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Narraciones sobre la vida con cancer de la sangre
de pacientes en nuestra Comunidad de LLS

Sé fuerte y sigue avanzando. Encuentra lo positivo en cada dia. Sé
tu mejor defensor. Esta experiencia ha cambiado mi vida para lo
mejor. Acepta, aprende y céntrate en el presente. Aprendo a vivir
una vida distinta. Repentino y transformador: mantente positivo.
Espera, preocupacion, ansiedad, ifeliz de estar vivo! Acoge una nueva
normalidad cada dia. 5 afios, 41 infusiones intravenosas, fatiga constante.
Paciencia, actitud positiva, esperanza y fe. Una prueba tras otra,
isobreviviré! Tratamiento, fatiga, tratamiento, fatiga y supervivencia.
Ama la vida, vive mejor cada dia. No miro atras, solo adelante. Por ahora,
todo bien, vive la vida. Meditacién, atencién plena, bienestar, fe, nutriciéon
y optimismo. Encuentro la alegria mientras vivo en la incertidumbre.
Observar, esperar, recibir tratamiento, reorganizarse, descansar, recuperar
la energia. jAfortunado de sentirme tan bien! Experiencia reveladora,
aprendizaje necesario y curacion. Me siento bien, pero los planes de
viaje inciertos me molestan. Fe renovada, meditacion, dieta, atencion
plena, gratitud. La espera vigilante puede resultar en una preocupacién
vigilante. Da miedo, caro, agradecido, bendiciones, esperanza, fe.
iGracias a Dios por los trasplantes de células madre! No sé qué esperar.
Extraordinariamente agradecido, amo mi vida. Diagnosticado, asustado,
evaluado, en tratamiento, a la espera, esperanzado. Soy mds generoso,
menos impaciente. Acoge tu tratamiento dia tras dia. Vive el dia de hoy,
acepta el manana, olvida el pasado. Fortaleza que nunca supe que tenia.
Desafio para nuestros corazones y mentes. La vida es lo que nosotros
creamos. Vive la vida de una manera hermosa.
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QO Descubra lo que otros miles ya han

20 descubierto en www.LLS.org/Community

Unase a nuestra red social por Internet para las personas que viven con cancer
de la sangre y quienes las apoyan. (El sitio web esté en inglés). Los miembros
encontrardn:

« Comunicacion entre pacientes y cuidadores que comparten sus experiencias
e informacién, con el apoyo de personal experto

« Actualizaciones precisas y de vanguardia sobre las enfermedades

- Oportunidades para participar en encuestas que contribuiran a mejorar la
atencion médica
- J
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Glosario de siglas

Al leer esta publicacion, usted notarad que se incluyen varias siglas y abreviaturas

en inglés. A continuacién hay una lista de estas siglas y abreviaturas en orden
alfabético, seguidas de los términos que representan en inglés y en espafiol,
para ayudarlo a entender su significado y uso. Los profesionales médicos en
los Estados Unidos usan siglas y abreviaturas a menudo cuando hablan de
enfermedades y tratamientos, asi como de organizaciones de atencién médica
y servicios y recursos de apoyo al paciente.

-

Sigla Término en inglés Término en espaiiol
. . Fundacion Internacional de la
AAMDSIF || e Foundation ol gy st
aCML atypical chronic myeloid leukemia leucemia mieloide crénica atipica
AML acute myeloid leukemia leucemia mieloide aguda
ANC absolute neutrophil count conteo absoluto de neutréfilos
ATG anti-thymocyte globulin globulina antitimocitica
BCL-2 B-cell ymphoma 2 [protein] proteina 2 del linfoma de células B
CBC complete blood count Ece)r':ggtima; conteo sanguineo
CMML chronic myelomonocytic leukemia leucemia mielomonocitica crénica
del [chromosome] deletion delecién [de cromosoma]
EMA erythroid maturation agent agente de maduracién eritrocitaria
ESA erythropoiesis-stimulating agent agente estimulante dela
eritropoyesis
FDA Food and Drug Administration ﬁig;?;ﬁ:gigg Gl R Y
FISH fluorescence in situ hybridization hibridacién in situ con fluorescencia
G-CSF granulocyte colony-stimulating factor es’Fimulante de colonias de
factor granulocitos
GM-CSF gr.anulo.cyte—macrophage colony- factor es’FimuIante d(f) colonias de
stimulating factor granulocitos y macréfagos

HDAC histone deacetylase histona deacetilasa
HLA human leukocyte-associated antigen| antigeno leucocitario humano
HMA hypomethylating agent agente hipometilante
IMID immunomodulator inmunomodulador

_
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Sigla Término en inglés Término en espaiiol
ICUS idiopathic cytopenia of citopenia idiopatica de significado
undetermined significance indeterminado
inv [chromosome] inversion inversion [de cromosoma]
IPSS International Prognostic Scoring Sistema Internacional de Puntuacion
System Prondstica
IPSS-R International Prognostic Scoring Sistema Internacional de Puntuacién
- System-Revised Pronéstica - Revisado
ITP immune thrombocytopenic purpura | plrpura trombocitopénica inmunitaria
JMML juvenile myelomonocytic leukemia | leucemia mielomonocitica juvenil
. . Sociedad de Lucha contra la
LLS The Leukemia & Lymphoma Society leucemialy elllinfoma
MDS myelodysplastic syndrome sindrome mielodisplasico
MDS-EB MDS with excess blasts sindrome mielodisplasico con exceso
de blastos
. - . sindrome mielodisplasico con
MDS-MLD | MDS with multilineage dysplasia displasiaimultiinajs
myelodysplastic syndrome/ sindrome mielodisplasico/neoplasia
MDS/MPN myeloproliferative neoplasm mieloproliferativa
MDS/ MDS/MPN with ring sideroblasts and snjdlromeh[nlelgd|spla5|;o/nec>|pIaS|a
thrombocytosis mieloproliferativa con sideroblastos
MPN-RS-T en anillo y trombocitosis
s . sindrome mielodisplasico con
MDS-RS MDS with ring sideroblasts cideroblastos en anillo
MDS-RS- MDS with ring sideroblasts and SelEnDGIeelH SHEoEs]
multilineage dysplasia sideroblastos en anillo y displasia
MLD multilinaje
MDS-RS- MDS with ring sideroblasts and s!ndromle mlelod|sp!|z;15|co .COT )
single lineage dysplasia sideroblastos en anillo y displasia
SLD unilinaje
. ) . sindrome mielodisplasico con
MDS-SLD | MDS with single lineage dysplasia Sl LI
MDS-U MDS, unclassifiable sindrome mielodisplasico
inclasificable
MDS/ f i isplasi i
MDS/MPN, unclassifiable sindromemiciodisplesica/n=ogiasia
MPN-U mieloproliferativa inclasificable
PDGFR platelet-derived growth factor receptor del factor de crecimiento
receptor derivado de plaquetas
PNH TS eI hemoglobinuria paroxistica nocturna

hemoglobinuria

/)
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e N
Sigla Término en inglés Término en espaiiol
. o . escala de evaluacién de la
QUALMS SQéJae:le'ty el EeEEEss calidad de vida en pacientes con
mielodisplasias
RAEB refractory anemia with excess blasts anemia refractaria con exceso de
blastos
RAEB-T refractory anemia with excess blasts | anemia refractaria con exceso de
a in transformation blastos en transformacién
RARS refractory anemia with ring anemia refractaria con sideroblastos
sideroblasts en anillo
RCMD refractory cytopenia with citopenia refractaria con displasia
multilineage dysplasia multilinaje
refractory cytopenia with . : . ’ .
. . . citopenia refractaria con displasia
RCMD-RS mu|t|l|neage elsiplae e rluged multilinaje y sideroblastos en anillo
sideroblasts
TGF(| transforming growth factor beta IS o AT
transformante beta
TKI tyrosine kinase inhibitor inhibidor de la tirosina quinasa
WPSS WHO Classification-based Sistema de Puntuacién Prondstica
Prognostic Scoring System basado en la clasificacion de la OMS
_ J
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Introduccion

El término “sindromes mielodisplasicos” (o “MDS”, por sus siglas en inglés) se
refiere a un grupo de tipos de cancer de la sangre y sindromes de insuficiencia
medular en los cuales la médula ésea no produce una cantidad suficiente de
células sanguineas sanas. En las paginas 39 a 46 de este librito se incluye una
seccion con definiciones de términos médicos. Para obtener informacién sobre
la sangre, la médula dsea y el sistema linfatico en condiciones normales, visite
www.LLS.org/materiales para acceder a la publicacion gratuita de LLS titulada
Sangre y médula ésea normales y el sistema linfatico.

Desde el 2011 hasta el 2015, se presentaron aproximadamente 70,056 casos
nuevos de sindromes mielodisplasicos en los Estados Unidos, con un
promedio estimado de 14,011 casos por afio.' Los avances en cuanto al
tratamiento de los sindromes mielodisplasicos han producido mejores
desenlaces clinicos en los pacientes.

Existen diferentes subtipos de estas enfermedades. Es importante identificar el
subtipo de sindrome mielodisplasico por dos motivos:

O La gravedad de la enfermedad y la expectativa de vida de los pacientes
varian segun el subtipo.

O Los planes de tratamiento y regimenes de medicamentos se determinan
segun el subtipo especifico de sindrome mielodisplasico.

Se estdn estudiando nuevos enfoques de tratamiento en ensayos clinicos para
pacientes de todas las edades y en todas las etapas de la enfermedad.

'Fuente: Facts 2018-2019. The Leukemia & Lymphoma Society. Marzo de 2019.

Es posible que se hayan aprobado tratamientos nuevos después de la impresion de este libro.
Consulte en www.LLS.org/actualizaciones o llame al (800) 955-4572.

Sindromes mielodisplasicos

Los sindromes mielodisplasicos (MDS, por sus siglas en inglés) son un grupo de
enfermedades que afectan a la sangre y la médula ésea. Durante muchos afios,
los sindromes mielodispladsicos también se conocieron como “preleucemia”,
“anemia refractaria” o “leucemia latente”. Estos términos dejaron de usarse
porque solo una minoria de los pacientes con sindromes mielodisplasicos
llegan a presentar una leucemia aguda, y los pacientes suelen tener otros
problemas de la sangre, ademas de la anemia. Hoy en dia, los sindromes
mielodisplasicos se clasifican como un tipo de cancer de la sangre. Hay muchos
subtipos distintos de sindromes mielodispldsicos, algunos leves y otros graves.

Sindromes mielodisplasicos | 5



En cada una de las personas, las células madre sanguineas (células inmaduras
que son responsables de la formacion de sangre) crecen y se dividen en la
médula ésea para formar todos los tipos de células sanguineas maduras. Entre
ellas se incluyen:

O Los glébulos blancos (células que combaten las infecciones)
O Los glébulos rojos (células que transportan oxigeno)

O Las plaquetas (fragmentos de células que ayudan a coagular la sangre)

Los sindromes mielodisplasicos se presentan cuando las células madre
sanguineas se vuelven anormales como resultado de cambios genéticos
(mutaciones). En el término mielodisplasico, “mielo” se refiere a la médula ésea
y “displdsico” a la forma y apariencia anormales de las células. Las células
madre sanguineas y la médula 6sea dafiadas no funcionan tan bien como
deberian. Cuando la médula ésea no funciona adecuadamente, no puede
producir suficientes células sanguineas sanas. Las células mas inmaduras de la
médula 6sea (células blasticas) no pueden realizar las funciones especificas de
las células maduras. Ademas, se acumulan en la médula 6sea y en la sangre.

En las personas sanas, las células blasticas constituyen menos del 5 por ciento

de todas las células de la médula ésea. En los pacientes con sindromes
mielodisplasicos, las células blasticas pueden constituir entre el 5y el 19 por ciento
de las células de la médula ésea. Un factor determinante de la gravedad de un
sindrome mielodisplésico es la medida en que esté elevada la cantidad de células
blasticas en la médula dsea. Por definicién, un 20 por ciento o mas de células
blasticas en la médula ésea indica que la enfermedad ha progresado hasta
transformarse en leucemia mieloide aguda (AML, por sus siglas en inglés).

Existen muchos tipos de sindromes mielodispldsicos. Un sindrome
mielodisplasico puede manifestarse inicialmente como anemia (una
disminucién de la cantidad de glébulos rojos sanos en la sangre). Los
sindromes mielodisplasicos pueden progresar muy lentamente, o pueden
convertirse en enfermedades de progresion répida. Los casos graves de
sindromes mielodispldsicos conllevan un alto riesgo de progresién a leucemia
mieloide aguda. Visite www.LLS.org/materiales para consultar la publicaciéon
gratuita de LLS titulada Leucemia mieloide aguda.

Hoy, més que nunca, los pacientes con sindromes mielodisplasicos pueden
esperar lograr mejores resultados y tener una mejor calidad de vida con
tratamiento. Esto se debe, en gran parte, a un mejor entendimiento de las
caracteristicas genéticas y de la biologia de la enfermedad, a mejoras en

la atencién de apoyo (paliativa), al desarrollo de medicamentos nuevos y al
progreso en cuanto a los trasplantes de células madre.
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Signos y sintomas

Un “signo” es un cambio en el cuerpo que el médico observa en un examen o
en el resultado de una prueba médica. Un “sintoma” es un cambio en el cuerpo
que el paciente puede ver y/o sentir. Las personas con signos y/o sintomas que
sugieran la posibilidad de un sindrome mielodisplasico (MDS, por sus siglas

en inglés) son remitidas a un tipo de especialista, denominado “hematdélogo-
oncélogo”, que cuenta con capacitacion especial en el diagndstico y tratamiento
de los tipos de cancer de la sangre. Si el paciente tiene signos y/o sintomas de
un sindrome mielodisplésico, o si las pruebas de sangre realizadas como parte
de un examen médico de rutina muestran hallazgos anormales asociados a la
enfermedad, el médico ordenara la realizacidon de mas pruebas para establecer
el diagndstico o descartar la posibilidad de que él o ella tenga un sindrome
mielodisplasico (vea la seccidn titulada Diagndstico en la pagina 8). Es importante
tener en cuenta que los signos y sintomas de los sindromes mielodispldsicos
también estén asociados a varias otras enfermedades menos serias.

