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VALORACIÓN DEL TRATAMIENTO DE LOS SÍNDROMES 
MIELODISPLÁSICOS CON TRASPLANTE DE 

HEMOPOYÉTICAS 
Autora: Aura Niño Brito 
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RESUMEN 

Los Síndromes Mielodísplásícos (SMD) son un grupo de donde 
una alteración la células hemopoyéticas (díshemopoyesis), y 
disminución de la estas células (citopenia); estas pueden 
ocurnr tres líneas hematopoyéticas. síndromes, con 

Aguda (LMA). los 
tratamiento 

transplante de células troncales o células (stem 
obtenidas periférica y 

fundamento de este es el positivismo 
y el paradigma es cuantitativo; 

un control 
diagnóstico precoz los SMO y mejorar los registros de estas patologías así 

como sus correspondientes el trabajo se un estudio 
retrospectivo de Hemayología y UTMO 

Enrique con SMO en el período comprendido entre 
de 1988 y del 2005 y a los un 

células progenitoras hemopoyéticas (TCPH) con el de evitar el progreso 
a un proceso míeloproliferativo. el estudio morfológico sangre 

(SP) 12 (pts) fueron con SMD hipoplásicos no 
de nocturna), 2 con 

anemia 3 AREB en 
transfonnación pt con leucemia mielomonocitica crónica (LMMC), 1 

con del 5q y 1 con citopenia refractaria con displasia multilineal (CRDM). 10 
(45,45%) viven en remisión completa (RC) y 12 fallecieron. Predominancia 

sexo femenino (63,6%), incidencia en menores de edad (22,72%) yen mayores 60 
(9,09%). este la tasa sobrevída esta del porcentual 

reportado por otros embargo, es y razones 
por los parámetros obtenidos en a la edad y el sexo 

a los repOltados otros investigadores. 

Palabras Síndrome mielodisplásico, transplante de células progenitoras 
hemopoyéticas, mielodisplasia, anemia refractaria. 

x 



SUMMARY 

Myelodysplastic syndrome (MDS) is a heterogeneous clonaJ, mosOy acquired, 
stem by and 

hematopoiesis. with MDS have widely variable ceHular hematopoietic 
features, chromosomal abnormalities, clínÍcal manifestations and prognosis. The 

course may indolent or Overall, to acute myeloíd 
leukemia (AML) occurs in approximately one of patíents is with 
poor prognoSIS. IS a study of patients with MDS 
who underwent hemopoietic stem cell (HSCT) in to try to 
achieve remission of the disease and probable progresslOn a 
myeloproliferatíve study reviews a11 data bone marrow 
transplant unit at hospital in Valencia, where these 

October 1988 to 2005. Morphological 
assessmcnt of penpheral blood and marrow showed that 3 had 
refractory with excess 2 had 

(RA), one of the cases was with myelofibrosis, 2 
refractory with excess blasts (RAEB), one patient diahYfiOsed 

with of following subtypes: refractory with multílíneage dysplasia 
(RCMD), refractory with sideroblasts (RARS), one wíth del 
one 11 patíents had hypoplastic 
MDS., three nocturnal hemoglobinuria 
(PNH). Survíval rate was 45.45%, ten patients achieved complete 
remission of disease, the median was female 
(63.3%); out of cases 5 children (22.7%) whereas only two nClT,pnTC 

were over oId (9.9%). In this the rate fell within 
range reported by other centers however, it will be 

further studies and evaluatíon of reasons why the parameters obtained as 
to sex and ditfer from those by centers worldwide. 

Keywords: Myelodysplastic syndromes, myelodysplasia, 
hemopoietic stem ceU transplant. 

xi 

anemia, 



INTRODUCCIÓN 

Los Síndromes (SMD) son un grupo 

hematológicas de origen clonal, donde hay una alteración de capacidades de 

LUH<tU'"'' tambien troncales, proliferación de células o células 

caracterizados por una ineficiencia la en la de 

se sangre o multílíneal, 

morfológica en una o múltiples senes y anormalidades citogenéticas c10nales (1). 

puede reflejar y 

estos 

actuales sostienen que 

vanas 

lv"'JV'lU,"'" a una apoptosis 

el desarrollo de los SMD es H'-"~v"UJ, 

cuales se suceden unas a otras (2). 

conocimientos 

la existencia de 

A del tiempo, los SMD han recibido denominaciones, 

conocidas son: 

Dismielopoyéticos, Anemias Refractarias y Leucemias 

dieron a la 11",\/v0.'''' 

trabajo, que tiene por objetivo evaluar resultados del 

Síndromes 

entre otro (3). 

realizar el nrpCAn 

de células 

en el tratamiento de los Síndromes 

Mielodisplásicos en la Unidad de de (UTMO) 



2 

Ciudad "Dr. el año 1988 el 2005, 

, se diagnosticaron casos 

SMD 1 del 2005, fecha cOlie trabajo, 



1.1 PlanteaDÚento del Problema 

La Unidad de 

CAPÍTULO 1 

PROBLEMA 

Médula Ósea de la 

3 

Enrique Carabobo ha venido trabajando estos síndromes 

progenitoras desde 1988. 

en los próximos hasta no 

se 

estudios se 

completado para su caracterización clínico-hematológlca y 

epidemiológica; ni se ha "",,'t>r1Y> la de sus 

complejidad diagnóstica y terapéutica 

clínica del y en estudios hematológicos 

tInalidad establecer los lineamientos básicos para atención de 

ahondar en la 

con 

pacientes con 

en nuestro en con el transplante de 

médula (TCPH-MO), de 

o de sangre del cordón umbilical 

relación al UÁu,F,,,,v,n1VV de estos hematológicos es necesario el 

exámen exhaustivo PUA,lVÁHv, enfocado en la búsqueda y 



por el 

decir: 

síndromes: 

anemIa, y 

4 

disfunción y citopenia de las tres líneas hematopoyéticas, 

míelomonocítíca y las 

infeccioso y respecti vamente. grado de 

dependerá de la disfunción y 

citopenia líneas hematológicas anteriormente 

En mayo de 1 

en Venezuela; uno estos 

con exceso blastos en 

hemopatías primarias. 

Abraham Sumoza y 

primeros transplantes de médula 

padecía SMD en el sub-tipo 

y el resto 

Sala de 

realizados 

refractaria 

que los de salud estén con esta 

patología cual debido a su heterogeneidad y dificil diagnóstico, 

podría ser 

esfuerzo debe 

para tratarlos 

Vv •• ''''''''"'-''','"' en algunas como un anémico. 

al logro 

con el 

se 

un diagnóstico preciso estos 

de evitar su tranSfOlTIlación en un proceso 

ser los 

para el diagnóstico y tratamiento de 

como corolario de diversidad maneras como y tratar a estos complejos 

síndromes. respuesta a permitirá: 
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• Un diagnóstico precoz y certero. 

adecuado y oportuno. 

• del paciente al tratamiento recibido le pennita una 

• Tratamientos menos costosos para el !J .... '~<Vj'HV para el 

ASÍ, este trabajo está a una evaluación de los 

resultados del transplante de células progenitoras hemopoyéticas en los SMD, y estos 

este tema en nuestros hospitalarios. 

1.2 Formulación del Problema. 

Como se ha mencionado antes, el TCPH es un procedimiento que consiste en la 

de células hemopoyéticas un individuo llamado 

a otro llamado receptor, quíen debido al 

como leucemias, Enfomas, tumores sólídos malignos y de U,iF,"'ÁHh;} n1r{\ ... ¡~" no 

entre severa, congénitas, 

talasemia mayor, enfennedades metabólicas, SMD y otras a la 

irradiación 

hematológicas para una 

la puesta en marcha de un proceso de fonnación de células 

que le 

normaL 

a su funciones 

embargo, en nuestro país este procedimiento 

es 

sistematizada 

nuevo, y no se tiene el momento Ínfonnación y 

los obtenidos con los transplantes 
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un conocimiento científico VVlluau'-'.:> del de 

médula 

umbilical en 

o 

SMD. 

periférica y mas sangre del cordón 

El es un procedimiento 

'v'vlUl"0a~IU y entrenado, 

el cual se reqUiere un eqUipo 

costoso y un alto 

nesgo para el por """""'-"'>./0 severas que se presentan luego del 

m1smo; pueden ser: debido a bacterias, hongos, 

protozoarios, contra (ElCH), veno-oclusiva 

(EVO) Y intersticial entre otras. A éstas complicaciones, 

cuyo manejo ha mejorado con el avance avasallante de medicina contemporánea, el 

mas aplicabilidad por consiguiente es su 

en el ámbito de nuestro medio 

metas previstas se 

pues 

la Unidad 

se podrá logrado las 

Médula 

(UTMO) la Ciudad Hospitalaria . Es oportuno mencionar que 

hay otra de de Médula Ósea en el Hospital de Clínicas Caracas, 

en ciudad de 

Por lo tanto, el problema que ocupa este o formulado en ténninos de 

la en los sido a este 

clínico-terapéutíco, puesto en práctica en las en 
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Ciudad Tejera", en sus Servicios Hematología y Unidad 

Médula de Valencia. 

1.3. Objetivos de la Investigación 

1.3.1 Objetivo general: 

resultados del transplante de células 

en el tratamiento de los Mielodisplásicos, en UTMO de la 

el año 1988 el 2005. 

1.3.2 Objetivos específicos: 

lO Describir: edad, sexo y nrAf'Pr1 de los pacientes estudiados con 

.. Caracterizar criterios en la para el y 
tratamiento de los con SMD. 

lO Categorizar y tipificar alteraciones hematológicas de los ¡JU\".vl.lL'-'v con SMD 
en la UTMO para el 

lB el tipo de SMD predominante en el 

lB el resultado final del 
transplante células nrAcypn 

de 

con SMD 
UTMOde 

al 



1.4. Justificación de Investigación 

1.4.1 Trascendencia Teórica. 

8 

virtud de los aportes de numerosos investigadores a nivel 

se trata de encontrar una teoría común los 

y prácticos hasta ahora nrn,r,,',~c por diferentes grupos 

como: el la Mundial 

Salud (OMS) entre otros. avances teóricos ahora logrados, 

e en implicaciones 

subgrupos de estos complejos 

hecho que los SMD han 

mlsmo, es 

evolucionado 

suma importancia el 

una enfermedad que no 

de tratamiento para la gran mayoría de los pacientes a una "'ni,p""" 

con tratamientos soporte y potencialmente curables con los lo 

cual ha el curso que estos 

resultados de la presente investigación contribuirán a el 

conocimiento teórico los SMD y TCPH con rPT""rl"n a nuestro 

posibilidad de su comparación con los las organizaciones 
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1.4.2 Trascendencia 

cada vez tal como numerosos 

estudios, oscila de 2 a 16 casos por cada 100.000 habitantes/año y hasta 

30 x 100.000 en los individuos mayores de 70 años (4) (5), estas cifras varían 

considerablemente de un estudio a otro. 

incrementa de por 100.000 

habitantes de 80 años o más (5). posible 

sub-clínica. 

especial por tratarse un 

sino por su mal pronóstico. 

estudio 

menores de 

la incidencia 

que 

y 89 por 100,000 

sea alta, dada 

estudio en nuestra población es de 

de salud pública, no tanto por su 

resultados obtenidos en el nr~>"p:nrp 

estudio se espera ampliar el conocimiento de estos complejos síndromes a la 

profesional de salud y por 

oportuno y eficaz. 

1.4.3 Relevancia Metodológica 

al 

SMD, presentan su mayor incidencia en adultos 

con un 

de 60 (6), 

las disfunción y citopenias las tres 

hematológicas son evidentes; es por ello, de critelios 

mínimos para un U. .. .",UlV precoz. predominio en el sexo 

una vez el los factores masculino (6) nos obliga a 

,",v»v<,vv,c>. y debido a que los ambientales intervienen en de 



estos procesos es profundizar en la epidemiología 

en nuestro 

1.4.4 Factibilidad 

estudio 

disponibilidad de 

investigación es factible graclas a 

recursos laboratorio, y 

10 

estos 

accesibilidad y 

datos de la UTM O 

la Hospitalaria y a la valiosa colaboración del 

eficiente y personal en ella labora. 

1 Delimitación del Problema 

trabajo de sobre 

los mediante el transplante médula ósea con 

progenitoras 

UTMO del 

o del cordón umbilical se 

de Hematología de la Ciudad Hospital "Dr. 

y la 

en 

la ciudad de Valencia, '-''' .. ' .... HJ Carabobo. Se incluyeron en el estudio a todos los 

con desde 1 el 2005 

El trabajo cuenta con la aprobación del Servicio 

Hematología y la de Médula Ósea de la Ciudad 

Hospitalaria , en Valencia, Estado Carabobo. 



CAPÍTULO 

MARCO TEÓRICO 

Antecedentes .c-"'"''.,''''''' de los Transplantes de Médula Ósea 

2.1.1 Antecedentes mundiales. 

Los Síndromes Mielodisplásicos (SMD), son un de 
r 

hematológicas conocidas hace A del han recibido 

denominaciones, entre (AR), porque los clínicos de 

no respondían a ningún conocido; o 

por su conversión a leucemia mieloide (LMA) en un alto 

(30%) los casos (1). 

Desde mediados 1800 y debido al descubrimiento que unas podian 

generar otras células, médicos comenzaron a administrar por oral 

a pacientes con aplásica y leucemia, aunque esta terapia no exitosa, abrió 

cammo este tipo en 1 et al. (7) 

infundieron unos pocos milímetros de médula ósea a pacientes con 

sin obtener ningún Vv'''_UVAV 
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A Mundial y con la llegada la era atómica, 

estudios los PT,o'l"rr", de la irradiación corporal toman un nuevo 1949, 

lacobson et al. que ratones a dosis de irradiación letal 

si su bazo estaba nrr,rp'0"1 con plomo, se que esto era a 

provenientes bazo protegido, Sin embargo, poco tiempo 

et al (7) una protección ocurría en ratones 

igualmente irradiados, bazo, a los cuales luego eran inhmdidos 

con de la estirpe no irradiado. 

Este nuevo descubrimiento, más de otros UU1"","-'.' demostraron 

un factor celular en vez uno humoral jugaba un en la de ratones. 

in vitro soportaron estos resultados (8). causó que tanto 

como si era posible el transplante de ósea 

(TMO) de un ser humano a otro. 

A de 

entre ellos destacaron 

ocuDido en 1 

morir de 

este 

Nóbel de Medicina, 

1950, se en seres humanos, 

en luego 

estos pacientes, sólo uno sobrevivió al transplante 

lean un investigador médico francés premio 

un descubrimiento fundamental acerca del 

inmunológico humano HLA, en 1958 el primero de muchos 
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de histocompatibilidad (llamado en literatura médica HLA). 

descubnmiento abrió a otros científicos en este campo de . 

se concentraron en determinar qué de histocompatibilidad es requerido 

el éxito muchos 

científicos finalmente posible el primer exitoso, el cual por el 

Robert Good en 1 en día, este tipo de se 

con ~~'~H~V progenitoras hemopoyéticas de médu.la con céJ 

obtenidas y cordón umbilical, a este 

procedimiento ya se dispone un tratamiento potencialmente curativo un grupo 

enfermedades o no. 

