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El presente boletín describe qué son los organoides humanos, su aplicabilidad como prome-
tedores sistemas modelo para poder estudiar el desarrollo tisular y diseñar nuevas terapias, 
así como las cuestiones éticas relacionadas con la investigación biomédica y clínica y los retos 
que se plantean para llevar a cabo investigación tanto básica como traslacional. 

Esperamos que esta publicación pueda ser útil para investigadores y miembros de los comités 
de ética de la investigación en el desarrollo de sus funciones. 

Un cordial saludo

Junta Directiva ANCEI 
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¿Qué son los organoides?
El término “organoide” se ha utilizado conven-

cionalmente para describir cultivos tridimensiona-
les (3D) utilizados para estudiar la organogénesis 
ex vivo. Investigaciones recientes emplean células 
madre para impulsar el desarrollo in vitro de peque-
ñas estructuras celulares tridimensionales que ar-
quitectónica y funcionalmente “se asemejan a sus 
contrapartes in vivo y adoptan al menos algunas 
funciones del órgano”1. Podemos definir, pues, un 
organoide como una unidad funcional de un órgano 
determinado, que es capaz de reproducir en cultivo 
una estructura biológica similar, tanto en su función 
como en su estructura a su equivalente in vivo.

¿Para qué sirven?
Los organoides humanos, es decir, derivados 

de células humanas, se han convertido en prome-
tedores sistemas modelo para estudiar el desarro-
llo tisular y diseñar nuevas terapias, por estar más 
próximos a los estudios in vivo que los sistemas de 
cultivo clásico (2D) y, por tanto, obteniendo mejores 
resultados.

Gracias al impulso y al interés generado, se dis-
pone de organoides cada vez más complejos de di-
ferentes órganos (intestino, páncreas, retina, riñón 
y cerebro, por ejemplo), que permiten estudiar pa-
tologías, como el cáncer o las enfermedades neuro-
degenarativas. La combinación del empleo de orga-
noides con las técnicas de edición génica, como el 
sistema CRISPR (Clustered Regularly Interspersed Short 
Palindromic Repeats), posibilita avanzar rápidamente 
en el conocimiento de los mecanismos moleculares 
de distintas enfermedades, así como del desarrollo 
embrionario.

Los organoides son también muy 
útiles en estudios de toxicidad de 

fármacos (ensayos preclínicos), 
en la medicina personalizada, 

en la medicina regenerativa e incluso en el trasplan-
te de órganos. No obstante, todavía se está lejos de 
generar órganos completamente funcionales. Su 
arquitectura celular se asemeja a la observada en 
el desarrollo del primer trimestre de desarrollo fetal 
y suelen carecer de la organización e interacciones 
celulares de los órganos in vivo (p.ej, ausencia de vasos 
sanguíneos, nervios o sistema inmunológico). 

Actualmente se dispone de biobancos de orga-
noides, lo que incrementa aún más sus posibilida-
des de uso. Cabe citar entre otros el Biobanco de 
organoides del Hubrecht Institute de la Academia 
Real Holandesa de las Ciencias (KNAW), el Hub de 
Organoides de la Plataforma Nacional de Biobancos 
y Biomodelos que agrupa a los distintos biobancos 
que generan organoides o el Biobanco de organoi-
des de tejido colónico normal y tumoral  del Centro 
de Investigaciones Biomédicas en Red, área de On-
cología (CIBERONC- ISCIII) y del Hospital Universi-
tario La Paz de Madrid.

¿Cómo se generan los organoides?
El desarrollo de organoides puede iniciarse a 

partir de al menos tres tipos de células: células ma-
dre embrionarias (ESC), células madre pluripotentes 
inducidas (iPSC) y células madre adultas. A su vez, las 
células de origen pueden ser normales o patológicas. 
Estos tipos celulares se utilizan debido a su capa-
cidad para dividirse y producir más células madre, 
así como por el conocimiento actual de protocolos 
de cultivo hacia la diferenciación a múltiples tipos 
celulares.

