan a
mujeres embarazadas y a sus familias para los bancos de
células progenitoras de sangre de cordén con dnimo de
lucro deben desvelar a sus pacientes el interés financiero
o cualquier otro conflicto de intereses que tengan en el
procedimiento.
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10. Los profesionales afiliados a instituciones u orga-
nizaciones que promuevan el banco de células progenito-
ras de sangre placentaria deben remitir anualmente un in-
forme financiero y de los posibles conflictos de intereses
al oportuno comité de ética con autoridad de supervision.

11. Se debe dirigir el esfuerzo a reclutar a las mino-
rias infraservidas (personas de raza negra, hispanoame-
ricanos, nativos estadounidenses/de Alaska) para pro-
gramas publicos de banco de sangre de cordén para
hacerles participe de los posibles tratamientos ofrecidos
a otros segmentos de la sociedad.
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