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INTRODUCCION

El almacenamiento de muestras bioldgicas, bien para su uso
futuro, o bien para su intercambio con grupos o entidades
pertenecientes al dmbito de la investigacion biomédica es,
ademas de uninstrumento basico para el avance de la ciencia, una
practica de alto valor estratégico para la investigacion “en red”.
Mas aun, en el caso de modelos animales, el intercambio de
muestras y tejidos es una herramienta muy valiosa para conseguir
uno de los objetivos contenidos en el principio de las 3 Rs. En
concreto, para reducir el numero de animales utilizados en
investigacion.

En la ultima década, se ha fomentado a escala internacional la
formacion de repositorios de muestras (“biobancos”) cuyos
principales objetivas no son otros que el intercambio de material
biolégico y el fomento de la cooperacién y la investigacion en red,
sobre todo en el ambito sanitario.

Los biobancos facilitan la cooperacién entre grupos de
investigacion, mejoran el conocimiento, en parte porque facilitan
una aproximacion interdisciplinar a la investigacion biomédica, y
ademads proporcionan una infraestructura a grupos de
investigacion ala que de otra forma no podrian acceder.

El desarrollo de biobancos nacid en el ambito de la
investigacion médica, en hospitales principalmente,
extendiéndose en los Ultimos anos al ambito mas general de la
investigacion biomédica.

Resulta obvio indicar que la existencia y el funcionamiento
adecuado de un repositorio de muestras de érganos y tejidos de
animales de experimentacion contribuirian a la reduccién en el
nimero de animales utilizados para fines cientificos. La reduccion

en el nimero de animales es, junto al reemplazo del uso de
animales y al refinamiento de los procedimientos, uno de los
objetivosinspiradores del principio de las 3 Rs.

Recientemente, el Real Decreto 53/2013 que transpone la
Directiva Europea 2010/63/UE relativa a la proteccién de los
animales utilizados para fines cientificos, dedica su articulo 8 a la
“Puesta en comun de drganos y tejidos”. En concreto, dicho
articulo dispone que “La Administracion General del Estado y los
érganos competentes fomentaran, a través del comité regulado
en el articulo 44, el establecimiento, entre usuarios y demas
operadores, de programas para compartir organos y tejidos. Estos
programas podran contemplar la creacion de bases de datos
compartidas y otras medidas de colaboracién y difusion de
informacion””

Se puede afirmar por lo tanto que el estudio de la viabilidad de
un proyecto de repositorio de muestras de 6rganos y tejidos de
animales de experimentacién es, ademas de un compromiso
ético (principiode las 3 Rs), un deberlegal (RD53/2013).

Antecedentes

Con relacién a todo lo anterior, SECAL promovié la realizacion
de una encuesta entre sus socios acerca de la viabilidad, posibles
ventajas e inconvenientes, y otras cuestiones practicas
relacionadas con laimplementacion de una red de repositorios de
muestras de animales de laboratorio. Las preguntas de que
constabadichaencuestafueron:




Articulos

- aE
Consulta Grupo de Trabajo: Bancos de
b Intercambio de Organos y Tejidos de animales
de Experimentacion 2013
1 Institucion

2. Tipo de investigacién

O [Investigacién basica
O Investigacion aplicada o traslacional
O Hospital / Sanidad
O Farmacéutica
O & :
O Industria quimica, materiales, industrial
O oo tipe:
3. Existe algin tipo de banco o archivo de tefidos de ensu ?
afs O] no
4. En caso afirmativo slo utiliza?
[s]E] O ne
5 ¢éHa estras de tejidos de s de otras s 0
comerciales?
ﬂ—[ S, puntualmente [m] | Si, con frecusncia (=} | No
6. &Ha cedido, u_qlbldeombn cosas, de tejidos de con otras °
grupos de investigacion?
Dl Si, puntualmente [m] | Si, con frecuencia nl No

7 £Cree que la existencia de un biobance de 1ejidos de modelos animales fe seria a usted de utilidad
- (oalos de su

ofs 0| e O nsime

8.  Pros (marcar todos los que apliguen)

Reducira &l uso de animales.