Actualmente, progenitoras hemopoyéticas se realizan 

en 200 centros mundo y el número las es el 

tratamiento elección continua incrementándose (ver anexo 

2.1.2. Antecedentes nacionales (Transplantes de Células Progenitoras 
Hemopoyéticas en Venezuela). 

se con el Nacional de 

TMO a nivel Hospital Central Valencia, hoy Ciudad Hospitalaria Enrique 

en 1 con el aval de Universidad Carabobo de Sociedad 

Hematología. primer transplante se realizó el 4-10-87 Y 

primeros 5 se 15 de médula (AlloMO); 



se 

en el tercer 

63 casos . . ~~"~"'V 

(AutoSP), el primer 

AHoMO y 38 AlloSP, del 2002 al 

adicionales, incluyendo el primer transplante 

no relacionado (AlloCU/NR, total 2); 30 7 

Al1oMO. En total, en la Unidad de Transplante de Médula 

Enrique "se han TePH. 

partir del afio 2000 entra en actividad una 0'-'<aHJ'''' 

el de Clínicas Caracas, de Caracas, quienes 

'u .... '~",.~u de células progenitoras hemopoyéticas 

2.2 Definición Actualizada del SMD 

que 

U.H1H""'í""" en 

(SMD) 1'f\lYllnrpnl 

y 

por 

la 

un 

14 

transplante 

de 

17 

Y 2 

en 

en 

y con a 



2.3 Etiología 

desconocido. 

inmunitarios, el 

logrado 

] 5 

mediante el se IniCIa el desarrollo de los SMD es aún 

las posibles causas están los virus ARN, los 

de y toxinas ambientales (9). Actualmente se ha 

una cantidad lU,""'vlCD las cuales indican tanto 

la exposición al benceno otros derivados del petróleo) como irradiación, son 

al desarrollo de SMD. Hoy en día los 

farmacológicos sólo se podido determinar la exposición a alquilantes 

como Iac(On~s etiológicos estos síndromes (IO). 

cree estos se a una 

citopatológica indefinida 

evolucionando de la 

célula madre hematopoyética pluripotencial, 

clonal de una única célula madre o un número muy 

manera, estas células fiO"TCf',., una 

sobre el resto células en médula, cual conlleva a una 

hematopoyesis ineficaz, la proliferación estas células ser regular o 

Dotenc:¡ada. dando esta manera a una médula 

las células 

una apoptosis 

citopenia 

y una vida más debido a 

comparada con esto contribuye a la 
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SMD ptimaríos o novo son de La viral no 

ha comprobada; sin embargo la a virus ARl'..J, los cuajes debido a 

su tasa A~"~~"UU, son considerados como un La "'0~JV!,U.vlVU 

los SMD con síndromes relacionados con los procesos auto 

(Il) (12) son como de los SMD. capacidad 

cualquiera de estos factores para inducir una mielodisplasia es potenciada por el 

envejecimiento; las acumuladas, por diferentes 

causas, más probabilidad de desembocar en cambios displásicos y 

que las casos familiares de 

son muy raros. 

secundarios, es decir, aquellos que a desarrollarse 

debido a la exposición a cito tóxicos o inducidos por tratamientos quimio y/o 

exposición a altos toxinas y el hábito 

fumar son considerados como hay estudios cuyos 

muestran una mayor incidencia de SMD en fumadoras o que 

en las no fumadoras y los mismos resultados se obtuvieron en nPr,cnn a 

ciertos químicos en comparación a otras no 

NC),rHf""~ como el 

cual es mediada a 

quimio y radio 

de mecanismos tanto 

a estas sustancias (] 3). Agentes 

debido a su hemotoxícidad, 

lUL\JAl'.AJ0 como no genotóxicos, 

conducen a la ya apoptosis y a la iniciación a de 

genéticas, desórdenes clóna]es tales como los 
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alquilantes al actuar directamente sobre ADN y Los 

altamente carcinogénicos y citotóxicos son únicos entes reconocidos 

como causa directa de los 

Epidemiología de los SMD 

2.4.1 Nivel Mundial 

Los SMD son ",nir"'.,..,'n 

y se caracterizan 

(citopenía) y disfunción 

la disminución 

aumenta en 

número de 

mayor 

as hematopoyéticas 

las (dishemopoyesis). La UH'_H.L'.U está '-'0vln'-' en 

todos los casos y la MO es habitualmente hipercelular. está 

presente en una o celulares hematopoyéticas. 

Los se lmClan como un adquirido ADN probablemente uno 

o cromosomas de es o 

del defecto cromosómico son muy y en 

presentan una diversidad clínica. 

distribución por edad es mas alta en las personas mayor edad y en cuanto 

al en mayoría las 

No hay 

étnicos. Un 

en incidencia 

realizado en 

predomina en el sexo masculino. 

estos síndromes en distintos 

entre 1 y 1999 en adultos y 
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los v <H.4va,,:> 1 '-'V':>, afroamericanos e irlandeses tenían más alto 

complicación enfermedad contra huésped que 

y aquellos también teman de mortalidad 

de MO relacionado comparado con los escandinavos y 

Japoneses. No se observó diferencias en a los entre 

la de niños "U","w<u solo a japoneses y VUC,¡vU.:>l 

últimos presentaron un 

la global 

La incidencia anual los 

12,6 casos por 100.000 

y crónico que los 

la etnicidad puede influir en el 

del transplante sea similar (9). 

en el mundo dentro del rango de 2,1 a 

a la 

(LMA) Y con predominio en el grupo de mayor 

Mieloide 

60 años; otros 

estudios estiman que la incidencia SMDes 4 a 12 por 100.000 

y a 30 por 100.000 en los individuos mayores de 70 años (10). 

Estados Unidos no se con exactitud número casos de 

porque no se un registro continuo. estima que hay un aumento de 10.000 a 

20.000 nuevos casos número que parece probablemente por 

el población, de mitad con 

son mayores 70 años. La en edad pediátrica y en el adulto joven es 

rara y con poca VvL'vJ.lv!U se descrito algunos casos de 
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estudios realizados en ese mismo país el porcentaje 

tipos son los 

los sub­

refractaria 

(AR)= 30 a 40%, con sideroblastos en anillo (ARSA) = a 1 AR con 

exceso bIas tos (AREB) 20% a 30%; en 

15% Y la leucemia mielomonocítica crónica (LMMC) = 

2.4.2 A nivel 

(AREBt) 

a 10% (5). 

En Venezuela la YV,"'~'~ de estos síndromes aún no ha sido 

grupo 

. "Dr. 

la Unidad de Médula Ósea 

2004, se han 

a 

por 

la 

de médula 

1985 

(MO) y transplantes células progenitoras de 

en con 

Patogenia. 

de en los SMD hoy en es aun UV0vV>.'V 

Hasta el momento es ampliamente reconocido del fallo la ósea 

y las comunes en SMD hay una 

alterada las células progenitoras nA",~r\Y"r\ con una bien 

sea heredada o adquirida (14). esta es controversial, la c10nalidad 

SMDha !enew:;os como el 

10 por en de 10 hybridization), 
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el SSCP en de confimlation polymorphism), blot 

análisis e InactivacÍón del cromosoma X. 

teoriza los SMD 

evento inicial la 

una totipotente 

consibruiente susceptible a este 

individuos 2erleIllcal 

una 

se en (15). El 

evolucionaria en SMD es un defecto en 

cual es 

tipo lesiones 

ambiental, 

Esta primera 

displasia 

y por 

este proceso es 

o 

conlleva a la de 

ventaja proliferativa debido a esta mutación somática. 

y una 

probable que una 

y por vez ocurrida la mutación inicial, esta promueva inestabilidad F,'-'llVAJlll 

una mayor susceptibilidad para adquirir genéticas adicionales (16). La 

mutante es Uu'-''-'H4UU con una disfunción celular evolución esta 

una no efectiva y esta 

Esta maduración y diferenciación 

descontrolada contribuyen a 

por una 

defectuosa acompañada de una 

los SMD. 

resultado potencial etapa final de esta I-'~"~"'~"'_V ocurre la expansión 

de esta clona anonnal junto al daño genético acumulado, cual resul tar en una 

SlO'TIll,3C:lon neoplásica a (LMA). 
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2.6 Tipos de alteraciones patogénicas. 

2.6.1. Hallazgos citogenéticos 

Aproximadamente 40 a 60% de todos los pacientes tienen aberraciones 

cromosómicas jdenüficables al momento del diagnóstico, proporcionando no 

solamente evidencia de la clona natural de la enfermedad, SIDO también de la 

condición o estado de la célula involucrada en el clon (ver tabla 1). 

TABLA 1 

ABERRACIONES CROMOSOMICAS EN PACIENTES CON SMD 

NUMERICAS TRANSLOCACIONES DELECCIONES 
+8 (19%) inv 3 (7%) del 5q (27%) 

-7 (15%) t (1 ;7) (2%) del I j q (7%) 

+21 (7%) t (1;3) (1%) del 12q (5%) 

-5 (7%) t (3;3) (J %) del 20q (5%) 

t (6; 9) «1 %) del7q (4%) 

t (5;12) «1 %) del 13q (2%) 

Fuente: Síndromes MieJodisplásicos de G.F. Sanz y T. Vallespi. 

Las alteraciones del cariotipo, consideradas marcadores clónales de malignidad, 

están presentes en 30-50% de los SMO primarios y en 80% de los secundarios, sin 

que ninguna de estas sea específica de estos SÍndrOlnes (17). 



ha observado una mayor de la pérdida total o de un 

la son menos 

frecuentes y fundamentalmente los cromosomas (1 

denominadas así porque incluyen mas 3 

ocurren en el 1 de SMD y en el 50% de los secundarios. 

frecuentes la afectación de cromosomas 5 y 7 2). 

TABLA 2 

ALTERACIONES CITOGENETICAS MÁS FRECUENTES LOSSMD 

~------ ---------_ ... _------_._--
Tipo de Alteración Localización 

------------- ~------~-------
parcial de un cromosoma 

Pérdida de un cromosoma 

Ganancia de un cromosoma 

Traslocacíones 

Alteraciones 

En clínicos 

l2q, 13q 

8, 11, 21 

t(3; (q21;q26) 
t(1;7) (pll; 1) 
t 17)(p 11; P 11) 

(qJ 1; pIl) 

del Y 

Involucran mas de 2 cromosomas 

(17q) 
(3) 1 ; q26) 

cariotipo se asocia con el 

transformación leucémica y algunas anomalías sido 

Las 

mas 

de 
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como pronósticos independientes. es el caso alteraciones 

como trisomía 8 y la 7. 

En Anemia Refractaria (AR) yen Anemia Refractaria con en 

anillo (ARSA), la las cromosómÍcas es baja, a de 

restantes subgrupos donde predominan las 

se comunicado que el acortamiento en la longitud de 

en el momento un peor pronóstico. obstante, 

otros reportes acerca esta alteración indican variabilidad en diferentes 

la "'rllr?,..,,,, 

la 

. con la Dal:OQ'eneSl 

se ha infonnado un discreto incremento en actividad 

pacientes (18). de 

profundas 

de los SMD . 

poder su posible relación o no 

2.6.2. Alteraciones Moleculares. 

en con el leucemogeníco, 

ocasiones, las alteraciones cito genéticas ocurren en 

que en 

donde 

y los lJtl",l\AIL\J.' con SMD 

se puntifonnes y aumento en la expresión de 

o 
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mutaciones frecuentes son las que f'ArnJ-,'"',:,·~A~''1'~'<~H a familia RAS, que 

identificadas en 40% es la han 

los que se con una alta incidencia de transformación a 

Aguda (LA) (19) Y le en orden de las se 

encontrado en 

Con se ha 

con 

dato interesante es que 

mieloide inmaduro o 

con SMO de alto 

mieloide (LMA) al . 

~UhH~"~Á~ multidroga (MOR 

tratamiento quimioterápico en los 

Ambas mutaciones son 

mutación del 

glícoproteína 170 en blastos 

está incrementada en los 

contra 20-30% en los nac:¡erttes con leucemia 

representa la del 

lo que pudiera explicar la pobre al 

se sobre proteínas sin de 

genes y MOM2. observado que 2 

importantes, bc] 2 y p53, están en el mecanismo regulación de la muerte 

(apoptosis ). 

de una apoptosis 

original de p53 induce 

inducción. Las mutaciones la 

las LMA secundarias a SMD 1). 

en esta es donde se encontrado la 

y prematura. Además, se ha que el 

mientras que el p53 mutado falla en su 

son más comunes en SMD UOUL' ..... '.HJ" y en 



Recientemente, se ha comunicado que la inestabilidad microsatélíte es un 

temprano que una desproporción en el mecanismo evento 

restaurador desoxirribonucleico (ADN).Esto ha observado en 

de UUA.dvl.llv0 con SMD, lo que le una posible participación en la 

patogénesis de esta (22). 

La y molecular la traslocación t(9;22) ha sido 

observada en casos de refractaria con exceso de (AREB), con 

y no 210kDa la de la proteína 

como en (23). 

2.6.3 Alteraciones Inmunológicas 

Muy pocos estudios 

embargo, en pacientes con 

que la inmunidad 

disminución en el número de NK 

dela a la acción 

190 

han realizados en 

observado gran variedad 

como línfopenia absoluta, con 

"",",,,,nI·'" inmaduras, T con 

en producción ínterferón (INF-y) 

Los 

las células 

la en 

de 

y un aumento en 

periférica 

mostrado una disminución significativa de 

Recientemente, se ha "'''11<Me, ... 

34+ se asocia con 



a y menor 

se 

tumoral alfa 

Pocos trabajos se 

pacientes con SMD, pero se 

tienen aumentos 

a 

Además, en el momento del diagnóstico, 

ínterleucína 2 (lL-2) Y de factor de necrosis 

de la inmunidad humoral en 

los 

con 

se encontraron 

en se 

a nivel mucosas, una 

la actividad hemolítíca de la vía alterna del B 

y 

en 

se 

autoinmune 

infecciones. 

y 

se 

lo que sugíere la posibilidad de existencia de HH""''''''',!''''!''''' 

anticuerpos en este tipo 

en con como 

(28). 

pC!,'rnn en los neutrófilos una disminución 

y la acción bactericida, que se 

todo lo cual 



2.7. Clasificación de los SMD. 

el grupo cooperativo 

denominó: Síndromes y los clasificó en cinco 

(FAB), las 

o sub-

tipos 3). 

Esta clasificación 

subtipos o subdivisiones 

sido 

investigadores entre los 

hematológicas. La 

a que no se tomó en VVA.',"~ los otros 

hematológicos importantes como y plaquetas, que 

dismielopoyesis con tampoco incluyeron otras cítopenias 

refractarias. Otro aspecto criticable la carencia de criterios mínimos 

(29). 
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TABLA 3 

CRITERIOS FAB PARA LOS SÍNDROMES MIELODISPLÁSICOS 

__ S_u_b_-t---'ip'-o _____ S_ao_gs;z.r_e_P_e_r_if_é_r_ic_a _ _____ ---'--M_édula Ósea 

AR 

ARSA 

AREB 

Blastos <1 % BJastos <5% 
Monocitos S Ix1 09/1 Siderob.Iastos en anillo<15% 

BJastos SI % 
Monocitos S lx1 09/1 

Blastos >1 % pero <5% 
Monocitos S lx109/1 

Blastos S 5% 

Blastos <5% 
Y SiderobJastos eu anillo> 15% 

o Blastos >5% pero :x 20% 

y/o Blastos > 20% pero < 30% 
AREBt y/o bastones de Auer 

LMMC 
Monocitos >lx109/1 
Blastos<5% 

Fuente: Grupo Franco-Americano-Británico (FAB) 

y Blastos < = 20% 

En 2002 se presenta la clasificación de los SMD según la Organización Mundial 

de la Salud (OMS) (30) (ver tabla 4) . 

SMD Primarios: 

• Anemia refractaria (AR) . 

• Anemia refractaria con sideroblastos en anillo (ARSA). 

• Anemia refractaria con exceso de blastos (AREB). 

• Anemia refractaria con exceso de blastos: Tipo I y Tipo 2. 

• Citopenia refractaria con displasia multilíneal (CRDM). 

• Citopenia refractaria con displasia multilíneal y sideroblastos 

en anillo (CRDM-SA). 

• Síndrome del 5q- . 

• SMD no c1asi ficables. 
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TABLA 4 

CRlTERIOS OMS PARA LOS SÍNDROMES MIELODISPLÁSICOS 

Sub-tipo SP MO MO 
SMD Blastos Blastos Sideroblastos 

Anemia refractaria <1 % <5% <l5 llfo 
(AR) 

Anemia refractaria con <1 % <5% 2:15% 
sideroblastos en anillos 

(ARSA) 
Citopenia refractaria con <1 % <5% <15% 

displasia multilíneaJ 
(CRDM) 

Citopenia refractaria con <1 % <5% 2:15% 
displasia multiJíneal y 
sideroblastos en anillo 

(CRDM-SA) 
Anemia refractaria con 

exceso de blastos (AREB) 

AREB tipo 1 

AREB tipo 2 
5q- Síndrome 

SMD no clasificables 

1-4 110 

<5% 

5-19% 
<5% 

<1 % 

5-9% * 

... !.: 
5-9% 

10-19% * 
<5% * 

<5% 0% 

Fuente: O.M.S. SP: Sangre periférica. MO: Médula ósea. 

