TRASPLANTES DE CELULAS HEMATOPOYETICAS

TRANSPLANTE ALOGENICO DE CELULAS HEMATOPOYETICAS
PERIFERICAS: SEGURIDAD, CINETICA DE RECUPERACION Y
COMPLICACIONES EN PACIENTES MEXICANOS.

P. Lopez Pérez, P. Sobrevilla Calvo, 5. Rivas Vera, E. Calderdn, G. De
Santiago, M. Chongo, C. Cano, J, Texcocano, A. Acosta B., G. Cruz Rico.
Departamento de Hematologia y Unidad de Transplante de Médula Osea
Instituto Nacional de Cancerologia, México.

El Transplante Alogénico de Células Progenitoras Hematopoyéticas

Periféricas (TAloCPHP) es una opcidn terapéutica efectiva y segura en
padecimiento  hematoldgicos. Existen pocos informes de la experiencia
Nacional, Informamos ios resultados del Programa de TAlCPHP en el
Instituto Nacional de Cancerologia en un periodo de 5 afios. De Mayo de 1995
a Diciembre de 1999, se llevaron a cabo en la Unidad de Transplante de
Médula Osea, 39 Transplantes Alogénicos en 37 pacientes hematolégicos con
Dx: 20 LGC (18 FC1, 1 FC2 y 1FB),9 LAM (4 RC1, 3 RC2 y 2 RC3), 7 LAL (4
RC1,2 RC2 y 1 RC3), 1 AA, 1 LNH y 1 MM refractarios. La mediana de edad de
los pacientes fue 32 afios (r 14 a 50) y del donador de 28 afios (r 6 a 50). En
el 99% de los casos, la compatibilidad HLA donador/receptor fue del 100%, EI
donador recibié FEC-G a 5 mcg/kg/cada 12 hrs x 5 dias, las 3 aféresis de
celulas mononucleares (CMN) se realizaron en el separador celular Fenwall
C5-3000 plus con el protocolo habitual a partir del dia +4 post FEC-G. El
Condicionamiento en 25 pacientes consistié en BuCy-14, 7 BuCy-16, 3 RTCT
+ CFM + VP16, 2 CFM + VP16, 1 CFM-120, y 1 BuCy (10-150). La profilaxis
de Enfermedad Injerto contra Huésped (EICH) fue con CsA+Mbx+PDN en 34
procedimientos, CsA+Mbc+Micofenilato  de  Mofetil  (MMF) en 4 y
CsA+MMF+Mbx en 1. La mediana de CMN transfundidas fue de 6.34x10 8 /Kg
(r 1.09 a 20.8) y de Células CD34(=+) de 5.31x10 6 /Kg (r 0.26 a 32.13), Los
pacientes obtuvieron neutrdfilos >500 v plaguetas >20,000 a una mediana de
14 dias (r 3-31 y 10-92 dias) respectivamente, 16 pacientes (41%)
desarrollaron EICH Aguda; 12 grado I-11 y 4 I1I-IV, 9 EICH crdnica (23%). La
Mortalidad relacionada a EICH fue del 20%. La Mortalidad general fue del
51% (20), de los cuales el 60% (12) ocurrieron en los primeros 100 dias Post-
TAIGCPHP de las siguientes causas: EICH 5, Sepsis 5, EVOH 1 y Hemorragia 1.
Se encuentran vivos el 48,7% de los transplantados a una mediana de 1181
dias. La Supervivencia actuarial a 39 meses es del 50%.
CONCLUSIONES: La cinética de recuperacidn, mortalidad y sobrevivencia es
similar a lo informado por otros centros de Transplante, EICH y Sepsis son las
principales causas de morbilidad y mortalidad. En nuestra poblacidn, este
procedimiento es efectivo, obteniéndose supervivencia a largo plazo.

ENUMERACION SIMPLE DE CELULAS MONONUCLEARES EN |
EL TRANSPLANTE DE CELULAS PROGENITORAS |
PERIFERICAS (TCPP). JC Jaime-Pérez, JL Herrera-
Garza LJ Marfil-Rivera, 0O Gonzalez-Llano y D
Goémez-Almaguer . Servicio de Hematolegia,
hospital Universitario "Dr. José E. Gonzalez"
de la UANL, Monterrey, Nuevo Ledn, Meéexico.
Objetivo: Reportar nuestra experiencia en el
TCPP empleande la cuenta simple de CMN en
substitucién del conteo de CMN CD34+.

Métodos: Las células progenitoras para efectuar
los TCPP fueron recolactadas por leuccferesis
de alto volumen de donadores estimulades con
factor aestimulador de colonias de granulocites
(G-CSF), 5 a 10pg/Kg/dia/5 dias. Los dias
necesarios para alcanzar una cuenta absoluta de
neutrofilos (CAN) >0.5x10°/L y de plaquetas
(CPL) >20x10%/L fueron analizados.

Resul tados: 18 TCPP alogenicos fuercn
evaluados. La media de recoleccién de CMN fue
de 3.1040.8X10'., Se infundié una media de
4.8+1.4X10°CMN/Kg de peso. La CAN alcanzo
>0.5x10°/L en 13+2.5 dias, (range de 10 a 17
dias); La CPL llegé a ser >20x10°/L en 14+2.4
dias (rango de 10 a 18 dias).

