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RESUMEN

En 1986, Broxmeyer demostrd que la Sangre de Corddn Umbilical
(SCU) era una fuente rica en Células Troncales Hematopoyéticas
(CTH) y en Células Progenitores Hematopoyéticos (CPH), lo cual
permitié su uso en el trasplante de CTH/CPH . El primer trasplante
alogénico exitoso empleando CTH/CPH de SCU fue realizado
hace 25 afios lo cual ha permitido, junto con el establecimiento
de bancos altruistas no relacionados, incrementar el nUmero
de pacientes que se benefician con un trasplante de CTH/CPH .
Sin embargo, su uso se ha visto limitado, sobre todo en adultos
debido al bajo nimero de CTH/CPH contenidas en una unidad
de SCU. Varios grupos de investigacion se han dado a la tarea de
estudiar a fondo las condiciones idéneas de cultivo celular para
mantener y expandir a las CTH/CPH sin perder sus caracteristicas
bioldgicas originales. El conocimiento adquirido durante estos
afios ha permitido ampliar el uso de la CTH/CPH provenientes
de SCU en diferentes patologias. Las nuevas investigaciones que
actualmente se estan llevando a cabo, tanto in vitro como in vivo
son necesarias para su aplicacion clinica. En este trabajo se hace
un abordaje sobre los avances en el conocimiento y aplicacion
de las CTH/CPH provenientes de SCU, asi como al estado que
guarda este tema en nuestro pais.

Palabras Claves: Sangre de Cordon Umbilical, Células Troncales
Hematopoyéticas, Células Progenitoras Hematopoyéticas,
Trasplante Hematopoyético.
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ABSTRACT
In 1986, Broxmeyer showed that umbilical cord blood (UCB) was a
rich source of Hematopoietic Stem Cells (HSC) and Hematopoietic
Progenitors Cells (CPH), allowing their use in transplantation
CTH / CPH. The first successful allogeneic transplant using CTH
/ CPH SCU was done 25 years ago which has allowed with the
establishment of altruistic unrelated banks, increasing the
number of patients who benefit from transplantation CTH
/ CPH. However, its use has been limited, especially in adults
due to the low number of CTH / CPH contained in a unit
SCU. Several research groups have studied the cell culture
conditions appropriate for maintaining and expanding the CTH
/ CPH without losing their original biological characteristics. The
knowledge gained over the years has enhanced the use of CTH
/ CPH from SCU in different pathologies. New research currently
being undertaken, both in vitro and in vivo are needed for
clinical application. In this paper, an approach to on advances in
knowledge and application of CTH / CPH is done from SCU and
the state that keeps this in our country.

Correspondencia:

Verdnica Fernandez Sanchez

Chihuahua 134-interior 2, Col. Valle Ceylan,
Del. Tlalnepantla Estado de México, C.P. 54150
Teléfono: 5542394252,

Correo electrénico: alf2228@yahoo.com.mx



Células troncales provenientes de sangre de cordén umbilical

Abreviaturas

CPH: Células Progenitoras Hematopoyéticas
CTH: Células Troncales Hematopoyéticas
MO: Médula Osea

SCU: Sangre de Cordén Umbilical

SNC: Sistema Nervioso Central

SPM: Sangre Periferica Movilizada

Introduccién

Han transcurrido ya 25 aflos desde que se realizd el primer
trasplante de Células Troncales Hematopoyéticas (CTH/CPH)
de Sangre de Corddén Umbilical (SCU) para tratar a un nifio con
anemia de Fanconi utilizando la SCU de su hermana. Sin embargo,
son pocos los pacientes que tienen un hermano recién nacido
compatible. Es por esto que surge la creacion del primer Banco
de Corddn Umbilical (BCU) en el afio de 1992, en la ciudad de
Nueva York [1]. Desde entonces, se ha demostrado las ventajas
de las CTH/CPH provenientes de la SCU en comparacion al uso
de las CTH/CPH provenientes de Médula Osea (MO) y de Sangre
Periférica Movilizada (SPM), entre las que podemos mencionar:
a) la extraccién no dolorosa y sin riesgo para la madre ni al recién
nacido; b) no se requiere la completa compatibilidad con el
receptor, c) existe una gran cantidad de donadores potenciales y
d) disponibilidad inmediata [1].