Algunos pacientes no presentan ningun signo ni sintoma de la enfermedad
inicialmente, por lo que los resultados anormales de las pruebas de sangre de
rutina podrian ser los primeros indicadores de un sindrome mielodisplasico.

Las personas con sindromes mielodispldsicos suelen tener una “citopenia”,
es decir, un nivel bajo de uno o mas tipos de células sanguineas (glébulos
rojos, glébulos blancos o plaquetas). Hay varios tipos de citopenias:

O Anemia, que es una disminucién de la cantidad de glébulos rojos sanos.
Los glébulos rojos transportan oxigeno por todo el cuerpo. La anemia
puede producir signos y/o sintomas, tales como:

O Fatiga
O Mareos
O Debilidad
O Falta de aliento o molestias en el pecho, especialmente al realizar esfuerzos
O Palidez
O Neutropenia, que es una disminucién de la cantidad de gldébulos blancos

sanos. Los glébulos blancos ayudan al cuerpo a combatir las infecciones.
La neutropenia puede provocar infecciones frecuentes o graves.

O Trombocitopenia, que es una disminucion de la cantidad de plaquetas
sanas. Las plaquetas ayudan a controlar los sangrados y cumplen una
funcién en la curacién de heridas. La trombocitopenia puede causar signos
y/o sintomas, tales como:

O Moretones que aparecen con facilidad

O Sangrados
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Diagnéstico

Los sindromes mielodisplasicos (MDS, por sus siglas en inglés) pueden

ser dificiles de diagnosticar. La determinacion de un diagndstico acertado
constituye uno de los aspectos méas importantes de la atencién médica de las
personas. Lograr un diagndstico preciso ayudara al médico a:

O Determinar el subtipo de sindrome mielodispldsico
O Estimar la progresion de la enfermedad

O Determinar el tratamiento mas adecuado

Los sindromes mielodisplasicos a veces pueden diagnosticarse erréneamente
como otros trastornos de la sangre, por lo que podria ser necesario repetir

las pruebas de sangre y médula ésea para establecer el diagndstico correcto.
También es importante que un hematopatdlogo con experiencia examine las
muestras de laboratorio al microscopio. El “hematopatélogo” es un médico que
cuenta con capacitacion especial en el diagndstico de enfermedades de la
sangre, la médula ésea y el sistema linfatico.

Hemograma con formula leucocitaria. El médico ordenara la realizaciéon de un
hemograma (conteo sanguineo completo o CBC, por sus siglas en inglés) con
férmula leucocitaria para medir la cantidad de glébulos rojos, glébulos blancos
y plaguetas presentes en la sangre. La férmula leucocitaria mide los diferentes
tipos de glébulos blancos que se encuentran en la muestra. Los pacientes

con sindromes mielodisplasicos suelen tener deficiencias de uno o mas tipos
de células sanguineas. Si se detecta anemia, se examinan mas a fondo los
glébulos rojos en busca de:

© Una deficiencia de hierro, acido félico o vitamina B,,
O Signos de otro tipo de cancer o problema de la médula dsea

O Otra causa de anemia, tal como una insuficiencia renal

Conteo de reticulocitos. Los reticulocitos son células precursoras (inmaduras)
que se desarrollan hasta convertirse en gldébulos rojos maduros. El conteo de
reticulocitos mide la cantidad de reticulocitos en la sangre circulante. Ademas,
muestra qué tan rapido la médula ésea produce y libera estas células, y si la
médula dsea esta funcionando adecuadamente. La respuesta del cuerpo a la
anemia es que la médula ésea produzca mas reticulocitos. Un conteo bajo de
reticulocitos indica que la médula ésea no estéd funcionando adecuadamente.

Frotis de sangre periférica. El frotis de sangre periférica es una prueba

en la cual un hematopatélogo examina una gota de sangre al microscopio
para identificar cambios inusuales en cuanto a la cantidad, tamafio, forma,
apariencia y madurez de diferentes células sanguineas. En los sindromes
mielodisplasicos, las células sanguineas tienen tamafios o formas anormales
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(lo que se denomina displasia). El hematopatélogo también examinara el
frotis de sangre periférica para determinar si hay células blasticas. Las células
blasticas normalmente se encuentran en la médula ésea, pero tipicamente
no se encuentran en la sangre de las personas sanas. En algunos casos de
sindromes mielodisplasicos, pueden encontrarse pequefias cantidades de
células blasticas en la sangre.

Eritropoyetina (EPO) en suero. La eritropoyetina es una sustancia que se
produce en los riflones y que estimula a la médula 6sea para que produzca
mas glébulos rojos. Medir la cantidad de eritropoyetina en la sangre

puede servir para determinar si su concentracién es baja. Un nivel bajo de
eritropoyetina puede causar anemia y asimismo ser un signo de que se tiene
un problema de salud, tal como un sindrome mielodisplasico. También puede
empeorar la anemia en el caso de las personas que tienen un sindrome
mielodispldsico. Los niveles séricos de eritropoyetina son relativamente bajos
en la mayoria de los pacientes con anemia relacionada con un sindrome
mielodisplasico.

Pruebas de médula ésea: aspiracion y biopsia. Para confirmar el diagndstico
de un sindrome mielodispldsico hay que extraer una muestra de médula

6sea del paciente para su analisis. La aspiracion y la biopsia de médula 6sea
son dos procedimientos que se realizan para obtener muestras de médula
6ésea que se examinan en busca de anomalias. Ambos procedimientos
generalmente se realizan al mismo tiempo. Las muestras suelen extraerse del
hueso de la cadera del paciente (se usa un anestésico local para adormecer el
lugar de introduccién de la aguja). La médula ésea consta de una parte liquida
y una parte sélida. Para la aspiracién de médula dsea, se introduce una aguja
hueca especial a través del hueso de la cadera hasta la médula 6sea para
extraer (succionar) una muestra liquida de células. En una biopsia de médula
Osea, se usa una aguja especial mas ancha para extraer una muestra de hueso
sélido que contiene médula dsea.

Después de que se extraen las muestras, un hematopatélogo las examina al
microscopio para evaluar el tipo, el tamafio, la apariencia y la madurez de las
células. Como parte de esta evaluacién, el especialista se dard cuenta de la
presencia de cualquier signo de un sindrome mielodisplasico, por ejemplo:
O Células de tamafio o forma anormal (displasia)

O Una cantidad anormal (ya sea excesiva o insuficiente) de cualquier tipo de
célula sanguinea

O Una cantidad elevada de células blasticas
O Una cantidad anormalmente baja o alta de células en la médula 6sea

O Gldébulos rojos que tienen una cantidad excesiva o insuficiente de hierro
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Pruebas citogenéticas (cariotipado). En esta prueba, el hematopatélogo
utiliza una muestra de sangre o médula ésea del paciente a fin de examinar
los cromosomas que se encuentran dentro de las células. Es comdn que las
células cancerosas tengan cromosomas anormales.

Una célula humana normal contiene 23 pares de cromosomas, un total de
46 cromosomas. Cada par de cromosomas tiene un determinado tamafio,
forma y estructura. Aproximadamente el 50 por ciento de los pacientes con
sindromes mielodispldsicos tienen una o mas anomalias cromosdmicas que
pueden observarse en una muestra de sangre al microscopio.

Hay diferentes tipos de anomalias cromosdmicas. Por ejemplo, a la célula le
puede faltar un cromosoma completo o una de sus partes, o puede haber
una copia adicional de un cromosoma. Cada cromosoma esta dividido en dos
secciones o “brazos”. El brazo corto del cromosoma se denomina “brazo p”

y el brazo largo se denomina “brazo q”.

Las anomalias citogenéticas que se observan mas cominmente en los
sindromes mielodispldsicos consisten en lo siguiente:

O La delecién (abreviada del) del brazo largo (q) de uno de los dos
cromosomas de un par

o Cromosomas 5, que se indica como del(5q) o sindrome 5g menos (5g-)
O Cromosomas 7, que se indica como del(7qg) o 7q menos (79-)
O Cromosomas 20, que se indica como del(20q) o 20g menos (20g-)
O La pérdida completa de uno o de los dos cromosomas de un par
o Cromosomas 5, que se indica como del(5) o -5
o Cromosomas 7, que se indica como del(7) o -7

O Trisomia 8, en la cual hay una copia adicional del cromosoma 8y por eso
tres copias del cromosoma 8 en vez de dos

Hibridacioén in situ con fluorescencia (FISH, por sus siglas en inglés). En

esta prueba se emplea un colorante especial que permite al hematopatélogo
detectar cambios en los genes y cromosomas de las células. Esta prueba
identifica cambios especificos de los genes o cromosomas que son comunes en
los pacientes con sindromes mielodispldsicos.

Pruebas moleculares. Estas pruebas pueden realizarse con muestras de
sangre o de médula ésea para buscar mutaciones en genes que estan
asociados a los sindromes mielodispldsicos. A veces, los resultados de las
pruebas moleculares influyen en las decisiones sobre el tratamiento y, por eso,
en el resultado del mismo. Ciertas mutaciones estdn asociadas a desenlaces
clinicos previstos, ya sean favorables o desfavorables. Los médicos usan los
resultados de las pruebas moleculares para planificar el tratamiento.
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En los ultimos aflos, a través de las investigaciones se han identificado varias
mutaciones génicas en los pacientes con sindromes mielodispldsicos. Estas
merecen atencion por las siguientes razones:

O Hay mas de 40 genes que pueden estar mutados en las personas con
sindromes mielodisplasicos.

O En muchos pacientes (mds del 80 por ciento), suele detectarse al menos
una mutacion.

O Segun las funciones de estos genes mutados, los investigadores han
descubierto los mecanismos moleculares responsables del desarrollo de los
sindromes mielodisplasicos.

O El perfil especifico de las distintas mutaciones observadas en los pacientes
con sindromes mielodisplasicos tal vez explique parcialmente la variabilidad
de la enfermedad, y es probable que la identificacién de este perfil dé lugar
a nuevos sistemas de clasificacién con base en las anomalias genéticas.

O Un subconjunto de las mutaciones podrian tener valor prondstico. Las
mutaciones en ciertos genes se han asociado a prondsticos tanto mejores
como peores que los previstos por el Sistema Internacional de Puntuacién
Prondstica (IPSS, por sus siglas en inglés; vea la seccién titulada Sistema
Internacional de Puntuacién Pronéstica en la pagina 14).

O Los genes que suelen estar mutados en los pacientes con sindromes
mielodisplasicos son: TET2, SF3B1, ASXL1, DNMT3A, SRSF2, RUNX1, TP53,
U2AF1, EZH2, ZRSR2, STAG2, GBL, NRAS, JAK2, SETBP1, IDH1, IDH2 y ETV6.

Varias de estas mutaciones han sido asociadas a manifestaciones clinicas
adversas, tales como cariotipos complejos (en el caso de TP53), un porcentaje
excesivo de blastos en la médula 6sea y trombocitopenia grave (en el caso de
RUNX1, NRAS y TP53).

Se ha demostrado que las mutaciones en los genes TP53, EZH2, ETV6, RUNX1
y ASXL1 predicen una disminucién de la tasa de supervivencia general, segun
varios estudios. Ademas, se ha demostrado que las mutaciones en el gen
TET2 afectan la respuesta al tratamiento con medicamentos denominados
“agentes hipometilantes”, tales como la azacitidina y la decitabina.

Alrededor del 80 por ciento de los pacientes con un subtipo de sindrome
mielodispldsico con sideroblastos en anillo (MDS-RS, por sus siglas en inglés)
tienen la mutacién del SF3B1, la cual suele ser un marcador de un prondstico
mas favorable.

La realizacién de andlisis de mutaciones genéticas en las personas con

sindromes mielodisplasicos ha progresado considerablemente en los Ultimos
aflos y su disponibilidad para los pacientes es cada vez mayor. Este progreso
en cuanto al conocimiento de las caracteristicas genéticas de la enfermedad
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contribuird a mejorar el entendimiento entre los médicos de las caracteristicas
individuales de la enfermedad en cada paciente y al desarrollo de tratamientos
dirigidos a mutaciones especificas.

Criterios diagnosticos. Los sindromes mielodisplésicos se diagnostican con
base en los resultados de las pruebas de sangre y médula dsea. A continuacion
se resumen los principales criterios que deben observarse para establecer el
diagnéstico de un sindrome mielodisplasico:

O Presencia de al menos un tipo de citopenia (deficiencia de células sanguineas),
observada en uno o mas de los conteos de los glébulos rojos, glébulos blancos
o plaquetas

Y uno o mas de los siguientes criterios:

O Cambios obvios en la estructura o forma de las células de la médula ésea
(displasia) en al menos 10 por ciento de los glébulos rojos, glébulos blancos
o plaquetas

O Nivel de blastos que constituye entre el 5y el 19 por ciento de las células
de la médula 6sea

O Anomalias cromosémicas (citogenéticas) especificas asociadas a los
sindromes mielodisplasicos

Planificacion del tratamiento

Clasificacion de los sindromes mielodispldsicos. Hay diversos subtipos de
sindromes mielodisplasicos (MDS, por sus siglas en inglés). El subtipo se
determina segun los resultados de las pruebas de sangre y médula ésea.

La clasificacion de los sindromes mielodispladsicos ha evolucionado
considerablemente a lo largo de las Ultimas décadas. En 1982, el grupo de
trabajo franco-américo-britdnico (FAB) elaboré un sistema para la clasificacién
de los sindromes mielodispldsicos. En la clasificaciéon del grupo FAB, los
sindromes mielodispldsicos se dividen en cinco subtipos segln el porcentaje
de blastos presentes en la médula ésea y la sangre periférica, la cantidad de
sideroblastos en anillo y el grado de la monocitosis (la medida en que esté
elevada la cantidad de glébulos blancos).