Reducira el anvio de animales

Promueve el intercambio clentifico

Mejera la imagen de la experimentacidn con modelos animales

Estandarizacién

de tejidos de

9. Qué factores negatives tendria un

Logisticaments inviable

de la propi

Excesiva buroeracia

Calidad

Ofros, especificar; ‘

10.  £Qué tipo de serian de interés para usted? (marcar todos los que

Eslirpes establecidas (lejidos control) de roedar

Estirpes

Rosdores en general

Conejos

Grandes animales

0|0 o|o0/oog UUUDUD% ooojooo

l

Otros, especificar:

11

?
[
|
g

Probablamente si

Si, 5i es gratuito

No

Probablemente no

ojojojo oo

NSINC

-

12

En total, se recibieron respuestas de 27 instituciones de
investigacién, en su mayoria de centros en los que se realiza
investigacion biomédica basica (33.9%) o investigacién aplicada o
traslacional (28.8%). Algunas de las instituciones albergan grupos
que llevan a cabo proyectos de investigacion de distinta
naturaleza y cabe destacar el hecho de que se recibieron
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respuestas por parte de instituciones pertenecientes al dmbito de
la investigacion farmacéutica (13.6%) y también biotecnolégica
(10.2%). De las instituciones que respondieron a la consulta, tan
solo el 14.8% cuenta en la actualidad con un banco o archivo de
tejidos en su institucién. Y de este pequeno porcentaje de
instituciones que cuentan con dicho servicio, el 25% no lo ha
utilizado. Ante la pregunta de si la institucion ha solicitado alguna
vez muestras de tejidos de otra institucion, o de un proveedor
comercial, el 25.9% lo ha hecho puntualmente; ninguna de las
instituciones lo ha hecho con frecuencia. Es interesante resaltar
que aunque cerca del 75% de las instituciones no han solicitado
muestras de tejidos de otras instituciones (no necesariamente
biobancos), la mitad de los encuestados si ha cedido muestras de
tejidos a otras instituciones o grupos de investigacion. Algo mas
de un tercio de los que han cedido muestras lo hace ademas con
ciertaasiduidad.

A la pregunta de si un banco de tejidos de modelos animales
seria de alguna utilidad para su animalario o para los usuarios de
su animalario, la mayoria (85.2%) respondic que si y tan sélo el
7.4% estima que la existencia de este banco no le seria de ninguna
utilidad.

Uno de los aspectos mas interesantes de la encuesta es la
valoraciéon de las ventajas que la existencia de un biobanco (o una
red de biobancos) aportaria, y también los inconvenientes que se
perciben en su implementacion y funcionamiento. Las dos
ventajas que mas se valoraron en la encuesta fueron que la
hipotética implantacion de tal servicio reduciria el nimero de
animales utilizados (en linea con uno de los principales objetivos
de la aplicacion del principio de las 3 Rs), y que, en general, se
mejoraria laimagen de la experimentacion con modelos animales
ante la sociedad.

Por otro lado, el principal inconveniente senalado por los
participantes en la encuesta, quizés en linea con la coyuntura
econémica actual, fue la obtencién de una financiacién que
garantice su sostenibilidad. Otros potenciales problemas
derivados del mantenimiento de una calidad éptima de muestras
son por una parte la burocracia que, probablemente, implicara el
uso del biobanco enredy, por otra, los aspectos relacionados con
la propiedad intelectual de los materiales archivados o del uso
que deellos se vaya a hacer por terceros.

El 12.5% de los encuestados sefalo que, en principio y desde
un punto de vista logistico, no ve viable un proyecto como el que
aquiseexpone.
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Como cabia esperar, la mayoria de las instituciones
encuestadas (79.2%) ven Uutil la existencia de este tipo de
biobanco sobre todo para las especies de roedor mas
comunmente utilizadas. Un 23.9% menciona especificamente las
muestras de tejidos procedentes de ratones genéticamente
modificados.

Por tltimo, ante la pregunta de si su institucién haria uso del
servicio proporcionado por un biobanco de tejidos de animales
de experimentacion, el 17.9% de los encuestados asegura que si
lo harfa, un 53.6% sefiala que probablemente si haria uso de tal
servicio, y un 10.7% indica que si con la condicién de que el
servicio fuera gratuito. Por otro lado, un 10.7% de los encuestados
reconoce que probablemente no haria uso del biobanco.

OBJETIVO

En el presente documento se han recopilado los aspectos
estructurales y funcionales que deberia cumplir un biobanco de
organos y tejidos obtenidos de animales de experimentacion con
fines de investigacion biomédica, para que pueda servir como
referencia a las instituciones que tengan interés en crear una
unidad de este tipo.

Como se ha comentado anteriormente, la aplicacion del
presente documento cubre diversos objetivos, como la reduccion
del nimero de animales utilizados, la cooperacién entre diversos
grupos de trabajo, la mejora del conocimiento y, en algunos casos,
el proporcionar una infraestructura a grupos de investigacion que
de otraformano podrian acceder.

MODELOS DE ORGANIZACION

Siguiendo el modelo que propone la ley para los biobancos
de muestras humanas, la organizacion ideal de un biobanco de
tejidos animales podria contemplar un disefio como el que se
muestraen laFigura 1, con los siguientes elementos:

+ Titular. Es el responsable juridico de la actividad del biobanco,
de su constitucion y su funcionamiento. Normalmente
deberia coincidir con el titular de la institucion que aloja el
biobanco.