Displasia 

Solo diseritropoyesis 
(>10% células 

diseritropoyéticas) 
Solo d iseritropoyesis 

(> 1 0% células 
d iseritropoyeticas) 

> 1 0% células disphísicas 
/línea en 2:2 líneas 
hematopoyéticas 

> 10% células displásicas 
línea en 2:2 líneas 
hematopoyéticas 

> 10% displasia cualquier 
linea; no Cuerpos Auer . 

No Cuerpos Auer. 

± Cuerpos Auer. 
Displasia en cualquier línea 

Una línea (no eritroide); 
2:10% disgranulopoyesis o 

2:10% de 
dismegacarocitosis 

*: Presencia de sideroblastos en anillos no tiene influencia en la clasificación de este subtipo de 
SMD. 

Los SMD representan hasta el 15% de las enfennedades neoplásicas 

mieloides en niños y son altamente relacionados a un subtipo de LMA. Los SMD 

pediátricos son esencialmente los mismos subconjuntos de SMD que en los adultos 



debido a fenotípicas, con la PV{'Pr'\(',{) de que un gran porcentaje de los 

pediátIicos ocurre en un de condiciones 

formas no severas en adultos cuajes son mínimamente 

o no son muy raras o no en el síndrome 

del no es poco común, y muchos casos pueden ser 

anormalidades ~VÁ"",~Á tales como el síndrome Pearson o sideroblastica 

congénita en vez de SMD 1). 

clasificación modificada de SMD pediátricos sido propuesta, haciendo 

en que OCUlTen en los pero al tiempo 

manteniendo un ala WHO para los SMD en adultos (tabla 

5 

CLASIFICACION DE LOS SMD PEDIATRICOS 

juvenil. 

M Leucemia mielomonocitica crónica. 

AREB: 2 a 19% blastos 5 a 19% blastos MO. 

AREBt: Blastos en SP o MO de 20 a 29%. 

Fuente: nnr'",,{'n to cJassification of MDS. 
American Society ofPediatric 1 annual 
Disponible en línea: 173 
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2.8 Manifestaciones clínicas 

Los presentan una amplia variabilidad y 

UUl.1U,-"lV a anterior en un 20 a hacen progresión a .l-JV .... ,.,'''HJlU. 

",--,~V".'V a esa vanabilidad y se han planteado 

en cuanto a su clasificación y sobre todo en su tratamiento, muchos casos se 

por períodos sin a malignidad. (6). 

importante en cada caso de las características 

con el objeto las distintas formas clínicas presentación, 

conocer los mecanismos fisiopatológicos que expliquen diferencias entre y 

justifiquen de adecuados y oportunos. 

yal 

médula 

elemento 

en una o 

alteraciones 

cada una de 

clínicas en 

grado 

al síndrome' 

en el diagnóstico son 

series hematopoyéticas tanto en 

estos síndromes, 

10 tanto los 

como en 

deben estar como mínimo en el 1 las 
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entre ensayos en pacientes con SMD, 

es Actualmente, un grupo de 

científicos, de en su manejo una que 

servIr de rp;-pn~nr- y esta relacionado con 

pn::serues en dichas patologías (37). 

síndromes mucho otros 

tanto en su cronicidad, morbilidad, causadas a 

menudo con a mieloide (LMA). 

A continuación se un esquema las principales 1""""l'lr"'1'1 

los SMD: 

• mayor característica de 
asociada, cual OCUlTe en 

es la anemia sintomática, con fatiga 
mayoría de los pacientes entre 60 y 100% 

los casos. 

• reculTentes debido a la vH'-"",,",' especialmente de neutrófilos. 

.. secundaria a y trombocitopatia en los casos 

son el síntoma inicial algunos pacientes 

Algunos insípida a 
posterior, y relacionada a la monosomía 7 (34) (35). 
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• aguda en la 
cuya clínica dada por una aguda febril, placas 

eritromatosas en cara, brazos y lengua con producción grandes lesiones 
necróticas en la pieL 

Características de laboratorio los SMD 

se muestra, en la Tabla 6, diferentes cambios que se 

presentan en los figurados y a de las 

Eritroide, Mieloide y Megacariocítica. 



TABLA 6 

ANOMALÍAS 

Sangre Periférica 

Cuerpos 

en 

* EnLMMC. 

SERIE MIELIODE 

Sangre PeriféJica 
Anomalías de Pelger­

lluet 

con NeutrófiJos 
hi persegmentados 

Alteración Cromatíníca 
de Neutrófllos 

Neutrófilos hiper o 
hip0gI'anulados 

con o sin bastones de 

Auer **** 
Promielocitos hiper o 

hipogranulados 
Aumento de 

Promonocitos * 
Disminución de 

Neutrófilos 
(rara) 

** Utilizados para definír ARSA, 

*** En AREBT y LMMC. 

**** Solo en AREBT 
Tomado de: Síndromes iel(~disDlásic()s de G.F. Sanz T. 

34 

S:MD 

Médula 
o aumento de 



2.10 de diagnósticos de los SMD 

elemento en el diagnóstico son las morfológicas 

en una o series hematopoyéticas tanto en sangre como en 

alteraciones deben estar nrp<:pn como mínimo en el de 

de una 

mucho de otros 

tanto en su cronicidad, mortalidad; causadas por citopenias a 

aguda (LMA). 

de se en alteraciones y 

cuantitativas en una o varias líneas HV'.U'-'-"V (36); por lo es fundamental 

y de médula Jlevar a cabo un cuidadoso examen morfológico de 

en última aspirado medular o biopsia 

con una hematopoyética y 

en los que 

dishemopoyéticos leves como: de hierro, 

inflamaciones por 

erifermedad renal crónica y citopenias inmunes. 

méduJ a ósea. casos 

es 

B 12, piridoxina, 

ocuJtas, hipotiroídismo, 



Además, el por biopsia 

una evaluación mas 

una 

de la celularidad, 

la 

(ALIP) Y una 

Recientemente, un 

vascularidad y los niveles de 

crónicas, agudas y SMD; el estudio se 

de determinar el número de vasos, y 

precursores ím11aduros de 

del número, distribución y 

realizó un estudio para evaluar la 

en pacientes con leucemias 

a 

417 

resultados obtenidos fueron los siguientes: la 

endotelial 

(FCF-b) y el 

aumentados en: 

mielomonocitica 

el 

mas alta en todas las leucemias y en los SMD, comparada con 

a excepción de la leucemia línfbdtica crónica 

en de los factores angiogénicos: factor de 

factor de crecimiento de fibroblastos 

aumentados en en y 

altos en el FCEV se encontraron en 
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y los niveles plasmáticos de en Los de se 

encontraron más en LMMC. 8). 

datos que vascularidad y los angíogénicos en las 

y en los SMD, .lugar un rol importante en procesos 

autocrina de 

otro grupo de 

puede contribuir 

informó que la 

de lv,",,'-"''' que se renueva 

por sí misma y la elaboración de mf1amatorias en ySMD. esta 

manera proporciona una relación biológica para un precursor mieloíde inmaduro y 

10caJízado (por sus 

localización anómala) (34) (37). 

diagnóstico y pronóstico de 

conferencia acerca de 

cambiar el termino 

progenitoras CD 34+, que 

de vasos o 

estos precursoras a estas 

en progenitoras mmaduras 

número de el 

ALIP en los SMD, 

SMD, realizada en 

embargo, en la última 

en Julio del 2006, se 

por "acumulaciones 

definición original del termino ALIP (no cercanas a 

endotelial) no es COlTecta ya la de 

usualmente no puede ser excluida (39). 

continuación se muestra niveles en plasma los factores 

angiogénicos en Tabla 7). 



TABLA 7 

NIVELES EN PLASMA DE LOS FACTORES 
ANGIOGÉNICOS DIFERENTES HEMOPATÍAS 

LMA LMC LMMC 

FCEv tii i!i! t lit 

.FCFb ti! H 

FNT-alfa ii! i 

FCH iti 

FNT-beta 

Clave: 
i! : Niveles mas altos 
iti : altos 

ti : menos 
Fuente: Adaptado Sanz, VaUespi. Blood 1989. 

Conclusión: SMD altos solamente los niveles de 

Factor Crecimiento 

FCFb: los Fibroblastos básicos 

N ecrosis Tumoral Alfa. 

FCH: Hepático 

F actor de Necrosis Tumoral Beta. 

LLA SMD 

til 

Ii in 

i! 

H 

ti 

y 
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2.10.1 Estudios radioisótopos 

demuestran con frecuencia la existencia de 

eritropoyesis que puede ser un evento en los SMD, que con 

al de la anemia. 

Los estudios de supervivencia muestran un acortamiento marcado 

de vida de las por un 

(36). 

Cultivos de Médula Ósea (CMO) 

usual encontrar un crecimiento normal unidades formadoras de 

gránulocíticas-monocitarias (CFU-GM ) en los 

disminución 

pacientes con 

número 

y 

colonias con predominio de 

10 que implica una 

con AR Y y 

~"""~~'V pequeños en los 

colonias. También se ha observado una 

de eritroides y 

marcada de las 

unidades formadoras 

eritroides en la LMMC, donde estas son 

entidad se encuentra un incremento marcado y en 

GM. 

(39). 

se encontrado 

pero en esta 

las CFU-

estudios 
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2.10.3 Estudios enzimáticos. 

láctica (LDH) usualmente están elevados 

y algunos autores le han conferido valor pronóstico independiente (40). 

ha comunicado un incremento 4 veces mayor lo habitual del riesgo de 

SMD en con del 

transferasa-theta 1 , participa en desintoxicación de 

ambientales. (41). 

1 Factores pronósticos del síndrome mielodisplásico. 

Con el de el pronóstico supervivencia de un y 

el que 

además del pronóstico inicial la clasificación F AB (ver tabla se han 

porcentaje blastos en la médula 

Tipos de SMD 

AR 
ARSA 
AREB 
AREBt 
LMMC 

TABLA 8 

Pronóstico 
Mediante supervivencia 

(meses) 

12 
5 

20 
---- -----------,: 
Fuente: Grupo }~ranco-Americano-Británico (F AB) 

FAB 
Transformación a 

leucemia ( % ) 

15 
5 

40 

35 

yel 



La 

puede presentar 

displasia es trilíneal el 

media todos los es 20 meses (1 años), 

de acuerdo al tipo en Cuando 

de en es 

En 1997 surgió el de e Pronóstico Internacional (IPSS por sus 

en Este da un estimado sobrevida los 

con SMD, tomando en cuenta 3 de la enfennedad: el porcentaje 

en la médula si hay ~U'JÁU'~HC'" cromosómicas y, y 

qué tan son los recuentos A una 

puntuación y, donde las puntuaciones mejor 

supervivencia. Como 

nesgo entre 

y la 

resumIr 

gravedad: 

es que parece tener un mayor valor 

grupos y porque considera las en 

valor pronóstico es muy importante. 

importancia estos factores, cl IPPS agrupa a 

mielodisplásicos en 4 

(puntaje O), 

pronósticos en 

INT -1 (puntaje 0.5-), 

INT-2 (puntaje 1.5 -2) Y o mayor) tabla 1 

de 

del 

de 
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TABLA 9 

IPSS (International Prognostic Scoring System) 

Valor del Score o 0.5 1 1.5 2 

BIastos MO <5% 5-10% 11-20% 21-30% 

Citopenias (1) 0-1 2-3 

Cariotipo (2) Bueno Intermedio Malo 

Fuente: IPSS (International Prognostic Scoring System) 

(l) Citopenias: Hb<lOg/dl, Neutrófilos<1500/mcl, Plaquetas<l OOOOO/mcl 

(2) Cariotipo. Bueno: nonnal, delección 5q aislada, delección 20q aislada. 
Intennedio: trisomÍa 8, otras anomalías, 2 anomalías. Malo: anomalías complejas (~3 
anomalías) o anomalías del cromosoma 7. 

Grupo de riesgo 

Bajo 

Intermedio -1 

Intermedio -2 

Alto 

TABLA 10 
GRUPOS DE RIESGO SEClJN IPSS 

Puntuación 

o 
0.5-1 

1.5-2 

2.5-3 

Fuente: IPSS (lnternational Prognostic Scoring System) 

Supervivencia 

5.7 años 

3.5 años 

lA años 

0.4 años 

En resumen, las enfennedades mieloproliferativaslmielodisplásicas no son 

clasificadas por etapas como las enfennedades neoplásicas, con la excepción de la 

LMMC. Los diferentes estudios encontraron que los pacientes con un recuento alto 

de glóbulos blancos, bajo nivel de hemoglobina o altos números de blastos tienen una 



corta y dependiendo cuántos de estos son anormales, la 

4 meses a 

2.12 Tratamiento de los SNID 

solo pueden ser potencialmente curados con un transplante 

este procedimiento hay una toxicidad 

producida por el de acondicionamiento para lograr la aplasia medular en 

avanzada y se que puede ser aplicado a de 

pacientes diagnosticados con SMD (42). 

transfusión y mejorar 

desde la de 

a los 

de los 

(la cual 

esta manera, la mayoría de los 

los 

Las opciones tratamiento 

sanguíneos y el uso factores de crecimiento) hasta la 

de productos 

intensiva con 

de hemopoyéticas (ver 1 ). 



1 Baio o INT-I 1'----------
Categoría de 

Riesgo 
IPSS 

1 
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INT-2 o Alto 

Estado de 
Salud f------

Edad > 60 afio~ 
y/o Estado de 
Salud Pobre 

Edad S 60 
mios y Estado 

de Salud 
Buello 

'-------.-._.-

I -Terapia de baia ;')(l:nsidad. 
- TCPH 
- Inclul:ción <le quimioterap ia 

intensiva y TCPH al logrnr 
remisión. 

- Cuidado de soporle. 

l Edad S 60 

___L-___ _ ~ 

- TCPH 
- Inducción de quimiolerapia 

intensiva y TCPH al 
lograr remisión. 

- Terapia de baia intensidad . 
- Cuidado de sopolte. 

- Cuidado de $oporle. 
- ------- --------. .. 1 TernpJíl ¡Jc b,lj,1 ¡nlt:nsI(Jad. 

Bueno 

-

1 .. 

Edad>G~ 

- Terapia de baja intensidad . 
- IndUCCión de 
qllil)lioter~pia 

intensiva y lcmria dt! 
post-inducción ¡ll logr<lr 
remisión. 

Figura 1. Propllestll de opciones terapéuticas para el trlltamiento de SMD, bllsado en la 
categoría IPSS, edllu y estado de slllud; Jos trlltamicntos están listados en orden de preferencill 
según los seguimientos propuestos por el NCCN (siglas en Ingles de la Red Nacional 
Comprensiva de Cáncer). 
Fuente : adaptado de Henderso n, E. , Lister, TA., Greaves, M. Leukemia, 7th Edition, Elsevier Science; 
Philadelphia, PA: 2002-562. 

2.12.1 Transplante de Médula Ósea 

El transplante de médula ósea (TMO) es un procedimiento terapéutico que 

consiste en la transferencia de células progenitoras hemopoyéticas adquiridas de la 

médula ósea, a un individuo receptor con falla medular debido a diversas 

Pobre 



en[entneaa<Jes constitucionales o de una quimio-radioterapia recibida con 

curativos. aplicabilidad de este 

como: leucemias, !infomas, 

entre ellos 

talasemia 

están en fase 

medular 

metabólicas y 

y otras. 

incluye a enfermedades tales 

y 

efecto Más 

procesos no 

congénitas, 

autoinmunes: lupus eritema toso 

de (TMO), es un 

procedimiento para el cual se requiere un equIpo y 

un alto el además de ser muy costoso y 

por las complicaciones severas que se ",,.,,,,<,,,,,n Estas pueden ser: infecciones graves 

a bacterias, . protozoarios, contra huésped 

vena-oclusiva hepática (EVO) y neumonía pesar de 

cuyo manejo ha mejorado con el avance avasallante medicina 

contemporánea, el TMO día tiene aplicabilidad. 

