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Pediatria practica

Banco de tumores pediatricos: un desafio

Pediatric tumor banks: a challenge

Maria T. Garcia de Ddvila*

INTRODUCCION

En el comienzo del siglo XXI, los acercamientos
multidisciplinarios aplicados a la investigacién
bésicay clinicahan aportado una graninformacién
sobre las bases moleculares y genéticas del cancer
y conocimientos oncoterapéuticos recientes han
creado un estimulante clima de estudio para médi-
cos e investigadores cuyos destinatarios son los
nifios con cancer.

Las clasificaciones histomorfolégicas de los tu-
mores han sido histéricamente la base de las estra-
tegias terapéuticas. La conjuncién de la histologia,
la inmunohistoquimica y los estudios genético-
moleculares juega un papel esencial en el diagnoés-
tico, el tratamiento y el prondstico de los tumores
en general y, en especial, en los pediatricos.

Lamayoria de los trabajos en patologia mole-
cular de los tumores han sido llevados a cabo in
vitro y en modelos animales. Otro sustrato de
tejido humano, siempre utilizado, son los blo-
ques de tejidos, incluidos en parafina, que cons-
tituyen el banco de tejidos mds antiguo de la
Patologia en el mundo.

Las muestras almacenadas en los Servicios de
Patologia estdn siendo revalorizadas, tras su uso
diagnéstico inicial, como fuente de informacién
prondstica y predictiva; es decir, que tanto los
tejidos incluidos en parafina, como muy especial-
mente los congelados, pueden ser requeridos para
realizar nuevos estudios con una importante re-
percusién en el tratamiento de la patologfa tumoral
y en beneficio de los pacientes afectados.

Lanecesidad de evaluar biomarcadores putati-
vos que permitan identificar pacientes portadores
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de tumores con un alto riesgo de progresién o
predecir una respuesta a un régimen especifico
constituye hoy un desafio.

Esta perspectiva promueve la investigacién
traslacional con la incorporacién de tecnologfa
emergente y con el objeto de trasladar la informa-
cién generada en las ciencias bdsicas a la medicina
asistencial.

¢(Qué son los biobancos?

Un biobanco es un establecimiento ptblico o
privadosin fines de lucro que guarda una coleccién
de muestras biolégicas concebidas con fines diag-
nosticos o de investigacién biomédica.

Se trata de un archivo de muestras humanas
conservadas en dptimas condiciones e identifica-
das con datos diagndsticos para poder ser usadas
en proyectos de investigaciéon que permitan avan-
zar hacia un mejor conocimiento del céncer.

Los bancos de tumores recogen el excedente de
tejido que de modo rutinario se obtiene en cualquier
procedimiento quirtirgico necesario para el diagnés-
tico y estadificacion de la enfermedad neoplésica.

Los bancos de tumores y sus procedimientos se
localizan en general en los Servicios de Patologfa,
tanto de instituciones ptblicas como privadas.

Los objetivos prioritarios de un banco de tumo-
res son: 1) el diagnéstico, 2) el pronédstico y 3) la
investigacion.

El interés por la creaciéon de bancos de tumores
se ha incrementado en los tltimos afios, funda-
mentalmente por las expectativas creadas por el
conocimiento completo del genoma humano y la
posibilidad de utilizar muestras humanas en la
investigacion biomédica.

La constitucién debancos especificos con mues-
tras vinculadas a diagnésticos clinicos es la pieza
clave que asegura la disponibilidad de tejido a los
investigadores.

:Qué son las muestras bioldgicas?

Es cualquier material biolégico de origen huma-
no susceptible de conservacién y que puede alber-
gar informacion caracteristica de una persona.

En los bancos de tumores las muestras biol6gi-
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cas son el excedente de tejido que no compromete
el diagndstico ni el prondstico.

La disponibilidad de muestras de pacientes con
cancer contribuye de manera significativa al éxito
del desarrollo de las investigaciones sobre las en-
fermedades neopldsicas.

Las muestras deben reunir
las siguientes condiciones:

Donacién: cedidas o donadas de modo altruista
se basan en el principio de solidaridad y evitan la
consideracién de la persona como fuente de tejidos
u 6rganos.

Gratuidad: la donacién y utilizacién de ellas
serd gratuita, cualesquiera sea su origen, des-
cartando toda remuneracién al donante o a su
familia.

Anonimizacién: es el proceso que garantiza la
confidencialidad de las muestras y datos de los
pacientes cuando van a ser cedidos para su uso en
la investigacion.

El dato anénimo es un dato registrado sin un
nexo con una persona identificada o identificable.

Confidencialidad: los sistemas de informacién
y las instituciones deben garantizar la proteccién
de la privacidad y autonomia del paciente.

Es decir que una muestra bioldgica, en este caso
de tejido tumoral, debe ser:
¢ Anénima
e Gratuita
e No lucrativa
Confidencial

Procedimiento de congelado de la muestra

La muestra debe ser rapidamente transferida a
patologia (menor a 20 minutos) o congelada in situ
después de su extraccién, a fin de minimizar el
fenémeno hipéxico en la expresién génica.

El patélogo es quien decide si es posible frag-
mentar o dividir las muestras para congelar sin que
esto afecte el correcto diagnéstico. Por cada frag-
mento que se congela, un fragmento similar debe
ser fijado en formol.

Se la congela en criomoldes, identificables em-
bebidos en medio criosolidificable (OCT-Com-
pound, Tissue), a través de la inmersién en un
medio altamente criogénico (isopentano bajo -50°C)
querdpidamente congela. Lainmersién ennitrége-
no liquido es vélida pero dafia mds al tejido y
perturba el subsecuente examen microscépico, es-
pecialmente cuando se requieren técnicas de mi-
crodiseccién.