+  Comité de ética para la investigacion animal de la propia
institucion que deberia velar porque todos los
procedimientos del biobanco se ajusten a la normativa

vigente en materia de investigacion con animales y a los
codigos éticos que aplican.

= Direccién Cientifica. Persona responsable del disefo
estratégico del Biobanco, incluyendo los siguientes aspectos:
definicion de colecciones de interés, revision de
procedimientos, la deteccion de requisitos de los usuarios,
implantacion y revision de un sistema de gestién de calidad y
elaboracion de memorias de actividad.

+ Grupo de apoyo, constituido por profesionales expertos en
investigacion con animales que asesoren el director en sus
tareas de planificacion estratégicay ejecutiva.

« Coordinacién técnica. Podria coincidir o no con la direccion
cientifica. Es la figura responsable de elaborar, supervisar y
modificar los procedimientos técnicos.

+ Personaltécnico, paralaejecucion de los procedimientos.

« Especialista en anatomia patoldgica animal, como personal de

apoyo para aportar calidad de informacion a los tejidos
solidos.

Responsable juridico de los
TITULAR procedimientes y actuaciones
del Biobanco

Supervisa procedimientas y
CEI asesora al director, Evalia
solicitudes.

Responsable del disefio y los
DIRECTOR procedimientos de integracién y cesién de

muestras y datos. Responsable de calidad,
CIENTiFICO Interfocutor de depositarios y solicitantes

Constituida por profesionales
de la investigacion con
animales Asesoramiento al
director. Participacian en los

COORDINADOR Organizacién, supervision y ejecucion

si procede de los protecelos técnicos

objetivos y en el disefio de
colecciones I
pERSONAL Recogida y procesamiento de
. muestras. Control de calidad.
TECNICO Registro de datos

Imagen suministrada por la autoria

Figura 1. Propuesta de modelo de organizacion interna de un biobanco
de tejidos animales.

Ademas de este esquema basico unitario, pueden
contemplarse otros modelos de organizacién que faciliten la
integracion sinérgica de recursos entre centros (ver Figura 2):

+ Biobanco en red: se entiende como tal un biobanco con una
Unica organizacion administrativa y varios nodos fisicos de
recogida, procesamiento y almacenamiento de muestras. La
gestion cientifica y técnica esta centralizada, los protocolos
normalizados que afectan a la recogida de muestras y datos y
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el plan de gestién de calidad estan unificados pero se realizan
endistintos puntos.

» Redes de biobancos: en este modelo cada biobanco tiene su
plan de gestion y funcionamiento independiente y se
establecen acuerdos de colaboracion entre varios biobancos,
con el fin de promover la armonizacion para que el
intercambio de materiales sea fluido y no se vea afectado por
la heterogeneidad de los protocolos.

A

R&G

Coond ina cion

Imagen suministrada por la autoria
Figura 2. Modelos de organizacién de varios centros de recogida de

muestras (R: recogida de muestras y G: gestion de procesos). A: Biobanco
enred. B: Red de biobancos.

GESTION DE MUESTRAS
Instalaciones
La extraccion de muestras debe realizarse en las salas de

manipulacion del servicio de experimentacién animal:
quiréfanos, salas de necropsias, u otras similares. Si el protocolo de
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procesamiento del tejido lo permite, es conveniente proceder en
ese mismo espacio a la conservaciéon primaria del tejido
(inmersion en fijador o congelacion) con el fin de minimizar el
tiempo de procesamiento; si no es posible, las muestras se
trasladaran en condiciones de seguridad al espacio reservado
para ello. Resulta ventajoso que el biobanco cuente ademas con
un laboratorio para la recepcion, procesamiento y control de
calidad de las muestras, que no debe situarse necesariamente en
elanimalario.

La ubicacién de los locales de almacenamiento de muestras
deberia estar cercana al servicio de experimentacion animal pero
fuera de sus zonas de acceso, idealmente en un local anexo bien
ventilado. Es importante que el acceso a los contenedores de
almacenamiento no esté dificultado por barreras de contencién
biolégica que dificulten laactuacion en caso de emergencia, y que
la entrada y salida de muestras no requiera protocolos de
seguridad bioldgica. La sala de almacenamiento tiene que estar
dotada de un control de acceso con seguridad, razon por la cual se
evitard ubicar los congeladores en pasillos y otras zonas de paso.
Idealmente, el biobanco contara con tres tipos de contenedores
de almacenamiento: armario ignifugo de seguridad para
documentos y muestras que se almacenen a temperatura
ambiente (bloque de parafina, papel FTA y todos los que se
consideren necesarios), congeladores de -80°C, y contenedor de
nitrégeno liquido.