Cuando médula ósea es donada a un receptor idéntico, el es 

tipo si el donante es un el es de 

síngéníco. es autólogo cuando el su propIa 

ósea extraída y criópreservada. donante debe ser compatible en el 

(A, C, y DR) (44), ello pn1nrp es un 

estudio de histocompatibilidad para misma entre UV.UUlnv y receptor. 
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TMO es usado en pacientes con un pronóstico pobre y con un puntaje lPSS 

o alto y sean menores 60 esta edad 

los transplantes es controversial y varía los y el 

protocolo usado en los centros de lo 

cuando sea posible, que la decisión se en el 

calculado en un estado clínico ...,0LUV'C", y no en la presentación 

pacientes de mayor edad, et al, investigaron que transplantes 

icados a los pacientes entre a 66 

(45). En este trabajo, las 

sobrevida de 

de 

de sobrevida son 3 para 

intermedio 1, intennedio 2 y alto 

Si se toma en cuenta la edad y la disponibi1idad 

tratamiento es una opción solo un pequeño grupo 

un 

la curva Kaplan-Mieir 

con 

bajo 

son 100%, 54%, y 

compatible, este 

sm 

para este pequeño de pacientes para recibir un TCPH alogénico 

resultados son alentadores, 

terapia viven en remisión 

que, 32-54% 

un largo periodo de 

a reportan una mortalidad 

"VIH~'.lU\.'" a dicha 

mayoría 

relacionada con 



transplantes ablativos (46), es muy que este porcentaje 

disminuya considerablemente a medida se los 

no también llamados "mini-transplante". de 

recibir quimioterapia tratar 

algunos pacientes seleccionados con SMD; indicadores 

este tipo prolongar sobrevida, la sugIeren que 

movilización es en muchos casos (47); y 

relacionada con este 

por un alto Índice de 

de transplante es 

los calificados de 

a quimioterapia intensiva o 

l<ln<>prltp baja esto es 

(IPSS) actualmente no es 

que, mediana de 

sobrevida para este grupo es (> 60 años) y 11,8 años 60 años) (37) (48). 

Todos 

buen estatus 

pacientes con un puntaje IPSS 1 y menores 60 con un 

ser para un lo antes 

dial:,'11óstico, de esta las posibiJ de éxito del transplante en 

estos son (49). son y con un donante se 

recomienda que pacientes < años reciban un 

> < 60 sean considerados un 

ablativo y 

alogénico no ablativo. 

pacientes con un donante no relacionado deben ser corista para un 

ablativo si son < años y si de esta edad para un no 



aunque mortalidad con este ti po transplante de donante no 

relacionado es todavía alta. 

Los con un puntaje o alto y menores 60 ser 

considerados para lo pronto luego del diagnóstico y solamente 

respondan a la quimioterapia inducción de 

parcial completa/buena) ya los resultados para que 

no a terapia son muy pobres (50). 

La aplicación de este procedimiento se ha en los 

últimos anexo Básicamente indicaciones pueden ser divididas en 

1. Enfermedades Malignas: 

• U;o;',",'-'«0 y mieloide 

• 

• Algunos tumores sólidos: Neuroblastoma, de pulmón células 
Ca mama. 

• Mieloma 

• Mielofibrosis 

• Trombocitosis 
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• 

• 

• 

41 

41 Enfermedad granulomatosa 

3. Inmunodeficiencias y enfermedades metabólicas: 

• Mucopolisacaridosis 

• Mucolipidosis 

• Enfermedad Gaucher 

• Agammaglobuhnémia Bmton 

• de linfocito desnudo 

• Imnunodeficiencia combinada severa. 

• Adrenoleucodístrófia 

4. Accidentes Nucleares. 

5. Experimentalmente en enfermedades autoinmunes. 

6. Amiloidosis. 
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conclusión, la . debe ser mdividualizada según la del paciente y 

el estatus del El transplante MO (alloMO) representa el único 

potencialmente curativo de SMD, de dicho transplante se 

de células hemopoyéticas 

y del cordón umbilical (TCPH-CU). Varios 

sangre periférica 

a larga 

en Estados y Europa libre 

enfennedad en 40%, la (MRT) de 

1 VVU,H.'''' de Los predictívos importantes 

una sobrevida son: la la morfología y la la 

uv .. 'VU«UU al transplante también esta independientemente asociada con la del 

de y CMV 

En se logrando grandes en la del 

yen el enfoque clínico los SMD, Estos avances pennitirán usar nuevas 

y opciones terapéuticas con tratar y curar a estos en un 

no lejano. 

- Esquemas de Acondicionamientos del TMO en la UTMO de la "CHET". 

el lJa'~lvJllLv a la UTMO, se inicia el período acondicionamiento, 

(ver anexos B, D) el es sometido a pre que 

modificaciones en función Generalmente, en su totalidad, 

a los anteriores TMO. los días al 
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acondicionamiento, se implanta un catéter de Hickman y se inicia antibióticoterapia, 

(Norfloxacina, Nistatina, Tlimetoprin-Sulfametoxazol, Aciclovir, además el paciente 

recibe radioterapia corporal total y quimioterapia (Ciclofosfamida y Busulfan). 

Al terminar, se realiza el TMO, (día cero). A partir de este día se inicia un 

segundo periodo de acondicionamiento post-TMO, durante el cua] el paciente 

continúa en aislamiento y mantiene la profilaxia injerto contra huésped iniciada el día 

anterior al transplante. En este período el paciente es tratado de acuerdo a protocolos 

realizados a nivel mundial por los diferentes grupos de científicos. Se realizan 

evaluaciones hematológicas diariamente a fin de obtener la primera evidencia de 

injelio, dada por: neutrófilos > 500/mmJ
, reticulocitos > 0.5 % Y plaquetas > 

25000/mmJ por tres días consecutivos. 

2.12.2 Transplantes de Sangre Periférica 

Las CPH también pueden ser recolectadas de la sangre periférica (SP). Un 

grupo de investigación español comparó la sangre periférica con la médula ósea como 

fuente de células progenitoras; los pacientes que recibieron un transplante de CPH de 

sangre periférica mostraron una recuperación más rápida y un significativo descenso 

en su tasa de mortalidad (TRM) y por lo tanto más larga sobrevida (51). También se 

puede indicar que estudios realizados por De Witte et al. mostraron que de 79 

pacientes sometidos a un transplante autólogo de células hemopoyéticas de sangre 

periférica, 32 de ellos (41 %), estuvieron libres de enfermedad; 40 pacientes (51 %), 
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presentaron recaídas 2 años después, y solo 7 ( 7% ) muneron. tasa de 

mortalidad relacionada con el transplante menos 

que hay un número suficiente en 

.1 0% mantiene el 

con SMD 

de 

una repoblación adecuada después TCPH-SP autólogo (47). 

Estos y otros han demostrado que los un TCPH-

SP una recuperación rápida tratamiento que los pacientes que 

un TCPH-MO. contaje blancas y plaquetas es 

temprano en un 5 y 8 días más muertes en 

pacientes reciben TCPH-MO debido a complicaciones pulmonares, . U~'~~Á'VÁ"'U y 

esto ocurre en con IPSS. La ÁHV,'~VÁÁVÁ~ 

injerto contra huésped aguda (EICH-a) es igual para ambos 

transplante, pero si hay un del 10 % de en pacientes 

recibieron un Estos resultados han llevado a la conclusión que las CPH 

son a las obtenidas médula ósea. 

2.12.3 Transplantes Sangre Cordón Umbilical 

en sometidos a tratamientos mielo-ablativos, por 

enfermedades hematológicas malignas o no, pueden ser 

cordón umbilical (SCU) 

hematopoyéticas. 

cuando ocurrió el 

ser una rIca fuente 

progenitora la 

de un 

es 

sm 

con del 

células progenitoras 

1970 

fué en 1988, 



la el primer transplante exitoso, en un niño 

6 años, con 

El uso de esta en hasta muy recientemente el uso los 

transplantes de seu era ya que celularidad en 

en adultos sangre fetal es muy como 

tamaño. 

una menor 

con 

TMO relacionado o no 

com.o candidatos a 1T~nQ1C\1 no 

su probabilidad a los 2 años es de 

seu es la 

menor en los 

celular NK. (53). Además, 

la seu y MO: las 

en su mayoría corresponden 

(Rodamina) baja y e038-, o bien 

y mayor 

menor la 

niveles 

y es probable 

fenotípicas entre 

mayor 

más 

contra 



observadas en los oaC:lenlres transfundidos con y penniten huésped 

emplear con entre 1 o 2 antígenos en el complejo 

histocompatibilidad mayor 

En actualidad se cantidad tratar de juntar 

los productos sanguíneos provenientes cordones umbilicales y también se trata de 

expandir la de en la en 

manera puedan ser utilizados en una mayor de 

2.4 Mini transplantes 

conocen también como no ablativos o 

de esta 

este 

del donante prender en receptores con el uso 

inmunosupresivos 

estable 

desarrollado el 

hematopoyesis o el 

menos intensivos, pero lo 

una tolerancia injerto-huésped resultando en una 

quimerismo hematopoyético (55), una vez 

restablece la y 

puede recibir de una manera segura 

como contra 

afecta. Hipotéticamente, al inducir el quimerismo podria la 

en cualquiera sus pero mientras la data disponible no es 

suficiente para (56). Se en y 



no eran o que no hayan respondido a 

tratamiento. Los 

momento los regímenes n"'''Tr."" no sido 

2.12.5 Quhuiotenlpia 

La quimioterapia intensiva se a tratamientos similares a los usados 

para el tratamiento de (LMA), esto es debido a que 

S.MD de alto y un con un blastos son similares a la 

se INT-2 o de alto . menores 

pacientes con no esta 

,""J\,U.VIV".LU'V. no se ha probado la superioridad de uno 

contienen citosina arabinósido con 

fl ud arabi na; normalmente, se aplica un curso inducción y uno de 

consolidación. Aproximadamente 40-55 % responden a corto 

plazo a esta son más con SMD subtipo 

AREBt una recaída en un 

corto una post-

remisión. de entieffi1led,ld 

tres 
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papel de en el los SMD pennanece 

controversia!. Actualmente, es más que utilizada como 

a esta terapia y disminuir el número de blastos antes del 

Normalmente si el paciente no responde a quimioterapia lo probable es el 

transplante y sin la opción transplante los beneficios de 

quimioterapia alta intensidad son """<>"1'<'" para el paciente 

quimioteNlpia no intensiva o de baja intensidad no es 

que no que tenga en términos o 

calidad de vida del paciente. realizados con bajas dosis de me1falan, 

muestran esta ser solo un paliativo a corto todos los 

pacientes resistencia al medicamento y algunos 

desarrollan una delección lo un indicio neoplasia 

(59) (60). Ensayos clínicos con no mostraron beneficios el 

que no la administración de terapia de (6\ ). 

regímenes más quimioterapia podemos 

igual al utilizado para la inducción en 
por día, IV q3d, y citarabina (Ara-e), 100 mg/m2 por 
1 

fludarabina, 30 
Neupogen® (fi] 



día subcutáneo en 
diariamente por 1 

1-6 Y 
1 ciclo. 

de acetato prednisolona 1 

11 (topotecan), 1 mg/m2 mediante infusión continua 5 
días, mas citarabina, 1 administrado en un periodo 2 h diariamente por 5 

1 ciclo. 

de acetato de 

11 "Baja-dosis 
por 14 días. 

. citara bina, 

por un total de 12 
1 ciclo. 

por día 

y gotas 

una vez al día 

11 Alkeran® (melfalan), oralmente 2 por 

2.6 Epigenética. 

Muchos con u otras clónales neoplásicas 

presentan de v."'I'''U\J.~ de citoquinas en genes con el 

subsiguiente silenciamiento de la de genes claves supresión tumoraL 

modificaciones "'<>"''','~ son no alteran 

pnmana Los U~UiH"'," pueden estas 

formas trasgresión epigenética, restaurando nuevamente expresión normal de los 

de supresión tumoral 

La 5-azacitidina (AzaC) (Vidaza®) y decitabine (Dacogen®) son 

un efecto anticanceroso la 



demetilación o hipometilación de células hemopoyéticas en la 

a través su incorporación al ADN y posterior inhibición la ADN-

metí! transferasa. 

La la prImera droga (Mayo 2004) la FDA (Food 

and Drug Administratíon) departamento federal regulador de drogas y alimentos 

los Unidos el tratamiento de los 5 subtipos (F AB) de SMD. Hasta 

momentos la dosis recomendada para adultos es día 7 días, 

el ciclo cada 4 se incrementar a lOOmg/m2 si no se notan 

beneficios de 2 ciclos; tratar por un mínimo 

ser continuado mientras el paciente se 

4 ciclos; el tratamiento puede 

respondiendo y lo 

tratamiento con Aza e provee a los UU'-'1"-'lJIC,,",0 con una alta tasa 

mejor calidad de vida, de a 

respuesta, una 

y una sobrevida 

mas larga en comparación con el tratamiento de cuidado de (63). 

(Mayo 2006) la es también 

indicada el tratamiento de todos subtipos (F AB) de SDM en 

y con 

decitabina 'T\P1tAr<l las citopenias y el exceso 

los pacientes (64). estudio multicéntrico 

que la con decitabina en una tasa 

vida y tiene un prolongado para transfonnación 

(15mg/m2
) 

50% 

Unidos verificó 

en la de 

y/o muerte (65). 
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el protocolo óptimo la administración este fármaco esta todavía en 

estudio, la dosis es 15 IV 8 horas por 3 

días, infundir en un periodo 3 horas; cada 6 semanas por lo menos por 4 

embargo, ensayos realizados que un incremento en la 

la (20mglm 2
) y ciclos múltiples de 

substancialmente la tasa de (66). 

2.12.7 Factores de Crecimiento Hematopoyético. 

factores 

citoquinas e 

crecimiento hematopoyético (FCH) son químicos, 

desarrollo de médula y 

interactúan con 

un mayor de 

inmaduras y en 

rojos, blancos, 

o una combinación estas. disponibles son: la eritropoyetina 

recombínante humana (EPO, Procrit® o Epogen®) cual la producción 

glóbulos factor estimulador colonias granulocíticas (filgastrim, FCH-G) 

(Neupogen®) y factor de crecimiento colonias y 

monocíticas FCH-GM) cuales incrementan la 

e interleukina-ll (1L-ll) incrementa de de 

plaquetas. Otros usados en incluyen ~"~,...,~Ú (FCH-

M), trombopoyetina, 
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mayoría de los pacientes con SMD son UUJ"'U''''-/0 por lo 

de eritropoyesis es una de 

estudios han demostrado 

metas de Muchos 

el tratamiento con EPO y puede 

incrementar la concentración hemoglobina, reducir y la 

de glóbulos en algunos '-''-''-''l,"H con 

NCCN el uso la combinación agentes 

en con SMD bajo con niveles eritropoyetína 

sérlca :S mUml, hematocrito < o hemoglobina 10,0 y reqUIeran 

transfusión. 

En un prospectivo, pacientes con bajo riesgo, con un nivel 

EPO< 500 IU/L y que requirieron 2 U glóbulos por mes, que 

tratados con Epo a una 150 u/kg tres veces por semana por un 

de semanas. La tasa fue 45, I las tasas de RA, 

1, RAEB-2 fueron Y 1 

Un aumento en tasa observado a la semana 

más en un grupo de resultados que 

la administración de un y tasa de 

respuesta en pacientes con bajo blastos en MO, 

en aquellos con de eritropoyetina menor 150 y 

con una buena (67). 



podría ser dada en 

respuesta erÍtroide es de 

es más 

con AREB 

son 

tasas 

a 

no resp011d<m después de 8 semanas de tratamiento, 

o FCH-GM. De hecho 

se 

con este esquema (69). 

en mayoría de otros 

e lnmunomodulatoria. 

tasa 

o 

una tasa 

er a la inmunosupresión 

Debido al éxito terapia 

con SMD 

está la globulina anti-timocíto 

y la ciclosporina-A. 

Dentro de esta 

la globulina 

y T demostrado ser efectivas en conteo 

en una nrr\nl'.I'Y·,nn con SMD, 

(70), 

(71), con e y 



demuestran que 34 

primeros 8 

en 

su 

y otras 

con 

y 

son suaves 

cariotipo 

fue invertida al 

uso 

porcentaje 

elevados. 