Conclusidén: Una infusién de CMN 2>4. 6x10°/Kg de
peso del paciente asegurd el funcionamiento del
injerto en el TCPP para diferentes enfermedades
hematolégicas. La enumeracién de CMN CD34+ por
citoflucrometria no es indispensable para
asegurar una adecuada cantidad y calidad en la
recoleccidon de calulas progenitoras
periféricas.

TRASPLANTE ALOGENICO DE  CELULAS PROGENITORAS EN
NINOS EXPERIENCIA DE OCHO PROCEDIMIENTOS EN EL
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE LA UAN.L.
Ofou?_:l_Je_: | lamo, Qf,_anlu Rodriguez, JC JulIT!L Perez, JI. Herrera-Garza,
...... Ciarza, ML._Bernal-
'_\:"‘i_llclqim‘- ( Il Guti¢rrez-Aguirre v D f'n_lp_g_?_)_\lma--ucr Hospital
Universitario “Dr, José Eleuterio Gonzilez” . Monterrey, Nuevo Ledn,
México,
Se presenta la experiencia de siete pacientes con edad de 6 meses a 15 anos,
en quienes fueron realizados  ocho trasplantes alogénicos de células
progenitoras (TACP),
Los  diagnosticos correspondieron a un caso de  sindrome de
inmunodeficiencia combinada severa , un caso de talasemia mayor, un
paciente con linfohistiocitosis hemofagocitica, 3 pacientes con anemia
apldsica severa y una nifia con mielodisplasia (MDS) en quien se llevaron a
cabo dos procedimientos.
Los donadores fueron hermanos HLA compatibles. Uno de los TACP fue
ambulatorio, | resto se efectuaron en un cuarto aislado, recibiendo profilaxis
para enfermedades infecciosas y metotrexate-ciclosporina como prevencion
para enfermedad injerto contra huésped (EICH).
La cifra de células mononucleares transfundidas tuvo una mediana de 5.2 x
10" por kg. del receptor y fueron obtenidas 6 veces de sangre periférica v 2
de médula dsea.
Se presentaron tres casos de EICH aguda, dos de estos pacientes
desarrallaron EICH cronica, sélo uno de cllos se encuentra actualmente con
enfermedad activa,
Se documentd funcionamiento del injerto en 4 de 7 pacientes, los cuatro se
encuentran libres de enfermedad con 4, 16. 41 y 42 meses de seguimiento
Ocurrieron 2 defunciones ¥y en la paciente con MDS no se documentd
funcionamiento del injerto en ninguno de los dos TACP que se le
practicaron. El costo promedio fue de 8.000- 10,000US dlls
El TACP es util y curativo en padecimientos hematoldgicos graves en
nifios. Puede llevarse a cabo con bajo costo y con simplificacion en nuestro
medio,

REESTRUCTURACION DE UN PROGRAMA DE TRASPLANTE DE
CELULAS HEMATOPOYETICAS (TCH), IMPACTO DE LA
MODIFICACION DE LOS CRITERIOS DE SELECCION EN LOS
RESULTADOS.

Léon-Rodriguez E.. Hemindez Rivera G, Sanchez Guerrero 8. y Grupo
de Trasplantes de Células Hematopoyéticas (TCH) del INNSZ. Instituto
Nacional de la Nutricion “Salvador Zubirin™, México D.F,
Introduccion.- A partir de Noviembre de 1998, s¢ reactivd ¥ se
reestructurg el programa de TCH en ¢l INNSZ. Sc presentan los
resultados preliminares y se comparan con los obtenidos en la etapa
imicial del programa (EIP)

Material y Métodos.- Dada la capacidad econdmica limitada para
realizar TCHs, se modificé ¢l programa teniendo como objetivos:
reduccidn en la mortalidad asociada al trasplante, incremento en el
porcentaje de sobrevivientes ¥ mejoria en la relacién costo-beneficio.
Estrategia: a) dar preferencia al trasplante autdlogo (Au) b) seleccion
rigurosa de candidatos v patologias por trasplantar.

Criterios de inclusion: edad<40 afios en TCH Alogénico (Alo), <53 aiios
en Autologo: K >80% y sin disfuncion organica. Padecimientos: TCH
Alo: AA grave, LGC en fase Cronica, LAL en 1" RC con Ph+ o en 2° RC,
TCH Au: LAM en | RC, LNH en 1" recaida quimiosensible o en 1* RC
con un [Pl =3; Ca de testiculo de pobre prondstico como consolidacitn;
Ca de ovario con 2° look + o en recaida tardia (=1 afio).

Se compard mortalidad asociada al trasplante v sobrevida global. con ¢l
grupo de pacientes trasplantados en la EIP { 1987-1997),

Resultados.- Durante ¢l periodo de X1-98 a X1-99 se realizaron 13
trasplantes: 9 Au (69%) 3 Alo (23%) ¥ | singénico (8%). En la EIP se
realizaron 33 trasplantes: 23 Alo (70%) 10 Au (30%) (promedio: 3.3/afio,
mediana: 6/afio). La mortalidad asociada al trasplante fue de 0% vy Ia
sobrevida actuarial a | afio de 100%. En la EIP la mortalidad fue 51.5%
con una sobrevida a un afto de 33%.

Conclusiones.- La seleccion del tipo de trasplante predominante, de los
candidatos v de las patologins permite tener un programa de TCH con
altas tasas de éxito v minima mortalidad en Instituciones con capacidad
limitada para realizar este procedimiento.
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EXPERIENCIA EN TRANSPANTE OE MEDULA OSEA ALOGENICO EN EL “CMN®
20 DE NOVIEMBRE". ISSSTE.