Una vez aisladas, las células madre se colocan en 
placas de cultivo que contienen medios de cultivo 
específicos para el crecimiento o diferenciación de 
estas estructuras. Para que estos organoides crezcan 
se necesita un soporte físico o matriz al que adherir-
se para poder sobrevivir. Este soporte puede ser de 
colágeno, fibronectina, actina y laminina. Las células 
comienzan a proliferar, a expandirse y a organizarse 
in vitro en la estructura tridimensional y a diferenciar-
se de manera espontánea o inducida en los linajes o 
tipos celulares deseados, al agregar o retirar factores 
de diferenciación adecuados. Cada organoide celu-
lar/tisular requiere de medios de cultivo específicos.

Aspectos éticos, legales y sociales
Las cuestiones éticas relacionadas con los or-

ganoides humanos están vinculadas fundamen-
talmente a las ya identificadas en la biología del 
desarrollo humano y la investigación biomédica y 
clínica. Los procedimientos y las técnicas (p.ej. edi-
ción genética) utilizados para alcanzarlos generan 
importantes incertidumbres éticas y jurídicas que 

http://www.bbmri-eric.eu/
http://www.bbmri-eric.eu/
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requieren reflexión y regulación, entre las que cabría 
señalar: 

a) La definición del estatuto legal y moral de un or-
ganoide.  Dadas sus características y origen, una 
cuestión clave será definir el estatuto legal y mo-
ral de un organoide, incluyendo aspectos como: 
qué tipo de entidad es un organoide, quién es el 
propietario del mismo, qué se puede y qué no se 
puede hacer con él. Estas preguntas son esen-
ciales para la tecnología de organoides y son por 
ello un tema de debate importante en el campo 
de las células madre pluripotentes (hESC, iPSC), 
no así para los organoides generados de células 
madre adultas (por ejemplo, de un tumor).

 Las diferencias del estatuto moral pueden de-
pender del tipo de organoide: no es lo mismo 
conseguir un riñón humano en cultivo, que un 
cerebro humano en cultivo o intentar desarrollar 
embriones humanos en una placa. Los deriva-
dos de las células humanas pluripotentes (hESC 
y hIPSC) y, más concretamente los cerebroides y 
gastruloides (término utilizado para los embrio-
nes bioartificiales)2, son los que generan mayores 
problemas éticos en tanto que pueden reprodu-
cir estadios tempranos del desarrollo humano y 
la posibilidad de que en el futuro pudieran mani-
festar alguna forma de conciencia3 y sensibilidad.

 Algunos autores4 definen los organoides como 
estructuras biotecnológicas que se caracteri-
zan por su doble condición de origen humano 
y material tecnológico. Por un lado, al proceder 
de material biológico humano son similares 
a los sujetos fuente y como tal, mantendrían 
derechos de personalidad. Por otro lado, al ser 
material biológico manipulado biotecnológica-
mente, pueden ser considerados como objetos, 
invenciones y, por tanto, con valores similares a 
los objetos (valor comercial, precio, susceptibles 
de intercambio comercial). Y estos son aspectos 
que habría que regular.

b) El modelo de biobancos de organoides y su go-
bernanza.

 La creación y el uso de organoides, en el marco 
de la investigación biomédica, implica gene-
ralmente la existencia previa de biobancos (de 
órganos, tejidos o células, células madre…), pero 
cada vez es mayor el interés por la creación de 
colecciones o biobancos de organoides que pue-
dan destinarse para la medicina personalizada: 
véase el ejemplo de la fibrosis quística5. Así, los 
biobancos de organoides destinados a fines te-
rapéuticos plantean desafíos éticos y prácticos 

adicionales relacionados con el consentimiento 
informado de los donantes de la muestra de ori-
gen, la privacidad, las políticas de divulgación, el 
acceso comercial y la participación de los donan-
tes en la gobernanza de los biobancos, desafíos 
sobre los que se requiere discusión de cara a re-
visar o diseñar nuevos modelos de gobernanza 
de los mismos. En este ámbito, algunos autores 
promueven el consentimiento “dinámico” explí-
cito, lo que permitiría al donante desempeñar 
un papel relativamente activo, definir algunos de 
los términos de su participación y hacer ajustes 
en tiempo real; facilitaría además la trazabilidad 
y la devolución de resultados de interés para el 
donante. Sin embargo, este enfoque implica 
una inversión de tiempo y recursos que puede 
obstaculizar significativamente la investigación 
cuando los riesgos pueden ser mínimos5.

