Curso de actualizacion a distancia en Sindromes
Mielodispldsicos

El Grupo Latinoamericano de SMD (GLAM), como Asociacidon
Cientifica sin Fines de Lucro, elaboré un curso de actualizacion que
consiste en modulos que se irdn renovando anualmente. La
modalidad del curso es a distancia y bibliografico. Otorgara crédito
para la certificacion equivalente a 330 horas / Catedra.

Objetivo

Generar un canal de comunicacidon continua con el lector, actualizar
conceptos y promover la educacion reafirmando conocimientos
vigentes.

Reglamento

* El curso consta de 10 modulos, 25 capitulos y 33 articulos.

* Para aprobar el curso anual, se debera responder correctamente,
al menos, el 60% de las preguntas de cada mddulo.

» El curso se dard por aprobado y se entregard un certificado, una vez
finalizados todos los mddulos.

* En caso de no aprobar un capitulo, se enviard un set con nuevas
preguntas.

* La fecha de inicio del curso y su finalizacion serdn anunciadas al
recibir su inscripcion.



Programa

«  Mddulo | DIAGNOSTICO
= Mddulo If BIOLOGIA - FISIOPATOGENIA
= Mddulo Il CLASIFICACIONES y SISTEMAS DE RIESGOS
»  Mddulo IV TRATAMIENTO de SOPORTE
= Mddulo V BAIO RIESGO
= Mddulo W INSUFICIENCIAS MEDULARES
= Mddulo VIl ALTO RIESGO
= Mddulo VIIl SINDROMES DE SUPERPOSICION
*  Mddulo IX TRASPLANTE DE MEDULA OSEA
«  Mddulo X PEDIATRIA
Desarrollo:

« DIAGNOSTICO DE LOS SINDROMES MIELODISPLASICOS

Los sindromes mielodisplasicos (SMD) son un conjunto heterogéneo



de enfermedades clonales de las células progenitoras

hematopoyéticas caracterizados por la presencia de

hematopoyesis ineficaz, con presencia de citopenias, alteraciones
morfoldgicas celulares (dishemopoyesis) y médula ésea (MO) normo
o hipercelular. La presencia de mielodisplasia no es sindnimo de

sindrome mielodisplasico y es preciso excluir otras enfermedades

que pueden presentar caracteristicas comunes. Abarca: Estudios en
sangre periférica, médula odsea, alteraciones morfoldgicas
constitutivas de displasia (diseritropoyesis, disgranulopoyesis,
dismegacariopoyesis). Los criterios minimos de Diagndstico
(prerrequisitos, criterios decisivos y co-criterios). Clasificaciones
segun FAB, OMS 2008 y 2016.

« TRATAMIENTO DE LOS SINDROMES MIELODISPLASICOS

Antes de iniciar un tratamiento es importante realizar un analisis de
la situacion basal del paciente: evaluaciones funcionales,
comorbilidades y test geriatricos. La decision de iniciar un
tratamiento en los pacientes con SMD debe basarse en su prondstico
individual. El objetivo en los pacientes de alto riesgo es modificar la
historia natural de la enfermedad y prolongar la supervivencia
mediante un tratamiento activo. Mientras que en los pacientes con
SMD de bajo riesgo, el tratamiento tiene como intencion mejorar la
sintomatologia y la calidad de vida, y dada la ausencia, por el
momento, de tratamientos que hayan demostrado un incremento

de la supervivencia en los pacientes de bajo riesgo, no esta
justificado en ausencia de sintomatologia.

e TRATAMIENTO DE SOPORTE

El tratamiento de soporte esta orientado a la mejora global de
sintomas o signos provocados por la enfermedad de forma
inespecifica, se dirige a mejorar las citopenias, corregir la sobrecarga



de hierro transfusional y, a intervenir sobre aspectos psicolégicos y
de reserva funcional y mecanica. Consta del tratamiento de la
anemia (soporte transfusional y agentes estimulantes de Ia
eritropoyesis), de la neutropenia (profilaxis antibidtica y factores
estimulantes granulopoyéticos), de la trombocitopenia (soporte
transfusional y analogos de la trombopoyetina). También abarca el
tratamiento de la sobrecarga de hierro transfusional (quelacion),
apoyo psicolégico, rehabilitacién funcional y social.