Alvarado IM, Lopez HM, De Diego F CH, Trucba CE, Gorzalez AM, Borbola ER
Jménez AR

Objetivo. Informar los resultados en Trasplante Alogénico de Medula asea (TMO),
obtenidos en CMN “20 de Noviembre™

Pacientes y métodos. Se han incluido pacientes de ambos sexos, menores de 50
anos, sin insuficiencias organicas graves y con donador relacionado compatible. El
condicionamiento ha side con Busulfan-Ciclofosfamida. La profiaxis de Enfermedad
Injerto conira Huésped (EICH) fue con metotrexate y ciclosporma. Se usa aislamiento
con campana de fiujo laminar. La fuente de las células progenitoras hemalopoyéticas
es la médula dsea, obtenida por punciones miltiples en la cresta diaca

Resuiltados. Se han ngresado 21 pacientes. La edad fue de 5 a 44 aios con una
media de 30 afios , 13 del sexo masculino y 8 del sexo femenina. La patologia basica:
Leucemia Mieloide Crénica en fase cronica (LCM), 14; Leucemia Aguda Mieloblastica
(LAM) en primera remision 4, Leucemia Aguda Linfoblastica (segunda remision),
Migloma Mokiple, y Anemia Apkasica,

13 tuvieren EICH Aguda y 9 EICH Crénica. La cifra de neulrofilos > 0.5 x 10°x L se
alcanzo en 12 a 28 dias (media= 20). El mgrese a fiebre y neutropenia ocurmio entre
los dias 1y 16 post transplante, con duracion de 5 a 16 dias (media= 6). Anles del
dia 100, fallecieron por EICH 2 pacientes, falla de injerto 1, septicemia 1 y estado
hiperosmolar 1. Despues del dia 100, uno por meningitis 1, y ofro por tuberculosis 1
Se han presentado tres recaidas (LAM y LAL) Un enfermo fue eliminado. Hay 10
pacientes en seguimiento con probabilidad de sobrevida libre de enfermedad 2 7
anos de 0.74 y 0.52 para la probabilidad de sobrevida libre de eventa ( p=0.07)

Conclusion. Los resufado globales son comparables con los informados
generalmente en |a literatura. A pesar de ser pocos enfermos, se observa la mayor
eficacia en LCM.

PROGRAMA DE TRANSPLANTE DE MEDULA OSEA
HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO
FEDERICO GOMEZ
Dr. José Eugenio Vizquez Meraz, Dr. 5. Abel Bello,
Dr, Armando Martinez Avalos
Hospital Infantil de México "Federico Gémez™
El Programa de transptante de médula dsea del Hospital Infantil de México,
inicid su formacion en 1888, con la adquisicion del equipo necesaric para
realizar  criopreservacion automatizada de células, cultivos celulares,
cuatificacidn de células CD34+ y PCR de hongos ¥ virus. Al mismo tiempo se
habilitd el drea clinica que cuenta con dos cuartos aistados con filtros absolutos
y presién positiva con condiciones de humedad y temperatura controlados.
Tanto el personal de enfermerfa como de laboratonio se capacitd ex - profeso
en las dreas respectivas requeridas para el caso.
La Unidad de transplante de méduta dsea inicid su funcionamients en agosto
de 1988 y hasta Diciembre de 1989 se realizaron ocho transplantes de médula
dsea. La edadde los pacientes varid entre 4 y 17 afios. El diagndstico y tipo de
transplante es como se menciona enseguida para cada paciente. Un paciente
con Tumor de Wilms en 3ra, RC despisés de recaida a SNC con TCHSP, un
paciente con Enfermedad de Hodgkin en 3ra. RC después de recaida pulmoenar
y @ SNC con TCHSP, dos pacientes con LAM en tra. RC con TMO autdiogo y
purga con mafosfamida, un paciente con LAL Ph+ en 1ra. RC con TMO
autélogo ¥ purga con mafosfamida, un paciente con LGC en 2da fase crénica
TMO alogénico familiar, un paciente con LAL Ph+ en 1ra. RC TMO alogénico
famniliar, una pacientes LAL Ph+ en 4ta RC alogénico familiar Dos pacientes
fallecieron en la unidad de transplante, uno debido a infeccidn combinada por
Fusarium y Aspergilius y uno mas por aspergilosis. Ei paciente en 4ta. RC por
LAL Ph+ fallecid en la unidad de transplante por actividad tumoral, Los tres
pacientes sometidos a TMO autdiogo y purga con maifosfamida han tenido
evolucion favorable con seguimientos de 1 mes a un afio después del TMO.
La infraestructura y personal que soporta el transplante de médula osea, es
fundamental para el buen éxito de este tipo de programas; alternativas menos
costosas que donadores no familiares y corddn umbliical son necesarias en
pacientes sin donador familiar, como TMO autdlogo y purga con mafosfamida;
La seleccidn més temprana y cuidadosa de aguellos pacientes que requieren
TMO aumentard las posibilidades de éxito en este tipo de programas; las
infecciones micoticas representan un problema seric en nuestras reas de
T™MO

RESULTADOS DE UN PROGRAMA MULTICENTRICO DE
TRASPLANTE ALOGENICO DE CELULAS PERIFERICAS
EMPLEANDO UN ESQUEMA DE ACONDICIONAMIENTO
MIELOSUPRESOR NO MIELOABLATIVO (MINI-TRASPLANTES).