En el 2001, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) propuso una
clasificacién alternativa que era una versiéon modificada de la clasificacién
original del grupo FAB. La clasificacién de la OMS incorporé factores
moleculares y citogenéticos. Desde entonces, la clasificacién de la OMS ha
sido actualizada dos veces, una vez en el 2008 y nuevamente en el 2016
(vea la Tabla 1 en la pagina 13). Actualmente se usa mas cominmente la
clasificacion de la OMS del 2016.
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Tabla 1. Clasificaciéon de la OMS del 2016 de los sindromes mielodisplasicos*

O  Sindrome mielodisplasico con displasia unilinaje (MDS-SLD, en inglés)
O  Sindrome mielodisplasico con sideroblastos en anillo (MDS-RS, en inglés)
O Con displasia unilinaje (MDS-RS-SLD, en inglés)
O Con displasia multilinaje (MDS-RS-MLD, en inglés)
O  Sindrome mielodisplasico con displasia multilinaje (MDS-MLD, en inglés)
O  Sindrome mielodisplasico con exceso de blastos (MDS-EB, en inglés)
O Sindrome mielodispldsico con exceso de blastos, tipo 1 (MDS-EB1, en inglés)
O Sindrome mielodisplasico con exceso de blastos, tipo 2 (MDS-EB2, en inglés)
O  Sindrome mielodisplasico con del(5q) aislada
O Sindrome mielodisplasico inclasificable (MDS-U, en inglés)

Entidad provisoria: Citopenia refractaria de la infancia

* Para consultar definiciones de estos subtipos, vea la seccién titulada Términos médicos a partir de la pagina 39.

Fuente: Arber DA, Orazi A, Hasserjian R, et al. The 2016 revision to the World Health Organization classification of
myeloid neoplasms and acute leukemia. Blood. 2016;127(2):2391-2405. doi:10.1182/blood-2016-03-643544.

Clasificacién de los sindromes mielodisplasicos/neoplasias
mieloproliferativas. La OMS también tiene una categoria denominada
“sindromes mielodisplasicos/neoplasias mieloproliferativas” (MDS/MPN, por

sus siglas en inglés). Vea la Tabla 2 a continuacién. Esta categoria incluye

los subtipos que tienen caracteristicas tanto displasicas como proliferativas.

El término “displasico” se refiere al crecimiento o desarrollo anormal de las
células de la médula 6sea, y “proliferativo” significa que la médula ésea produce
un exceso de células sanguineas. Visite www.LLS.org/materiales para consultar
la publicacion gratuita de LLS titulada Neoplasias mieloproliferativas.

Tabla 2. Clasificacion de la OMS del 2016 de los sindromes mielodisplasicos/
neoplasias mieloproliferativas

O Leucemia mielomonocitica crénica (CMML, en inglés)

O Leucemia mieloide crénica atipica (aCML, en inglés), sin presencia de BCR-ABL1
O Leucemia mielomonocitica juvenil (JMML, en inglés)
O

Sindrome mielodisplasico/neoplasia mieloproliferativa con sideroblastos en anillo y
trombocitosis (MDS/MPN-RS-T, en inglés)

O Sindrome mielodisplasico/neoplasia mieloproliferativa inclasificable (MDS/MPN-U,
en inglés)

Fuente: Arber DA, Orazi A, Hasserjian R, et al. The 2016 revision to the World Health Organization classification of
myeloid neoplasms and acute leukemia. Blood 2016;127(2):2391-2405. doi:10.1182/blood-2016-03-643544.
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Sistemas de puntuacion pronéstica. El “prondstico” es una prediccién del
desenlace clinico probable de una enfermedad. Ciertos factores pueden
afectar el pronéstico de un sindrome mielodisplasico y por eso ayudan a los
médicos a determinar cudndo iniciar el tratamiento y cuén intensivo deberia
ser. Entre estos factores prondsticos se incluyen:

O El subtipo de sindrome mielodisplasico

O El ndmero y la gravedad de las citopenias (deficiencias de células
sanguineas)

O El porcentaje de células blasticas en la médula ésea

O Eltipoy la cantidad de cambios cromosémicos

Los médicos utilizan los sistemas de puntuacién prondstica para evaluar
la gravedad del sindrome mielodisplasico. Los puntajes también ayudan a
predecir si el sindrome mielodispldsico progresara hasta transformarse en
leucemia mieloide aguda (AML, por sus siglas en inglés).

Los médicos asignan un puntaje de riesgo y un grupo de riesgo a los casos
de sindromes mielodisplasicos con base en los factores prondsticos. Algunos
factores estan asociados a desenlaces clinicos mas favorables y menores
posibilidades de progresién a leucemia mieloide aguda. Otros factores estén
asociados a desenlaces clinicos menos favorables y mayores probabilidades
de progresién a leucemia mieloide aguda.

A cada factor prondstico se le asigna una cifra segun la gravedad. Luego,
se suman los puntajes correspondientes a todos los factores para obtener
el puntaje de riesgo total. El puntaje de riesgo indica la tasa probable

de progresién de la enfermedad y se usa para clasificar al paciente en

un determinado grupo de riesgo. Los médicos escogen un enfoque de
tratamiento en funcién del grupo de riesgo en el que figura el paciente.

Hay tres sistemas principales de puntuacién prondstica (vea las Tablas 3,4y 5
en las paginas 15, 17 y 18):

O Sistema Internacional de Puntuacién Prondstica (IPSS, por sus siglas en inglés)

O Sistema Internacional de Puntuacién Prondstica - Revisado (IPSS-R, por sus
siglas en inglés)

O Sistema de Puntuacién Prondstica basado en la clasificacién de la OMS (WPSS,
por sus siglas en inglés)

Sistema Internacional de Puntuacion Pronéstica (IPSS, por sus siglas en
inglés). El IPSS fue el primer sistema de puntuacion prondstica empleado
ampliamente para los sindromes mielodispldsicos y se ha establecido como
el pilar de los sistemas pronésticos desde su desarrollo en 1997. Este sistema
mide tres factores principales (el porcentaje de blastos, el tipo de cambios
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cromosémicos y la presencia de citopenias) para clasificar a los pacientes con
sindromes mielodispldsicos en cuatro grupos de riesgo. Se asignan puntos

a cada uno de los factores, y luego se suman los puntos correspondientes a
estos factores seleccionados para determinar el puntaje de riesgo total.

Los siguientes ejemplos muestran cédmo se usan los puntajes para determinar la
categoria de riesgo del paciente seguln el IPSS (vea la Tabla 3 en la pagina 15):

O Un paciente con menos de 5 por ciento de blastos (O puntos), ningtn
cambio cromosémico (0 puntos) e indicios de anemia, pero con conteos
normales de plaquetas y neutréfilos (O puntos), tendria un puntaje de riesgo
total de 0 segun el IPSS. Este paciente se clasificaria en el grupo de bajo
riesgo del IPSS.

O Un paciente que tiene de 5 a 10 por ciento de blastos (0.5 puntos), indicios
de un cromosoma 7 anormal (1 punto) y un conteo normal de neutrofilos,
pero conteos bajos de glébulos rojos y plaquetas que indican anemia 'y
trombocitopenia (0.5 puntos), tendria un puntaje de riesgo total de 2 segun el
IPSS. Este paciente se clasificaria en el grupo de riesgo intermedio 2 del IPSS.

Tabla 3. Puntajes y grupos de riesgo del IPSS

Factores prondsticos a los que se Grupos de riesgo segun el puntaje de

asignan puntajes riesgo total
Porcentaje de células blasticas en la O 0 puntos = Bajo
médula ésea De 0.5 a1 punto = Intermedio 1
O Menos que 5 = 0 puntos
O De 5a10=0.5 puntos
O De 11a20=15 puntos

O De 21a30=2 puntos

O
O De 1.5 a 2 puntos = Intermedio 2
O 2.5 0 mas puntos = Alto

Citogenética (cambios cromosémicos)
O Ninguno, del(5q), del(20q) = 0 puntos

O 3 0 mas anomalias, cromosoma 7
anormal =1 punto

O Otras anomalias = 0.5 puntos

Numero de citopenias (anemia,
neutropenia o trombocitopenia)

O Ninguna o 1=0 puntos
O 203=0.5puntos

Siglas en inglés y su significado en espafiol: IPSS = Sistema Internacional de Puntuacién Prondstica; del = delecién.

Sistema Internacional de Puntuacién Pronéstica - Revisado (IPSS-R, por sus
siglas en inglés). La version revisada del IPSS del 2012 tiene como objetivo
mejorar la capacidad de clasificar ain mas el nivel de riesgo que presenta

la enfermedad aumentando la significacion prondstica de las anomalias
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citogenéticas. Se asignan puntajes a las deficiencias de células sanguineas
segun su tipo y gravedad. También asigna puntajes a una serie mas amplia de
cambios cromosdmicos. Este sistema clasifica los sindromes mielodisplasicos
en cinco grupos de riesgo. Vea la Tabla 4 en la pagina 17.

El siguiente ejemplo muestra cémo se usan los puntajes para determinar el
grupo de riesgo del paciente segun el IPSS-R: Un paciente con un porcentaje
de blastos de 3 por ciento (1 punto), resultados citogenéticos normales

(1 punto), una concentracién de hemoglobina mayor que 10 gramos (0 puntos),
un conteo de plaquetas de 101 (0 puntos) y un conteo absoluto de neutréfilos
de 0.7 (0.5 puntos) tendria un puntaje de riesgo total de 2.5 puntos segun el
IPSS-R. Este paciente se clasificaria en el grupo de bajo riesgo del IPSS-R.

En la pagina 38 se incluye un enlace para acceder a la calculadora para la
evaluacién de riesgos de los sindromes mielodisplasicos seguln el IPSS-R.
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Tabla 4. Puntajes y grupos de riesgo del IPSS-R

Factores pronésticos a los que se
asignan puntajes

Porcentaje de células blasticas en la
médula ésea

O Menor o igual que 2 = 0 puntos

O Mayor que 2 a menor que 5 =1 punto
O De 5a10 =2 puntos

O Mayor que 10 = 3 puntos

Citogenética (cambios cromosémicos)

O -, del(1q) = 0 puntos

O Normal, del(5q), del(12p), del(20q),
doble con del(5q)* =1 punto

O del(7q), +8, +19, i(17q), cualquier otro
clon independiente, Unico o doble™ =
2 puntos

O -7,inv(3), +(3q), del(3q), doble con
—7/del(7q), compleja: 3 anomalias =
3 puntos

O Mads de 3 anomalias = 4 puntos

Concentraciéon de hemoglobina (g/dL)
O Igual o mayor que 10 = O puntos
O De 8 a menos que 10 =1 punto

O Menor que 8 =1.5 puntos

Conteo de plaquetas (x 10°/L de sangre)
O Igual o mayor que 100 = 0 puntos

O De 50 a menos que 100 = 0.5 puntos
O Menor que 50 =1 punto

Conteo absoluto de neutréfilos o ANC,
en inglés (x 10°/L de sangre)

O Igual o mayor que 0.8 = 0 puntos

O Menor que 0.8 = 0.5 puntos

Grupos de riesgo segun el puntaje de
riesgo total

O 1.5 0 menos puntos = Muy bajo

O De 2 a 3 puntos = Bajo

O De 3.5 a 4.5 puntos = Intermedio

O

De 5 a 6 puntos = Alto

O 6.5 0 mas puntos = Muy alto

* del(5g) mas otra anomalia citogenética

**Un solo clon puede tener muchas anomalias, todas ellas presentes simultdneamente en la misma célula.

Siglas en inglés y su significado en espafiol: IPSS-R = Sistema Internacional de Puntuacién Prondstica - Revisado;
ANC = conteo absoluto de neutrdéfilos; del = delecidn; g/dL = gramos/decilitro; inv = inversién de un cromosoma.

Sistema de Puntuacion Pronéstica basado en la clasificacion de la OMS
(WPSS, por sus siglas en inglés). Este sistema, que se desarrollé en el 2016,
no se usa con la misma frecuencia que el IPSS ni el IPSS-R. A diferencia de los
otros dos sistemas, incluye el subtipo de sindrome mielodispldsico como un
factor prondstico. Ademas, asigna un puntaje correspondiente a la presencia
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0 ausencia de anemia grave. Vea la Tabla 5 a continuacién. Se asignan puntos
a cada uno de los factores, y luego se suman los puntos correspondientes a
estos factores seleccionados para determinar el puntaje de riesgo total.

Tabla 5. Puntajes y grupos de riesgo del WPSS

Factores prondsticos a los que se Grupos de riesgo segun el puntaje de
asignan puntajes riesgo total
Subtipo de sindrome mielodisplasico O 0 puntos = Muy bajo
O MDS-SLD, MDS-RS, MDS con del(5q)
aislada = 0 puntos O 1punto = Bajo
O MDS-MLD =1 punto
© MDS-EBI= 2 puntos O 2 puntos = Intermedio

O MDS-EB2 = 3 puntos

Citogenética (cambios cromosémicos) O De 3 a4 puntos = Alto

O Favorable: normal, -Y solamente, del(5q)
solamente, del(20q) solamente =
0 puntos

©)

De 5 a 6 puntos = Muy alto
O Intermedia: otras anomalias = 1 punto

O Desfavorable: 3 0 mas anomalias,
cromosoma 7 anormal = 2 puntos

Presencia de anemia grave
(concentracién de hemoglobina menor
que 9 g/dL en hombres o menor que

8 g/dL en mujeres)

O Ausente = 0 puntos

O Presente =1 punto

Siglas en inglés y su significado en espariol: WPSS = Sistema de Puntuacién Prondstica basado en la clasificacion de
la OMS; ANC = conteo absoluto de neutrdfilos; del = delecion; g/dL = gramos/decilitro; MDS = sindrome mielodisplésico;
MDS-EB = sindrome mielodispldsico con exceso de blastos; MDS-MLD = sindrome mielodisplasico con displasia
multilinaje; MDS-RS = sindrome mielodispldsico con sideroblastos en anillo.