Los equipos de frio deben estar dotados de un sistema de
seguridad que incluya lo siguiente: un espacio para traslado de
muestras en caso de incidencia (equipo de back-up), un sistema
de alimentacion de corriente de emergencia (grupo electrégeno)
o en su defecto una bala de CO, como medida temporal de
mantenimiento del frio, y un sistema centralizado de registro
externo de alarmas y temperaturas. El espacio donde se ubiquen
estos equipos debe tener una buena ventilacion y detectores de
oxigeno, sobre todo si no son amplios, para prevenir riesgos
laborales por bajada de concentracion de oxigeno ante posibles
incidentes con nitrégeno.

Procedimientos derecogiday conservacion

Todos los tejidos deben recogerse de acuerdo con los
procedimientos de manipulacion aprobados por el Comité de
Eticay Bienestar Animal, y utilizando materiales y protocolos que
maximicen la esterilidad y preserven la estructura tisular, con el fin
de proteger la calidad de las muestras. Es muy importante anotar
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la hora de extraccion de las muestras. En caso de animales
sacrificados habra que registrar también la hora exacta del
sacrificio, asi como los datos referentes a la anestesia y método de
eutanasia.

Tejidos sélidos

Las muestras se recogeran y procesaran con la maxima
celeridad, procurando que el tiempo transcurrido entre la
extraccion y la congelacién no exceda nunca las dos horas. En el
casode norecoger 6rganos enteros, la zona a seleccionar debe ser
la mas representativa del tejido u 6rgano en cuestion, tratando de
evitar areas de necrosis, hemorragia o contaminacion, que nos
enmascaren las estructuras que pretendemos conservar. Los tres
modos de procesamiento mas empleados para la conservacién
detejidos solidos son los siguientes:

» Congelacion directa: se introduce el tejido en el tubo de
congelacion y se sumerge en nitrogeno liquido. Este
procesamiento es muy adecuado para el anélisis posterior de
acidos nucleicos y cuantificacion de proteinas, pero deteriora
la estructura del tejido.

» Congelacién en bloque de OCT (Optimal Cutting Temperature).
Se recomienda realizar una congelacién lenta utilizando
isopentano enfriado en nitrégeno liquido o nieve carbonica. El
isopentano estard suficientemente frio cuando aparezcan
formas de perlas y la solucion adquiera un aspecto denso. Se
dispensa una fina capa de OCT en un criomolde previamente
identificado, sobre ella se colocan el érgano si se estd
procesando entero, o uno o varios fragmentos de tejido con
un tamano minimo aproximado de 0.3 x 0.3 x 03 cm,
previamente lavados con solucion salina a 4°C. Esimportante
orientar correctamente el tejido en el criomolde para obtener
cortes histolégicos optimos mediante el criostato. A
continuacion, se cubre el fragmento de tejido depositado con
otra capa de OCT, se termina de orientar el tejido con una
punta de pipeta y se eliminan las burbujas. Se introduce el
criomolde en el isopentano preenfriado con ayuda de las
pinzas. Evitar que el isopentano entre en contacto con el OCT,
para evitar la formacion de burbujas de aire con la
consecuente rotura del tejido. Una vez congelado, transferir el
criomolde a un congelador de -80°C. Este tipo de
procesamiento es apropiado para realizar estudios de
expresion y localizacion de macromoléculas en cortes, para
obtener tipos celulares individuales mediante microdiseccion
con laser y para cuantificacion de macromoléculas como la
congelacion normal, previa eliminaciéon del OCT.

Fijacién seguida de inclusién en parafina. Los 6rganos o tejidos
pueden fijarse por perfusién y/o por inmersién en el fijador
seleccionado. Tanto la eleccién del fijador como el tiempo de
inmersion pueden ser de gran importancia en algunos tejidos
y, sobre todo, para el analisis de ciertos componentes.
Finalizada la fijacion se procede al proceso de deshidratacion
progresiva del tejido en alcoholes, normalmente etanol, de
gradacion creciente hasta alcohol de 100° A continuacion se
sumerge la pieza en xileno o tolueno no mas de 30 minutos
para que no se endurezca en exceso el tejido, se incluye en
parafina liquida y se deja solidificar. Los bloques de parafina se
archivaran debidamente etiquetados y se pueden almacenar
atemperatura ambiente. Este tipo de procesamiento es el mas
adecuado para estudios de estructura tisular, morfologia y
morfometria, y para estudiosinmunohistoquimicos.