El progreso en el trasplante con CTH/CPH ha
sido resultado de los avances alcanzados inicialmente en
la investigacién basica para su posterior aplicacién en la
investigacion clinica. El conocimiento adquirido ha permitido
expandir el uso de la CTH/CPH provenientes de SCU en
diferentes patologias. Sin embargo, es necesario continuar con
las investigaciones, tanto in vitro como in vivo para su posterior
aplicacién futura. En esta revision se hace mencion sobre
los avances en el conocimiento y aplicacién de las CTH/CPH
provenientes de SCU, con atencidén al estado actual sobre este
tema en México.

Estado actual de los estudios in vivo e in vitro en el uso de CTH/
CPH de sangre de cordén umbilical

A raiz del descubrimiento de desdérdenes oncohematoldgicos y
otras patologias en la poblacién humana asi como el creciente
éxito en el trasplante de CTH/CPH obtenidas de SCU, existe
la necesidad de continuar con las investigaciones alrededor del
uso de las CTH/CPH . El empleo de modelos animales (in vivo)
e in vitro (cultivos celulares) para el estudio de las CTH/CPH ha
permitido ahondar en el conocimiento de los mecanismos que
intervienen en el comportamiento, movilizacidn, diferenciacion
y desarrollo, con el objetivo de puntualizar mejores estrategias
que permitan conocer aspectos aun no bien definidos. En esta
seccion se abordan las recientes evidencias de los estudios a

nivel de laboratorio que han sido realizados en pro del avance
cientifico alrededor del estudio de las CTH/CPH.

Estudios in vivo

Actualmente, los modelos animales de laboratorio son
herramientas que por excelencia, han sido empleadas antes de
su aplicacidn en la clinica. Diversos modelos han sido utilizados
en el estudio de CTH/CPH obtenidas de SCU, dentro de estos los
masrecurridos se encuentranlos ratonesinmunocomprometidos
o irradiados y los conejos inmunocompetentes. En la tabla 1 se
muestran los diferentes modelos animales y el estudio en los
que han sido empleados asi el aporte que tienen en los estudios
a nivel clinico. En base a estos estudios realizados se ha podido
esclarecer los mecanismos que conducen a la colonizacidn,
expansion y regulacion del desarrollo hematopoyético. En los
estudios realizados por Amberg y col., se logré demostrar que la
infusion via aortica presenta mayor eficacia en el éxito del injerto
de CTH/CPH. Estos estudios sientan las bases de estudios a nivel
clinico [3]. Por otro lado, Su y col., demostraron en ratones
(NOD/SCID), una mejor capacidad de injerto y la reconstitucion
multi-linaje, utilizando células cultivadas en presencia de
BMP-2 y BMP-7 a diferentes dosis sobre la expansién, esto
comparado con células cultivadas en condiciones estandar [4].
Los resultados obtenidos pueden ayudar a mejorar los sistemas
de cultivo existentes.

ArienZacayycol.,estudiaron el efectoneuroterapéutico,
utilizando una dosis Unica de CTH/CPH via intravenosa (IV)
en modelo de ratén, demostrando una mejoria en el déficits
neuroconductual, ampliando asi la ventana terapéutica para el
tratamiento de la lesidn cerebral traumatica [5].

Estudios in vitro

Los cultivos celulares son y han sido las herramientas
primordialmente empleadas en los estudios de diferenciacion
y desarrollo de CTH; asi como para conocer los mecanismos
moleculares implicados en los procesos de diferenciacién y
comportamiento a estimulos externos. (Tabla 2).

El empleo de ciertas citosinas hematopoyéticas,
factores de crecimiento, células estromales (ejem. Células
Troncales Mesenquimales) y morfogenos han demostrado que
pueden ayudar a mejorar los sistemas de cultivo existentes para
su posterior uso en la clinica.

Uso terapéutico de las células provenientes de SCU

Los avances en la investigacidn bdsica en materia de trasplantes
en modelos animales, han permitido aplicarlo en ensayos
clinicos controlados, en diferentes patologias. En el caso de la
terapia celular, diversas investigaciones han demostrado que
la administracion intralesional o intravenosa de las células
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provenientes de SCU sin ninguna manipulacion ex vivo podrian
tener un papel potencial para regeneracion de tejido dafiado
[12-15].