Estos tres sistemas de puntuacion (IPSS, IPSS-R y WPSS) por si solos no
ofrecen un prondstico absoluto del perfil de riesgo. No toman en cuenta
muchas consideraciones del tratamiento asociadas a los pacientes de edad
avanzada, tales como enfermedades concomitantes, antecedentes de cancer
ni otros problemas de salud. Aun asi, las cifras de los sistemas de puntuaciéon
son muy importantes ya que son indicadores de la capacidad de los pacientes
de tolerar ciertos tratamientos intensivos.

Se ha demostrado que el IPSS-R puede predecir el prondstico mejor que el
IPSS. Sin embargo, el IPSS se sigue usando para determinar cudles pacientes
cumplen los criterios de seleccién de algunos estudios clinicos. EI IPSS, IPSS-R,
WPSS vy otros sistemas de clasificacion también son Utiles para interpretar los
resultados de ensayos clinicos cooperativos que involucran a pacientes en
diferentes centros de tratamiento.
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Grupos de riesgo. Cada sistema de puntuacién prondstica incluye un grupo
de pacientes con sindromes mielodispldsicos de menor riesgo y otro grupo de
mayor riesgo. Los grupos de riesgo se establecen en funcidén de los puntajes
de los pacientes (vea la Tabla 6 a continuacién). Tenga en cuenta que los
sistemas de puntuacién prondstica y los grupos de riesgo no predicen la
manera en que los pacientes con sindromes mielodisplasicos responderan

al tratamiento. No obstante, pueden indicar la progresién probable de la
enfermedad a lo largo del tiempo, sin tratamiento. Los médicos saben cudl
sistema de puntuacién prondstica se usé para evaluar a sus pacientes, por lo
que pueden determinar el grupo de riesgo al que pertenece cada uno de sus
pacientes y planificar el tratamiento segun corresponda.

Los sindromes mielodisplasicos de menor riesgo suelen desarrollarse y
progresar lentamente. Puede que no causen muchos signos ni sintomas, o que
estos no sean graves, durante un largo tiempo. Por lo tanto, suele emplearse
un tratamiento menos intensivo en estos casos. En contraste, los sindromes
mielodispldsicos de mayor riesgo suelen progresar mas rapidamente. Sin
tratamiento, los sindromes mielodisplasicos de mayor riesgo pueden ademas
progresar hasta convertirse en leucemia mieloide aguda en un periodo de
tiempo mas corto. Pueden causar mas signos y/o sintomas y complicaciones
de salud en poco tiempo. Por eso, a menudo es necesario emplear un
tratamiento mas intensivo.

Tabla 6. Grupos de riesgo: sindromes mielodisplasicos de menor riesgo
comparados con los de mayor riesgo

Grupos de menor riesgo Grupos de mayor riesgo

O IPSS O IPSS

Bajo e intermedio 1 Intermedio 2 y alto
O IPSS-R O IPSS-R

Muy bajo, bajo, intermedio Intermedio, alto, muy alto
O WPSS O WPSS

Muy bajo, bajo, intermedio Alto, muy alto

Esta tabla incluye las categorias de sindromes mielodispldsicos de menor y mayor riesgo de cada uno de los tres
principales sistemas de puntuacién prondstica.

Siglas en inglés y su significado en espafiol: IPSS = Sistema Internacional de Puntuacién Prondstica;
IPSS-R = Sistema Internacional de Puntuacién Prondstica - Revisado; WPSS = Sistema de Puntuacion
Pronéstica basado en la clasificacién de la OMS.
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Tratamiento

Es posible que se hayan aprobado tratamientos nuevos después de la impresion de este libro.
Consulte en www.LLS.org/actualizaciones o llame al (800) 955-4572.

Cada paciente deberia ser evaluado individualmente por un hematélogo-
oncdlogo que se especialice en el tratamiento de los sindromes
mielodispldsicos (MDS, por sus siglas en inglés). El médico deberia hablar con
el paciente sobre el subtipo de la enfermedad, los factores prondsticos y las
opciones de tratamiento. También es importante que el paciente procure
obtener tratamiento en un centro que cuente con especialistas que tienen
experiencia en el tratamiento de la enfermedad.

Segun los resultados de las pruebas de sangre y médula ésea, el médico
clasificard al paciente en un grupo, ya sea de menor o mayor riesgo, y
establecera un plan de tratamiento especifico.

Los sindromes mielodispldsicos de menor riesgo tienen mas probabilidades
de progresar lentamente, por lo que, en el caso de los pacientes de esta
categoria, generalmente se emplean primero los tratamientos de baja
intensidad. Las metas del tratamiento para los pacientes con sindromes
mielodisplasicos de menor riesgo incluyen:

O Normalizar los conteos de células sanguineas

O Disminuir la necesidad de transfusiones de sangre

O Reducir el riesgo de infeccién

O Mejorar la calidad de vida

Los sindromes mielodisplasicos de mayor riesgo suelen desarrollarse rdpidamente
y progresar hasta convertirse en leucemia mieloide aguda (AML, por sus siglas en
inglés) en menos tiempo. Por eso, generalmente se emplean tratamientos mas

intensivos en el caso de los pacientes de esta categoria. Las metas del tratamiento
para los pacientes con sindromes mielodisplésicos de mayor riesgo incluyen:

O Retrasar o detener la progresion del sindrome mielodisplasico a leucemia
mieloide aguda

O Prolongar la supervivencia
Hoy en dia, hay diversas opciones de tratamiento para las personas con
sindromes mielodispldsicos. Los tratamientos pueden administrarse solos o

en combinacién. Los tratamientos empleados més frecuentemente para los
sindromes mielodispldsicos incluyen:

O El enfoque de espera vigilante (observacién de los conteos de células
sanguineas)
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O Ensayos clinicos (vea la seccion titulada Investigaciones y ensayos clinicos
en la pagina 29)

O Atencidon de apoyo (paliativa)
O Transfusiones de sangre
O Terapia de quelacién de hierro
O Factores de crecimiento de células sanguineas
O Manejo de las infecciones
O Farmacoterapia

O Alotrasplante de células madre

Espera vigilante. El enfoque de espera vigilante consiste en un seguimiento
atento de los conteos de células sanguineas del paciente. Este enfoque se
recomienda generalmente en el caso de pacientes que:

O Se clasifican en el grupo de riesgo bajo o intermedio 1 segln el Sistema
Internacional de Puntuacién Pronéstica, o se clasifican en el grupo de riesgo
muy bajo o bajo segun el Sistema Internacional de Puntuacién Prondstica -
Revisado (IPSS y IPSS-R, por sus siglas en inglés).

O Tienen una concentracién de hemoglobina mayor que 10 gramos por
decilitro (10 g/dL) y un conteo de plaquetas mayor que 50,000 por microlitro
(50,000/pL a 100,000/uL), sin necesidad de recibir una transfusiéon de sangre

Los pacientes en estos grupos de riesgo y con estos valores de laboratorio
pueden permanecer estables sin tratamiento. Necesitan observacién periddica
por parte de un hematdlogo-oncdélogo debido al riesgo de progresién de la
enfermedad.

Atencion de apoyo. El tratamiento que se administra para aliviar los signos

y/o sintomas de una enfermedad y los efectos secundarios del tratamiento se
conoce como “atencién de apoyo” (o atencidn paliativa). La meta de la atencion
de apoyo es mejorar la calidad de vida del paciente y aliviar las molestias

tanto como sea posible. La atencién de apoyo es una parte importante del
tratamiento de los sindromes mielodisplasicos.

Transfusiones de sangre. Pueden administrarse transfusiones de sangre a
las personas con sindromes mielodispldsicos para normalizar sus niveles de
glébulos rojos o plaquetas. La transfusiéon de sangre es la infusién, de manera
lenta, de células sanguineas por via intravenosa (en una vena).

La transfusién de glébulos rojos puede realizarse para tratar la anemia cuando
produce sintomas. Los sintomas pueden incluir falta de aliento, mareos, fatiga
intensa y dolor en el pecho. El médico determinara si el paciente deberia recibir
una transfusion con base en su concentraciéon de hemoglobina, la gravedad de
sus sintomas, sus otros tratamientos y la disponibilidad de hemoderivados.
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El procedimiento puede servir para aliviar los sintomas durante un tiempo
breve, pero el paciente podria necesitar mas transfusiones con el paso del
tiempo. Al momento del diagnéstico, del 60 al 80 por ciento de los pacientes
con sindromes mielodispldsicos tienen anemia y hasta el 90 por ciento de
los pacientes necesitardan una o mas transfusiones durante la evolucion de
su enfermedad.

La trombocitopenia (deficiencia de plaquetas) puede causar signos y/o
sintomas, tales como moretones o sangrados que se producen con facilidad.
La transfusién de plaquetas puede emplearse para tratar los problemas de
sangrado; suele ser necesaria cuando el conteo de plaquetas del paciente
disminuye por debajo de 10,000 por microlitro (10,000/uL) o si presenta

un sangrado intenso. El acido aminocaproico y el acido tranexamico son
agentes antifibrinoliticos que se recomiendan en casos de sangrados que no
responden a una transfusién de plaquetas y para casos de trombocitopenia
grave. Estos medicamentos actlian evitando que los codgulos sanguineos se
descompongan demasiado répido y pueden reducir la pérdida de sangre en
los pacientes que presentan sangrados recurrentes de las mucosas.

Visite www.LLS.org/booklets para consultar la publicacién gratuita de LLS
titulada Blood Transfusion (disponible solo en inglés).

Terapia de quelacién de hierro. Los glébulos rojos contienen hierro. Cuando
uno recibe muchas transfusiones de glébulos rojos, se puede acumular un
exceso de hierro en el cuerpo, lo que se denomina sobrecarga de hierro. La
terapia de quelacion de hierro consiste en el uso de medicamentos para tratar
a los pacientes que recibiran transfusiones frecuentes de globulos rojos. Se
recomienda que los médicos vigilen los niveles séricos de ferritina (hierro) en
estos pacientes. Los miembros del equipo de profesionales encargados del
tratamiento también deberian realizarles pruebas para buscar signos de dafio
en los 6rganos debido a la sobrecarga de hierro. Estos medicamentos pueden
ser dificiles de tolerar, por lo que es importante que los pacientes hablen sobre
los riesgos y beneficios de esta terapia con sus médicos.

Los medicamentos empleados mas cominmente en esta terapia incluyen:

O Deferasirox (Exjade®, Jadenu®). Este medicamento se toma diariamente
por via oral. El preparado mas reciente, Jadenu, puede ser més facil de
digerir para algunos pacientes, pero es la misma medicina que el Exjade.

O Mesilato de deferoxamina (DFO; Desferal®). Este medicamento se
administra mediante una infusién lenta por via subcutdnea (SC, debajo de
la piel) o intramuscular (IM).

Factores de crecimiento de células sanguineas. Los fdrmacos denominados
“factores de crecimiento” estimulan la produccién de células sanguineas en
la médula 6sea. Hay factores de crecimiento de glébulos rojos, de glébulos
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blancos y de plaquetas. Estos farmacos se emplean en el tratamiento de
algunos pacientes que tienen deficiencias de células sanguineas.

O Factores de crecimiento de glébulos rojos. La eritropoyetina (EPO) es una
hormona que se produce en los rifiones. Estimula la produccién de glébulos
rojos en respuesta a los niveles bajos de oxigeno en el cuerpo. La falta de
eritropoyetina también puede causar anemia.

Los agentes estimulantes de la eritropoyesis (ESA, por sus siglas en inglés)
son factores de crecimiento de glébulos rojos que son versiones sintéticas
de la eritropoyetina natural. Se emplean en el tratamiento de los pacientes
con sindromes mielodispldsicos que tienen anemia asociada a niveles
bajos de eritropoyetina. El tratamiento con agentes estimulantes de la
eritropoyesis puede reducir la necesidad de transfusiones y posiblemente
mejore los resultados respecto a la supervivencia.

La epoyetina alfa (Procrit®) y la darbepoyetina alfa (Aranesp®) son formas
sintéticas de eritropoyetina. Se administran mediante una inyeccién subcutdnea
(debajo de la piel). La darbepoyetina alfa es una forma de eritropoyetina de
acciéon mas duradera que la epoyetina alfa. La mayoria de los pacientes con
sindromes mielodispldsicos no tienen niveles bajos de eritropoyetina, por lo
que la administracion de agentes estimulantes de la eritropoyesis no es un
tratamiento (til de la anemia en este caso. No obstante, todos los pacientes
con sindromes mielodisplasicos deberian consultar con sus médicos para que
les realicen pruebas de los niveles de eritropoyetina.

O Factores de crecimiento de glébulos blancos. El cuerpo produce
naturalmente este tipo de factores de crecimiento, que ayudan a aumentar
la produccién de glébulos blancos. Existen versiones sintéticas de estas
sustancias que pueden emplearse en el tratamiento de pacientes con
infecciones frecuentes debidas a la neutropenia, pero no se ha establecido
que prolonguen la supervivencia. Los dos tipos principales son:

O Factor estimulante de colonias de granulocitos (G-CSF, por sus siglas
en inglés), que ayuda al cuerpo a aumentar la produccién de glébulos
blancos. El filgrastim (Neupogen®) y el pegdfilgrastim (Neulasta®) son
ejemplos de este tipo de fadrmaco. Algunos pacientes con sindromes
mielodispldsicos que tienen niveles bajos de eritropoyetina tal vez no
obtengan beneficios del tratamiento con agentes estimulantes de la
eritropoyesis, pero puede que el uso de estos fdrmacos en combinacion
con un factor estimulante de colonias de granulocitos aumente su
concentracién de hemoglobina.