A 

al 

se casos 

uso terapéutico se obtienen del cultivo suero en 

el caballo y el conejo, y todas son comparables. a 

"u'v, ..... ,,,'-,,, desarrollan al!:,JÚn grado de la 

entre los 7 y 14 días después del 

ser problemáticas. 

(Neoral@, Sandimmune®) también ha 

de los SMD tanto sola como en 

son muy similares. Los efectos 

casos de 

a 

con CyA 1) 

con 

un 

como la no son re(~OI1nellmlaCiS, su 

y ,p"ro"'",, son 



En la 
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las propiedades 

de citocinas 

de las células 

mononucleares en 

con 

y 

es una 

histológicos indolentes 

la talidomida, un estudío 

con SMD sin exceso de blastos 

de transfusión (75); mientras 

con una 

et que 18% 

np'"l1T1,PFlH'FI una disminución en los 

et 

talidomida ha demostrado una vv,,,.>,'u,",,, eficacia en SMD 

en 56% de los pacientes, 

MO. 

en 3 

en SMD no es aun 

a través de in.,1-libición de 

mícrovasal, la modif1cacÍón 

probablemente por la supresíón la 

ser uno de los factores necesarios 

desafortunadamente, esta droga es dificil 

un el cual tuvo que ser descontinuado, 
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no se debe administrar 'W."'-'V"H~'U junto con darbopoyetina debido a una alta 

de 

inmunomodulatorios (IMiD) son análogos y 

talidomida. lenalidomida (Revlimíd®) es un derivado 

más nAl-pnlrp menor toxicidad y un reducido 

que los con la Aunque el mecanismo de de los IMiD es 

al compuesto oliginal, estos actúan una y en 

la dela de citoquinas modulación las 

F-.~"~""V y abrogación la a de por 

los rec'::Dtc)res (78). 

fue aprobado por la DEA 2005) el de 

pacientes con y transfusión dependientes debido a S:lVID (IPSS bajo e 

INT -1), subtipo del y SII1 o con otra anormalidad 

clínicos 

son 

> la dell1ostrado una .. p"nlll~C' 

con alta rp<,nll¡~" cito genética en > 50% 

eritroide y 

estos 

cito genética completa (79). Pacientes con otros 

subtipos SMD e T~T-l) tuvieron 

aproximadamente un 25% independencia transfusión con 

(80). 



Los clínicos 

y 

tratamiento y/o ajustar la 

y 

reportaron neutropenia 

las causas 

otros o'¡-a.,-..tr", secundarios .. or'A~r" 
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a severa (55%) 

interrumpir el 

fueron 

El CC-4047 es el segundo IMiD con el ya comenzaron estudios clínicos, 

hasta ahora son se ha 

receptor Interleukina-2 e 2. los 

con la activación de células Estos resultados son 

con in vitro y demuestran el potencial como un 

immuno-estimularorio (81). 

Terapia de Diferenciación 

La es el proceso el cual se desarrolla, va 

adquiriendo su hasta alcanzarla por completo. Las Vl~,.':H',U0 en los 

bloqueado este proceso de desarrollo y no pueden avanzar 

una 

estos modificadores se encuentran: la amI pentoxifilina, 

piridoxina, interferón, butiratos, retinoides, la Los 

inductores o de reinduCÍr la maduración con 

diferenciación de estas células. 
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éxito de el ácido en tratamiento 

promielocítica a en pacientes 

con SMD; embargo, se demostrado que células de mayoría 

los UW~'VHL",,' con raramente concluyen su diferenciación terminal sea 

m o in vivo con agentes f""~"A1'""''' de diferenciación, el ATRi\ (82). 

realizados con en muestras pequeñas y seleccionadas 

con SMD mostraron un bajo como una baja 

tolerabilidad en dosis '-'UUL.'C!.""<'<"> ocurrió con ácidos 13-

(Accutane®) y lo el uso de estos no es recomendado. 

El uso de y la 

retínoides con mas baja dosis CyA no son recomendados, debido a su bajo 

Índice de V'-~'V.~;oJ secundarios y alta toxicidad. 

amilostína promueve el y 

hemopoyétícos vitro (83), es un 

anticancerosas con el los 

una U,,"'AL\l¡n atrás se realizaron 

con SMD, los cuales mostraron como 

conteos con unía y una 

en 

tóxicos de 

clínicos en 

en los 

LLU'lAd\.JH en 

las necesidades (84); sin varios estudios subsiguientes no han 



logrado mostrar una 

con SMD. Su uso es rec:olIlen 

un 

en este contexto 

2.12.10 Terapia 

La prevención de muerte 

en y 

pal:lemE:S con SMD. Va110S "'''CUUIV'' 

SMD son más altos 10 

en cohortes no seleccionadas de 

marco de un estudio 

y 

una 

eso su uso es 

programada puede conteo 

hematopoyesis en Jos 

FNT en la médula 

caíaliza la apoptosis, de 

esta manera, al reducir la muerte celular con mejoraría el conteo 

supuesto, que se COITe el 

es un mecanisrno de v"'''v,,'''~ 

(87) (88). 

con 

son se 

momentos no hay 

(HumirarID) en los SMD. 

o infliximab 

una 

acerca 

un sí la 

a esta terapia, los 

o mu] ti-lineal 

resultados del la 



1 soporte. 

El tratamiento "Ar,,,,-t,, es el ,,"",Pi'I'1"\ más imp011ante en e: manejo los 

..... ,.n'V,,""vU con SMD con 

salud los excluyen de otras 

y para aquellos cuya edad yío estado 

La meta es la 

morbilidad y la mortalidad al nrn,up,>r una 

o 

12 

encuentran en 

en 

para el tratamiento 

o reducir 

antibióticos 

para el tratamiento de la 

trombocitopenia severa o 

acumulación hierro, 

rojos, los pacientes ser 

a hemosiderosis 

El momento """1"..,.,,,, comenzar esta 

es haber recibido 

(Desferal®) es el único agente quelador 

por que se administra vía 

a semana y es de alta toxicidad ótica y retínaL 

hierro, deferiprona (Ferriprox®) y !ip-t¡;>r'''''''"'-AV 

y su 

se 

de la 
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terapia quelacÍón de hierro a una cantidad de que no la pueden 

actualmente (89). 

Cuando se desarrollan HIJ."""',J.VJJ"0 en un paciente neutropénico con SMD, 

debería ser tratado como cualquier otro paciente con neutropenia Profilaxia 

antibacteriana en los SMD sólo indicada en el periodo y post 

2.12.12 Terapias emergentes 

múltiples anormalidades contribuyen a citopenias en 

los SMD, se 

modificadores 

con drogas de 

investigando y ensayando con 

biológica. Actualmente, se ensayos clínicos 

terapéuticas, las cuáles 

potencialidad en otras hemopatías u otros procesos neoplásicos como: 

inhibidores (IFT) , la histona 

deacetilasa, CUV'AIULV arsénico y ácido valproico, entre otros. 



2.13 Complicaciones del TCPH 

2.13.1 La enfermedad injerto contra huésped (EICH) 

rechazo y son 

fundamentalmente linfocitos Los linfocitos T del receptor son 

mediadas 

responsables 

del rechazo que del donante son responsables 

determinante más Importante 

genética entre donante y receptor. 

ambas es el de UJ.0IJUU 

es la complicación más frecuente y temida TMO. 

manifestaciones obedecen a las producidas por linfocitos T activados por 

los antígenos 

dos 

primeros días 

histocompatibilidad donante en el 

de la aguda, que normalmente se nrPCPTl 

y afecta de 30 a 70% de y 

Se 

100 

ser causa indirecta de muerte en una elevada proporción. Aumenta en frecuencia e 

intensidad con y el de disparidad 

son cutáneas 

y eczematoide, hiperpigmentación, alopecía),membranas mucosas (xerostomía, 

tracto malabsorcíón, dolor 

abdominal), sistema no infecciosa, atrofia vaginal), hepática 

(hiperbilirubinemia, transaminitis, colangitis, aumento de las HHU'..>"'''' al cal ¡nas), 

músculo-esquelético (artralgias), 

citopenias pulmón (bronquiolitis obliterante con neumonía en 
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organización). se dos tipos medidas: 1) 

Inmunosupresión con metotrexate o ciclosporina, o ambos. El ser 

cuidadoso y por efectos 2) células T en la MO 

infundida, en estos casos se tomar en cuenta 

cuando disminución es menor de 1 %, la incidencia 

ya 

disminuye, pero 

aumenta el número de 

La han LlU\.''''v.'uv la 

aguda. Un análisis del Fred Hutchinson ~Ullv"" ''-Ve'VU)' pacientes 

con SMD, quienes recibieron acumulativas de 

y crónico y 82% otros estudios rpy,r.r~<>n 

incidencias mucho mas bajas, alrededor 35% Y respectivamente 1). 

clínicas son polimorfas, con patologia auto inmune 

afectando fundamentalmente: piel, boca, hígado, oJos, tracto 

y tracto gastrointestinal. se una 

inmunodeficiencia con aumento de población Iinfocitaria T 

cociente y disminuido (92), otras anomalías inmunológicas 

(complejos circulantes, 

inmunoglobulinas, etc. junto a anemia y trombocítopenía auto inmune 

son hallazgos son contracturas y 

alteraciones de piel y mucosas. 
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tratamiento un penodo con ciclosporina metotrexate y 

prednisona suele ser el tratamiento estándar para tratar la Actualmente, se 

desarrollado nuevas de como el transplante 

,-,,"',,,v,,,-,,,,, y fármacos como el dipropíonato beclometasona 

intensidad 

tenido un 

éxito mayor en la la (93) (94). 

2.13.2 Complicaciones infecciosas 

Durante los 

bacterias, y 

mucosa (inserción de 

granulocitopenia y 

consigo un aumento 

cann11, 

que a la de la 

son particularmente susceptibles a por 

cutáneo-,-',-,l)'AUV a la de la la 

mucositis y otros), como por 

n'HY<-""" y función de linfocitos lleva 

la reactivación de intracelulares (Pneumocistis 

y y para 

por encapsulados como el Streptococcus 

el aislamiento en 

.El 

de 

cuidadosa "''''''F''''U. 

y 

se 

infección se debe 

cultivos 

los pacientes, administración de alimentos pobres 

intestinal con antibióticos no absorbibles. 

antibioticoterapia 

terapia la sensibilidad del 

la 

y al 
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distinguen tres periodos: 1) la inmediatamente a la 

implantación del injerto (del la neutropenia, a 

término las . sobre todo Gram-positivas, relacionadas 

con el uso de venoso otra es la ocasionada por 

2) la intermedia (día +30 el + 100) infecciones en 

relación con el estado inmunodeficiencia y la presencia de y su tratamiento 

1I1munosu presor. de este son producidas 

por (CMV) y Pneumocistis cannll. En particular, es temible el 

ser una de 1 as causas frecuentes neumonía con 20% 

mortalidad en todas 3) la del + lOO}, las 

1I1fecciones 

humoral, en 

acción 

más 

del virus 

relacionadas con la de 

pacientes afectos de 

oportunistas 

de inmunidad 

y 

expuestos a 

siendo 

producidas 

zoster (VZV). 

encapsuladas, así como de 

ello se la 

de antivirales como Ganciclovir, antifúngicos como el Fluconazol y 

como el 

y 



2.13.3 Complicaciones por toxicidad de.'ivada de los tratamientos 

administrados. 

Mucositis: los """'P'f'U',(' secundarios de la irradiación corporal a corto 

y medio se destaca la mucositis, con dolor, vómitos y que puede 

confundirse con la de 

Neumonitis bilateral. 

un papel importante 

la complicación más su aparición 

irradiación. El fraccionamiento de la dosis ha 

contribuido a una disminución en 

infecciones por CMV y Pneumocistis 

. Otras causas a considerar son 

estos casos la mortalidad es elevada. 

Cistitis hemorrágica grave. 

dosis. complicación se puede 

consecuencIa la Ciclofosfamida a altas 

una hidratación adecuada, 

incrementando la diuresis, alcalinizando la onna y con 

MESNA (Uromitexan). 

acción protectora 

Cardiotoxicidad y toxicidad renal. Como 

mencionados anteriormente, 

Enfermedad veno-oclusiva hepática (EVO). 

los 

otra temible complicación 

en pelÍodo post-transplante. con la administración de citostáticos 

y con Suele ",,,t,,rc'p. en 25 a 50% de los entre una y tres 



semanas del y se por: ictericia, aumento de peso, hepatomegalia y 

ascitis, acompañados por elevación de de bilinubina y de 

puede complicarse con cardiaca y encefalopatía. 

endotelial producido por el acondicionamiento y la liberación 

debida al daño 

factor de ,...,;:."-rAe 

tumoral alta, determina una coagulación intravascular nJ'-_UULC<t\.!U produciendo 

y y U':>\l1U'_'" hepáticos. La obstrucción 

produce una hipertensión 

30 a Se más 

de 

la. 

con hepatopatía 

como Vancomicina, 

mortalidad es 

intensidad del 

y 

profilaxis consiste en el empleo de hepmina en perfusión continua 

durante el El tratamiento se en 

administración albúmina y asegurar perfusión 

Efectos tardíos: a) Enfermedad pulmonar: bronquitis en 10 a 

de con crónica, en dos primeros 10 ¡.JI LUlL'-'. b) 

alteraciones '-'l1\.J'VV! tiroidea e hipotiroidismo en a los 

Oa(:lcrlteS que vVAOU'-H IeT. No se ha descrito deficiencia de crecimiento 

en se acondicionan sólo con (50-60% con c) 

gonadal en prepúberes. Posibilidad desarrollar tumores se en 

0.6/100 y siendo a los 15 los acondicionados con 

quimioterapia y los que recibieron 



76 

la y la toxicidad de los son las 

causas principales que transplantes alogénicos células 

aún una tasa mortalidad alta, entre 20 y 30% en 

primeros tres meses en la de 



2.14 Hipótesis 

conocimiento actual sobre los 

etiológico y epidemiológico. La . 

el desarrollo de esta tesis doctoral en 

es 
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incipiente desde el punto 

propuesta como 

a las hipótesis: 

"Debido a las características demográficas Venezuela, con 

una población en su mayoría joven, un bajo porcentaje de personas de tercera 

edad y una mayoría del sexo femenino, el éxito de los en los casos de los 

SMD realizados en UTMO, es similar y superior a los otros centros de 

TCPH en el mundo; medido en términos de mortalidad, sobrevida, remisión 

completa e incidencia de complicaciones" 

Al HUUUL,UI la investigación se haber logrado la verifkación o 

de la hipótesis '-"HMl'-'lUA.l anteriormente. 



CAPÍTULOIH 

METODOLOGÍA 

3.1 Tipo de investigación 

Por los se en esta investigación, la misma se puede 

caracterizar como una ya se centra en 

las características tratados con TCPH en UTMO, pero 'UUAvn/u 

características una busca 

las hipótesis antes la metodología contrastar 

utilizar casos reportados en otros centros a nivel mundial, con 

y 

Por otra la investigación se enmarca del 

ha 

cuantítatí vos 

cuantitativo, 

ya lo guia al investigador es apreciar realidad del fenómeno a 

a que capten J a del el caso 

los 

mortalidad ó 

se cuantifica el éxito del tratamiento con TCPH a través la 

la en de remisión o 

enfemledad, o de la rey""",,,,,,, ineficaz del tratamiento 



U¡:';U.vlVH tendrá un "'n"" ... "'", analítico, 

a su vez, 

SMD ya nombrados, que 

observación y ~HU'HvÁ 

el objeto concreto de 
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la compresión 

características los 

comparativa muy adecuada constatar empíncamente tres hipótesis 

tal derivadas marco en sí, se 

que ser observado y evaluado a de mediciones para 

tanto sujeto a confirmación empírica, puede ser definido por 

se ya su vez en sólo 

para tal fenómeno. Al ser observados, pueden ser por tanto analizados 

mediante un proceso hipotético deductivo, sobre la sus 

consecuencias observacionales, son las relenmC:la(laS en la existente acerca 

los El marco que sustenta lo anterior es el epistemológico llamado 

positivismo se sustenta en el principio básico todo vV'lV'-'U 

debe ser verificado empíricamente y analizado en a la lógica analítica. 