Tabla 1. Estudios recientes en materia de células hematopoyéticas de SCU
utilizando modelos in vivo.

Modelo animal Estudio realizado Referencia

Identificacion de moléculasquimicamente]
relacionadas que estimulan la expansion|
Ratones ex vivo de células de sangre de cordon
inmunocomprometidos |capaces de reconstituir la hematopoyesis|
humana durante al menos 6 meses en|
ratones inmunocomprometidos.

(2]

Estudio del éxito en el trasplante
células de corddn umbilical de forma

Ratones supraselectiva intraarterial (via aorta) en (3]
la arteria iliaca en ratones.
Estudio del éxito en el trasplante
Conejos células de cordédn umbilical de forma (3]

supraselectiva intraarterial en la arteria
femoral (FNA) en conejos.

Evaluacion del potencial hematopoyético
en la reconstitucion de las células CD34|
+ derivadas de cordén umbilical tratados|
con proteinas morfogénicas dseas.

Ratones irradiados
inmunodeficientes

[4]

Estudios de efectos neuroterapéuticos
de las células troncales hematopoyéticas|

Ratones en ratones después de lesion cerebral (3]
traumdtica.
Expansion eficaz de células troncales
Ratones hematopoyéticas humanas injertadas en| (6]

inmunodeficientes la médula 6sea de ratones que expresan|

inmunodeficiencias.

Tabla 2. Estudios recientes en materia de células hematopoyéticas de SCU
utilizando modelos in vitro.

Modelo Estudio realizado Referencia

Los efectos de la 1,25-dihidroxivitamina D3 en
el desarrollo de células in vitro NK humano a [7]
partir de células troncales hematopoyéticas.

Comportamiento in vitro de células troncales
de cordon umbilical basado en minimas| [8]
condiciones de crecimiento de citoquinas.

Estudio de los efectos individuales ]|
combinados de las células estromales [9]
mesenquimalesy citocinassobre el crecimiento|
hematopoyéticas de|ip yjtro de las células hematopoyéticas a partin
sangre de cordon  |de sangre de cordén.

(Células troncales

umbilical humano . 3
En efectos in vitro de las células del estromal

que expresan diferentes niveles de Jagged-1 vy
Delta-1 sobre el crecimiento de células CD34| [10]
+ a partir de sangre del cordén umbilical
humano

Estudio de la cinética de hematopoyesis en|
cultivos a largo plazo tipo Dexter de umbilical [11]
humana de Sangre de Cordon

Recientemente, se reportaron varios estudios donde
utilizaron el trasplante de CTH/CPH autdlogas en miocardio
en pacientes con enfermedades cardiovasculares obteniendo

buenos resultados [15-17 Veinticuatro pacientes con angina de
pecho que estaban bajo tratamiento médico éptimo y que no
fueron candidatos a revascularizacion mecanica, participaron en
un estudio doble ciego, controlado dirigido por Losordo y col [16]
utilizando células CD34+, Identificaron las regiones isquémicas
pero viables de miocardio para la inyeccion de las células. En
este estudio concluyeron que la inyeccidn intramiocardica de
células CD34 + autdlogas en pacientes con angina intratable
proporciona evidencia de viabilidad, seguridad y bioactividad.
Povsic y col. [17] ampliaron dicho estudio en 444 pacientes,
obteniendo resultados similares. En otro estudio piloto de
Losordo y colaboradores utilizaron trasplante autélogo por
inyeccién intramuscular de CTH/CPH en pacientes con isquemia
critica de las extremidades. El estudio reportd que el tratamiento
con CTH/CPH reduce las tasas de amputacidn en pacientes que
recibieron dosis altas de tratamiento (P=0.137) hasta a un 22%
[18].

En otros estudios se ha observado que el trasplante de
CTH/CPH provenientes de SCU ha sido particularmente eficaz en
eltratamientodeninosmenoresalosdosanosde edad conciertos
errores innatos del metabolismo, como la mucopolisacaridosis,
el sindrome de Hurler y leucodistrofias, como la enfermedad de
Krabbe [19-21]. Escolar y colaboradores, utilizando trasplante
de CTH/CPH de SCU de donantes no emparentados en recién
nacidos con la enfermedad de Krabbe, observaron un cambio
favorable en la historia natural de la enfermedad en pacientes
asintomdticos, mientras que en los bebés sintomaticos no
se observd una mejoria neuroldgica sustantiva [22]. En estos
pacientes el uso de las CTH/CPH de SCU proporciona una forma
de terapia de reemplazo mediante la produccién de la enzima
faltante o defectuosa.