O Factor estimulante de colonias de granulocitos y macréfagos (GM-CSF,
por sus siglas en inglés), que ayuda al cuerpo a producir muchos tipos
distintos de glébulos blancos. El sargramostim (Leukine®) es un ejemplo
de este tipo de medicamento.
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O Factores de crecimiento de plaquetas. La trombopoyetina (TPO) es una
sustancia que ayuda al cuerpo a producir plaquetas.

O El romiplostim (Nplate®) y el eltrombopag (Promacta®) son medicamentos
que funcionan como la trombopoyetina. Estos farmacos se estdn estudiando
para el tratamiento de pacientes con sindromes mielodisplasicos que
tienen deficiencias de plaquetas. Estan aprobados por la Administracién de
Alimentos y Medicamentos (FDA, por sus siglas en inglés) para el tratamiento
de la trombocitopenia (deficiencia de plaquetas) en pacientes que tienen
la forma crénica de purpura trombocitopénica inmunitaria (ITP, por sus
siglas en inglés) y que han presentado una respuesta insuficiente a los
corticoesteroides, las inmunoglobulinas o la esplenectomia.

O A pesar de que el romiplostim y el eltrombopag no estan aprobados
especificamente para el tratamiento de los sindromes mielodispldsicos,
a veces pueden resultar Utiles en pacientes con deficiencias graves de
plaquetas. Es importante que el paciente hable con el médico sobre los
posibles riesgos y beneficios de estos tratamientos.

Manejo de las infecciones. La deficiencia de glébulos blancos puede aumentar
el riesgo de infecciones. En algunos casos, las infecciones pueden ser
frecuentes y/o graves. Los miembros del equipo de profesionales encargados
del tratamiento prestaran especial atencién a cualquier infeccion o fiebre que se
presente sin explicacion. Si se identifica o se sospecha que el paciente tiene una
infeccion bacteriana, podria ser necesario administrarle antibiéticos. Es posible
que se empleen medicamentos antiviricos para tratar ciertas infecciones virales,
y medicamentos antiflingicos en el caso de ciertas infecciones micéticas.

Farmacoterapia. Se usan muchos tipos distintos de medicamentos en el
tratamiento de los sindromes mielodisplasicos.

Terapia de baja intensidad. Este término se refiere al uso de medicamentos
quimioterapéuticos o inmunoterapéuticos de baja intensidad. En general, es
menos probable que estos medicamentos produzcan efectos secundarios
graves. Dos medicamentos quimioterapéuticos de baja intensidad estan
aprobados por la FDA para el tratamiento de los sindromes mielodisplasicos:

O Azacitidina (Vidaza®)

O Decitabina (Dacogen®)

Ambos pertenecen a una clase de medicamentos denominados agentes
hipometilantes. Estos medicamentos funcionan bloqueando el ADN (acido
desoxirribonucleico) que facilita la proliferacién de las células cancerosas.

La azacitidina se administra por via intravenosa (IV) o por via subcutdnea

(SC, debajo de la piel). Estd aprobada para el tratamiento de pacientes en las
categorias tanto de riesgo menor como mayor. La decitabina se administra de
forma lenta por infusién intravenosa, la que debe llevarse a cabo en un hospital.
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También estd aprobada para pacientes en las categorias tanto de riesgo menor
como mayor. El tratamiento eficaz con estos farmacos podria mejorar las
cantidades de células sanguineas y reducir la necesidad de transfusiones.

Terapia inmunosupresora. Este tipo de terapia emplea medicamentos que
inhiben ciertas partes del sistema inmunitario. Por ejemplo, en algunos
tipos de sindromes mielodisplasicos, los linfocitos pueden atacar a la
médula 6sea y hacer que deje de producir cantidades suficientes de células
sanguineas sanas. Los principales medicamentos empleados en la terapia
inmunosupresora contra los sindromes mielodispldsicos son la globulina
antitimocitica (ATG, por su abreviatura en inglés; Thymoglobulin®), la
ciclosporina (Neoral®) y el tacrolimus (Prograf®). Sin embargo, estos
medicamentos no dan buenos resultados en todos los tipos de sindromes
mielodisplasicos; son mas eficaces cuando la enfermedad tiene caracteristicas
asociadas a un ataque al sistema inmunitario, tales como:

O La presencia de la proteina denominada antigeno leucocitario humano DR15
(HLA-DRI15, en inglés)

O Una deficiencia de células en la médula 6sea

La globulina antitimocitica se administra mediante una infusién intravenosa en
el hospital, por varias horas durante 4 dias consecutivos. La ciclosporina y el
tacrolimus se administran por via oral.

Inmunomoduladores (IMID, por sus siglas en inglés). Estos medicamentos
modifican distintas partes del sistema inmunitario. La lenalidomida (Revlimid®)
estd aprobada por la FDA para el tratamiento de la anemia dependiente

de transfusiones debida a un sindrome mielodisplésico de riesgo bajo

o intermedio 1 asociado a la anomalia del(5q), con o sin otras anomalias
citogenéticas. La delecidn de 5q puede presentarse en el 10 por ciento de todos
los casos de sindromes mielodisplésicos. El tratamiento con este medicamento
puede disminuir la necesidad de transfusiones de glébulos rojos en ciertos
pacientes. La lenalidomida es un medicamento oral.

Inhibidores de la tirosina quinasa (TKI, por sus siglas en inglés). Estos
medicamentos se dirigen a las proteinas anormales que causan la
proliferacion descontrolada de células. El mesilato de imatinib (Gleevec®)
estd aprobado por la FDA para el tratamiento de pacientes adultos con
sindromes mielodisplédsicos/neoplasias mieloproliferativas (MDS/MPN, por

sus siglas en inglés) asociados a reordenaciones de genes del receptor del
factor de crecimiento derivado de plaquetas (PDGFR, por sus siglas en inglés),
determinadas por una prueba aprobada por la FDA.

Algunos de los medicamentos empleados mas cominmente en el tratamiento
y la atencién de apoyo de los sindromes mielodispldsicos se enumeran en la
Tabla 7 de la pagina 27.
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Terapia de alta intensidad. Este tipo de tratamiento consiste en el uso de
medicamentos quimioterapéuticos intensivos, seguido de un trasplante

de células madre. Para esta quimioterapia de alta intensidad se emplean
medicamentos y regimenes terapéuticos tipicamente empleados para el
tratamiento de la leucemia mieloide aguda. Debido a que estos farmacos suelen
producir efectos secundarios mas graves, generalmente se usan solo en el caso
de sindromes mielodispldsicos de alto riesgo que tienen la probabilidad de
progresar hasta convertirse en leucemia mieloide aguda. La mayoria de estos
medicamentos intensivos se administran por infusién intravenosa.

Puede ser necesario emplear una quimioterapia de intensidad alta para el
tratamiento de los pacientes que tienen un sindrome mielodisplasico en la
categoria de riesgo intermedio 2 o alto segun el IPSS. Entre los medicamentos
empleados para esta quimioterapia podrian incluirse:

O Citarabina (citosina arabinosida, Ara-C; Cytosar-U®)
O Idarrubicina (Idamycin®)

O Daunorrubicina (Cerubidine®)

O Mitoxantrona (Novantrone®)

Los regimenes de quimioterapia pueden consistir en un solo farmaco o
combinaciones de dos o tres fArmacos diferentes (lo que se denomina
quimioterapia de combinacién). Cuando se trata al paciente con una
quimioterapia de combinacién:

O Es posible que se opte por usar dosis bajas de los distintos medicamentos
que se incluyen en el régimen.

O Las cantidades de células sanguineas del paciente podrian empeorar.
Si esto sucede, el médico evaluara el estado del paciente para decidir si
puede continuar la quimioterapia intensiva.

Se puede encontrar mas informacién sobre estos medicamentos en
www.LLS.org/drugs (en inglés).
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Tabla 7. Medicamentos empleados comiinmente en los tratamientos estandar
y en los ensayos clinicos de los sindromes mielodispldsicos

Agentes hipometilantes
O Azacitidina (Vidaza®)

O Decitabina (Dacogen®)

Terapia inmunosupresora
O Globulina antitimocitica (ATG, Thymoglobulin®)
O Ciclosporina (Neoral®)

O Tacrolimus (Prograf®)

Inmunomodulador

O Lenalidomida (Revlimid®)

Quimioterapia de alta intensidad

O Citarabina (citosina arabinosida, Ara-C; Cytosar-U®)
O ldarrubicina (Idamycin®)

O Daunorrubicina (Cerubidine®)

O Mitoxantrona (Novantrone®)

Quelantes del hierro
O Mesilato de deferoxamina (DFO, Desferal®)

O Deferasirox (Exjade®)

Inhibidor de la tirosina quinasa

O Mesilato de imatinib (Gleevec®)

Factores de crecimiento de células sanguineas

O Factor estimulante de colonias de granulocitos (G-CSF, en inglés): filgrastim
(Neupogen®), pedfilgrastim (Neulasta®)

(@)

Factor estimulante de colonias de granulocitos y macréfagos (GM-CSF, en inglés):
sargramostim (Leukine®)

Epoyetina alfa (Procrit®)
Darbepoyetina alfa (Aranesp®)
Romiplostim (Nplate®)

O O O O

Eltrombopag (Promacta®)

Es posible que se hayan aprobado tratamientos nuevos después de la impresion de este libro.
Consulte en www.LLS.org/actualizaciones o llame al (800) 955-4572.
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Alotrasplante de células madre. Este tipo de tratamiento, en el cual
se administran al paciente por infusién intravenosa las células madre
provenientes de un donante, es la opcidn que mejor se conoce y la Unica
opcién potencialmente curativa para los sindromes mielodisplasicos.

En un alotrasplante, las células madre se obtienen de un donante cuyas
células son compatibles con las del paciente, generalmente un hermano o
hermana, o un donante no emparentado. Estas células se infunden al paciente
después de administrarle dosis muy potentes de quimioterapia, con o sin
radioterapia, lo que se denomina “régimen de acondicionamiento”. El régimen
de acondicionamiento no solo destruye las células anormales presentes en

la médula 6sea, sino también las células normales sanas. Ademas, debilita

el sistema inmunitario para que el organismo no mate a las células madre
sanguineas trasplantadas.

Las dosis altas de quimioterapia pueden provocar efectos secundarios
muy fuertes, y no todos los pacientes pueden tolerarlas. Debido a que el
alotrasplante de células madre es un procedimiento de alto riesgo, este
tratamiento se considera principalmente en el caso de:

O Pacientes menores de 60 afios

O Pacientes de hasta 75 afios de edad que, aparte del sindrome
mielodisplasico, gozan de buena salud

O Pacientes en la categoria de riesgo intermedio 2 o alto seguln el IPSS, o que
tienen un sindrome mielodispldsico secundario (esto significa que su causa
estd relacionada con el tratamiento de otro tipo de cdncer en el pasado)

O Pacientes que tienen un donante de células madre con compatibilidad de
antigeno leucocitario humano (HLA, por sus siglas en inglés), ya sea un
hermano(a) o un donante no emparentado

El alotrasplante de células madre es una opcién que también puede considerarse
en casos selectos para pacientes que tienen sindromes mielodisplasicos de menor
riesgo con citopenias graves. El autotrasplante de células madre se usa en el
tratamiento de algunas otras enfermedades, pero no en pacientes con sindromes
mielodisplasicos. Esto se debe a que, en el caso del autotrasplante, se emplean
las células del propio paciente, y las células de los pacientes con sindromes
mielodispldsicos son anormales debido a la enfermedad.

Alotrasplante de intensidad reducida. Esta es una opcién de tratamiento para
pacientes mayores que no pueden tolerar las altas dosis de medicamentos
quimioterapéuticos que se emplean en el régimen de acondicionamiento
estandar como preparacién para un alotrasplante de células madre. En la
terapia de acondicionamiento de intensidad reducida se emplean dosis
menores de los medicamentos quimioterapéuticos y/o de radioterapia para
preparar al paciente para la infusién de células del donante. En ensayos clinicos,
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los investigadores estan evaluando el uso de este tipo de trasplante en adultos
mayores con sindromes mielodispldsicos en recaida y/o refractarios (resistentes
a tratamiento). El autotrasplante de células madre con acondicionamiento de
intensidad reducida suele emplearse en el caso de pacientes de 55 afios de
edad y mayores.

Para obtener mds informacién sobre los trasplantes de células madre, visite
www.LLS.org/materiales para consultar las publicaciones gratuitas de LLS
tituladas Trasplantes de células madre sanguineas y de médula ésea e
Informacion sobre el trasplante de células madre de sangre de cordon
umbilical.

Investigaciones y ensayos clinicos

Se estadn evaluando nuevos enfoques de tratamiento para los sindromes
mielodisplasicos (MDS, por sus siglas en inglés) en ensayos clinicos. Estos
enfoques son prometedores en cuanto a aumentar la tasa de remisién y, con
el tiempo, hallar una cura para estas enfermedades. Muchos de estos ensayos
clinicos cuentan con el respaldo de los programas de investigacion de LLS.

Ensayos clinicos. Cada medicamento o régimen de tratamiento nuevo

pasa por una serie de estudios, denominados “ensayos clinicos”, antes de
llegar a formar parte del tratamiento estandar. Los ensayos clinicos son
diseflados y evaluados cuidadosamente por profesionales clinicos expertos,
investigadores y defensores de pacientes para garantizar su seguridad y
exactitud cientifica. La participaciéon en un ensayo clinico que se realiza

con cuidado tal vez constituya la mejor opcién de tratamiento disponible y
deberia considerarse cada vez que el médico y el paciente hablen sobre las
opciones de tratamiento. Los resultados de la participacién de pacientes en
ensayos clinicos previos han permitido el desarrollo de las terapias con las que
contamos hoy en dia.