3.2 Diseño de investigación 

es de no experimental, tipo retrospectivo-

prospectivo, en donde los pacientes con serán lllvestigados en a sus 

y a la evolución que de 

ser sometidos al tratamiento TCPH. 
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3.3 Universo y muestra. 

Se un estudio descriptivo, y en pacientes con 

Mielodisplásícos, intervenidos mediante el transplante de células 

o de la en el de progenitoras hemopoyéticas de 

Hematología del Hospital Octubre de 1988 a 

de edad, cuadro clínico, niveles sanguíneos, 

complícaciones y evolución post-operatoria. 

retrospectiva y prospectiva, se debe a que 3 

SMD el durante 

doble carácter 

Doctoral, y quienes tllprf\n incluidos en la investigación. 

investigación 

con 

consideró como parte esta muestra a todos pacientes que 

con del y/o WHO con respecto a los SMD. 

estudiadas se 

cumplidos, el sexo en femenino o 

de la 

y los 

se realizó mediante 

MO y del 

operatoria se condujo en la consulta seguimiento y se 

la edad en 

de La 

de flujo, 

evolución post­

como remisión 

la la enfermedad extra médular, no blastos en 

circulación y MO con menos 5% blastos. 



Técnicas e instrumentos de la recolección de la información 

Los datos se obtuvieron a la documental de las 

ya citado. El vaciado de del 

información se realizó en un protocolo elaborado tal 

del 

en donde se 

la 

SMD 

Unidos. 

pertinente 

con Ínformación 

095 (9/95) 

y opro] 

los 

de 

protocolo 

Referencia Mundial 

anexo 

Universidad Winsconsin, 

documentos anteriores se obtendrá información sobre 

edad, medidas <lrltrr"''''1n",t1''1 tipo del 
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la 

Y 

los 

como las enfermedad, en donde se incluye el tipo de 

SMD, médula al SMD, 

hematológicos al momento del UH4F,U\.h' en preparación el transplante y 

después de el acondicionamiento durante y después del 

transplante. También, se recolectarán 

histocompatibilidad 

del tipo de 

obtenida e infundida, evolución 

del cito genético y de los 

entre el paciente y el 

vV~'VÁÁ'VAU" celularidad 

después del transplante, como 

fechas del alta o muerte del 



Cabe al son 

controlarse de por 

de los que se 

con su en 

conocer cerca el que 

se recolectará sin seguir 

un y no concluyente en cuanto a 

_u_,-".u", de la información 

estadístico, 

dentro 

estará 

el 

con 

la información se seguirán dos 

semiología médica de los SMD, 

trasplantados. Es un análisis 

no una técnica específica sino la 

poder Juego realizar el análisis 

se el 

se 

y 

y su 

cuantitativo tipo 

de infom1aóón 

serán analizados en 

y 

empleo de las técnicas 

este sentido, se utilizarán 

paramétrico y no paramétrico, 



como de a ser en de 

de Esto con el propósito facilitar 

teorización objeto de la investigacIón. 



4.1 

la 

Hospi talaría 

en 

31-1 se 

60 

(36,37%). 

CAPITULO IV 

PRESENT ACION DE RESULTADOS 

de TCPHen -CHET). 

se han 

hematológicas. A partir 

22 transplantes en SMD. La edad de los IJW."A~U 

(promedio 30 años) los cuaJ.es se distribuyeron 

(22,12%), 18 años < 15 pts < 60 años (68,1 

cuanto al sexo hubo predominio en :as hembras, 

al sexo .femenino (63,63%) y 8 al sexo 

el 

> 

no 

con 11 casos (3 a estos 3, uno es 

a AA) 3 casos (1 a (13,63%), AR 2 casos 

LMMC, del 5q y CRDM 1 caso cada uno 



a 

con 

deleccion lq 

tipo 

(77,3%); 

Cy/ICT 1 

1,8%) Y 4 

(l 

casos y sin 

recibieron 

en 8 

casos 16 

al 

y otro con 

( 

Y 6 

con 

las 

estudio 9 

con anormalídad del 5q, uno con 

los pacientes fue: BuCy 17 pts 

BuCy más t1udarabina 1 pts (4,5%), 

realizados: 11 aloMO (50%), 7 aloSP 

luego del transplante fueron: infecciones 

en pts (54,5%), toxicidad renal en 8 pts (36,4%), 

agudo y/o crónico 9 pts (40,9%) y en 4 

de con reSloccm 



con 

los 

a 

31-1 

una tasa 

MO con menos 

entre 10 Y 

causa 

10 

8y7 

2 
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con 21 y 

entre 7 y 

a TCPH, 12 fallecieron (54,54~'o) durante 

el transplante.; 3 pts fallecieron debido 

fallo renal, 3 murieron por sepsis "sepsis 

seno cavernoso), I paciente talleció por fallo 

muerte 2 pts y un paciente murió por falla 

continúan con vida y en remisión completa (RC) 

con un promedio de sobrevida de 2.455 días y 

U\.,o,UUl'U"" por la u\.,-"","u"','" de enfennedad extra medular, 

ysu en circulación. 



4.2 Presentación de tablas y gráficas. 

TABLA 1I 

SÍNDROME MIELODISPLÁSICO 
D1STRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN EDAD Y SEXO 
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UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA ÓSEA CIUDAD HOSPITALARIA 
·'DR. ENRIQUE TEJERA. VALENCIA. ESTADO CARABOBO. 1988 - 2005. 

SEXO 

EDAD (AÑOS) 
FEMENINO MASCULINO 

TOTAL(%) 
F (%)* F (%)* 

6 - 17 3 (60,0) 2 (40,0) 5 (22,7) 

18 -40 8 (66,6) 4 (33,4) 12 (54,6) 

41 - 60 3 (100,0) 0(0,0) 3 (13,7) 

60 O MÁS 0(0,0) 2 (100,0) 2 ( 9,0) 

TOTAL J4(63,6) 8 (36,4) 22 (100.0) 

*Porcentaje en relación a subtotales horizontales. 
Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 

En el período de estudio se trataron con transplante de células 

hematopoyéticas a veintidós pacientes con síndrome mielodisplásico (SMD), de los 

cuales 14 (63,6%) eran del sexo femenino y el restante 36,4%, ocho pacientes eran 

del sexo masculino. 



Con a edad, el grupo mayoritario fue el comprendido entre 18 y 

siendo 12 un 

pacientes un 22,7%, mientras que 

(13,7%) para 

para un 9,0%. 

edades de 41 a 

el grupo 6 a 17 con 5 

paciente restantes se en 3 

años y dos 60 o más 

grupos edad de 6 a 17 de 18 a 40 años y de 41 

a 60 predominaron hembras con f'\"Y'(,PfltCl1 

100,0%. sexo masculino predominó en el 

de 60,0%, 61,5% y 

60 años o más (100,0%). 



GRAFICA 

SÍNDROME MIELODISPLASICO 
DISTRIBUCIÓN SEGÚN EDAD Y SEXO 

Femenino Masculino TOTAL 

Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 
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[ J 6 a 17 
![j 18 a 40 

41 a 60 
[1 60 + 
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TABLA 12 

SÍNDROME MIELODISPLÁSICO 

DISTRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN PROCEDENCIA GEOGRÁFICA 

UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA ÓSEA CIUDAD HOSP ITALARIA 
"DR. ENRIQUE TEJERA. VALENCIA. ESTADO CARABOBO. 1988 - 2005. 

PROCEDENCIA GEOGIUFICA 

CARABOBO 

SUCRE 

APURE 

ARAGUA 

ZULIA 

BOLÍVAR / FALCÓN / GÜARICO / LARA / MIRANDA / 
NUEVA ESPARTA / TÁCHlRA / TRUJJLLO (1 c/u) 

TOTAL 

TOTAL 
(%) 

5 (22,7) 

3 (13,6) 

2 ( 9,1) 

2 ( 9,1) 

2 ( 9,1) 

8 (36,4) 

22 (100.0) 

Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 

El estado que aportó más pacientes fué el estado Carabobo con cinco (22,7%) 

pacientes, seguido por el estado Sucre con tres (13,6%) pacientes, mientras que de 

Apure, Aragua y Zulia procedieron dos (9,1%) pacientes cada uno y con un paciente 

cada uno Jos siguientes estados: Bolívar, Falcón, Guárico, Lara, Miranda, Nueva 
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Esparta, Táchira y Trujillo, para totalizar conjuntamente ocho pacientes para un 

36,4%. 

GRAFICA 2 

SÍNDROME MIELODISPLASICO 
DISTRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN PROCEDENCIA GEOGRÁFICA 
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Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 



TABLA 13 

SÍNDROME MIELODISPLÁSICO 

DISTRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN 
TIPO DE SÍNDROME MIELODISPLÁSICO 
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UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA ÓSEA CIUDAD HOSPITALARIA 
"DR. ENRIQUE TEJERA. VALENCIA. ESTADO CARABOBO. 1988 - 2005. 

TIPO DE SÍNDROME MIELODISPLÁSICO TOTAL (%) 

HIPOPLÁSICO no clasificable Il (50,0%) 

AREBt 3 (13,6%) 

AREB 2 (9,0) 

AR 2 (9,0) 

ARSA 1 (4,6) 

LMMC 1 (4,6) 

Del5q 1 ( 4,6) 

CRDM 1(4,6) 

TOTAL 22(100.0) 

Fuente: Historias clínicas ele la UTMO elel Hospital Dr. Enrique Tejera. 

De los veintidós pacientes que fueron investigados, once (50%) de ellos 

presentaron SMD hipoplásico no clasificable, 3 pts con SMD subtipo AREBt 

(13,6%),2 casos cada uno AREB y AR (9%) respectivamente; un caso (4,6%) de 

cada uno de los siguientes subtipos: ARSA, LMMC, del 5q y CRDM. 



GRÁFICO 3 

SÍNDROME MIELODISPLÁSICO 
DISTRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN SUBTIPO DE SMD 

-------- ----------

Tipos de SMD 

---

11 

3 

2 ---+------- - -- - _.-------'1 

Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera 
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De los veintidós que 11 de ellos presentarcm 

estos cinco (100,0%) en el grupo de 6 a 17 años; 

cinco (41 en el grupo y uno (33,3%) en la 41 a 60 

SMD subtipo RAEBt (1 fueron tres pacIentes, los cuales dos (16,7%) 

estuvieron en grupo 18 a 40 y uno en los 41 a 60 dos 

pacientes con subtipo "r'.LdJ se ubicaron en el grupo de 18 a 

al que los con AR (9,1 El paciente con (4,5%) se 

encontró en el de o más (50%), el otro h/~v"vHCV de este grupo edad 

LMMC (4,5); mientras un paciente con SMD C011 alteración cromosómica 

5q (4,5%) en el 41 a 60 y por el paciente con CRDM fue 

hallado en el de 18 a años (8,3%). 
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GRAFICA 4 

SÍl\fDROME MIELODISPLÁSICO 
DISTRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN SUBTIPO DE SMD y EDAD 

Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 



TABLA 5 

SÍNDROMEMIELODISPLÁSICO 

DISTRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN 
TIPO DE SÍNDROME MIELODISPLÁSICO y SEXO 

UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA ÓSEA CIUDAD HOSPlT ALARIA 
"DR. ENRIQUE TEJERA. VALENCIA. ESTADO CARABOBO. 1988 - 2005. 

SEXO 

SÍNDROlV1E FEMENfNO MASCULINO 
TOTAL (%) 

¡)tl/ELODISPLÁSICO F (%)* F (%)* 

HIPOPLÁSICOnc 6(42,9) 5 (62,5) 11 (50,0) 

AREBt 3 (21,4) 0(0,0) 3 (13,6) 

AREB 2(14,3) 0(0,0) 2 ( 9,1) 

AR 1 ( 7,1) J (12,5) 2 ( 9,1) 

ARSA 0(0,0) 1 (12,5) I (4,5) 

LMMC 0(0,0) I (J 2,5) J ( 4,5) 

Del5q I ( 7,1) 0(0,0) 1 ( 4,5) 

CRDM ] ( 7,1) 0(0,0) 1 ( 4,5) 

TOTAL 14 (63,6) 8 (36,4) 22 (100.0) 

*Porcentaje con relación a subtotales verticales. 
Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 
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En las catorce pacientes, predominó el SMD HIPOPLÁSICOnc con seis pts 

(42,9%), luego el SMD subtipo AREBt con tres pts (21,4%), dos casos (14,3%) de SMD 

subtipo AREB, un paciente (7,1%) con AR, al igual que el SMD con alteración 

cromosómica del 5q (7, I %) Y el SMD subtipo CRDM (7,1%) se presentaron también en 
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este género. En los ocho pacientes masculinos, cinco (62,5%) fueron casos de SMD 

hipoplásico no clasificable, uno (12,5%) de AR, otro con ARSA (12,5%) y el restante 

(12.5%) SMD subtipo LMMC. 

11 
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9 -

8 
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5 
4 
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2 

1 

GRÁFICA 5 

DISTRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN SUBTIPO DE SMD y SEXO. 
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Femenino Masculino Total 

o Hipoplasico 

O RAEB-t 

. RAEB 

c;J AR 

[] LMMC 
'1 Del 5q 

CRDM 
Iil ARSA 

Fuente: HistOllas clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 



TABLA 16 

SÍNDROME MIELODISPLÁSICO 

V ALORES MEDIOS (X) Y DESVIACIÓN ESTÁNDAR (S) DE ASPECTOS 
ANTROPOMÉTRICOS AL INGRESO A LA UNIDAD 

UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA ÓSEA CIUDAD HOSPITALARIA 
'"DR. ENRIQUE TEJERA. VALENCIA. ESTADO CARABOBO. 1988 - 2005. 

ASPECTOS ANTROPOJl1ÉTRICOS 
MÍNJMO 

X±S 
MÁXIMO 

AL INGRESO A LA UNIDAD (n = 22) 

EDAD (Años) 6 29,9 ± 15,4 69 

PESO (kg) 25,0 63,5 ± 17,6 101,0 

TALLA (cm) 124 159 ± 12,5 178 

IMC 16,9 25,1 ± 3,6 31,8 

Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera 
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Tal como se puede observar en la tabla 11, se muestran las características 

antropométricas de los pacientes al ser admitidos para su ingreso a la Unidad de 

Transplante, para el tratamiento del SMD. 



GRÁFICA 6 

VALORES MÍNIMOS Y MÁXIMOS DE ASPECTOS ANTROPOMÉTRICOS 
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Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 
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VALORES 

AL 
MÍNIMO 

X±S 
MÁXIMO 

(n = 22) 

1350 3540 ± 1463 81 

3,8 4,6± 

16 26,3 ± 4,7 

6000 1 ± 133338 

tL 84 95,6± J 115 

1200 5400,5 ± 4631 8800 

J6 51,1±17,7 7J 

37,1 ±22,6 

O 4,0± 10 

±1 4 

O ± 5 

O O±O O 

O 

Fuente: 

Tal como se en tabla 12, se dan a <'Ar'A"'''-'' 

hematológic;os al 



102 

puede apreciar, que en la mayoría de los parámetros hematológicos se presentaban valores 

fuera de los rangos de nonnalidad debido a su condición de pacientes del SMD. 

GRÁFICA 7 

VALORES MÍNIMOS y MÁXIMOS DE ASPECTO HEMATOLÓGICO 
AL INGRESO A LA UNIDAD 
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Fuente: Historias clinicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera, 



TABLA 18 

SÍNDROME MIELODISPLÁSICO 

D1STRlBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN TIPO DE SjNDROME 
MlELODISPLÁSICO y GRUPO SANGUÍNEO 
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UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA ÓSEA C1UDAD HOSPITALARIA "DR. 
ENRIQUE TEJERA. VALENCIA. ESTADO CARABOBO. J 988 - 2005 . 