Sangre

El tubo de recogida de sangre vendra determinado por el
hemoderivado que interese almacenar: un tubo cualquiera para
suero, o con anticoagulante si se desea obtener plasma.
Idealmente, ademas del volumen extraido para procesar y
obtener el derivado que interese, se almacenara un volumen
minimo de sangre (1 gota de 100 uL) en papel FTA para futuros
usos de genotipado o cualquier otro andlisis de DNA. Esta muestra
se podra utilizar para los controles de trazabilidad del Biobanco.

Otras muestras

Para procesar y almacenar otros liquidos biolégicos como la
orina, liquido cefalorraquideo o médula dsea se puede optar por
la congelacion inmediata de los mismos o por incluir una
centrifugacién suave para depdsito de sales y restos celulares
antes de sualmacenamiento definitivoa -80°C.

Asimismo, es posible que ciertas instituciones puedan valorar
el almacenamiento y gestion de otro tipo de derivados bioldgicos
obtenidos por procesamiento de muestras primarias, como por
ejemplo lineas celulares seleccionadas por su fenotipo, lineas
inmortalizadas o transfectadas con moléculas especificas. Lo
importante en estos casos seria, ademas de garantizar la
sequridad biolégica en funcidén de los agentes que puedan
utilizarse, planificar desde el biobanco el almacenamiento en
nitrégeno liquido para mantener laviabilidad de las células.
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Trazabilidad y calidad

El aspecto especifico y mas caracteristico de los biobancos
frente a otros modelos de custodia de muestras es la garantia de
trazabilidad y calidad que deben ofrecer. Para ello, en el diseno de
los procesos se debe tener en cuenta el cumplimiento de los
siguientes aspectos:

» Protocolos operativos que incluyan etiquetado en todos y cada
uno de los pasos, desde el animal vivo hasta la muestras en el
congelador, y maxima automatizacion: codigos de barras,
etiquetas 2D, radiofrecuencia, y cualquier otro necesario para
cumplircon un protocolo correcto.

» Procedimientos de control de trazabilidad periédicos:
genotipado aleatorio de muestras, analisis bioquimico de
alicuotas hermanas, controles de ubicacion.

+ Protocolos de control de calidad de las muestras: integridad de
RNA, analisis anatomopatologico de cortes contrastados con
hematoxilina o marcadores inmunohistoquimicos de
integridad estructural, que aseguren que conservan las
caracteristicas originales.

* Protocolos de control de almacenamiento: registro de la
ubicacion de un porcentaje de muestras para comprobar que
sulocalizacion esla esperada.

Ademas, tal y como se amplia mas adelante, es muy
conveniente implantar un sistema de gestién de calidad integral
de un nivel de desarrollo alto, que incluya sistematizar el registro
de indicadores de calidad e incidencias en todos los procesos
como parte de su ejecucion.

GESTION DE DATOS ASOCIADOS

El verdadero valor de cualquier muestra bioldgica de calidad
esta en la informacion que tiene asociada. Por ello, uno de los
aspectos cruciales que debe cuidar un biobanco para garantizar la
calidad de las muestras que almacena es la planificaciéon de la
recogida, custodia y cesién de datos asociados a las muestras. En
un biobanco de tejidos animales deben recogerse como minimo
los datos relacionados con la recogida y procesamiento de la
muestra y toda la informacién que sea posible en relacion con el
animal de origen. A esto hay que afadir los datos de organizacion
que requiera el biobanco (codigos, signaturas, asignacion a
colecciones, cesiones y cualquier otro que se considere necesario
para su correcta identificacion). Como norma general, es
importante que la informacion esté recogida en campos de
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opciones limitadas de tipo selector multiple, SI/NO, numérico o
similares. Es conveniente evitar en lo posible los campos de texto
libre como notas y observaciones que dificultan la
estandarizacion y explotacion de lainformacion.

El listado que se muestra a continuacion es una propuesta
genérica de los datos que deberian acompanar a las muestras
integradas en un biobanco de tejidos animales con fines de
investigacion. Es un punto de partida que cada biobanco deberia
adaptarasus capacidadesy objetivos.