Los Especialistas en Informacién de LLS, disponibles por teléfono al

(800) 955-4572, ofrecen orientacion a los pacientes para ayudarlos a consultar
con sus médicos a fin de determinar si un ensayo clinico especifico es una
opcién adecuada de tratamiento en su caso. La Sociedad de Lucha contra la
Leucemia y el Linfoma ofrece ayuda a los pacientes y sus cuidadores para que
entiendan, identifiquen y accedan a los ensayos clinicos. En casos apropiados,
los pacientes y sus cuidadores pueden consultar con enfermeros orientadores
que ayudaran a los pacientes a hallar un ensayo clinico adecuado a sus
necesidades y luego los asistirdn personalmente durante todo el proceso del
mismo. Para obtener mas informacién, visite www.LLS.org/ensayos.
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Enfoques de investigacion. Varios enfoques para el tratamiento de pacientes
con sindromes mielodisplasicos estan en estudio en ensayos clinicos.

Farmacoterapia. En ensayos clinicos se estdn estudiando combinaciones de
varios medicamentos aprobados por la FDA, tales como la azacitidina (Vidaza®)
y la decitabina (Dacogen®), asi como agentes quimioterapéuticos empleados
para el tratamiento de la leucemia mieloide aguda (AML, por sus siglas en
inglés). Cada medicamento funciona de manera diferente para matar las células
cancerosas. Cuando estos medicamentos se emplean en combinacién, es
posible que maten una mayor cantidad de las células mielodisplasicas. O puede
que la combinacién de medicamentos sea igual de eficaz que las terapias
estandar para la enfermedad, pero cause menos efectos secundarios téxicos.

O Terapia dirigida. Este tipo de tratamiento emplea medicamentos u otras
sustancias para bloquear la accién de ciertas enzimas, proteinas u otras
moléculas que cumplen una funcién en la proliferacién y supervivencia de
las células cancerosas, pero produce menos dafio a las células sanas.

= Inhibidores de la proteina 2 del linfoma de células B (BCL-2, por
su abreviatura en inglés). Una mutacién en el gen BCL-2 permite
a las células cancerosas evitar la “muerte celular programada”. Esta
mutacién estd asociada a la resistencia a quimioterapia y a resultados
desfavorables. Un medicamento en fase de estudio es el venetoclax
(Venclexta®), un inhibidor de BCL-2 que se une a las células
cancerosas y provoca la apoptosis (muerte celular).

O Inhibidores de IDH1 e IDH2. Las mutaciones en los genes IDH1 e IDH2
hacen que las células permanezcan inmaduras y que se multipliquen
demasiado rapido. Se estdn estudiando dos medicamentos que acttan
contra estas mutaciones: el ivosidenib (AG-120), un inhibidor de IDH1, y el
enasidenib (AG-221), un inhibidor de IDH2.

O Inhibidores de la histona deacetilasa (HDAC, por su abreviatura en
inglés). Los inhibidores de la histona deacetilasa son farmacos que
producen un cambio quimico que detiene la divisidn de las células
cancerosas. El acido valproico (Depakene®) es un inhibidor de la histona
deacetilasa que estd en fase de estudio.

O Agentes de maduracion eritrocitaria (EMA, por sus siglas en inglés).
La “eritropoyesis” es el proceso de formacién de glébulos rojos en los
tejidos productores de sangre. En algunos trastornos de la sangre, como
los sindromes mielodisplasicos, hay defectos en las Ultimas etapas
de maduracion de los gldbulos rojos. Estos defectos provocan una
disminucién de la formacién de glébulos rojos sanos y la aparicién de
anemia crénica. El luspatercept (ACE-536) es una proteina de fusién
cuyo objetivo son los defectos en el proceso de maduracién de los
glébulos rojos (eritrocitos) a través del bloqueo del factor de crecimiento y
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transformacion beta (TGF). Este es un tipo de medicamento denominado
“agente de maduracién eritrocitaria” y esta en fase de estudio en ensayos
clinicos.

O Inhibidor de la via de sefializacién celular. El rigosertib (Estybon™),
un fdrmaco micromolecular que promueve la muerte de las células
causantes del sindrome mielodisplasico bloqueando vias importantes
de la sefializacidn celular, esta en fase de estudio en ensayos clinicos.

O Agentes hipometilantes (HMA, por sus siglas en inglés) novedosos. Nuevas
formas farmacéuticas de agentes hipometilantes estan en fase de estudio en
ensayos clinicos para el tratamiento de los sindromes mielodispldsicos. Se
estd evaluando la guadecitabina (SGI-110), un medicamento de administracién
subcutdnea. La formulacién oral de azacitidina (CC-486) y la formulacién oral
de decitabina (ASTX/27) hacen posible el uso a largo plazo de regimenes de
dosis menores, lo que puede mejorar la actividad terapéutica al aumentar la
exposicion de las células cancerosas a los medicamentos.

O Inmunoterapia. Este es un tipo de terapia bioldgica disefiada para estimular
o inhibir el sistema inmunitario a fin de ayudar al cuerpo a combatir el cancer.
En ella se emplean sustancias producidas naturalmente por el cuerpo o
sintetizadas en un laboratorio para mejorar o restaurar el funcionamiento del
sistema inmunitario, o dirigirse a ciertos componentes del mismo.

O Inhibidores de los puntos de control inmunitarios. Una caracteristica
fundamental del sistema inmunitario es su capacidad de diferenciar
las células sanas del cuerpo de aquellas que son extrafias o dafiinas.
El sistema inmunitario depende de varios puntos de control. Los “puntos
de control” son moléculas que estdn presentes en ciertas células
inmunitarias y que deben activarse para que se inicie una respuesta
inmunitaria. Las células cancerosas a veces aprovechan estos puntos de
control de una manera que les permite evitar que las células inmunitarias
activas las detecten. Los siguientes inhibidores de los puntos de control
estan en fase de estudio en ensayos clinicos: el nivolumab (Opdivo®),
que actla contra PD-1; el ipilimumab (Yervoy®), que actia contra CTLA-4;
y el atezolizumab (TecentriQ®), que actla contra PDL-1.

O Terapia con vacunas. Los investigadores estdn desarrollando vacunas
producidas a partir de los elementos fundamentales de las proteinas,
denominados “péptidos”, que pueden adaptarse a las necesidades
terapéuticas de pacientes particulares con el fin de estimular una
respuesta inmunitaria potente contra el cdncer. Se ha demostrado que
el antigeno tumoral de Wilms 1 (WT1, en inglés) se expresa en las células
leucémicas y que estd asociado a un prondstico desfavorable, tanto en
la leucemia mieloide aguda como en los sindromes mielodispldsicos. Los
investigadores siguen evaluando la eficacia de del uso de una vacuna en el
tratamiento de pacientes con sindromes mielodispldsicos de alto riesgo.
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Estudios para mejorar la evaluacién de la calidad de vida de los pacientes
con sindromes mielodispldsicos. Debido a la naturaleza crénica de los
sindromes mielodispldsicos y a la falta de opciones curativas, la calidad de vida
es el foco de atencién de las decisiones sobre el tratamiento. Es importante
que los médicos puedan evaluar los efectos de la enfermedad y su tratamiento
en la vida cotidiana del paciente. Los cientificos del Instituto del Cancer Dana-
Farber desarrollaron una escala para evaluar la calidad de vida en pacientes
con mielodisplasias (denominada QUALMS, por sus siglas en inglés) con base
en las aportaciones de los pacientes, cuidadores y profesionales médicos.

Los investigadores utilizan esta escala para determinar la manera en que los
distintos tratamientos afectan la calidad de vida de los pacientes. Para obtener
mas informacion, visite https://qualms.dana-farber.org/ (en inglés).

Estudio para mejorar el pronéstico de los pacientes con sindromes
mielodispldsicos. Un equipo de investigadores de la Clinica Cleveland esta
desarrollando un modelo de prediccién individualizado, de aprendizaje
automatico, para ayudar a los médicos a clasificar a los pacientes con
sindromes mielodisplasicos en categorias de riesgo. Actualmente, los médicos
usan el Sistema Internacional de Puntuacién Prondstica - Revisado (IPSS-R,
por sus siglas en inglés) para evaluar el perfil de riesgo de los pacientes. Sin
embargo, segun datos recientes, este sistema podria subestimar o sobrestimar
el perfil de riesgo de hasta un tercio de los pacientes. El modelo de prediccién
de la Clinica Cleveland estéd diseflado para incorporar datos individuales, tanto
gendmicos como clinicos, de los pacientes empleando un algoritmo para
predecir mejor las probabilidades de supervivencia y los desenlaces clinicos.
Los datos de los pacientes se introducen en una aplicacién web que hace
funcionar el modelo de prediccién individualizado y proporciona estimados de
la supervivencia general y las probabilidades de transformacién a leucemia
mieloide aguda en diferentes momentos, especificos para cada paciente.

Para mejorar aun mas el modelo, los investigadores estan evaluando los
comentarios de los profesionales clinicos, en funcién de su uso del sistema,

y estdn trabajando para incorporar mas medidas de los desenlaces clinicos en
el modelo, tales como la calidad de vida.

Estudio nacional de los sindromes mielodispldsicos. El objetivo de este
estudio es crear un recurso que los cientificos puedan usar para obtener mas
informacién sobre los sindromes mielodisplasicos. Este recurso permitira

a los cientificos llevar a cabo investigaciones sobre formas de mejorar los
enfoques del diagndstico y tratamiento de los sindromes mielodisplasicos.
Pueden inscribirse en el estudio pacientes con sospecha o diagnéstico
reciente de un sindrome mielodisplasico, trastorno de superposicion de
sindrome mielodispladsico/neoplasia mieloproliferativa (MDS/MPN, por sus
siglas en inglés) o citopenia idiopatica de significado indeterminado (ICUS,
por sus siglas en inglés). Los participantes del estudio donardn muestras
biolégicas (tales como médula ésea y sangre) y proporcionaran informacion
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médica, incluyendo detalles de sus signos y/o sintomas, los tratamientos que
reciben y sus perspectivas en cuanto a la calidad de vida. Es posible que el
seguimiento de los participantes del estudio sea de por vida. Visite
https://thenationalmdsstudy.net/ (en inglés).

Los pacientes que desean obtener mas informacion sobre los ensayos
clinicos pueden comunicarse con un Especialista en Informacién de LLS
al (800) 955-4572.

Atencion de seguimiento

La atencién de seguimiento de los sindromes mielodisplasicos (MDS, por sus
siglas en inglés) varia de un paciente a otro. Los pacientes con sindromes
mielodispldsicos:

O Deberan consultar con sus médicos con regularidad. El médico evaluara
el estado de salud del paciente, los conteos de células sanguineas y,
posiblemente, el estado de la médula ésea.

O Podrian tener que someterse a algunas pruebas médicas en forma reiterada
para determinar si se estdn beneficiando del tratamiento y si se recomienda
continuarlo o no.

O Deberian recibir ciertas vacunas, entre ellas la vacuna contra la gripe y
la vacuna contra la neumonia neumocédcica. Hay dos tipos de vacunas
antineumocdcicas para los adultos: la vacuna antineumocdcica de
polisacaridos (PPSV23) y la vacuna antineumocdcica conjugada (PCV13).
No deberian recibir vacunas que contengan organismos vivos o con altas
cargas virales, tales como la vacuna contra el herpes zéster o culebrilla. Los
pacientes con sindromes mielodisplasicos pueden recibir la vacuna contra
la culebrilla denominada Shingrix®, ya que es una vacuna “inactivada”.
Hable con su médico para obtener méas informacion.

O Deben mantener buenos registros y notas a lo largo del tratamiento, incluyendo:
O Los nombres y la informacién de contacto de sus médicos
O El diagnéstico
O Los nombres de los tratamientos recibidos
O Informacién sobre la radioterapia
O Informacién sobre las cirugias
O Informacién sobre los trasplantes
O Informacién sobre cualquier otro tratamiento que reciban

O Otros antecedentes médicos
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Causas y factores de riesgo

Los sindromes mielodispldsicos pueden clasificarse como primario (de novo)
o secundario (relacionado con el tratamiento previo de otro tipo de céncer).

O Sindromes mielodispldsicos primarios o de novo: los médicos no pueden
identificar una causa especifica en la mayoria de los casos de sindromes
mielodisplasicos. Debido al envejecimiento, hay una acumulacién de mutaciones
aleatorias del ADN (&cido desoxirribonucleico) en las células madre. Si estas
mutaciones tienen lugar en ciertas partes de algunos genes especificos,
generalmente conducen al desarrollo de un sindrome mielodisplasico. La
incidencia de los sindromes mielodisplasicos primarios es mucho mayor que la
de los secundarios.

O Sindromes mielodisplasicos secundarios: una pequefia cantidad de pacientes
que han recibido quimioterapia y/o radioterapia en el pasado para otro tipo de
cancer tienen un riesgo pequefio de presentar un sindrome mielodisplasico
con causa relacionada con este tratamiento. Generalmente, la probabilidad
de presentar un sindrome mielodispldsico como resultado del tratamiento
de otro tipo de cdncer es muy baja. Algunos pacientes con trastornos poco
comunes de la médula ésea que son hereditarios, tales como la anemia de
Fanconi o la disqueratosis congénita, también pueden presentar un sindrome
mielodispldsico secundario, igual que los pacientes con un diagndstico previo
de anemia apldsica, otro trastorno de insuficiencia medular.

Comentarios. Para ofrecer sugerencias sobre esta publicacién, visite
www.LLS.org/comentarios.

Informacion y recursos

LLS ofrece informacién y servicios en forma gratuita a los pacientes y familias
afectados por el cadncer de la sangre. En esta seccién se enumeran diversos
recursos que estan a su disposicién. Use esta informacion para informarse, preparar
y hacer preguntas y para aprovechar al méximo el conocimiento y las habilidades
de los miembros del equipo de profesionales médicos.