Guillerme J. Ruiz-Argielles, David Gémez-Almaguer, Oscar
Gonzilez-Llano, Olga E. Cantd, Nora E. Herndndez, Miguel A.
Veldzquez-Ferrari. Centro de Hematologia y Medicina Interna de
Puebla, Hospital Universitario de Monterrey, Laboratorios
Clinicos de Puebla y Hospital del Carmen de Guadalajara,
MEXICO.

Empleando un esquema de acondicionamiente mielosupresor
y no-mieloablativo, basade en el uso de fludarabina (FLU),
hemos llevado a cabo 17 trasplantes alogénicos de células
hematopoyéticas de gre periférica. Los donadores fueron
hermanos HLA idénticos en todos los casos. Se empled
acondicionamiento con FLU / busulfan / ciclofosfamida |
ciclosporina /| metotrexato 6 FLU / melfalan / ciclosporina /
metotrexato. En el donador las células fueron movilizadas de la
médula dsea a la sangre periférica empleando filgrastim. La
media de recuperacion de >800 neutrdfilos fue de 11 dias
(rangeo 9-21), y la media de recuperacion de >10 000 plaguetas
fue de 12 dias (rango 10-27). Siete pacientes no necesitaron
transfusiones de eritrocitos ni de concentrados plaquetarios.
En trece pacientes (76%) el procedimiento se llevéd a cabo de
manera totalmente extrahospitalaria. Los tiempos de vigilancia
post-trasplante oscilan entre 1 y 14 meses: 517 pacientes
desarrollaron enfermedad de injerte contra huésped (EICH)
aguda y 3/10 EICH crénica. La supervivencia (SV) a 14 meses,
es de T0% y la mediana de SV no se ha alcanzado. Han
fallecido § pacientes (29%), tres por recaida de la neoplasia y
dos por EICH. La mortalidad atribuible al trasplante fue de 6%
en tanto que sdélo un paciente fallecié antes de los 100 dias
post-trasplante. El costo promedio de cada trasplante fue de 18
mil délares americanos. Se concluye que es posible llevar al
cabo los trasplantes alogénicos de manera totalmente |
extrahospitalaria, empleando esquemas de acondicionamiento |
no-mieloablatives, lo que permite abaratar los costos de|
manera significativa, |

AVANZADOS.

Velazquez-Ferrari. Centro de Hematologia y Medicina Interna de

TRASPLANTES ALOGENICOS “HEROICOS" DE CELULAS
HEMATOPOYETICAS DE SANGRE PERIFERICA EMPLEANDO
UN ESQUEMA DE ACONDICIONAMIENTO NO MIELOABLATIVO
EN DOS PACIENTES CON LEUCEMIAS EN ESTADIOS

Guillermo J. Ruiz-Argiielles, David Gomez-Almaguer, Miguel A.

Puebla, Laboratorios Clinicos de Puebla, Hospital Universitario
de Monterrey y Hospital del Carmen de Guadalajara. MEXICO.

Por medio del empleo de un régimen de acondicionamiento no
mieloablativo, inmunosupresor y basado en el empleo de
fludarabina, llevamos a cabo sendos trasplantes de células
hematopoyéticas periféricas a dos pacientes con leucemias en
estadios avanzados: Un paciente con leucemia aguda
linfoblastica en segunda recaida y refractaria y otro con
leucemia granulocitica crénica (LGC) con Ph1, en fase
blastica. Ambos pacientes recuperaron mas de 1 x 10°/L
neutrofilos el dia 13 y mas de 20 x 109L plaquetas antes del
dia 16. Se observo evidencia definitiva de quimerismo sexual y
enfermedad de injerto contra huésped grado | en un caso, Se
obtuvo remisién completa en los dos pacientes, con duracion
de 50 y 150 dias respectivamente; en el paciente con LGC se
logré la remision molecular, con desaparicion del transcrito
BCR/ABL. Al recaer los pacientes, se les infundieron linfocitos
del donador, sin obtener respuesta satisfactoria. La respuesta
observada en estos casos sugiere que es posible hacer
trasplantes alogénicos de células hematopoyéticas a pacientes
en condiciones clinicas y hematolégicas desfavorables, si se
emplean esquemas de acondicionamiento no mieloablativos,
con el objetivo primordial de manipular el efecto de injerto
contra leucemia.

S-216

Gac Méd Méx Vol. 136 Suplemento No. 2, 2000




TRASPLANTES DE CELULAS HEMATOPOYETICAS

Irradiacion corporal total como régimen de condicionamiento
pretrasplante. Salinas Rojas V.. E Revnoso Gomgz, O.Del  Angel
Guevara, R.V.Cruz Ramirez, 1.). Suarez Campos, Clara Gorodesky, De Iy
Huerta Sanchez, Hospital Central Militar, Hospital Espafol. INDRE
México D.F.