Otro ensayo clinico utilizando SCU autdlogo en nifos
menores de 5 afios con diabetes tipo 1 observando un mejor
control y manejo de la glucosa en sangre, con la retencidén de la
produccion enddgena de insulina [23] sin preservar el péptido C
[24].

El estudio se disefid como un estudio de observacion
de 2 afos de los efectos del trasplante autologo utilizando SCU
de los niflos con diabetes tipo 1. Cada nifo fue seguido cada 3
meses durante el primer afo post-infusional y posteriormente
cada 6 meses. Se obtuvo muestra de sangre de cada paciente
para estudios metabdlicos e inmunoldgicos en cada visita.
Tiempo de diagnéstico de tipo 1 diabetes significa umbilical
infusion de sangre de corddn fue de 6 meses. Dichos ensayos
clinicos sugieren que la infusion de CTH/CPH de SCU puede
apoyar tanto en el mantenimiento y regeneracién de islotes,
asi como la restauracion del sistema inmune aberrante, pero
reconocen que es necesario evaluar por mds tiempo a los
participantes con el fin de obtener informacién concluyente de
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la eficacia de la infusién autdloga de sangre de cordon umbilical
en la diabetes tipo 1[23].

Por otro lado, la presencia de células mesenquimales
en la SCU y MO, también han sido empleadas en ensayos
clinicos, en pacientes adultos con enfermedades neuroldgicas
degenerativas o dafio de la médula espinal; sin embargo, se
han observado mejores resultados en la aplicacion terapéutica
hematoldgica en nifios en la restauracion de funciones de los
tejidos dafiados en pacientes con diabetes, con encefalopatia
hipoxico-isquémica neonatal, autismo y pardlisis cerebral [25-
28].

En el caso de las lesiones hepaticas, Zhang vy
colaboradores [29] realizaron un ensayo clinico en 30 pacientes
con hepatitis B crénica los cuales recibieron una transfusion de
células mesenquimales derivadas de SCU. En dicho estudio no se
observaron efectos secundarios o complicaciones significativas.
Sin embargo, se observé una mejoria en la funcién hepaticay la
ascitis disminuyd significativamente. La terapia con MSC derivada
de SCU también ha sido segura y beneficiosa en el tratamiento
de los pacientes con insuficiencia hepatica aguda asociada con
la infeccidn del virus de hepatitis B. Las transfusiones de MSC
derivadas de SCU han aumentado de manera significativa las
tasas de supervivencia en los pacientes [30].

La regeneracién de la microvasculatura pulmonar
es una estrategia terapéutica prometedora para restaurar
la hemodinamica pulmonar en pacientes con hipertension
arterial pulmonar (HAP) avanzada. La evidencia en modelos
experimentales de enfermedad vascular pulmonar ha sugerido
que las MSC puede también inducir la regeneracion de los
microvasos pulmonares. La administracién de MSC puede ser
una opcion terapéutica para la HAP [31]. A pesar de los avances
en la biologia de las células troncales, alin existen una serie
de obstaculos que hay que superar, incluyendo la dificultad de
expansion ex vivo, la baja eficiencia de mantenimiento después
del trasplante (<5% de las células trasplantadas se conservan
después de trasplante), y su destino incierto in vivo [32].

Para algunos de los campos de la terapia celular, el
paso de la investigacion pre-clinica a la practica clinica requiere
del suministro eficaz de células para el paciente humano.
Para el tratamiento de algunas enfermedades, se requiere de
la innovacién en enfoques terapéuticos. Por ejemplo, las CTH
se trasplantan generalmente a pacientes humanos a través
de la infusion por via intravenosa (VI), la misma ruta usada
en estudios con roedores, mientras, que en el tratamiento a
nivel de sistema nervioso central no se presenta dicho acceso
conveniente para el traspaso celular o un entorno permisivo
para la distribucién de células por difusion y hemodinamica.
La barrera hemato-encefdlica es el mayor obstidculo para
el suministro de la terapia celular desde el compartimiento