Para obtener informacién y ayuda

Consulte con un Especialista en Informacion. El equipo de Especialistas en
Informacién de LLS estd compuesto por trabajadores sociales, enfermeros y
educadores en salud titulados a nivel de maestria y especializados en oncologia.
Ellos ofrecen informacion actualizada sobre las enfermedades de la sangre,

las opciones de tratamiento y los servicios de apoyo. Algunos miembros del
equipo hablan espafiol, y se ofrecen servicios de interpretacion. Para obtener
mas informacién, comuniquese con este equipo por teléfono, correo electrénico
o nuestro sitio web.
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O Llame al: (800) 955-4572 (Lun-Vie, de 9 a.m. a 9 p.m., hora del Este)
O Envie un correo electrénico a: infocenter@LLS.org

O Visite: www.LLS.org/especialistas

Consulte con un Especialista en Informacion si tiene preguntas sobre los
programas y recursos resumidos a continuacién. También puede encontrar
informacion en www.LLS.org/espanol.

Centro de Apoyo para Ensayos Clinicos. Hay investigaciones en curso para
desarrollar nuevas opciones de tratamiento para los pacientes. LLS ofrece ayuda
a los pacientes y cuidadores para que entiendan, identifiquen y accedan a los
ensayos clinicos. En casos apropiados, los pacientes y sus cuidadores pueden
consultar con enfermeros orientadores que los ayudaran a hallar un ensayo
clinico segun sus necesidades y los asistiran personalmente durante todo el
proceso del mismo. Para obtener mas informacién, visite www.LLS.org/ensayos.

Materiales informativos gratuitos. LLS ofrece publicaciones gratuitas en
inglés y en espafiol con fines de educacién y apoyo. Puede consultar estas
publicaciones por Internet en www.LLS.org/materiales o pedir copias impresas
que se envian por correo.

Programas educativos por teléfono/Internet. LLS ofrece programas educativos
en forma gratuita por teléfono/Internet y video para los pacientes, cuidadores

y profesionales médicos. Algunos de estos programas estan disponibles en
espafiol. Para obtener més informacién, visite www.LLS.org/programs (en inglés).

Asistencia econémica. LLS ofrece asistencia econémica a las personas con
céncer de la sangre. Para obtener mas informacion, visite
www.LLS.org/asuntos-financieros.

Programa de Asistencia para Copagos. A los pacientes que relinen los
requisitos del programa, LLS ofrece asistencia econdmica para las primas del
seguro médico y los copagos de medicamentos. Para obtener mas informacioén,
llame o visite nuestro sitio web.

O Llame al: (877) 557-2672

O Visite: www.LLS.org/asuntos-financieros

Consultas personalizadas sobre la nutricién. Aproveche el servicio gratuito de
consultas personalizadas con un dietista registrado que cuenta con experiencia
en nutriciéon oncoldgica. A las personas que llaman, los dietistas ofrecen
asistencia con informacion sobre las estrategias de alimentacién saludable, el
manejo de los efectos secundarios y la nutricion para la supervivencia. También
brindan otros recursos de nutricion. Para programar una consulta u obtener mas
informacién, visite www.LLS.org/nutricion.
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Podcast. La serie de podcasts llamada The Bloodline with LLS se ofrece para
recordarle que luego del diagnéstico, surge la esperanza. Escuche a pacientes,
cuidadores, defensores, médicos y otros profesionales de la salud que hablan
sobre los diagndsticos, opciones de tratamiento, asuntos de calidad de vida,
efectos secundarios de los tratamientos, comunicacién entre pacientes y sus
médicos y otros temas importantes relacionados con la supervivencia. Para obtener
mas informacién y suscribirse, visite www.LLS.org/TheBloodline (en inglés).

Lectura sugerida. LLS ofrece una lista de publicaciones que se recomiendan
para los pacientes, cuidadores, nifios y adolescentes. Para obtener mas
informacidn, visite www.LLS.org/SuggestedReading (en inglés).

Formacion continua. LLS ofrece programas gratuitos de formacion continua
a los profesionales médicos. Para obtener mas informacion, visite
www.LLS.org/ProfessionalEd (en inglés).

Servicios lingliisticos. Informe a su médico si necesita servicios de interpretacion o
traduccién porque el inglés no es su idioma principal, o si necesita otra asistencia,
tal como un intérprete del lenguaje de sefias. A menudo, estos servicios estan
disponibles durante las citas médicas y las emergencias sin costo para los pacientes
y sus familiares y cuidadores.

Recursos comunitarios y establecimiento de contactos

Comunidad de LLS. Esta ventanilla Unica virtual es el sitio para comunicarse con
otros pacientes y recibir los recursos y la informacion mas recientes en relacion
con el cancer de la sangre. Puede compartir sus experiencias con otros pacientes
y cuidadores y obtener apoyo personalizado del personal capacitado de LLS. Para
unirse, visite www.LLS.org/community (en inglés).

Sesiones de conversacién (chats) semanales por Internet. Estos chats
moderados pueden ofrecer oportunidades para obtener apoyo y ayudar a los
pacientes con cancer a conectarse y compartir informacion. Para obtener mas
informacién, visite www.LLS.org/chat (en inglés).

Oficinas regionales de LLS. LLS ofrece apoyo y servicios comunitarios a través
de su red de oficinas regionales en los Estados Unidos y Canada, entre ellos,

el Programa Primera Conexion de Patti Robinson Kaufmann (que facilita la
comunicacion entre pacientes que tienen las mismas enfermedades), grupos de
apoyo en persona y otros recursos valiosos. Para obtener mas informacion sobre
estos programas, o si necesita ayuda para localizar la oficina regional de LLS
mas cercana, llame o visite nuestro sitio web.

O Llame al: (800) 955-4572
O Visite: www.LLS.org/ChapterFind (en inglés)

Otras organizaciones Utiles. LLS ofrece una lista extensa de recursos para
los pacientes y sus familias. Hay recursos relacionados con la asistencia
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econdmica, la orientacidon psicolégica, el transporte y la atencién del paciente,
entre otras necesidades. Para consultar nuestro directorio de recursos, visite
www.LLS.org/ResourceDirectory (en inglés).

Defensa de derechos. Con la ayuda de voluntarios, la Oficina de Politicas
Publicas de LLS aboga por politicas y leyes que promueven el desarrollo de
nuevos tratamientos y mejoran el acceso a una atencion médica de calidad.
Para obtener mas informacién, llame o visite nuestro sitio web.

O Llame al: (800) 955-4572

O Visite: www.LLS.org/advocacy (en inglés)
Ayuda adicional para poblaciones especificas

Informacién para los veteranos. Los veteranos de guerra que estuvieron
expuestos al agente naranja mientras prestaban servicio en Vietnam podrian
reunir los requisitos para obtener ayuda del Departamento de Asuntos de los
Veteranos de los Estados Unidos. Para obtener mas informacion, llame o visite
su sitio web.

O Llame al: (800) 749-8387

O Visite: www.publichealth.va.gov/exposures/AgentOrange (en inglés)

Sobrevivientes del World Trade Center. Las personas afectadas directamente
por los ataques terroristas del 11 de septiembre de 2001, que posteriormente
recibieron un diagnostico de cancer de la sangre, podrian reunir los requisitos
para obtener ayuda del Programa de Salud World Trade Center. Entre las
personas que reunen los requisitos se incluyen:

O El personal de emergencia que acudié al &rea del World Trade Center

O Los trabajadores y voluntarios que ayudaron con el rescate, la recuperacién
y la limpieza de los lugares relacionados con el ataque al World Trade Center
en la ciudad de Nueva York

O Los sobrevivientes que estuvieron en el drea del desastre en la ciudad de
Nueva York, o que vivian, trabajaban o estaban asistiendo a una escuela en
el area

O El personal de emergencia en el Pentdgono y en Shanksville, PA

Para obtener mas informacioén, llame al Programa de Salud del World Trade
Center o visite su pagina web.

O Llame al: (888) 982-4748

O Visite: www.cdc.gov/wtc/fag.html (en inglés)
Hay informacién en espafiol sobre los requisitos del programa y el proceso de
solicitud, asi como una solicitud por Internet, en www.cdc.gov/wtc/apply_es.html.
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Personas que sufren de depresién. El tratamiento de la depresion tiene beneficios
para los pacientes con cancer. Busque asesoramiento médico si su estado de

animo no mejora con el tiempo, por ejemplo, si se siente deprimido todos los dias
durante un periodo de dos semanas. Para obtener mds informacién, llame al Instituto
Nacional de la Salud Mental (NIMH, por sus siglas en inglés) o visite su sitio web.

O Llame al: (866) 615-6464

O Visite: www.nimh.nih.gov
Escriba “depresién” en la casilla de busqueda para obtener enlaces a
informacién en espafiol sobre la depresién y su tratamiento.

Mas recursos

Fundacion Internacional de la Anemia Aplasica y los Sindromes
Mielodisplasicos (Aplastic Anemia & MDS International Foundation o AAMDSIF)
(800) 747-2820 o (301) 279-7202

www.aamds.org

Esta fundacioén es una organizacion de salud sin fines de lucro y un lider mundial
en el apoyo de los pacientes y familias que viven con anemia apldsica, sindromes
mielodisplasicos, hemoglobinuria paroxistica nocturna (PNH, por sus siglas en
inglés) e insuficiencias medulares relacionadas. La AAMDSIF ofrece respuestas,
apoyo y esperanza a miles de pacientes y sus familias en todo el mundo. (El sitio
web estéd en inglés. Se ofrece informacidn basica y enlaces a otros recursos en
espafiol en http://www.aamds.org/recursos-para-las-enfermedades-relacionadas-
con-insuficiencia-de-la-medula-osea. Para las demds paginas se incluye una
opcién de traduccién automatica mediante Google Translate).

Calculadora para la evaluacion de riesgos de los sindromes mielodisplasicos
segun el Sistema Internacional de Puntuacion Pronéstica - Revisado (IPSS-R,
en inglés), disponible en https://www.mds-foundation.org/calculator/index.php
(eninglés).

Fundacién de los Sindromes Mielodisplasicos

(Myelodysplastic Syndromes Foundation, Inc.)

(800) 637-0839 (en los Estados Unidos)

(609) 298-1035 (fuera de los Estados Unidos)

www.mds-foundation.org

Esta organizaciéon multidisciplinaria e internacional se dedica al apoyo,
investigacion, tratamiento y educacién a beneficio de los pacientes con
sindromes mielodispldsicos y sus cuidadores, médicos, enfermeros y otros
profesionales médicos. La organizacion se basa en la premisa de que la
cooperacién internacional aceleraréd el proceso que lleva al control y la cura de
estas enfermedades. (El sitio web esta en inglés; se puede obtener una version
en espafiol del libro para pacientes y cuidadores, titulado Building Blocks of Hope,
en https://www.mds-foundation.org/wp-content/uploads/2016/12/BBOH.ESP_
Handbook_ebook_11.30.16.pdf).
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Términos médicos

ADN. Abreviatura de acido desoxirribonucleico, el material genético
que se encuentra en todas las células. El ADN se transmite a las
células nuevas durante el proceso de divisién celular. Un cambio o
mutacién en el ADN puede causar la muerte celular, cambios en el
funcionamiento de la célula y, en algunos casos, cancer.

Alotrasplante de células madre. Tratamiento que utiliza las células
madre de un donante sano para restaurar la produccién de las células
de la médula ésea y sangre del paciente. Se usan dosis altas de
quimioterapia y a veces radioterapia para “apagar” (desactivar) el
sistema inmunitario del paciente a fin de que no rechace las células del
donante. Consulte la publicacion gratuita de LLS titulada Trasplantes
de células madre sanguineas y de médula ésea.

Alotrasplante de intensidad reducida. Como preparacién para este tipo
de alotrasplante de células madre, los pacientes reciben dosis menores de
medicamentos quimioterapéuticos y/o de radioterapia que las empleadas
para el alotrasplante de tipo estandar. Este protocolo puede ser méas
seguro que el del tipo estandar, especialmente para pacientes mayores.
Consulte la publicacion gratuita de LLS titulada Trasplantes de células
madre sanguineas y de médula dsea.

Anemia. Afeccién que se presenta cuando una persona tiene una
deficiencia de glébulos rojos y, por lo tanto, una baja concentracién de
hemoglobina. Cuando esto sucede, a la sangre le cuesta transportar
oxigeno. Las personas con anemia grave suelen presentar palidez,
debilidad, cansancio y sentir que les falta el aliento muy facilmente.
Vea Hemoglobina.

Anemia aplasica. Afeccién que se produce cuando el cuerpo deja de
producir una cantidad suficiente de células sanguineas nuevas. Las
células sanguineas que la médula ésea produce son normales, pero
no hay suficientes células. La anemia apldsica puede ser moderada,
grave o muy grave.

Anemia refractaria con exceso de blastos (RAEB, por sus siglas
inglés). Vea Leucemia mielégena oligoblastica.

Anemia refractaria con exceso de blastos en transformacién (RAEB-T,
por sus siglas en inglés). En la clasificacién del grupo franco-américo-
britédnico (FAB), se trata de un sindrome mielodisplasico en el cual la
proporcion de blastos en la médula ésea varia del 20 al 30 por ciento.

Sindromes mielodisplasicos
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Anemia refractaria con sideroblastos en anillo (RARS, por sus siglas en
inglés). Tipo de anemia en la cual la médula 6sea produce sideroblastos
en anillo en lugar de glébulos rojos sanos. Cuando estos sideroblastos
anormales estan presentes, grandes cantidades de hierro quedan
atrapadas en los glébulos rojos en proceso de desarrollo, en lugares
anormales. Los casos de anemia refractaria y anemia refractaria con
sideroblastos en anillo suelen estar asociados a disminuciones leves a
moderadas de las cantidades de glébulos blancos y plaguetas. En algunos
sistemas de clasificacion, la anemia refractaria con sideroblastos en anillo
es una subclase de sindrome mielodisplasico. También se denomina
“mielodisplasia” o “anemia sideroblastica adquirida”.

Antigeno. Sustancia extrafia, por lo general una proteina, que estimula
una respuesta inmunitaria cuando se ingiere, se inhala o entra en
contacto con la piel o las membranas mucosas. Son ejemplos de
antigenos las bacterias, los virus y los alérgenos. Los antigenos
estimulan a las células plasmaticas para que produzcan anticuerpos.