Datos del centro

Centro de origen (selector)

Lugar de recogida de la muestra (selector con los puntos de recogida)

Responsable: nombre del investigador responsable del animal (selector)

Coleccion (selector)

Datos asociados al animal

Especie (selector)

Cepa (selector)

Tipo de transgénesis, de existir (selector)

Edad (numérico)
Sexo (M-F)
Tipo de dieta

Ayuno/Alimentacian
Estado sanitario
Patologia en estudio (selector)

Intervencion quirdrgica:

Nombre (texto o selector)
Fecha (fecha)
Responsable: nombre del operario (selector)

Anestesia (texto o selector)

Intervencion bioldgica:
Agente biologico (texto o selectar)
Via de administracion (selector)
Posologia (texto)
Fecha inicio y fin (fecha)

Intervencién farmacolégica:

Farmaco, dosis, (texto)

Via de administracian (selector)

Posologia (texto)
Fecha inicio y fin (fecha)

Signos clinicos al sacrificio (Texto o selectores)
Método de diagnastico (texto)

Método de eutanasia (texto o selector )
Anestesia (texto o selector)

Notas (texto)
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Datos asociados a las muestras

Origen del tejido (selector)

Clase de {ejido: sano, patolégico, tumor, no tumor (selector)

Modo de recogida: tubo con EDTA, heparina, frasco estéril, suero fisioldgico
(selector)

Fecha y hora de obtencién (fecha y hora)

Responsable del procesamiento: nombre del operario (selector)

Tipo de procesamiento: fijacidn-inclusion, congelacién inmediata, congelacion con

OCT, plasma, suero, centrifugacion y todos los que proceda (selector)

Fijador (selector)

Tiempo de fijacion (nimero)

Fecha y hora de congelacion/fijacion (fecha y hora)

Tiempo entre la extraccion y la conservacion (numeérico, calculado)

Datos asociados bioquimicos (SI/NO)*
Datos Anatomia Patolagica (SI/NO)*
Datos clinicos del animal (SI/NO)

Numero de alicuotas (numérico)

Soporte de almacenamiento: criomolde, criotubo, cassette o cualquier atro que
garantice su almacenamiento (selector)

Etiguetas de las alicuotas (alfanumérica)

Localizacion (selectores)
Notas (texto)

*Cada centro deberd diseftar el modo de geslion de estos datos. Idealmente
habria que integrarlos en la base de datos a través de formularios especificos de
coleccion

Datos del uso de las muestras

Solicitud (numérico)

Daocumento de solicitud (enlace o PDF)

Investigador (selector)

Centro (selector)

Fecha de recepcion (fecha)

Fecha de aprobacion por el CEl (fecha)

Fecha de envio (fecha)

Numero de individuos solicitados (nimero)

Origen de tejido: sangre, rifidn, orina, musculo, o el que proceda (selector)

Clase de tejido: patologico, sano, tumor, no tumoar (selector)

Conservacion: fijado, congelado (selector)

Numero de cortes/piezas por individuo (ndmero)

Volumen de muestra por individuo(numero)
Notas (texto)

ORGANIZACION FUNCIONAL
Integracion de muestrasy colecciones

Cada biobanco debe establecer, a través de su Comité de
Etica y de su grupo de apoyo, cudles son los objetivos cientificos y

cudles son las prioridades especificas de integraciéon de muestras,
en términos de especies y cepas indispensables, tipos de tejidos
de especial interés, y derivados o procesamientos mas
demandados. Para ello, es importante tener en cuenta las
necesidades presentes y prever las necesidades futuras tanto para
sus usuarios internos como para la comunidad cientifica en su
conjunto. Estas prioridades deberian revisarse periodicamente y
adaptarse a los recursos del servicio para elaborar un plan de
integracion de colecciones realistay asumible.

El procedimiento de integracién de muestras debe quedar
documentado a través de la firma de un registro de deposito entre
el investigador originariamente responsable de los animales y el
titular del Biobanco, o quien lo represente. Este documento
recogera las caracteristicas de la coleccién, las condiciones
técnicas derecogiday procesamiento, y los posibles escenarios de
cesion a terceros que deban aplicarse. Cuando el investigador
pertenezca a una institucion distinta a la del biobanco, el
documento de registro podra incluir un acuerdo de transferencia
demateriales entre instituciones.

Solicitudesy cesiones

La filosofia general de cualquier biobanco debe estar basada
en el uso universal de las muestras y, por lo tanto, cualquier
investigador puede solicitar materiales biolégicos y datos
asociados a cualquier biobanco. El proceso de solicitud debe estar
documentado del modo mas sencillo posible a través de un
formulario de solicitud, y cada solicitud podra ser evaluada por el
CEl del propio biobanco, o lo serd necesariamente si no estuviese
ya evaluada por otro comité. El biobanco hard un informe de
disponibilidad para el solicitante y, si ambas partes estan de
acuerdo, se procedera a la firma de un acuerdo de cesién que debe
recoger la descripcion de los materiales transferidos, el uso
previsto para los mismos y los compromisos que adquieren
ambas partes. El biobanco debera advertir del posible cardcter
infeccioso de las muestras y de la calidad de las mismas en la
medida de lo posible. Asimismo, podra exigir al solicitante la no
cesion de esos materiales a otros grupos, el uso exclusivo para los
fines informados y el reconocimiento del origen de las muestras
(biobanco y depositario, si procede) en futuras comunicaciones
cientificas. Podra establecerse dentro de este acuerdo una
colaboracion cientifica entre el responsable original de las
muestras y el solicitante, si ambas partes lo consideran oportuno.
El biobanco podré repercutir al solicitante todos los gastos
originados por la recogida, el procesamiento y el almacenamiento
delas muestrasy datos.
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MODELO DE GESTION INFORMATICA