intravascular, por lo que los avances de las investigaciones en
el tratamiento de las enfermedades a nivel de sistema nervioso
como el Alzheimer y el Parkinson permanecen en etapa pre-
clinica. Uno de los grandes problemas que presenta la terapia
celular en este tipo de enfermedades es el tamafo celular, las
cuales son mucho mas grandes que el poro del tejido del SNC.
Con la inyeccion de una suspensién celular, las células son mas
propensas a permanecer dentro del espacio potencial creado por
la deformacion mecanica de la canula de inyeccidn que se utiliza
para introducir dichas células, mientras que el fluido portador
se dispersa en todo el intersticio [33]. A menos que se pueda
“aleccionar” células para migrar a través del espacio intersticial
para dispersar especificamente dentro de la region de destino,
se debe desarrollar dispositivos quirdrgicos y técnicas para que
“manualmente” se puedan distribuir los injertos celulares [34].
Los avances en la investigacién de la biologia celular han
demostrado que ciertas células troncales por si mismas pueden
tener la capacidad innata para migrar a las regiones dafiadas
dentro del cerebro, [34-37] y tal vez, algun dia, podrdn utilizarse
en la terapia dirigida. Es necesaria la estrecha colaboracion de la
comunidad cientifica bdsica y comunidad clinica para facilitar el
paso de la investigacion preclinica a la terapia clinica.

Aplicacion clinica de las CTH/CPH de SCU

La SCU es considerada como una fuente rica de CTH/
CPH , importante para su uso en el trasplante de células
hematopoyéticas. Las CTH/CPH de SCU tiene la capacidad de
dar lugar a tejido hematopoyético, epitelial, tejidos endoteliales
y neuronales. Recientemente, la aplicacién de la terapia celular
utilizando SCU ha extendido su utilidad clinica, en particular,
mediante el uso de CTH/CPH de SCU autdloga en nifios
con enfermedades hematoldgicas malignas o no malignas,
enfermedades hereditarias, metabdlicas, enfermedades
autoinmunes y enfermedades neuroldgicas [1, 38-45].

Sin embargo, la dosis baja de células disponible en las
unidades SCU es la principal limitacion de su uso generalizado
en pacientes adultos con neoplasias malignas hematoldgicas.
No obstante, el trabajo realizado por Brunstein y colaboradores
en 2010 establecié firmemente la posibilidad de combinar dos
unidades de SCU, para superar la limitacion de celularidad en la
realizacidn de trasplante Unico en los pacientes adultos [40]. En
la tabla 3 se muestra el uso actual mas frecuente de la SCU en la
terapia clinica.

Expectativas del uso de las células troncales en México

El uso de las células troncales en México ha provocado gran
expectaciéon en nuestra sociedad en general y en nuestra
comunidad cientifica, en particular, hoy en dia, por la difusién
por radio, television oimos hablar frecuentemente de las
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Tabla 3. Indicaciones terapéuticas frecuentes de trasplante de células progenitoras hematopoyéticas.

cerebro adulto.

-Leucemia bifenotipica
Azuda
-LLA

Lencemias azudas
-LMA
-Leucemiaindiferenciada

-LLC
Lencemias cromic -LMLC

-LML]

-LMM]

] -Amiloidosiz
Sindromes -LMMC
Mielodisplasic -Anemias refractarias

Hematoslobinopatias

e

zplasiz medular srave

Sindromss de insuficienciz medular

Aplasiz medular congsni

Desdrdenss -Miglofibrosiz aguda
Mieloproliferatvos -Trombositopenia
ezencial
-Policitemia vera

Desordenss -Linfoma de Hodgkin Errores del matabolis
Linfoproliferaty -Linfoma no Hedgkin

-Lencemia

prolinfocitica
Tumores solidos {newrobles toma)

Inmunadeficizncias

Enfermedades sutoinmunitarias (3indroms Evan)

Basado en [38].

“células madre”, de la clonacidn y principalmente de los bancos
de sangre de cordén umbilical. Por otro lado en muy pocos afios,
el nimero de cientificos trabajando en nuestro pais en esta area
se ha incrementado considerablemente.