Antigenos leucocitarios humanos (HLA, por sus siglas en inglés). Se
trata de las proteinas de la parte externa de las células que ayudan a
combatir las enfermedades. Los antigenos leucocitarios humanos se
transmiten de padres a hijos, y uno de cada cuatro hermanos tiene el
mismo tipo de antigeno leucocitario humano.

Aspiracion de médula ésea. Procedimiento realizado para obtener
una muestra de médula 6sea a fin de analizarla en busca de células
anormales. Se usa un anestésico local para adormecer el area que
rodea al hueso de la cadera y luego se introduce una aguja especial
y se extrae (succiona) una muestra liquida de médula ésea. Por lo
general, este procedimiento se hace al mismo tiempo que la biopsia
de médula 6sea.

Autotrasplante de células madre. Tratamiento que utiliza las propias
células madre del paciente para retrasar la progresion de ciertos tipos
de cancer de la sangre. Consulte la publicacion gratuita de LLS titulada
Trasplantes de células madre sanguineas y de médula ésea.

Biopsia de médula ésea. Procedimiento realizado para obtener

una muestra de médula 6sea a fin de analizarla en busca de células
anormales. Se usa un anestésico local para adormecer el area que
rodea al hueso de la cadera y luego se introduce una aguja especial
de ancho calibre y se extrae un fragmento de hueso que contiene
médula 6sea. Por lo general, este procedimiento se hace al mismo
tiempo que la aspiracion de médula dsea.
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Cariotipo. Orden, nimero y aspecto de los cromosomas dentro de
una célula. Hay 46 cromosomas humanos en cada célula: 22 pares
denominados “autosomas” y el par nimero 23 que comprende los
cromosomas sexuales (XX o XY). Vea Hibridacién in situ con fluorescencia.

Células blasticas. Células inmaduras que se encuentran en la médula
6sea. En las personas sanas, hasta el 5 por ciento de las células de la
médula 6sea en proceso de desarrollo normal son células blasticas.

En algunos casos de sindromes mielodispldsicos hay mieloblastos

(un tipo de célula blastica) anormales en la médula ésea. Esto puede
provocar las deficiencias de glébulos rojos, neutréfilos y plaquetas que
ocasionan los signos y/o sintomas de los sindromes mielodisplésicos y
de la leucemia mieloide aguda (AML, por sus siglas en inglés).

Células madre. Células de la médula ésea en las primeras etapas de
desarrollo que maduran hasta convertirse en glébulos rojos, glébulos
blancos y plaguetas sanguineas. Las células madre se encuentran
principalmente en la médula ésea, pero algunas salen de alli y circulan en
el torrente sanguineo. Las células madre se pueden extraer, conservary
emplear en las terapias de células madre. Vea Hematopoyesis.

Células sanguineas. Hay tres tipos principales de células sanguineas:
glébulos rojos, que transportan oxigeno; glébulos blancos, que combaten
las infecciones; y plaquetas, que ayudan a detener sangrados.

Citopenia. Reduccion de la cantidad (deficiencia) de células
sanguineas que circulan en el cuerpo.

Citopenia refractaria con displasia multilinaje (RCMD, por sus
siglas en inglés). Uno de los subtipos mas comunes de sindromes
mielodispldsicos segun la clasificacién de la Organizacién Mundial de
la Salud, en el cual hay cantidades insuficientes de al menos dos tipos
de células sanguineas (glébulos rojos, glébulos blancos o plaquetas).
En la médula 6sea, esos mismos tipos de células se ven anormales
(displésicos) al microscopio. Menos del 5 por ciento de las células
presentes en la médula 6sea son blastos. En pacientes con mas de
15 por ciento de sideroblastos en anillo, este subtipo se denomina
citopenia refractaria con displasia multilinaje y sideroblastos en anillo
(RCMD-RS, por sus siglas en inglés).

Conteo absoluto de neutroéfilos (ANC, por sus siglas en inglés).
Cantidad de neutroéfilos, un tipo de glébulo blanco que combate las
infecciones, que se identifican en el conteo de células sanguineas
(hemograma).

Sindromes mielodisplasicos

41



42

Conteo de células sanguineas. Prueba de laboratorio que mide la
cantidad y los tipos de células presentes en la sangre. A menudo se
denomina hemograma o “conteo sanguineo completo” (CBC, por sus
siglas en inglés).

Cromosoma. Estructura filamentosa que se encuentra dentro de las

células y contiene los genes en un orden lineal. Las células humanas
tienen 23 pares de cromosomas: los pares que se enumeran del 1 al

22 y un par de cromosomas sexuales (XX en las mujeres y XY en los
hombres). Vea Translocacion.

Delecién (del). Anomalia cromosdémica en la que se pierde parte o la
totalidad de un cromosoma.

Eritropoyetina (EPO). Hormona necesaria para la produccion normal
de glébulos rojos. Es producida principalmente por los rifiones y se
libera en la sangre cuando los niveles de oxigeno en la sangre estan
bajos. Los agentes estimulantes de |a eritropoyesis (ESA, por sus
siglas en inglés) se administran para aportar eritropoyetina sintética al
organismo. La epoyetina alfa (Procrit®, Epogen®) y la darbepoyetina
alfa (Aranesp®) son algunos medicamentos empleados para el
tratamiento de la anemia.

Factor de crecimiento. Sustancia que sirve para aumentar la cantidad
de neutrdfilos después de la quimioterapia. El factor estimulante de
colonias de granulocitos (G-CSF, por sus siglas en inglés) y el factor
estimulante de colonias de granulocitos y macréfagos (GM-CSF, por
sus siglas en inglés) son factores de crecimiento que se pueden
producir en el laboratorio.

Factor de riesgo. Algo que se asocia cientificamente con las
probabilidades de una persona de presentar una enfermedad.

Los factores de riesgo pueden ser genéticos (heredados) o factores
relacionados con el estilo de vida o el medio ambiente.

Factor estimulante de colonias. Vea Factor de crecimiento.

G-CSF (sigla en inglés de factor estimulante de colonias de
granulocitos). Vea Factor de crecimiento.

Gloébulos blancos. Células sanguineas que combaten las infecciones.
Los cinco tipos de glébulos blancos son los neutrdfilos, eosindfilos,
basofilos, monocitos y linfocitos. También se denominan “leucocitos”.
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Glébulos rojos. Células sanguineas que contienen hemoglobina, la
cual transporta el oxigeno a los tejidos del cuerpo. Los glébulos rojos
constituyen alrededor del 40 al 45 por ciento del volumen de la sangre
en las personas sanas. También se denominan eritrocitos.

GM-CSF (sigla en inglés de factor estimulante de colonias de
granulocitos y macrofagos). Vea Factor de crecimiento.

Granulocito. Tipo de glébulo blanco con muchas particulas (granulos)
en el cuerpo celular. Los neutréfilos, los eosinéfilos y los baséfilos son
tipos de granulocitos.

Hematdlogo. Médico que se especializa en las enfermedades de las
células sanguineas.

Hematopatologo. Médico o cientifico que analiza las células
sanguineas y tejidos asociados para identificar enfermedades.

Hematopoyesis. Formaciéon de todos los tipos de células sanguineas
que se inicia en la médula ésea. Para obtener informacién sobre

el proceso de desarrollo de las células sanguineas, consulte la
publicacion gratuita de LLS titulada Sangre y médula ésea normales y
el sistema linfatico en www.LLS.org/materiales.

Hemoglobina. Sustancia de los glébulos rojos que contiene hierro

y que transporta oxigeno a todo el cuerpo. La concentracién de
hemoglobina disminuye cuando hay una reduccion en la cantidad de
glébulos rojos. Si hay una deficiencia de glébulos rojos en la sangre,
esto constituye una afeccion denominada anemia.

Hibridacion in situ con fluorescencia (FISH, por sus siglas en inglés).
Técnica que sirve para estudiar los cromosomas en los tejidos. Utiliza
sondas con moléculas fluorescentes que emiten luz de distintas
longitudes de onda y colores.

Leucemia mieloide aguda (AML, por sus siglas en inglés). Cancer de
progresion rapida que comienza con un cambio canceroso (mutacién)
de una célula inmadura en la médula 6sea. Las células con la mutaciéon
cancerosa que proliferan y viven en la médula 6sea se denominan
“mieloblastos leucémicos”. Consulte la publicacién gratuita de LLS
titulada Leucemia mieloide aguda.

Leucemia mielégena oligoblastica. También denominada “anemia
refractaria con exceso de blastos” (RAEB, por sus siglas en inglés); este
tipo de sindrome mielodisplasico muestra indicios de células blasticas
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leucémicas en los analisis de sangre o médula ésea. Incluso si la
cantidad de estas células bldsticas en la médula dsea es pequefia, su
presencia indica que hay células leucémicas en proceso de desarrollo.

Leucocitos. Vea Glébulos blancos.

Macroéfago. Monocito en accion (lo que se denomina “célula
fagocitaria”). Los monocitos que salen de la sangre y entran en los
tejidos se denominan “macréfagos”. Los macréfagos combaten las
infecciones, ingieren células muertas y ayudan a los linfocitos en sus
funciones inmunitarias. Vea Monocito.

Médula ésea. Tejido esponjoso que se encuentra en la cavidad central
hueca de los huesos, donde se producen las células sanguineas.

Al llegar a la pubertad, la médula 6sea de la columna vertebral, las
costillas, el esterndn, las caderas, los hombros y el craneo es la mas
activa en la formacién de células sanguineas. En los adultos, los
huesos de las manos, los pies, los brazos y las piernas ya no tienen
médula 6sea productora de sangre; estos huesos estan llenos de
células adiposas. Cuando las células de la médula ésea han madurado
hasta convertirse en células sanguineas, entran en la sangre que pasa
a través de la médula ésea y el torrente sanguineo las transporta por
todo el cuerpo.

Monocito. Tipo de glébulo blanco que representa alrededor del 5 al
10 por ciento de las células en la sangre humana normal.

Mutacién. Cambio en el ADN (acido desoxirribonucleico) que
conforma un gen.

Neutrofilo. Tipo de glébulo blanco y el tipo principal que actta para
combuatir las infecciones. Las personas con algunos tipos de cancer
de la sangre, o aquellas que han recibido tratamientos contra el
céncer, tales como la quimioterapia, a menudo tienen deficiencias
de neutrdfilos. Las personas con deficiencias de neutréfilos son
propensas a contraer infecciones.

Neutropenia. Disminucion anormal de la cantidad (deficiencia) de
neutréfilos en la sangre. Vea Neutrdfilo.

Oncédlogo. Médico que se especializa en el cancer.

Plaquetas. Fragmentos celulares incoloros, también denominados
“trombocitos”. Las plaquetas se desplazan a las heridas y, luego,
su superficie pegajosa las ayuda a formar coagulos y detener el
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sangrado. Las plaquetas constituyen cerca de una décima parte del
volumen de los glébulos rojos.

Quimioterapia. Tratamiento que emplea medicamentos (sustancias
quimicas) para matar células cancerosas.

Refractaria. Término empleado para describir una enfermedad que no
desaparece ni mejora mucho después del tratamiento inicial.

Remision. Cuando los signos de una enfermedad desaparecen, por lo
general después del tratamiento, se dice que esta “en remision”.

Sindrome 5q menos (5q-). Término de la Organizacién Mundial de

la Salud que se refiere a un subtipo de sindrome mielodispldsico

que causa anemia refractaria (resistente a tratamiento). Afecta
alrededor del 20 al 30 por ciento de los pacientes con sindromes
mielodisplasicos. Este subtipo causa anemia refractaria asociada a una
delecién del brazo largo (q) del cromosoma 5, designada “del(5q)”.

Sindrome mielodisplasico con del(5q) aislada. Vea Sindrome 5q
menos (59-).

Sindrome mielodisplasico con displasia multilinaje (MDS-MLD, por sus
siglas en inglés). Vea Citopenia refractaria con displasia multilinaje.

Sindrome mielodisplasico con displasia unilinaje (MDS-SLD, por sus
siglas en inglés). Este tipo de sindrome mielodispldsico es poco comun.
En los casos de sindrome mielodisplasico con displasia unilinaje, la
médula ésea presenta cambios displdsicos solamente en uno de los tres
tipos de células sanguineas, hay uno o dos tipos de citopenias sanguineas
y hay menos de 5 por ciento de células blasticas en la médula dsea.

Sindrome mielodisplasico con exceso de blastos (MDS-EB, por sus
siglas en inglés). Vea Anemia refractaria con exceso de blastos.

Sindrome mielodisplasico con sideroblastos en anillo (MDS-RS, por
sus siglas en inglés). Vea Anemia refractaria con sideroblastos en anillo.

Sindrome mielodisplasico inclasificable (MDS-U, por sus siglas en
inglés). Subtipo de sindrome mielodisplasico en la clasificacion de

la Organizacion Mundial de la Salud que corresponde a pacientes

que no tienen anemia refractaria ni ningln otro subtipo de sindrome
mielodispldsico, sino que tienen neutropenia o trombocitopenia con
caracteristicas inusuales, como fibrosis medular. La cantidad de blastos
no esta elevada en la sangre ni en la médula ésea.
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Transfusion de plaquetas. Procedimiento para transferir plaquetas
sanguineas de un donante al paciente. A menudo, es necesario
obtener sangre de aproximadamente seis donantes, una unidad de
sangre de cada uno, para tener una cantidad suficiente de plaquetas
para aumentar el nivel de plaquetas en el paciente. Las transfusiones
de plaquetas pueden resultar Utiles para algunos pacientes con
sindromes mielodisplasicos.

Translocacién. Anomalia genética que se produce cuando se rompe
un fragmento de un cromosoma en una célula de la médula ésea o de
un ganglio linfatico y este se adhiere al extremo de otro cromosoma.

Trasplante de células madre. Vea Alotrasplante de células madre;
Autotrasplante de células madre.

Trombocitopenia. Trastorno que se caracteriza por la deficiencia de
plaquetas en la sangre.
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