La irmadiacion corporal total ha constituido durante muchos afios parte
angular del condicionamiento pretrasplante. En nuestro pais la expernencia
con ésie re curso continda siendo limatada. Se describen los resultados del
condiciona- mictito pretrasplante usando esta modalidad de tratamicnto,
Métodos. Estudio  prospectivo v longitudinal, realizado de noviembre 96
a diciembre 99. Con  consemtimiento del paciente ¥ del comité TMO, los ples
fueron  sometidos o TMO-TCTHC temendo como pare del régimen de
condicionanmento [CT. Esta fue mimstrada o dosis de 106Gy, en § sésiones con
intensidad de dosis de 2.4 oGy/min. Los pulmones ¢ higndo recibicron 8Gyv. Todos
fieron tratados en wslammento wverso en cuarto convencional v recibicron
profilaxis antimicrobima Los componentes trans fundidos fucron radiados v
filtrados. Para los TCTHC s¢ cosecharon células progeni- toras  con maguing
Fenwall CS 3000 y criopreservaron hasta ¢l momento del trasplan- e, Para TMO,
ln médulp se obwvo del donante com técmica convencional e infundida
inmedistamente  posterior & su oblencion.  Resultados. Se¢ realizaron 13
trasplantes, §  alogénicos v 5 suélogos Todos los pacientes cursabhan con
enfermedad maligna. 7 casos rasplantados a pantir CTHC v 6 de MO. El négimen
de condicionamiento fue ICT-ciclofostamida 8 casos, ICT-citarabina-ludambing
4, ICT-Nudarebina 1. La mediano de edad 28 & (15 a 45) La dosis de CTHC
trasplantadas  3.0x10°xkg células CD34+ . En los TMO lu cosecha fue de 3xi0*
células nucleadas x Kg Salida de aplasga dia +9 en TCTHC vy dias 154 21 en
TMO. La enfermedad de injerto contrm huésped aguda (FICHa) fue grado O en 4, 1
en I, 10 a IV en 3 Las complicaciones mis frecuentes  fueron parotidins,
mucositis, hiporexia, nousea ¥ vomilos. Un caso  presentd  enfermodad
venooclusiva hepitica (EVH) ftal. Actualmente 10 pacienies vivos en remision
complety (69.5%). 4 muertos, recaids, EICHa, EVH v hemomagia cercbwal,
respectivamente. Conclusiones. La ICT como parte del condicionamiento del
trasplante de CPHC v del TMO es un recurso terapéutico valioso,  Las
complicaciones ssociadas han sido en general leves v la morialdad del
procedimicnto baja (7.5%)

Miscositis 6% grados 1a 1V Diarren 7.5%
Parotiditis 100%% grado [ EVH 7.5%
Nausea v vomito 1008 grado [ MAC  75%
Hiporexia 10084 grado EiCHs 37% gmdollalV

Abreviaciones: EfCHa enformedad njerto vs hiesped aguda ETH enfemedad
venoochusiva de higado AAC montalidad asocinda al condicionamicito

Fludarabina-Irradiacién corporal total como régimen de condicionamiento
pretrasplante asocia hlj- incidencia de enfermedad de Injerto contra
Huésped aguda (EICHa), Salines Rojus Victor, Oscar Del Angel Guevary, Marisol 1
MMJI]MMI]B Alberte Corler Benites, Eduardo Revnoso
Gomez, Clam Goradesky, Rojo, Rafiel e ln Huerla Sancher, Fscucla Médico Militar,
Hospatal Central Militar, Hospital Espafiol, Institio Nacional de Registro Epidemmologico,
México 1LF

Los andlogos de purinas constifuven un grupo de medicamentos altamente
inmunosupresores  capaces de reducir ¢f mimero v funcion de células
inmunocompetenics por periodos prolongados de tiempo.  También poscen
accion antincoplisica en leucemias v linfomas.  Por lo anterior nuesiro grupo
inici6 un protocolo de estudio con el fin de reducir la incidencia de EICHa
teniendo como parie del régimen de condicionamiento a la Nudarabina. Mé
Estudio prospective, longitudinal, aleatorizado, no cicgo v observacional. Emrc
diciembre del 98 v enero 2000, Se divideron pacientes sometidos a trasplante de
células progenitoras hematopoyéticas (CPH) grupo A recibio condicionamicnto
con Mudarabina a dosis de 25mp/m2 por 5 dias El grupo B recibio
condicionamiento con ciclofosfamida.  Ambos grupes recibicron irradiacion
corporal total (ICT). Todos los pacientes cursaban con enfermedad hematologica
maligna. Todos fucron histocompatibles 6/6 exceplo un pacicnte del grupo B que
fue 4/6. Todos fueron imiados de ln misma manera con aislamienio inverso en
cuarto convencional, antimicrobianos profilacticos v gammaglobulina 1V. La
gradacidn de EICHa fue de acuerdo a los criterios de Glucksberg. Resultados. En
toial 8 pacicnics fucron alcatorizados, 4 en cada grupo. La incidencia de EICHa
grado Il o mayor fuc 0% en ¢l grupo A v de 75% en ¢l grupo B, Un pacicnic
murid por EICHa grado IV en el grupe B. EICHa grado [ por manifestaciones
dermatoldgicas se presentd en el 50% de los pacientes del grupo A v no requirid
de tratamicnto cn ningin caso, No s¢ presentd rechazo de injero en el grupo A
Hubo un caso de rechazo en ¢l grupo B, 75% del grupo A v 50% del grupo B
estin vivos v libres de enfermedad. Conclusiones. Aunque el grupo de pacienies
es pequedio los resultados muestran que la Mudambing es il como pane del
régimen de condicionamicnto para trasplantes alogénicos de CPH. La toma de
injerto fue del 100% No ocurmié enfermedad grave de 1CHa ¥ 75% de los
pacientes estan vivos ¥ libres de enfermedad

VIABILIDAD CELULAR EN AUTOTRASPIANTES UTILIZANDO
REFRIGERACION A 4" C.

