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EDITORIAL

El tratamiento del cáncer ha venido presentando una revolución terapéutica 
sin precedentes, impulsada por la introducción de los diversos tipos de 
inmunoterapia y la biotecnología avanzada. En el marco de este cambio 
paradigmático, la terapia celular con linfocitos T que expresan un receptor 
quimérico para el antígeno (CAR-T, Chimeric Antigen Receptor T-cell 
therapy) se ha consolidado como uno de los desarrollos más prometedores 
y transformadores en el tratamiento de neoplasias hematológicas y, 
progresivamente, explora su espacio en tumores sólidos (1).

En tan solo una década, el concepto de extraer linfocitos T autólogos, 
modificarlos genéticamente mediante vectores virales para expresar 
receptores sintéticos capaces de reconocer antígenos tumorales específicos, 
expandirlos ex vivo y reinfundirlos en el paciente, pasó de ser una estrategia 
experimental, con características de ciencia ficción, a convertirse en terapias 
aprobadas por agencias regulatorias internacionales como la Food and Drug 
Administration (FDA) en Estados Unidos y la European Medicines Agency 
(EMA). Diversos productos aprobados y utilizados hoy en día incluyen: 
tisagenlecleucel (anti-CD19) (2-3), axicabtagene ciloleucel (anti-CD19) (4),  
brexucabtagene autoleucel (anti-CD19) (5), lisocabtagene maraleucel 
(anti-CD19) (6), obecabtagene autoleucel (anti-CD19) (7), idecabtagene 
vicleucel (anti-BCMA) (8) y ciltacabtagene autoleucel (anti-BCMA) (9),  
que han demostrado tasas de respuesta objetivas y supervivencia prolongada 
en patologías tradicionalmente refractarias, como la leucemia linfoblástica 
aguda B (LLA-B) en recaída/refractaria en la población pediátrica y adulta, 
linfomas B agresivos de alto riesgo y mieloma múltiple (MM).
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En la figura 1 se muestra un gráfico que resume los pasos requeridos para realizar una terapia CAR-T.

Figura 1. Proceso de manufactura y aplicación de células CAR-T. 1) Se lleva a cabo la extracción y la separación de células T autólogas 
de sangre periférica. 2) In vitro, se lleva a cabo la transducción del material genético que codifica el CAR, usualmente mediante 
vectores lentivirales. 3) Los linfocitos T transducidos, que ahora son células CAR-T, se expanden ex vivo por medio de la estimulación 
de CD3 y CD28. 4) Las células CAR-T expandidas se infunden de nuevo al paciente. 5) Las células CAR-T en circulación reconocen 
las células tumorales que expresan CD19 y proceden a activarse, expandirse y ejecutar sus mecanismos efectores para inducir 
destrucción tumoral. Creado con BioRender.com

Los datos actuales consolidan a las células CAR-T como 
la primera terapia que logra remisiones duraderas en 
pacientes con enfermedad hematológica refractaria o con 
múltiples recaídas a tratamientos previos. Por ejemplo, 
en estudios pivotales como JULIET (3) y ZUMA-1 (4),  
las tasas de respuesta completa oscilan entre el 40-54 %, 
con supervivencia global mediana cercana a dos años,  
cifras sin precedentes en este escenario clínico.  
Estos avances han redefinido la expectativa de vida 
y la visión pronóstica de múltiples enfermedades 
hematológicas, posicionando a la terapia CAR-T incluso 
en líneas tempranas; sin embargo, la implementación de 
CAR-T es un proceso con múltiples desafíos logísticos, 

regulatorios, clínicos y financieros. La manufactura 
personalizada de cada producto requiere de plataformas 
de producción altamente especializadas y estrictos 
controles de calidad, con tiempos de producción (vena a 
vena) que pueden oscilar entre tres y seis semanas (10-11).

Los efectos adversos asociados, especialmente el síndrome 
de liberación de citoquinas (CRS, según sus siglas en 
inglés), la neurotoxicidad asociada a células efectoras 
inmunes (ICANS, según sus siglas en inglés) (12) y la 
toxicidad en otros órganos y tejidos como el hematológico, 
exigen capacitación multidisciplinaria, experiencia en 
cuidados críticos y protocolos estandarizados de manejo.