GRUPO SANGUÍNEO 

SJlIID 
ARh+ A Rh- BRh+ BRh- ORh+ ORh- TOTAL 
F (%)* F (%)* F(%r F (%)* F (%)* F (%)* (%) 

BIPOCELnc 1 ( 8,3) 0(0,0) 2 (16,7) 0(0,0) 3 (25,0) 5 (41,6) 
11 

(50,0) 

AREBt 2 (66,7) 0(0,0) 1 (33,3) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 3 (13,6) 

AREB 0(0,0) O ( 0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 2 (J 00,0) 2 ( 9,1) 

AR 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1 (50,0) 0(0,0) 1 (50,0) 2 ( 9,1) 

ARSA 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1 (100,0) 1 (4,5) 

LMMC 0(0,0) 1 (100,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1 ( 4,5) 

Del5q 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1 (100,0) 1 ( 4,5) 

CRDM 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) J (100,0) 0(0,0) 0(0,0) 1 ( 4,5) 

TOTAL 3 (13,6) 1 ( 4,5) 3 (13 ,6) 2 ( 9,1) 3 (13,6) JO (45,5) 
22 

( 100.0) 

*Porcentaje con relación a subtotales horizontales. 
Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 

La mayoría de los pacientes, es decir diez (45,5%) pertenecían al grupo sanguíneo O 

Rh-, tres (13,6%) por igual a los grupos A Rh+, B Rh+ y O Rh+, mientras que dos (9,1 %) 

al grupo B Rh- y uno (4,5%) al A Rh-. 
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En los pacientes con SMD hipoplásico-nc, un paciente (8,3%) fué A Rl1+, dos 

(16,7%) B Rh+, tres (33,3%) al grupo O Rh+ Y los restantes cinco (41,6%) al O Rh-. En los 

tres pacientes con AREBt se determinó que dos (66,7%) era del grupo A Rh+ Y uno 

(33,3%) B Rh+. En los dos pacientes con AREB, el paciente con alteración cromosómica 

del 5q yel paciente con ARSA tuvieron en un 100,0% grupo sanguíneo O Rh-. El paciente 

con LMMC tuvo grupo A Rh- (l00,0%), con ANEMIA REFRACTARIA uno (50,0%) B 

Rl1- Y el otro (50,0%) O Rh-; para el paciente con CRDM presentó B Rh - (l00,0%) . 

GRÁFICA 8 

DISTRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN SUBTIPO DE SMD 
y GRUPO SAGUINEO 
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Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 
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TABLA 19 

SÍNDROME MIELODISPLÁSICO 

DISTRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN SUBTIPO DE SMD y PORCENTAJE 
DE ALTERACIONES CITOGENÉTICAS. 

UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA ÓSEA ClUDAD HOSPITALARIA 
"DR. ENRIQUE TEJERA. VALENCIA. ESTADO CARABOBO. 1988 - 2005. 

A NOMA LJAS 

SMD Normal 47xyy 2Iq-8-22 de15q TOTAL 
F (%)* F (%)* F (%)* F (%)* (%) 

Hipoplásico 1 I (50,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 
AREBt 3 ( 13,5) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 
AREB (0,0) 1 (4,5) 1 (4,5) 0(0,0) 2 (9,0) 
ARSA I (4,6) ° (0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 

AR 2 (9,2) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) ° (0,0) 
LMMC 1 (4,6) ° (0,0) 0(0,0) 0(0,0) ° (0,0) 
Del5q (0,0) ° (0,0) 0(0,0) 1 (4,5) 1 (4,5) 
CRDM 1 (4,6) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 
TOTAL 19 (86,5%) 3 (13,5%) 

*Porcentaje en relación a subtotales horizontales. 
Fuente: historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 

Sólo se detectaron tres pacientes (13,5%) con alternaciones citogenéticas asociadas; 

un paciente con alteración cromosómica 21 q 8 22 Y otro con 47 xyy, ambos diagnosticados 

con SMD subtipo AREB, el tercer paciente presento anomalía cariotípíca del 5q. 
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GRÁFICA 9 

DISTRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN SUBTIPO DE SMD y PORCENTAJE 
DE ALTERACIONES CITOGENÉTICAS. 
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Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 
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TABLA 20 

SÍNDROME MIELODISPLÁSICO 

DISTRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN TIPO DE ACONDICIONAMIENTO 

UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA ÓSEA CIUDAD HOSPITALARIA 
"DR. ENRIQUE TEJERA. VALENCIA. ESTADO CARABOBO. 1988 - 2005. 

SÍNDROME TIPO (F; %) MIELODISPLÁSICO 

Hipoplásico-nc BuCy + terapia de soporte (11;50%) 

AREBt BuCy + terapia de soporte (3; j 3,6%) 

AREB 
Cy / ICT + terapia de sopolie (1; 4,5%) 
BuCy + terapia de soporte (1; 4,5%) 

AR BuCy + terapia de soporte (2;9,1%) 

ARSA BuCy + terapia de soporte (1; 4.5%) 

LMMC 
Fludarabina/melfalan + terapia 

(1; 4,5%) 
de soporte 

Del5q 
BuCy / fludarabina + terapia de 

(1; 4,5%) 
soporte 

CRDM 
Fludarabina/mel faJan + terapia 

(l; 4,5%) 
de soporte 

TOTAL 22 (100.0) 

* Ver anexo protocolo de acondicionamiento (CHET) 
Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital DI'. Enrique Tejera. 

Se efectuaron dieciocho (81,8%) acondicionamientos tipo BuCy, de los cuales once 

(50%) fueron en pacientes con SMD hipoplásico-nc, tres (13,6%) en pacientes con SMD 
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AREBt, uno (4,5%) se efectuó en el SMD AREB, uno en paciente (4,5%) diagnosticado 

con SMD subtipo ARSA y dos en SMD AR (9,1%). En un paciente con SMD se llevó a 

cabo el acondicionamiento con Cy IICT (4,5%). Los pacientes con SMD subtipos LMMC 

y CRDM recibieron tludarabina y melfalán, siendo este acondicionamiento el 9,1%. El 

paciente con alteración cromosómica del (5q) recibió el acondicionamiento BuCy y 

melfalan. Todos los pacientes menos uno (con SMD RAEB) recibieron también TERAPIA 

DE SOPORTE, para un 95,5%. 

GRÁFICA 10 

DISTRIBUCIÓN DE LOS PAClENTES SEGÚN TIPO DE ACONDICIONAMIENTO 
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Fuente: Historias clinicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 
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GRÁFICA 11 

VALORES MÍNIMOS Y MÁXIMOS DE LOS ASPECTOS HEMATOLÓGICOS 
DURANTE EL 

ACONDICIONAMIENTO PARA EL TRANSPLANTE 
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Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 
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TABLA 22 

SÍNDROME MIELODISPLÁSICO 

TIPOS DE TRANSPLANTES REALIZADOS SEGÚN SUBGRUPOS DE SMD 

UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA ÓSEA CIUDAD HOSPITALARIA 
"DR. ENRIQUE TEJERA. VALENCIA. ESTADO CARABOBO. 1988 - 2005. 

SÍNDROME NlIELODISPLÁSICO TIPO (F; %) 

Hipoplásico-nc 

AREBt 

AREB 

AR 

ARSA 

LMMC 

Del5q 

CRDM 

TOTAL 

Alo-MO 
Alo-SP 
Singénico-SP 

Alo-MO 
Alo-SP 

Alo-SP 

Alo-SP 
Mini-ala SP 

Mini-ala SP 

Mini-ala SP 

Mini-ala SP 

Mini-ala SP 

*Porcentaje con relación a subtotales horizontales. 

(8; 36,4%) 
(2; 9,0%) 
(1; 4,5%) 

(2;9,1%) 
(1; 4,5%) 

(2; 9,1 %) 

(1; 4,5%) 
(1; 4,5%) 

(1; 4,5%) 

(l; 4,5%) 

(1; 4,5%) 

(1; 4,5%) 

22 (IOO.O) 

Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital DI. Enrique Tejera. 

1 11 

Se efectuaron diez (45,5%) transplantes alógenos de médula ósea, de los cuales 

ocho (36,4%) fueron en pacientes con SMD hipoplásico-nc, y dos (9,1 %) pacientes con 

SMD RAEBt. Sólo hubo (4,5%) un paciente que recibió un transplante singénico de CPH 

de sangre periférica (TCPH-SP) y presentaba SMD Hipoplásico-nc. En dos (9,0%) 
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pacientes con SMD Hipoplásico-nc se les hizo transplante alógeno de CPH-SP, así como 

en un paciente (4,5%) con SMD AREBt, dos en los pacientes con SMD AREB (9,1 %) Y en 

un (4,5%) paciente con SMD AR para un total de siete (31,8%) transplantes alógenos de 

CPSP. Los restantes pacientes con SMD LMMC, con alteración cromosómica del 5q, con 

ARSA, el paciente con SMD subtipo AR y el que presentó CRDM, recibieron cada uno 

(4,5%) mini alógenos de CPSP, para un total de cinco (22,5%). 

GRÁFICA 12 

TIPOS DE TRANSPLANTES REALIZADOS SEGÚN SUBTIPOS DE SMD 
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Fuente: Historia clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 



TABLA 23 

SÍNDROME MIELODISPLÁSICO 

VALORES MEDIOS (X) Y DESVIACIÓN ESTÁNDAR (S) DE CANTIDADES Y 
CELULARIDAD INFUNDIDAS PARA EL TRANSPLANTE 

UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA ÓSEA CIUDAD HOSPITALARIA 
"DR. ENRIQUE TEJERA. VALENCIA. ESTADO CARABOBO. 1988 - 2005. 

I 13 

CANTIDADES 
MÍNIMO 

X±S 
MÁXIMO 

(por [(g peso del paciente) (n = 22) 

Células nucleadas infundidas (108 
X mi) 1,20 5,31 ± 3,42 13,5 

Células CD 34+ infundidas (106
) 2, 10 5,55 ± 2,41 10,0 

Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 

Tal como se puede apreciar en la tabla 23, celularidad infundida a los pacientes 

esta dentro de los parámetros recomendados en otro centros de transplante, excepto en dos 

pacientes en los cuales la celuJaridad de células nucleadas infundidas fué de solo 1,2 x 108 

por kg de peso; no siendo posible verificar el motivo de una infusión con celularidad más 

baja a la recomendada. 



GRÁFICA 13 

RANGOS, VALORES MEDIOS (X) Y DESVIACIÓN ESTÁNDAR (S) DE 
CANTIDADES Y CELULARIDAD INFUJ'JDIDAS PARA EL TRANSPLANTE 
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Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital DI. Enrique Tejera. 



TABLA 

SÍNDROME 

VALORES HL.dJ.l'-J'U 

AL 16 DE MARZO 

UNIDAD TRANSPLANTE MEDULA 
ENRIQUE VALENCIA 

EVOLUCIÓN MÍNIMO 

(n = 9 

VIVOS (n = JO; 717 

de del 

CIUDAD 
CARABOBO. \988 2005. 

X±S 
(DÍAS) 

--

122,3 203,5 

± I 1,4 

LVIÁXIMO 

6199 

115 

El valor de de doce (54,5%) en (al 31 de 

diciembre del 2005) fue 122,3 días y de 

9 y un máximo de días. sobreviven después 

(para la mencionada) una sobrevida días con desviación 

1451,5 con mínimo de 717 y máximo de 6199 días. 
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GRÁFICA 14 

RANGO, VALORES MEDIOS (X) Y DESVIACIÓN ESTÁNDAR (S) DEL TIEMPO 
SEGÚN EVOLUCIÓN DE LOS PACIENTES TRANSPLANTADOS 
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Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Emique Tejera. 



TABLA 25 

SÍNDROME MIELODISPLÁSICO 

117 

VALORES MEDIOS (X) Y DESVIACIÓN ESTÁNDAR (S) DE LOS DÍAS LUEGO 
DEL TRANSPLANTE DONDE LOS VALORES DE ANC y DE PLAQUETAS 
ALCANZARON MAYORES A 500/mm3 Y 25.000/mmJ RESPECTIVAMENTE 

UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA ÓSEA CIUDAD HOSPITALARIA 
"DR. ENRIQUE TEJERA. VALENCIA. ESTADO CARABOBO. 1988 - 2005. 

PARAMETROS MÍNIMO 

ANC> 500/mm3 (n = 17)* 12 

PLAQUETAS> 25.000/mm3 (n = 17)* 14 

X±S 
(DÍAS) 

18,6 ± 5,3 

20,3 ± 5,1 

* Cinco pacientes fallecieron antes de lograr los parámetros señalados. 
Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 

lVLÁXIMO 

30 

30 

El valor medio en días en que los diecisiete pacientes alcanzaron una cuenta de 

ANC superior a 500 por milímetro cúbico en sangre, fue de 18,6 días con desviación de 5,3 

días, con mínimo de 12 días y máximo de 30 días. En cuanto a lograr una cifra superior a 

las 25.000 plaquetas por milímetro cúbico en sangre, el número mínimo en días fue de 14 y 

el máximo de 30, con media de 20,3 días y desviación estándar de 5, l días. Sin embargo, 

cinco (22,7%) del grupo de pacientes transplantados fallecieron antes de lograr alcanzar las 

cifras señaladas para ambos parámetros 
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GRÁFICA 15 

RANGO, VALORES MEDIOS (X) Y DESVIACIÓN ESTÁNDAR (S) EN DÍAS 
LUEGO DEL TCPH DONDE LOS VALORES DE ANC y DE PLAQUETAS 

ALCANZARON O SOBREPASARON 500/mm3 Y 25.000/rnm3 RESPECTIVAMENTE 
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Fuente: Historia clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Emique Tejera. 



SÍNDROME 

UNIDAD TRANSPLANTE DE 
"DR. ENRIQUE TEJERA. VALENCIA. 

CIUDAD HOSPITALARIA 
CARABOBO. 1988 - 2005. 

EVOLUCIÓN 

SÍNDROft'fE REMISIÓN 
TOTAL (%) 

JltIELODISPLÁSICO F F (%)* 
-_ ... 

7 (58,3) 4 (41 1 J (50,0) 

AREBT 1 (33,3) 2 (66,6) 3 (13,6) 

1 (50,0) 1 (50,0) 2(9,1) 

AR 1 (50,0) 1 (50,0) 2 ( 9,1) 

ARSA 0(0,0) 1 (100,0) 1 (4,5) 

LMMC 0(0,0) 1 (100,0) 1 ( 4,5) 

5 0(0,0) 1 (100,0) 1 ( 4,5) 

CDRM 0(0,0) 1 (100,0) 1 ( 4,5) 
----

10(45,5) 12 22 (100.0) 

DI. 

Del gnlpO los pacientes, diez (45,5%) sobrevivían al 31 

del 2005, que (54,5%) habían 

J 19 
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Entre los pacientes sobrevivientes, hay siete (58,3%) que habían sido diagnosticados 

con SMD hipoplásico-nc, uno (50,0%) con SMD subtipo AREB, uno (50,0%) con SMD 

subtipo AR Y uno con AREBt (33,33%). 

En los fallecidos hubo cuatro (36,3%) con SMD Hípop1ásico-nc, dos (66,6%) con 

AREBt, uno (50%) de AR y los restantes casos conespondieron un caso cada uno (100,0%) 

LMMC, ARSA, LMMC, SMD con alteración cromosómica del 5q y el paciente con 

CRDM. 

GRÁFICA 16 

DISTRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES SEGÚN SUBTIPO DE SÍNDROME 
MIELODISPLÁSICO y EVOLUCIÓN POST TRANSPLANTE. 

Remisión Muerte 

Hipoplásico 

(J AREBt 

ARSA 

- LMMC 
del5q 

CRDM 

Fuente: HistOlia clínica de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 



TABLA 27 

SÍNDROME MIELODISPLÁSICO 

DISTRIBUCIÓN DE LOS PACIENTES TRANSPLANTADOS FALLECIDOS 
SEGÚN CAUSA DE MUERTE Y SUBTIPO DE SMD 

UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA ÓSEA CIUDAD HOSPITALARIA 
"DR. ENRIQUE TEJERA. VALENCIA. ESTADO CARABOBO. 1988 - 2005. 