Los sistemas de gestion de lainformacion, entendiendo como
tal al conjunto de datos organizados en poder de una entidad que
posean valor para la misma, son un activo fundamental para el
buen funcionamiento de cualquier organizacion. Desde este
punto de vista, la seguridad de la informacion viene definida por
tresdimensiones bésicas:

« Confidencialidad: la informacién sélo puede ser accesible a
individuos, organizaciones o procesos autorizados.

*» Integridad: la informacion debe ser exacta y completa, no
puede seralterada.

» Disponibilidad: la informacién debe ser accesible a las
personas o procesos autorizados cuando lo requieran.

El diseno de gestion de la informacién del biobanco debe
realizarse de acuerdo con el Sistema de Gestion de Seguridad de
la Informacién que estéimplantadoen el centro que lo acoge.

Las bases de datos convencionales que existen en el mercado
(Access, File Maker, u otras similares) son herramientas muy dtiles
para la gestion de la informacién que puede implicar un biobanco
de tejidos animales. Sin embargo, presentan limitaciones tales
como la escasa escalabilidad, la imposicion de acceso local, a
través de habilitacion de accesos remotos o a través del uso de
soportes auxiliares que comprometen la seguridad, la
explotacion de datos limitada y la necesidad de conocimientos de
configuracién para su mantenimiento. Todo ello supone en su
conjunto una limitacién en la gestion que puede ser irrelevante o
trascendente en funcion deltamanoy la actividad del biobanco.

Capa de intercambio

Capa de negocio

Capa de almacenamiento

= -2
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L.
[}
] racle

|
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.j

Interfaz Servider de base de datos
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Figura 3. Representacion esquematica de un disefo de arquitectura web
para la gestion de datos y procesos.
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Para optimizar la gestién de datos y procesos en un biobanco
sin limites de acceso ni de volumen de datos, lo mas
recomendable es el uso de una aplicacién de arquitectura web
con un esquema cliente-servidor clasico estructurado en tres
capas:a) lainterfaz gréfica de presentacion al usuario, b) la capa de
negocio que aloja los programas de ejecucion y comunicacion, y
¢) la capa de almacenamiento constituida por una o varias bases
de datos relacional tipa Oracle o SQL (ver Figura 3).

Este tipo de plataformas permiten aplicar en el diseno
recursos de seguridad integrados que incluyen procedimientos
de seguridad SQL para el acceso a la base de datos y protocolos
criptograficos del tipo SSL para encriptar toda la comunicacion
telematica. El usuario accede a través de cualquier navegador
utilizando usuario y contrasefia, y pueden establecerse niveles de
acceso a modulos autorizados. Se registran entradas, salidas,
accesos fallidos y todas las modificaciones que realizan los
usuarios autorizados, y se conservan las valores que han sido
modificados (base de datos auditable). Ademas, con este modelo
de herramienta, el flujo de trabajo esta dirigido por la propia
aplicacién informética, lo que implica que se puede
predeterminar el orden de las actividades y la informacion que el
sistema requiere para el registro de las muestras y la ejecucion de
los procedimientos. Por ejemplo, se puede definir como campo
requerido la hora de sacrificio del animal, el operario responsable
de la extraccion, el tipo de tubo de obtencion, la hora de
congelacion y todos aquellos datos que se consideren necesarios
para garantizar la perfecta conservacion de la muestra. De esta
forma el biobanco puede configurar el registro de un conjunto
minimo de datos que aportardn calidad a las colecciones.
Asimismo, estos sistemas de gestion pueden incluir
almacenamiento de documentos e imagenes que pueden ser de
gran utilidad para el biobanco. En sintesis, el diseno de plataforma
web garantiza la trazabilidad de las muestras y de todos sus datos
asociados, y facilita la calidad de los procedimientos del biobanco.