c) Los problemas éticos derivados de la relación ge-
nética de los organoides con los donantes de las 
muestras de origen y también, dependiendo de 
su uso, con los posibles receptores en tanto que 
se les transfiere parte o todo el ADN del donante 
y se podría revelar información genética de ter-
ceros que afectase al donante y a sus familiares.

d) El modelo estatal de donación altruista y gra-
tuidad vigente puede entrar en conflicto con el 
interés comercial que suscitan. Ello plantea la ne-
cesidad de debatir y regular sobre la propiedad 
legal del organoide, la justa distribución de dere-
chos entre donantes, investigadores y creadores 
de los organoides, o el uso de estos materiales en 
investigación por entidades sin ánimo de lucro 
o con ánimo de lucro (empresas farmacéuticas 
o empresas de biotecnología)5.

e) Además de ser unas herramientas útiles para 
investigación biomédica, se espera que sean 
utilizados en la práctica clínica. Así, a partir de 
células madre cancerosas aisladas del tumor de 
un paciente se permite la generación de orga-
noides personalizados en los que probar la res-
puesta específica a diferentes tratamientos. Los 
organoides tienen además el potencial uso para 
reemplazar tejidos dañados (medicina regenera-
tiva) o incluso órganos (medicina de transplan-
tes) como ya se ha demostrados en modelos 
animales6.

Tanto para la medicina perso-
nalizada como para la regene-
rativa, otro problema clave 



4

A N C E I
B O L E T Í N

ÍNDICE

es el de los ensayos clínicos y la evaluación del 
balance beneficio/riesgo. Los Comités de Ética de 
Investigación (CEI) y la legislación distinguen cla-
ramente entre investigación y uso clínico (prácti-
ca validada). Sin embargo, en ambos ámbitos la 
separación entre investigación y práctica clínica 
puede no estar clara6. Por un lado, utilizar orga-
noides para probar fármacos de manera perso-
nalizada puede observarse como investigación 
porque brindan información sobre los mecanis-
mos de acción de estos fármacos en cierta pa-
tología y, por otro, también podría considerarse 
práctica clínica cuando se convierte en parte de 
una estrategia de tratamiento para un paciente 
concreto. De igual modo, el primer transplante de 
organoides se planteará en un marco puramente 
experimental3. Es más, si su aplicación como tras-
plante fuera eficaz, los organoides podrían estar 
disponibles comercialmente como productos de 
terapia avanzada (ATMP).

Estos ensayos complejos y sin datos previos de 
seguridad y eficacia requieren de un debate inter-
disciplinar previo sobre los puntos éticos sensibles 
que suscitan que, por supuesto, tenga en cuenta 
el contexto social.

Investigación y organoides. Retos
Una de las principales justificaciones para llevar a 

cabo investigación “de frontera” con organoides, tan-
to básica como traslacional, es su valor social, dado 
que abre una ventana que ayudará a comprender y 
tratar enfermedades que causan enorme sufrimiento.

Como se ha indicado anteriormente, las cuestio-
nes éticas, legales y sociales que plantean podrían 
abordarse en función de la procedencia de los ma-
teriales a partir de los cuales se generan y de la com-
plejidad de los mismos.

La obtención del material primario, tejidos, san-
gre o la utilización de líneas multipotentes, que solo 
generan determinados tipos celulares, no presentan 
mayores complicaciones éticas y legales que las de-
rivadas de la obtención y uso de muestras biológicas 
humanas en investigación. La utilización de células 
madre embrionarias (ESC) derivadas de embriones 
tempranos o de células madre pluripotentes indu-
cidas (iPSC) obtenidas de células somáticas (gene-
ralmente de biopsias de piel, fibroblastos, o de otras 
células que pueden reprogramarse para generar iPSC) 
estaría sujeta a garantías especiales 7. En España su 
generación a partir de líneas de células madres plu-

ripotentes (hESC o hIPSC) estaría su-
jeta a las medidas de supervisión 

ética y control de los órganos 
colegiados establecidas por 

la normativa estatal: el Real 

Decreto 1527/2010, por el que se regulan la Comi-
sión de Garantías para la Donación y Utilización de 
Células y Tejidos Humanos y el Registro de Proyectos 
de Investigación8. (Véase Tabla I).