Hace mas de 15 afios, México entrd en esta area de la
investigacion biomédica a través de la participacion y el trabajo
de algunos investigadores, que en ese entonces, eran muy pocos,
sin embargo a lo largo de este de este tiempo, dichos grupos han
crecido y se han fortalecido. La investigacion en el tema de las
células troncales se inicid en México en la década de los 90’s.
unos de los grupos pioneros y con mayor trayectoria es el del Dr.
Luis Covarrubias, en el Instituto de Biotecnologia de la UNAM.
Sus primeros estudios, publicados en 1995, coincidieron con la
demostracion de la existencia de células troncales neurales en el

-Neutropenia Congénita de
Kosmann
-Inmunodeficiencia primaria

TCICAS El Grupo de Investigacion en
Hematopoyesis y Células Troncales
-amemia aplisics del IMSS es otro de los grupos con

-Citopenia congenita

oo L mas de 15 afos trabajando en esta
-Hemoslohinuria parowdstica

area. Este grupo estd encabezado

TLOCtuTTL

-Trombocitopenia congenita el Dr. Héctor Mayani, y fue uno de
-ATeZacarioritosls los primeros en demostrar que las
-linfohistiacitosis

CTH de la SCU poseen potencial
de proliferacién y expansion muy
superiores a los de las células
hematopoyéticas de sujetos adultos.
Estos descubrimientos, impulsaron
el uso de la SCU en trasplantes
hematopoyéticos en  pacientes
adultos.

Desde el 2003, en el
Instituto de Fisiologia Celular de la
UNAM, el Dr. lvan Velasco y la Dra.
Diana Escalante-Alcalde, trabajan
con células troncales del sistema
nervioso central de roedores.

El grupo del Dr. René
Drucker, también del Instituto de
Fisiologia Celular de la UNAM,
desde hace varios afos ha estado
interesado en el estudio de Ia
neurogénesis en el cerebro adulto y
las células precursoras neurales que
participan en ella.

Dentro de los grupos de
investigacion interesados en el
estudio de las células hematopoyéticas, se encuentra en Dr.
Jorge Vela Ojeda, del hospital de especialidades Centro Medico
“la Raza” IMSS quien tiene especialidad en Hematologia, y
esta involucrado en la realizacidn los trasplantes alogénicos de
células hematopoyéticas en la leucemia mieloblastica aguda,
entre otros estudios.

En el Norte y Noroeste del pais se han establecidos
varios grupos de investigacién tales como el grupo del Dr.
Oscar Gonzalez-Pérez (Universidad de Colima) quien trabaja
en la caracterizacién de células neurales adultas de roedores y
humanos en el cerebro adulto; los doctores Ortufio Sahagun y
Gudifo Cabrera en Guadalajara, que trabajan en la diferenciacién
de precursores neurales.Por su parte, grupos en Monterrey y
San Luis Potosi estan buscando establecer nuevas condiciones
para el cultivo de CTH/CPH y adipociticas [46].

hemofzmatica

-Disgueratosis
rOTETita
-Anemiade Fanconi
-Blackfan-Diamond

-Enfermedades
peroxisomicas v de
depisito isosomico
-=teopetrosiz
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El trasplante de CTH/CPH en México

Antes de abordar el tema de los trasplantes en México, es
importante definir el concepto de trasplante, asi como se
mencionan las principales fuentes de obtencién de CTH/CPH .

El trasplante de CPH es un procedimiento en el que las
CPH son infundidas para restaurar la funcién de la MO, afectada
parcial o completamente por enfermedades propias de la MO o
como consecuencia de una alteracion secundaria.[47]

Dependiendo del origen de las CPH, los trasplantes
pueden ser autélogos o alogénicos.

En el trasplante autdlogo, los pacientes reciben
sus propias CPH, las cuales deben ser cosechadas antes del
acondicionamiento. En el trasplante alogénico, los pacientes
reciben las CPH de un individuo de la misma especie, puede
provenir de un donador relacionado (familiar) o no relacionado.
Actualmente existen tres fuentes de obtencién de CTH/CPH:
MO, SPM y SCU.

La MO es el principal érgano hematopoyético, y las
CTH/CPH se obtienen mediante multiples punciones en ambas
crestas iliacas posteriores. La duracion de una aspiracién de MO
es de 2 a 3 hrs. El volumen aspirado de MO va de 10 a 20 ml por
Kg de peso del donador. La dosis requerida para su uso es de 2.5
x 10 & células nucleadas por Kg de peso del receptor.