« ESTRATIFICACION PRONOSTICA

El Uso de los indices prondsticos IPSS, WPSS, IPSS-R son utiles para
seleccionar el tratamiento en el paciente individual

pero adaptandolo a los conocimientos cientificos actuales. En el

caso de la LMMC, se recomienda el empleo del CPSS. Nuevas
propuestas

de factores prondsticos como ferritina, mielofibrosis,
trombocitopenia, neutropenia, mutaciones y citometria de flujo
requieren de validacion.

e BAJOYALTO RIESGO

Una vez evaluado el paciente, clasificado el subtipo de SMD vy
realizada la estratificacion, se recomienda la utilizacidén de guias con
sus respectivos algoritmos terapéuticos. El objetivo del tratamiento
del Bajo Riesgo es mejorar las citopenias y la sintomatologia de los
pacientes, en especial la anemia. Mientras que el objetivo en el Alto
Riesgo, es modificar el curso de la enfermedad, aumentar la
supervivencia y reducir el riesgo de transformacion a leucemia
aguda. El tratamiento de la mayoria de pacientes con SMD de alto
riesgo no son satisfactorios ni pueden considerarse estandarizados,
por lo que se recomienda que participen en ensayos clinicos siempre
gue sea posible. Estos pacientes deben recibir el tratamiento que se



estime apropiado sin demora.
o TRASPLANTE DE MEDULA OSEA

El Unico tratamiento curativo en la actualidad es el trasplante de
células progenitoras hematopoyéticas (TCPH) alogénico por lo que
se debe valorar desde el inicio, la posibilidad del mismo. Con
respecto al paciente se tendrda en cuenta la edad, indice de
comorbilidad y sus preferencias. Con respecto al trasplante, se
tomard en cuenta: el Tipo de dador (alogénico, haploidéntico), el
régimen condicionante (ablativo o no mieloablatico) y se evalua la
mortalidad y sus causas. El trasplante deberia indicarse en forma
precoz en pacientes jovenes con donante HLA compatible. El
desarrollo de esquemas de intensidad reducida permite utilizar este
procedimiento en pacientes mayores de edad o con comorbilidades.
Existen reportes donde se evidencia que el tratamiento
guimioterapico previo no modifica la sobrevida libre de recaida en el
trasplante mieloablativo. Pero, esto no jugaria el mismo rol en los
trasplantes con regimenes no mieloablativos. Los hipometilantes
AZA o DAC como terapia puente tienen como finalidad alcanzar al
trasplante en mejores condiciones clinicas reduciendo la carga
tumoral y estabilizando la enfermedad. Nuevas estrategias de
mantenimiento con hipometilantes se encuentran en discusion.

« SINDROMES DE SUPERPOSICION — LMMC
La leucemia mielomonocitica crénica es una hemopatia clonal

caracterizada por monocitosis y displasia en sangre periférica y

médula O&sea y que presenta dos variedades, mielodisplasica y

mieloproliferativa. El prondstico depende principalmente de la cifra
de leucocitos

y blastos, la presencia de dependencia transfusional y de
alteraciones citogenéticas especificas para esta entidad. El enfoque



terapéutico de los pacientes de alto riesgo y de los de bajo riesgo

con citopenias se asemeja al empleado en los sindromes
mielodisplasicos, mientras

gue, la hidroxiurea es el tratamiento de eleccidn de los pacientes de
bajo riesgo con rasgos mieloproliferativos.

« SINDROMES MIELODISPLASICOS SECUNDARIOS

Los sindromes mielodisplasicos secundarios o relacionados a la
terapéutica, se definen como aquellos que se desarrollan luego de la
exposicidon a quimio o radioterapia (RT). El riesgo de desarrollar SMD-
t/ LMA-t secundarios a RT, tiene un pico de incidencia a los dos anos
de la exposicion, que va en descenso hasta aproximadamente los
diez a quince afos. Los SMD-t/LMA-t son una causa importante de
mortalidad no relacionada a recaida luego de tratamientos
guimioterapicos o del propio trasplante de células hematopoyétias.
Nuevos conceptos y estrategias en relacion al tema.

« SINDROMES MIELODISPLASICOS EN PEDIATRIA

La clasificacién de los SMD en Pediatria (FAB, OMS) difieren de los
adultos, en este capitulo es importante los diagndsticos diferenciales
por presentar médula hipoplasica, las mutaciones son diferentes y
frecuentes a la de los adultos. La LEUCEMIA MIELOMONOCITICA
JUVENIL: Es un trastorno clonal mieloproliferativo del precursor
hematopoyético, y es el sindrome mieloproliferativo mas comun de
la infancia. La incidencia es de aproximadamente 1,2 por millén, que
comprende 2-3% de todas las leucemias infantiles, pero el 40% de
los SMD. Es un trastorno agresivo que se caracteriza clinicamente
por la sobreproduccidon de células monociticas que infiltra érganos,
incluyendo el bazo, el higado, el tracto gastrointestinal y los
pulmones.