Estos bloques de tejido congelados no se em-
pleardn en el diagndstico excepto cuando sea abso-

lutamente necesario. Estas muestras se guardan en
freezers a -75°C con equipos de seguridad que con-
trolan los cambios de temperatura y estdn conecta-
dos a la red de emergencia eléctrica del hospital.

Identificacién de las muestras

Cada muestra debe ser inmediatamente iden-
tificada segun el protocolo de identificaciéon, con
clarareferenciaal tipo de tejido (normal / tumoral).
La identificacién puede ser mediante un doble
sistema de cédigo de barras y caracteres alfa nu-
méricos por generacion de rétulos paraidentificar
los bloques.

;Qué es el consentimiento
informado en los bancos?

Consentimiento informado (CI): es la manifes-
tacion de la voluntad libre y consciente valida-
mente emitida por una persona capaz o su repre-
sentante autorizado, precedida de la informacién
adecuada.

Se trata de documento que permite expresar al
paciente sus deseos ante actividades que atafien a
su autonomia. EI CI del sujeto fuente de la muestra
puede ser un CI genérico o bien especifico sobre el
uso posterior o futuro de las muestras.

(Qué se necesita ?

e Personal calificado para manipular las muestras
bajo condiciones de bioseguridad (histotécnicos,
bidlogos, médicos, administrativos, etc.).

* Docencia en el terreno.

e Criostatos.

o Freezer -80 °C.

e Histobath.

* Termos de transporte.

e Insumos especiales (criomoldes, OCT, etc.).

e Controles de calidad: del tejido congelado y de
la informacion.

* Asignar partidas presupuestarias para el fi-
nanciamiento y mantenimiento del Banco de
Tumores.

(Por qué un banco hospitalario
de tumores pedidtricos?

El Hospital Nacional de Pediatria “Prof. Dr.
Juan P. Garrahan” recibe 300-400 nuevos nifios con
cdncer por afio, lo que significa un 25-30% de la
totalidad del pais. Por ello, fue un objetivo priorita-
rio del hospital como institucién publica, la imple-
mentacién de un banco de tumores que operara
como instrumento fundamental en la investiga-
cién del cdncer infantil.

El desarrollo del banco de tumores pedidtri-
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cos fue sustentado por los servicios de Patologia,
Oncologia y el valioso entrenamiento de nuestro
personal, en el Centro Nacional de Investigacio-
nes Oncolégicas de Madrid, a cargo del Dr. Ma-
nuel Morente, Director del Banco de Tumores.

Nuestro banco se inici6 con la disposicién
ndmero 025 del 14 de febrero de 2005. Constituye
el primer banco de tumores pediatricos en un
hospital publico del pais y fue inaugurado el 11
de abril de 2007 durante el Simposio “Cémo
poner en funcionamiento un banco de tumores
hospitalarios?” en el Hospital de Pediatria “Prof.
Dr. Juan P. Garrahan”.

El banco de tumores s6lidos congelados se ins-
tal6 en el Servicio de Patologia y constituye una
pieza clave en el desarrollo de las actividades asis-
tenciales diagndsticas; al mismo tiempo, supone
una herramienta de promocién de la investigacién
oncolégica multihospitalaria y de cooperacion en-
tre investigadores bdsicos y clinicos, es decir, un
punto importante de encuentro entre las discipli-
nas biomédicas.

Fue disefiado segtn el lineamiento de los bio-
bancos mundiales y pretende: coleccionar todos
los tumores pedidtricos, estandarizar métodos
tisulares de procuraciéon y almacenado, codificar
datos e informacién de los pacientes con muestras
tumorales, instruir y entrenar al personal califica-
do de cada drea en los procedimientos y en la
utilizacién futura de muestras como recurso de la
investigacion biomédica.

Lanecesidad de disponer de tejido neopldsico
humano es hoy unrecurso importante en el desa-
rrollo de técnicas moleculares con trascendencia
diagnéstica y terapéutica.

El patélogo es el profesional responsable del
tejido para su diagnéstico y el histotécnico del
almacenado del tejido congelado.

En este periodo hemos almacenado mds de 120
muestras tumorales.

En un futuro podrén ser cedidas a investigado-
res con el objeto de favorecer los avances futuros en
el estudio del céncer y aplicarlos al desarrollo de
nuevas terapias.

Perspectivas futuras

Con nuestra experiencia y la adquirida en el
CNIO aotrosbancos dela Argentinahemos ayuda-
do en la formacién del recurso humano (a cargo de

la Histotécnica Maria Labraga); entre ellos, del
Instituto de Oncologia A. Roffo, del Hospital Evita
Per6n y del CEMIC, y hemos participado en los
Cursos de Bancos Latinoamericanos en Perd y
Chile.

Nuestro banco y otros nuevos podrén asociar-
se a una red nacional, latinoamericana o interna-
cional (EORTC, UK, Tubafrost, RTICC, etc.) de
biobancos con el objeto de intercambiar experien-
cias, comparar resultados y beneficiar a nifios y
adultos con estas investigaciones en tan dificil
problematica.

La disponibilidad de estas muestras y los estu-
dios futuros destinados a reconocer tumores resis-
tentes a farmacos o estudiar nuevos factores o
marcadores prondsticos en estas neoplasias, sin
duda, mejorardn los conocimientos y las estrate-
gias terapéuticas en el cdncer infantil.

La efectiva implementacién de estos bancos no
depende sélo de las instituciones publicas sino de
la colaboracién y compromiso de las organizacio-
nes de la sociedad civil.

Por ello, nuestro especial agradecimiento a la
Fundacién J. P. Garrahan y al legado de la Dra.
ElviraI. Ricci que nos ayudaron y alentaron en esta
dificil tarea. ®
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