La SPM se obtiene después de la mielosupresion
inducida por quimioterapia y del uso de factores de crecimiento
(GM-CSF, G-CSF) que incrementan en numero de CTH/
CPH en circulacién. La colecciéon de gran numero de células
mononucleares de SPM es posible gracias al desarrollo de
procedimientos de aféresis.

La SCU o también llamada sangre placentaria, es
obtenida después del alumbramiento (normal o cesaria), en
mujeres sanas. La SCU se emplea principalmente en pacientes
pediatricos, aunque en los ultimos afios empieza a ser utilizada
también en adultos.

Los primeros trasplantes de MO en Meéxico fueron
realizados en la década de los 80’s, por los doctores Ricardo
Sosa Sanchez del Instituto Nacional de la Nutricion (INN-SZ) y
Manuel Morales Polanco, del Instituto Mexicano del Seguro
Social (IMSS) [48,49]. En la década de los 90°s los trasplantes
hematopoyéticos cobraron interés por parte de las instituciones
médicas mexicanas, siendo el IMSS es la institucion mexicana
que hoy en dia ha realizado alrededor del 60% de todos los
trasplantes en nuestro pais [48]. En el afio 1999 se dio inicio
a un programa denominado TANM (Trasplantes Alogénicos No
Mieloablativos) en Monterrey y Puebla usando un esquema
novedoso, accesible y de bajo costo, que emplea fludarabina,
ciclofosfamida y busulfan, este programa ha demostrado ser
util para trasplantes en nifios y adultos y han observados
resultados similares a lo de los esquemas tradicionales de

acondicionamiento pretrasplante. Debido a las ventajas de este
programa varias instituciones del pais (Centro Medico la Raza
del IMSS vy el Instituto Nacional de Cancerologia) lo usan y se
ha adoptado como método de referencia por el grupo LACOHG
(Latin-American Cooperative Onco-Hematology Group). [50]

En cuanto al trasplante de SCU, la experiencia en México
es todavia poco comun. Este tipo de trasplantes se realiza en
contadas instituciones, sin embargo, es importante destacar
que esta practica va en aumento. Las instituciones que han
llevado acabo trasplantes de SCU son el Hospital Universitario
de Monterrey, el Centro de Hematologia y Medicina Interna de
Puebla, Hospital Angeles de Puebla, Hospital Infantil de México
Federico Gémez, Instituto Nacional de Cancerologia, Centro
Médico Nacional Siglo XXI, Instituto Nacional de Pediatria,
Hospital Civil de Guadalajara, Hospital ABC, Instituto Nacional
de Ciencias Médicas y de la Nutricién “Dr. Salvador Zubiran”.

En nuestro pais se cuentan con 4 bancos publicos de
importancia nacional tales como en el Centro Nacional de la
Transfusién Sanguinea (CNTS), Centro Médico Nacional “la Raza”
del IMSS, Hospital Universitario de la Universidad Auténoma de
Nuevo Ledny en el Instituto Nacional de Diagnéstico y Referencia
Epidemioldgica (INDRE). El Centro Nacional de la Transfusion
Sanguinea, cuenta con el banco de SCU con un inventario de mas
de 1000 USCU disponibles para trasplantes y ha entregado mas
de 300 unidades de las cuales el 80% de los receptores fueron
pediatricos, siendo la leucemia linfocitica aguda la enfermedad
mas frecuente [51].

Conclusion

El trasplante de CTH/CPH provenientes de SCU es una opcion
terapéutica, con varias probables aplicaciones que aun se
encuentran en estudio. En la actualidad la SCU es la principal
fuente de CTH/CPH empleada para el tratamiento de desérdenes
onco-hematoldgicos. Los avances en la caracterizacion vy
expansion de las CTH/CPH presentes en la SCU han permitido
ampliar su aplicacion en trasplantes pediatricos y no pediatricos.
Los verdaderos alcances de sus beneficios o complicaciones
en su empleo aun faltan por determinarse, sin embargo, la
accesibilidad de las células mas primitivas y el uso de los
modelos in vitro e in vivo han permitido definir algunos de los
mecanismos que intervienen en la regulacion de los patrones de
diferenciacion temprana de las CTH/CPH.
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