SISTEMA DE GESTION DE CALIDAD

Implantar un sistema de gestion de calidad es un requisito
bésico para el funcionamiento de cualquier organizacién que
necesite garantizar la calidad de sus productos y procedimientos.
En el caso de un biobance, |a calidad es un objetivo prioritario por
lo que es recomendable disefnar su estructura y planificar la
actividad sobre un sistema de gestién por procesos, que permita
controlar la calidad y favorecer la mejora continua del servicio. El
enfoque basado en procesos supone gestionar todas las
actividades que se desarrollan en el biobanco y todos los recursos




Articulos

necesarios para llevarlas a cabo como procesos que interaccionan
entre si, de tal forma que se puede entender la organizacion como
un conjunto. La ventaja principal de este enfoque es que permite
hacer que prospere cada uno de los procesos de manera
independiente, lo que se traduce en una mejora de todo el
conjunto de la organizacién, consiguiendo asi mejorar el
producto o servicio al que estd dedicada la organizacién. En el
caso de los biobancos, el modelo basico de mapa de procesos
deberia incluir la obtencion, procesamiento, almacenamiento y
cesion de muestras como procesos operativos, y los procesos de
apoyo y estratégicos que cada organizacion utilice o considere
oportunos. En la Figura 4 se muestra un modelo simple de mapa
de procesos de un Biobanco.
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Figura 4.- Esquema genérico de un mapa de procesos representativo de
un banco de tejidos animales.

Un sistema de gestion de calidad se fundamenta en un
esquema de trabajo ciclico que contempla la autoevaluacion
periodica para trabajar sobre un diseno de mejora continua. El
punto de partida es identificar los requisitos que son de aplicacion
y buscar las estrategias para conseguir la satisfaccion de todos
ellos. Los requisitos comprenden aquellos establecidos por los
usuarios del biobanco (tanto de los colaboradores que ceden las
muestras como de los investigadores que las solicitan), los
requisitos legales o reglamentarios, y cualquier otro requisito que
el propio biobanco establezca para mejorar el desempefio de su
actividad. A partir de ellos se disenan las actividades para la
implantacion de este sistema ciclico, que comprende los
siguientes pasos:

« Planificar: definir las estrategias, establecer los objetivos e

indicadores, disefary definirlos procesos y procedimientos.

+ Hacer: puesta en practica de los procedimientos y registro de
laactividad.

« Verificar: comprende el seguimiento y evaluacion de la
actividad mediante el anélisis de indicadores, la auditoria
internay larevision porladireccion.

» Actuar:engloba las decisiones que emergen del analisis por la
direccion y las acciones correctivas y preventivas, aunque
estas ultimas no son especificas de esta etapa. Conlleva una
nueva planificacion, cerrando asiel ciclo de mejora continua.

Para que el sistema de gestion de calidad funcione de manera
eficaz es imprescindible la implicacion total de la direccion y la de
todo el personal del biobanco. La direccion, ademas de implicar a
todo el personal y comunicar la importancia de satisfacer los
requisitos establecidos, tiene que facilitar los recursos necesarios
(materiales y humanos), liderar la planificacién estableciendo una
politica de calidad y unos objetivos medibles y coherentes, y
revisar periédicamente el sistema promoviendo las acciones que
sean oportunas para la mejora continua del servicio. La
implicacion de todo el personal conduce a una mayor motivacion
respecto a las metas que establece la direccion y, por tanto, a un
mayor aprovechamiento de las habilidades personales y una
mayor responsabilidad en el desempeno de las actividades. Es
imprescindible que todo el personal conozca y participe
activamente en el sistema de gestion de calidad poniendo
especial interés en mantener los registros completos y
actualizados cuando estén desarrollando sus actividades, ya que
éstos son la base para el andlisis, revision y mejora continua del
sistema de gestion de calidad.

CONCLUSIONES

Teniendo en cuenta todos los aspectos positivos recogidos en
el presente documento, invitamos a todos los Centros e
Instituciones que tengan posibilidades en cuanto a
infraestructuras y flujo de material para la investigacion a iniciar
las tareas para crear su propio biobanco y asociarse con otros en
un modelo colaborativo tipo red, con el objetivo de colaborar
tanto a nivel interno (diferentes grupos de trabajo) como a nivel
externo (entre diferentes centros).

La importancia que puede suponer el desarrollo de estas
Unidades para los propios Centros o Instituciones queda avalada,
seguin reflejamos en diversos apartados de este documento, en
términos de mejora organizativa para optimizar el




Articulos

aprovechamiento de materiales y procedimientos. De igual
importancia es la creacién de la infraestructura adecuada en
cuanto a registro y comunicacion de muestras y datos, para
facilitar el intercambio de materiales e impulsar una mayor
cooperacion en investigacion con animales.

Recordamos que el almacenamiento de muestras bioldgicas
es una practica de alto valor estratégico para la investigacion; la
gestion de muestras de animales supone conseguir uno de los
objetivos contenidos en el principio de las 3 Rs y ademads, hoy en
diaesundeberlegal (RD53/2013).
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