A continuación, se señalan algunos de los retos 
que habría que afrontar:

En relación con el consentimiento 
La obtención del consentimiento para la gene-

ración de líneas celulares inmortales y organoides 
tiene la dificultad añadida de hacer entender las 
particularidades resultantes de la transformación 
tecnológica de la muestra y sus posibilidades. Será 
necesario informar, además de los aspectos comunes 
a toda donación, de la finalidad del desarrollo de los 
organoides7,9. 

Los biobancos
Los biobancos autorizados de acuerdo con el 

RD 1716/2011, de 18 de noviembre, por el que se 
establecen los requisitos básicos de autorización y 
funcionamiento de los biobancos con fines de inves-
tigación biomédica y del tratamiento de las muestras 
biológicas de origen humano y se regula el funcio-
namiento y organización del Registro Nacional de 
Biobancos para investigación biomédica y el Banco 
Nacional de Líneas Celulares10 pueden gestionar la 
obtención de muestras para el desarrollo de orga-
noides en investigación. El almacenamiento y uso 
de organoides generados plantea retos específicos 
sobre su propiedad y uso que requerirá la revisión del 
marco normativo existente, así como explorar nuevos 
modelos de gestión de los biobancos ya sea para una 
finalidad de investigación o clínica. El consentimiento 
dinámico podría ser una buena opción en biobancos 
específicos con finalidad terapéutica.

Los organoides como objeto
Compaginar el modelo de donación altruista y 

gratuidad con los intereses derivados de la comer-
cialización requerirá revisar el marco normativo a fin 
de realizar un uso responsable de estas tecnologías. 

Conclusiones
Los organoides son un excelente modelo de in-

vestigación in vitro tanto para la investigación básica 
como clínica. 

Estos avances científicos y los procedimientos y 
herramientas utilizados para alcanzarlos, generan 
importantes incertidumbres éticas, legales y sociales. 

El marco normativo en España permite la inves-
tigación con organoides8. Tanto su almacenamiento 
como su empleo, en especial con fines terapéuticos, 
así como la posible comercialización, implicará revisar 
el marco de referencia ético, jurídico y social.
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“Solo si participamos en un diálogo 
interdisciplinar constructivo sobre estos temas, 
que involucre no solo a científicos sino también 
a pacientes, responsables políticos, sanitarios, 
especialistas en ética y el público general, 
podemos garantizar la innovación responsable y 
la aceptación a largo plazo de esta emocionante 
tecnología”6.u
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Tabla I. Obtención de muestras y supervisión de la investigación con organoides.

Obtención de muestras Procedencia Supervisión/autorización Observaciones

Tejidos, sangre, células Centros Sanitarios y
Biobancos autorizados

CEI Firma de ATM

Embriones Centros autorizados, 
excedentes de 
fertilización in vitro

• CEI
• Órgano habilitado
• Autorización por la 

Comunidad Autónoma 
• Informe favorable de la 

Comisión de Garantías

Firma de ATM

Líneas celulares 
pluripotentes 
(hESC, hiPSC)

BNLC

Otros: EBISC, biobancos   
extranjeros

• CEI
• Órgano habilitado
• Autorización por la 

Comunidad Autónoma
• Informe favorable de la 

Comisión de Garantías

Firma de ATM

hESC: human embryonic stem cells. hiPSC: human induced pluripotent stem cells. BNLC: Banco Nacional de Líneas Celulares. EBISC: European 
Bank for Induced Pluripotent Stem Cells. CEI: Comité de Ética de Investigación. Órgano habilitado: Organismo competente para la evaluación del 
proyecto en el caso de experimentación con animales. ATM: Acuerdo de Transferencia de Muestras.
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