SÍNDROME 
CAUSA DE MUERTE (F; %) 

MIELODISPLASICO 

Sepsis neutropénica (l; 8,3%) 

HIPOPLÁSICO-nc 
EICH (1; 8,3%) 
VOD (1; 8,3%) 
Fano renal (1; 8,3%) 

AREBt 
Sepsis trombosis seno cavernoso (1; 8,3%) 
VOD (1; 8,3%) 

AREB VOD (1;8,3%) 

ARSA Fallo cardíaco (l; 8,3%) 

LMMC Sepsis neutropénica (l; 8,3%) 

AR Insuficiencia hepática (l; 8,3%) 

5q Fallo renal (1; 8,3%) 

CRDM EICH (1; 8,3%) 

TOTAL 12 (54,5%) 

Fuente: Historias clínicas de la UTMO del Hospital Dr. Enrique Tejera. 
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Del grupo de los doce pacientes que fallecieron, se determinó que la causa principal 

fue la VOD, que acumuló tres casos para un 25%, distribuyéndose en un caso en SMD los 

subtipos AREB, AREBt e hipoplásico no clasificable. Sigue la EICH con dos casos para un 

16,7%, un paciente con SMD hipoplásico-nc y otro con CRDM aparece con igual número y 



porcentajes el fallo renal, un caso en SMD 

que tallecidos debido a 

el otro LJU"-'lVll con LMMC. Con un solo caso (8,3 %) 

y el paciente con 

uno de ellos con 

uno de los 

5q, al igual 

y 

trombosis del seno cavernoso en un paciente con AREBt, fallo cardiaco en un con 

y falla hepática el paciente con AR como causa de muerte. 
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CAPÍTULO VI 

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES 

CONCLUSIÓNES 

el trabajo sobre realizado en la UTMO del h""-,,,~n Enrique 

1988 hasta Diciembre del tras 

son comparables en todos los parámetros a 

los resultados obtenidos, estos 

reportados por otros centros de 

a nIvel mundial; en relacÍón a distribución 

y la celularidad de médula 

a la distribución los según el diagnóstico, en UTMO la 

CHET se realizaron 

un total 

otros centros 

diferencia de estos 

CPH (13,3%) en IJU\.--lvU 

realizados en dicha unidad; esta 

los reportan a 

ser debida a que estudios 

l1vU~IVv con SMD 

en comparación con 

de La 

realizados en que cuentan con una mayor población de edad avanzada comparados 

con nuestra población y por ende, una mayor de no para 

un 



Según la edad, pacientes transplantados fueron distribuidos de la V'M'~'~""' 

manera: dos (7,7%) 60 años o cmco (22,7%) menores 

18 años, pacientes (54,6%) entre 18 y Y tres pacientes (13,7%) entre 41 y 

60 con una de cifras son similares a las reportadas por otros 

estudios que muestran una mediana en edad entre y 41 y un promedio 3 

cuanto a la distribución hubo un en con 

14 pacientes (63,63%) que los varones representaron 8 casos (36,36%). Aunque 

mayoría 1'p"'I"\1'1r" una 

transplantados, otros 

pn::aom1l1an:Cla del sexo 

reportan predominancia de 

de hasta 60,21 en 

pacientes femeninos 

18%. En este estudio la mayor en hembras puede ser debido a 

SMD hipoplásicos los 

en hombres (96) 

son 

16 pacientes con SMD hípocelular 

con SMD hípoplásico no 

con frecuencia en 

todos los casos 

y uno cada uno con 

AR, I>."'.1.AJ 

1 I 

CRDMy El porcentaje de hipocelularidad medular 

es mucho al reportado por los otros estudios y cuyo reportado es entre 15 a 

20% de los 1.""''-''>'-'''' 'ÁY'-+U,"'V con SMD y transplantados con altísimo 

porcentaje en hipocelularidad ser debido a la preponderancia de sexo 

(63,64%) y menores (22,72%); estos dos 81,25% 

de casos hipocelulares en este trabajo. notar SMD 



son reportados con más en y menores de que en hombres (96) (97). 

resto los una médula hipercelular. 

La recuperación hematopoyética dada por (CAN y conteo plaquetario) fue lograda 

dentro de normales, y tal como es en los estudios 

la LúctVHJ'U y en el 

seguimiento fueron las complicaciones pts (54,5%), toxicidad renal en 8 

pts en 8 (36,4), aguda y/o crónica en 9 (40,9%) y VOD 

en 4 pts 08,2%). se encontraron en cuanto a las 

complicaciones, en la cual se obtuvieron similares a 

en este 

tasa de sobrevida es con sobrevivientes en remisión 

completa y con un puntaje promedio de 90 en Karnofsky; este esta 

en acuerdo al reportado por otros centros a mundial. 
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RECOMENDACIONES 

1-
su alta 

el estudio de los SMD en nuestro medio debido a 
incidencia en el sexo 

Cm'abobo y autoridades de la 
un laboratorío en el área donde se puedan 

e inmunológicos 
estos y otros 

muestras a ciudades distantes. 

de una 
en instalaciones 

y búsqueda de las bolsas recolección a 
otros centros. 

4- educación para la población médica y estudiantil 
a fIn de concientizarlos en el conocimiento y manejo estas 
poco pero D01[enCHllll 

a incidencia SMD en los trabajadores de industria 
petrolera, se recomienda alertar a nivel de seguridad 
sobre el estos síndromes tomen pertinentes 

y educación laboral. 
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CORDÓN 
V ITAL 

ENFERMEDADES TRATADAS CON CÉLULAS MADRE 

TERAPIAS EN INVESTIGACIONES CLíNICAS 
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Anexo B. 

CIUDAD ROSPIT ALARIA" DR. ENRIQUE TEJERA." 
SERVICIO DE REMA TOLOGIA 
UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA OSEA. 

Valencia, 

ACONDICIONAMIENTO BUCY 

PACIENTE: 
EDAD: 
PESO: TALLA: S.C 

2004 

1) EPAMIN: 300 mgrs cada 8 horas el _____ (-8). Luego 300 mgrs 
V.O diarios desde el (-7) hasta el (-3) 
inclusive. 

, 2 
2) HIDRATACION PARENTERAL: ( 1500 ccl m 124 horas): 

SOLUCION 0,45%.............. ... .. .... ... ........ ... 500 ce 
KCL: .................................................... 15 Meq. 

SULFATO DE MAGf\IESIO................... 2 Meq. 

Cumplir vev a razón de 83 ce 1 hora, desde el día -7 a las 6:00 
am hasta el día -3 a las 6:00 am cuando cambia al siguiente 
esquema: 

SOLUCION 0,45%: ....................... ................ . 
BICARBONATO DE SODIO ....................... . 
CLORURO DE POTASIO ............................ . 
SULFATO DE MAGNESIO ................... ...... . 

500 cc 
42 ce 
10 Meq 
1 Meq. 



Cumplir vev a razón de 166 ce / hora. esta hidratación hasta el 
a las 10:00 am, cuando se retorna al primer esquema. 

BUSULFAN: 1mglKg v.o cada 6 horas. iniciar el (-7) a 6:00 am, 
hasta (- a 12 la noche. (total 16 dosis). 

4) CICLOFOSFAMIDA: mgl Kg/día en cc de 
vev en infusión 1 hora. las 10:00 

5) UROMITEXAN: 1600mg (4 ampollas) ev inmediatamente antes de 
Cicloíosfamida y posteriormente a las 4 y 8 horas de haberla administrado, 
los (-3) y 

6) FUROSEMIDA: I ampolla vev 
Ciclofosfamida (sujeto a 

7) ANTIEMETICOS: 

antes y 6 horas 
de guardia ). 

la 

PRIMPERAN cumplir 1 ampolla de a 5:30 am antes del busulfan. en 
caso mantener nauseas o vómitos se cumplirá cada 8 horas. 

TRUCTUM: cumplirl6 mg vev antes de cada dosis de ciclofosfamida, en 
caso mantener nauseas o vómitos administrar 8 8 horas. 

DRA. GONZALEZ. 
COORDINADORA UTMO. 



llV'-"r>.1" HOSPITALARIA ENRIQUE TEJERA" 

DEHEMA 

l\1EDULA 

ACONDICIONAMIENTO BUCY 

N 

BUSULFAN 
(1 

BUSULFAN 
( 

Donante inicia 
G-CSF 

(60 

mgrs/Kgpeso/día) 



-l ..................................................................................... .. 

TMP/SMX. 

DIA O .................................................................... .. 

Dra. Janet Valera González. 
Coordinadora UTMO. 

OMITIR 



Valencia; 06 de Julio 2004. 

ACONDICIONAMIENTO PARA MI\I-TRANSPLANTE 
FLUOARABINA-CICLOFOSFAMIDA-BUSULF'AN. 

PACIENTE: xxxxxxxxxxxx. 
EDAD: 32 años. 
Peso: 74,00 Kgrs. 

una 

FL VDARABINA: 
hora, a 

cms. 

el día 07~07-03 y 
y 10-07-04, 

diluidos en ce 
de Fludarabina, los 

(MESNA): 1600 mgrs. 
antes de ia infusión de Ciclofusfamída y 

de haberla administrado. 1 11 

HIDRATACION: O 4 <:; o/ (1 ')00 cc/"rn2 ), ~ .... /0 .....- <. • ce a 
10 mec¡o 

ce. 

a las 

en ii2 

en i 

de 105 ce/hora. 

6:00 la mañana y sólo se 
y ordenes médicas. 



TERAPIA ANTIEMETICA: 

* PRIMPERAN: I ampolla 
posterionnente cada 8 horas en caso 

* ANZEMET: 1 ampo (100 
min.30 minutos antes de la 

en 15 cc de 

1 ampo E. V. 9:00 amo diario a 
puede según la evolución del 

Dra. Janet 
Coordinadora UTMO. 

adjunto. 

inICIar el busulfan y 

0.9%, Y pasar en 15 



Anexo D 

CIUDAD HOSPITALARIA: "DR. ENRIQUE TEJERA". 
SERVICIO DE HEMATOLOGIA. 
UNIDAD DE TRANSPLANTE DE MEDULA OSEA. 
V ALENCIA- VENEZUELA. 

PROTOCOLO ACONDICIONAMIENTO PARA MINI-TRANSPLANTE 
FLUDARABINA - MELFALAN. 

FLUDARABINA: Diluir 50 mgrs. en JOO ce de sol. salina 0.9% y pasar E.V en I 
hora, a las 10:00 am los días 18 - 19 - 20 - 21 Y 22 de Mayo 2005. Total 5 dosis: 
250 mgrs. 

MELFALAN: Diluir 160 mgrs. en 100 ce de sol. 0.9% y pasar en 30 minutos E.V. el 
día 23 de Mayo 2005. 

HIDRATACION: (iniciar el 18-05-05; a las 7:00 am) 
.:. Sol. 0.45 % (1500 ee/m2

): 2000 ce E. V a razón de 84 ce/hora, añadiendo a 
cad a frasco: 

o KC1: 10 mego 
o Sulfato de Magnesio: 3 mego 
o Bicarbonato de sodio: 42 ce. 

Mantenerla de manera continua. Disminuir o aumentar goteo según indicación 
médica. 

TERAPIA ANTIEMETICA: 
• ANZEMET: 100 mgrs más 20 mgrs de Dexametasona, en la misma jeringa, 

el día 23 de Mayo 2005, 30 minutos antes de la infusión de Melfalan. 

LASIX: 1 AMP. E. V. 9:00 AM. DIARIO. 



PACIENTE: xxxxxxxxxx 
Peso: 74JOO Kgrs. cms. 

nA f ')-CiO /D' -7) E ' JU Ul ,> ~ \ la ...... «........................................................ .palll 1 n 

00-00-00 (Día 

00-00-00 (Día 

00-00-00 

00-00-00 -2) ......................... . 

00-00-00 -1) ......................... .. 

O) .................................... . 

60 mgrs. 
( 30 ) 

Cidofosfamida: 648mgrs. 
(350 mgrs/m2

). 

Donante G-CSF. 
Iniciar Aciclovir. 

STEMCELL 
Donante G-CSF. 



FORMATO DE VACIADO (SIVID) 

F M TALLA 

NEGRA MESTIZA ASIÁTICO 

DIAGNÓSTICO 

CLÍNICA ASOCIADA: 

HEMATOLOGÍA AL MOMENTO DEI, DIAGNÓSTICO: 

HKMOGLOBINA: grs Idl 

PLAQUETAS: x 109
/ L -- I 

LINFOCITOS 

% 

DE MET AFASES: 

CARIOTIPO: NORMAL ANORMAL 



NÚMERO DE PARES: xx xy 

TIPO SANGUÍNEO: --

EXÁMENES CLÍNICOS DE: 

TÓRAX NORMAL: SI NO 
HALLAZGOS: _____ _ 

CARDIOLOGÍA NO 

HALLAZGOS: 
------"--"----------

DERMATOLOGÍA: SI NO 

HALLAZGOS: ----

ODONTOLOGÍA NORMAL: SI NO 

PSiQUIATRÍA NORMAL: SI NO 

HALLAZGOS: 
-~-

SISTEMA RESPIRATORIO NORNIAL: SI NO 

HALLAZGOS: 

VDRL: POSITIVO NEGATIVO: 

VIH: NEGATIVO: 

TOXICOLOGÍA: NEGATIVA POSITIV A 

HALLAZGOS: _______________________ _ 

HERPES: NO SI 



1m: POSITIVO NEGATIVO POSITIVO NEGATIVO 

HLA: COMPATIBLE INCOMPATIBLE 

ACONDICIONAMIENTO: 
---------~ 

TIPO DE TMO: AUTÓLOGO ALÓGENO_ (¿QUIÉN? ___ ... __ -' 

DÍAS TRANSCURRIDOS PARA TRANSPLANTE 
DIAGNÓSTICO: 

POST TRANSPLANTE: 

COIVIPLICACIONES: 

1) 

2) 

3) _____ _ 

4) 

-----

--

------

----_.--

5) 

6) 

-------------_._----

7) ____________ __ -----------

8) 

9) -----------

DÍA: 

DÍA: 

DÍA: 

DÍA: 

DÍA: 

DÍA: 

DÍA: 

DÍA: 

10) DÍA: -----------------------

EVOLUCIÓN: 

NEUTROFILOS: DÍA: ----

NEUTROFILOS: DÍA: --------



DÍA: 
-~""""""~---""""-

DÍA: 

_________ DÍA: 

DÍA: 
-----""~----

REMISIÓN: NO SI 

MURIÓ DÍAS: 

DIAGNÓSTICO FAB: ----------------

PERDIÓ PESO: SI NO 

CONDICIONES PREDISPONENTES: NO 

__ x /L 103
/ ) 

GLÓBULOS BLANCOS: x 109 I L (X / ) 

NEUTRÓFILOS: % --

DÍA DEL 

¿CUALES?: 

BLASTOS: __ %) 



DISMINUIDA: AUMENTADA: NORMAL: 

PRESENTE: 

1) RESPUESTA: 

2) 

3) 

1) 

2) _________ _ 

3) 

HEMOGLOBINA: __ grs I di 

, 9 3 1 
GLOBULOS BLANCOS: __ x 10 I L (x 10 I rnrn-) 

NEUTRÓFILOS: % MONOCITOS: % BLASTOS: ___ % -- --

INCOMPLET A: 

FIBROSIS: NO 
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Anexo G 

Células madres en la médula ósea. 



Anexo H 

Médula ósea normal. 
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AREB. Promielocitos hipogranulados, neutrofilos con pocas granulaciones y un 
basofilo anonnal con cromatina nuclear densa. 
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Anemia refractaria con sideroblastos en anillo (ARSA). 



Anexo K 
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AR Cuerpos de Pappenheimer vistos en tinción de Wright y pueden ser verificados 

por la tincion ele hierro (reacción de Perls). 



Anexo L 

Anemia refractaria en médula ósea. Los signos morfológicos de diserotropoyésis y 

una ¡nefectiva eritropoyésis son células multínuc1eares, fragmentación del nucleo y 

mitoses anormal. La cromatina puede estar aumentada o disminuida y densamente 

compactada. El citoplasma puede estar reducido, rasgado, estrujado y puede contener 

vacuolas. 



Anexo M 
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Leucemia mielomonocitica crónica. 



Anexo N 

AREB-t. Frotis de médula ósea, tinción May-Giemsa. 



Anexo O 

OBTENCION DE MEDULA OSEA A 
PARTIR DE LA CRESTA I llACA 

Leucocito 

Glóbulo Rojo 

Plaquetas 

Médula Osea 