Limén Flowes J1.A., Rodiviguez Castillo P.lobato Tolama
R.D.,Vadderrama Bazén L.G.,0{vera Oropeza O.,Caniiidc
Estrada F.,Outiz y Cato B.

Hospital de Especialidades. CMN MAC. T M S S Puebla,Méz.

En nuestro hospital hemos autotrasplantado a 38 paciente:
entre 1995 y 1999, {0 con células tallo movitizadas y obte-
mMmmmerTMospﬁjy
28 con células tatlo obtenidas de crestas idiacas mediante
aspiracidn (CTCI). En todos {os casos se han consewado {as
céludas a 4°C. por perodos vavables adicionando ?75% de
RPMI y 10% de ACD. Contamos en 30 de eldod con inbovma-
cidn sobre {a viabilidad celular oftenida después de la
refpigeracion, al dia del trasplante, misma que analizamos.

Fueton 17 varones y 13 mujeres,con edad promedio de 18
afios (rango 2 a 47); 16 supprdan LAL,10 dindoma,? LAM,T
LA &ifenotipica y 1 caso rabdomiosarcoma; 21 enfeimos se

en primers remisidn completa del total de
SU.ELWWMCEHmHmW
corvporal total + ida en 3, CVB en 70, CUP en 1
y BUCY-Z en 2. EnE#cm&em{umCTC]’ymé
CTMOSPA.DMM:&M en 3 {a refpigeracidn
durd 60 horas, con viabidided celular promedio de 69.3%; en
21 dwrd 74 horas.con uviabididad cedudar promedio de 70.8%;
en 1 durd 96 horas, con viabididad de 36.4%, en 3 duns 108
horas con viabilidad pilomedio de 45.7% y en 7 dund 132
howas con wviabilidad promedio de 29.8%. Todos {os pacientes
{ograron implante medudar completo.

Concdusionea: 1) La viabididad celudar a 4°C. dechece en
fovna directamente proporcional afl tiempo de refpigeracion:
69.3% a 74 howss, 45.7% a 108 horas y 29.8% a 132 howas. ?)
Es pdcil conseguin iabilidad suficiente para implante cedu-—
MMyWWWRPMIACDyuMMad'C
pese a acondicionamientod que caudan mieloablacidn irever
sbde. EsMo reviMe capital impoutancia pava hodpitale’d que,

como {a mayovia en nuesro paisinclusive ed nues-
tw,carecen de infraestructura de criopreservacion.

AMIFOSTINE PARA REDUCCION DE TOXICIDAD POR
ACONDICIONAMIENTO EN AUTOTRASPLANTE MEDULAR.

Limén Flowes J.A, Beltrin Viflagra A..Lodato Tolama R.D.
Valderiama Bazdn L.G.,Rodviguezr Casmidlo P.,Odvesa 0.0,

Hospital de Especialidades. IMSS. Puedla, México.

Aleatorizamos Wm?ﬁmwma
autotrasplante de células tallo Mmtcpoye&m 11 a secibir
amifostine a dosis de 700 mg/m® S.C. en infusion IV de 20
minutos cada 24 hotras, durante {ob dias del acondicionamiento
{(Rama A), o a no iecibir el medicamento (Rama B). Ei
objetivo centrad del estudio fué evaluar la tozicidad del
acondicionamiento en ambéas tamas del protocolo; usamos para
ello: allos chiterios de towicidad por diganos de {a OMS,

maniﬂmmyiﬂmm.mnwmdeemu4a
42 afos,diagndstico de LAL en 11 casos,LAM en unolA bifeno
tipica en uno, Lingoma en 6, y Ca de Mama en uno; e acon-
dwwmon con CEA 1l,con CVUB d.con CUP uno,con B-L.ICV-?

plm-to-:» OMS caMu 3.?1 en

mento tampoco ha condicionado mayor indice de recaidas.
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TRASPLANTES DE CELULAS HEMATOPOYETICAS

CARGA DE CELLILAS CD34+ AUTOTRASPLANTADAS

Y RECAIDA NEOPLASICA

Limdn Flowes 1.A..Lobato Tolama R.\Valdewama Bazdin L.G.,
Rodviguez Castidlo P.,.Ofvera Orwopeza O.,Cawnilio

Esrada F.,Cuz Mtnez. J.,0mtiz y Caso B.
Hospital de Especialidades. CMN MAC. [ M S 5 Puedla,Mex.

En nuestro hospital hemos autotrasplantado 38 pacientes
entre {995 y 1999, 10 con células tallo movifizada’ y obte-
nidas en sangre periférica mediante apéresia L'C]'MOSPA} y
28 con céludas tallo obtenidas de cresas iliacas (CTCI);
contamod en 30 de eddos con infoivmacidon soére la carga de
cefudas CD34+ autotrasplantadas,cuyas caracteristicas anali-
zamos, Fuewon 24 enfesmos trasplantados con CTCI en {od
que se obtuvo un promedio de 4.41% de céludas CD34+ respec
to a da totalidad cedudar aspirada (range 0.4 a 20.9) con
carga autotrasplantada final promedio de 1.92 X 10% CD34+
por Kg (rango 0.04 a 21.9), y & casos trasplantados con
CTMOSPA en quienes s colectd un promedio de 0.43% de
célutas CD 34+ respecto a {a totalidad celufar (rango 0.2 a
1.0) con carwga autotrasplantada final promedio de 0.34 X
10° CD34+/kg (rango 0.07 a 0.89)

Ded total de casos, 5 recibieron mds de 1.8 X 10% CD34+
potr Kg, hatiendo recaido 2 (40%); de {os 25 casos restantes
Mamammmmu es menor a 1.8 X {40°
CD34+/kg, han recaido 8 (32%): asimismo, han recaido & de
24 con CTCI (33%) y 2 de 6 con CTMOSPA (33%).