Terapia con células CAR-T
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En el contexto colombiano, el interés por las terapias 
CAR-T ha crecido de manera importante en los últimos 
años. Varias instituciones de alta complejidad han iniciado 
procesos de habilitación de centros de recolección, 
acondicionamiento y administración de estos productos. 
En este escenario surge la iniciativa: Alianza Colaborativa 
para la Implementación de Terapias Avanzadas en 
Colombia (ACITAC), liderada desde el Instituto Distrital 
de Ciencia, Biotecnología e Innovación en Salud (IDCBIS), 
constituyéndose en una coalición público-privada con 
el Instituto Nacional de Cancerología (INC) y Hemato-
Oncólogos del país, para la ejecución del primer estudio 
híbrido tipo 2 de implementación de terapia celular 
con receptor de antígeno quimérico anti-CD19 (CAR-T) 
en el país, denominado ACITAC-001.

El protocolo ACITAC-001, estructurado por el equipo 
clínico líder del proyecto y desarrollado en conjunto con 
el INC, cuenta con la aprobación del Comité de Ética en 
Investigaciones del INC, el acompañamiento del Instituto 
Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos 
(Invima), así como con la financiación del Comité Fondo 
de Investigación en Salud (FIS), del que hacen parte el 
Ministerio de Salud y Protección Social y el Ministerio de 
Ciencia, Tecnología e Innovación, por un monto superior a 
los cinco mil millones de pesos colombianos.

Este respaldo permite la transferencia de tecnología y 
evaluación del producto académico lentiviral ARI-0001 
terapia CAR-T anti-CD19, desarrollado en el Hospital Clínic 
de Barcelona, España, cuyo dominio de reconocimiento 
deriva de un scFv (Single-chain variable fragment) del clon 
murino A3-B1, inicialmente en 12 pacientes colombianos con  
LLA-B o linfomas agresivos CD19-positivos recurrenteso  
refractarios. ARI-0001 ha demostrado eficacia y seguridad 
sobresalientes en estas indicaciones (13-14) y constituye 
un modelo de terapia CAR-T que merece ser reproducido.

El propósito central del estudio es demostrar la viabilidad 
de terapias CAR-T asequibles y accesibles mediante un 
modelo académico y un point-of-care inspirado en la 
experiencia del Clínic de Barcelona y ejecutado a través 
de una alianza público-privada, donde las ciencias de la 
implementación juegan un rol fundamental y por eso 
la metodología híbrida fue la escogida.

Desde el INC, a través del Comité de Inmunoterapia 
Celular (CIC) y el Centro de Excelencia en Mieloma Múltiple 
(CEMMINC), se está trabajando ya en la extensión de este 
modelo a las terapias CAR-T anti-BCMA para el mieloma 
múltiple y enfermedades relacionadas, con el objetivo de 
establecer una plataforma descentralizada y sostenible 
que permita ofrecer estas opciones de tratamiento  
al mayor número posible de pacientes que hoy las 
requieren (15).

A pesar de esto, subsisten barreras considerables 
relacionadas con la financiación (dado el altísimo costo por 
paciente), los tiempos de importación, la homologación 
regulatoria y la necesidad de infraestructura especializada.

Esta iniciativa representa una oportunidad para Colombia 
en el desarrollo local de plataformas de terapia celular.  
El país cuenta con centros de investigación clínica robustos, 
talento humano altamente capacitado en hematología, 
oncología, inmunología y biotecnología, y un ecosistema 
académico dispuesto a innovar. Adicionalmente, empiezan 
a emerger otros proyectos de manufactura nacional de 
productos CAR-T de investigación, dirigidos a disminuir 
costos, acortar tiempos de acceso y promover la autonomía 
tecnológica, además de la investigación y el desarrollo 
nacional de nuevas terapias. Algunos grupos se encuentran 
también trabajando en el desarrollo de nuevos mecanismos 
de transfección utilizando nanotecnología (16).

En este contexto, es crucial fortalecer las redes de 
colaboración, como la que creó ACITAC, donde confluyan 
sociedades científicas, grupos de investigación, agencias 
regulatorias y expertos de todo el país. La capacitación de 
médicos especialistas, residentes y jóvenes investigadores 
en inmunoterapia avanzada debe ser prioritaria, pues ellos 
serán quienes lideren la implementación segura y eficaz de 
estos tratamientos en los próximos años.

La terapia CAR-T es mucho más que un nuevo fármaco, 
es la materialización de un cambio de paradigma en 
oncología, donde la célula del propio paciente se convierte 
en un medicamento vivo, capaz de erradicar la enfermedad 
residual mínima y ofrecer remisiones prolongadas. 
La responsabilidad como comunidad en hematología y 
oncología es sentar las bases para su adopción ética, 
sostenible y equitativa, asegurando que la promesa de 
estas terapias pueda llegar a quienes más lo necesitan en 
Colombia.
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