Conclusiones: 1) Lot pacientes con CTCI recibiewon una
carga de células CD34+ mayos, en pwomedio, a {03 que
recibieron CTMOSPA. ?) No hay diferencia significativa en
ed porcentaje de recaida enthe {03 pacientes que recibieron
mds 6 menos de 1.8 X 40° CD34+/kg, ni entre {od pacientes
thasplantados con CTMOSPA o con CTCI. 3) Pese al wso de
acondicionamientos que causan miefoallacidn {vieversible to-
dod 1od pacientes unphu&awnﬁmmzdo&o muchos de eflos
con dosis menores a 1 X 10° CD34+/kg. 4) En 5 ecasos con
CTCI se obtuvieron mds de 5% de cédudas CD34+ medulares
(6.1,10.5,6.8,13.7 y 20.9); 4 de ellos (80%)hueron nifios,

MOVILIZACION Y COSECHA DE CELULAS TALLO
PERFEICAS EN PACIENTES CON LINFOMAS NO
HODGKIN EN EL HOSPITAL DE ESPECIALIDADES,
CENTRO MEDICO LA RAZA IMSS.

JTerreros Mufioz, F Tripp Villanueva jeda, L. Montiel
anchez &z M. Ayal n ia Ledn
M. ; I I

En un periodo de cuatro afios. De 1995 a 1999 se realizd
maovilizacion y cosecha de células tallo periféricas para
trasplante autdlogo (TACTP) en 42 pacientas (27 hombres y
15 mujeras) con un rango de 1 a 42 afios de edad (media de
29.5) en pacientes con LNH (29) y EH (13 ).
Objetivo: Determinar y comparar la movilizacién y cosecha
de (CTP)con diferantes ciclos de quimioterapia utilizando el
método de aféresis.
Material y Método: Se utilizd la maquina CS 3000 PLUS en
programa de recoleccidn de células mononucleares (CMN)
con un cadmara de separacion TNXE (negra), se realizaron en
promedio de 3 recolecciones por paciente utilizando
previamente en forma aleatoria movilizaciéon con QT. (
Ciclofosfamida o Ifosfamida) seguido de FEC-GM al dia 3
durante 10 a 14 dias (en el caso de ciclofosfamida) o bien
cuando la cifra de neutrdfilos absolutos fue igual o menor a
1000 (en el caso de la ifosfamida), se cosecho y
posteriormente se crio preservo en nitrégeno liquido.
Resultados: El promedio de munonucleares fue de 184 x
n”x}{g para el LNH y de 158x10® x Kg para EH con una
viabilidad de 99% Y una cuenta de CD34+ de 0.5 a 16.2
(promedio 5.04x10°xKg). Los pacaantes con LNH obtuvieron
un promedio de CD34+ 8.1x 10°%Kg v los de EH de
5.1x10%Kg.
Conclusién: El grupo de pacientes que mejor cosecha
obtuvo por mononucleares y CD34+ fue en aquellos con LNH,
pacientes con mejor movilizacion en base a qmmmtarapla
ciclofasfamida con una cuenta promedio de 601x10%Kg en
comparacién al empleo de ifosfamida con 4.14x10%xKg.

HEMORRAGIA ALVEOLAR DIFUSA, UTILIDAD DEL LAVADO
BRONCOALVEOLAR EN SU DI)\{}NCI_STI(‘O DIFERENCIAL EN PACIENTES
POST TRANSPLANTE DE MEDULA OSEA, UNA COMPLICACION FATAL,
REPORTE DE UN CASO. Servicio de Hematologia, Hospital de Especialidades,
CMN SXXI, IMSS, Distrito Federal, Meéxico, E._(Giomez Morales, E. Sanchez Valle,
E. Pimentel Cruz, €. Gomez Cortés, ) Pizzuto Chaves.

Las complicaciones pulmonares ocurren emtre el 40 y 60% de los pacientes
sometidos a transplante de médula osea (TMO), entre las causas no infecciosas esta
la hemomragia alveolar difusa (HAD), una complicacion frecuente (21%) con
mortalidad alta (50 - 80%) ain cuando se utilice una terapia de soporte maxima La
HAD es un proceso pulmonar que progresa rapidamente en un periodo menor a 24
horas, debiendo descartarse dentro de los sindromes de neumonitis intersticial Este
sindrome ocurre entre el dia +7 al +40 después del TMO y generalmente asociada a
enfermedad injerto en contra del huésped aguda (EICH) en grado Il o mas. La
broncoscopia con lavado broncoalveolar (LBA) es la unica herramienta inil en el
dingnostico, va que en todos los pacientes con HAD se obtiene liquido hematico v no
se identifican agentes infecciosos Las dosis altas de esteroides pueden pueden
mejorar la sobrevida. Caso. Masculino de 37 afios con diagndstico de leucemia
granulocitica cronica en septiembre de 1997, por sangrado de tbo digestivo por
tlcers gastrica requirio cierre primario de la tlcera y esplenectomia por laceracion
incidental, fu¢ manejado con interferon, busulfan, hidroxiures y anagrelide En mayo
de 1998 fué visto por primera vez en nuestro servicio corroborindose cromosoma
filadelfia + con diagnostico de LGC en fase acelerada. Tuvo un donador HLA
compatible en § de 6 antigenos con lo cual se decide TMO con régimen de
acondicionamiento con busulfan, ciclofosfamida (BUCY2) mas etoposido, profilaxis
de EICH con ciclosporina y metotrexate, el TMO sé llevo a cabo el dia 24 de junio
de 1998, injertd en el dia +18, posteriormente presentd EICH grado IV recibiendo
tratamiento combinado con metilprednisolona, ciclosporina y globulina antilinfocito
con buena respuesta v con mielosupresion ¢ inmunosupresion secundarias. En el dia
+58 presenta cuadro respiratono agudo caracterizado por tos, disnea, hemoptoicos,
hipoxemia, hipoalbuminemia, la radiografia de torax mosird un  infilirado
alveolointersticial difuso, se realizo intubacion con LBA obteniéndose liquido
hematico, en las muestras analizadas no se identifico BAAR, bacterias, hongos, P
carinii, s¢ did tratamiento con imipenem y trimetoprim con sulfametoxasol y ante la
sospecha de HAD se inicio tratamiento con metilprednisolona 125 mg IV ¢/ 6 horas,
cursh con deterioro respiratonio progresivo, falla renal, uremia, retencion de liquidos
y fallece en el dia +62 post TMO. Por estudio de necropsia se corrobord HAD
Conclusién; Aunque la HAD es frecuente, en nuestro medio no se han reportado
casos, ¢l LBA es de gran wilidad en su diagnostico v debe realizarse en todos los
pacientes que cursen con sospecha clinica y radiologica de dicho cuadro, este
procedimiento permite un diagnostico temprano ¥ tratAMiEn1o oportuno

TRASPLANTE AUTOLOGO DE CELULAS TALLO DE SANGRE

PERIFERICA EXPERIENCIA DEL CMN “20 DE NOVIEMBRE™ ISSSTE

J de Diego, M Léper R Borbolla, M Gonzélez, M Alvarado
R_Jiménez E_Trueba México, D F.

El objetivo de este trabajo fue conocer los resultados del programa de
trasplante autdlogo de células tallo de sangre periférica (TACTSP) en el
CMN “20 de Noviembre®. Criterios de inclusién: Karnofsky > de 60%, sin
alguna patologia agregada que incremente el nesgo, en remision
completa en caso de enfermedades hematoldgicas y sin datos de
achividad tumoral en caso de enfermedades oncologicas, con alguna de
las siguientes patologias: LANL, LAL, MM, LMC, CA de mama, LNH o
EH . La movilizacion fue con Ciclofosfamida (CFA) + FEC-G y en una
paciente con Ara C + idarrubicina + FEC-G, Cosechas hasta alcanzar 2.5
10"1’1(9 de celulas mononucleares (CMN). Las células obtenidas se
prepararon  con Hespan RPMI, albamina, dimetiisulfoxide y se
congelaron a— 80 ° C. El acondicionamiento fue con Busulfan y VP16 en
LAL, LANL y MM; Ifosfamida, Carboplatino y VP16 en CA de mama,
BCNU + VP16 + Ara C + CFA para linfomas. Se incluyeron 18
pacientes, 13 mujeres, de 11 a 50 anos de edad. Con CA de mama: 7
pacientes, LANL: 4, MM: 3, LNH: 2, LAL 1, LMC: 1. Se cosecharon
células a los 14 dias en promedio de iniciada la movilizacidn. Se
requirieron 2 cosechas an promedio para alcanzar la cifra de CMN. Se
incluyeron en programa de fiebre y neutropenia (FYN) el 8% de los
pacientes. El tiempo transcurrido desde la cosecha hasta el trasplante
fue en promedio de 2 meses. Antes del trasplants, un paciente de LNH
recayd, 1 paciente de MM abandond y 1 paciente de MM esta en espera.
La toxicidad del acondicionamiento de acuerdo a la OMS fue hepatica en
el 38%, mucositis en el 46%. Los 15 pacientes ingresaron a programa de
FYN. La recuperacidn de neulrdfilos > 1000x10° fue de 23 dias y
plaguetas > 50x10%| de 25 dias en promedio. En dos pacientes con
LANL que se mavilizaron después de 15 y 9 meses del diagndstico no
recuperaron injerto al 100%, una fallecid por hemorragia a SNC al mes
del trasplante y la otra se encuentra con requenmientos transfusionales
de gldbulos rojos y con trombocitopenia a 13 meses del trasplante. La
sobrevida libre de defuncién es de 0.93 y libre de evento de 086 a 14
meses. El TACTSP es un procedimiento lerapéutico factible de realizar
con baja mortalidad y toxicidad, la carga de quimioterapia previa influye
negativamente en la recuperacion medular pos trasplante, los resultados
a largo plazo deberan evaluarse.
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4QUE PACIENTES NO DEBEN SER SOMETIDOS A
TRANSPLANTE ALOGENICO?

P. Lépez Pérez, P. Sobrevilla Calvo,S. Rivas Vera, E. Calderdn, M, Chongo, G.
De Santiago, C. Cano, ). Texcocano, A. Acosta, G. Cruz Rico.
Departamento de Hematologia y Unidad de Transplante de Medula Osea del
Instituto Nacional de Canceralogia, México,

Los factores de riesgo individuales que afectan la supervivencia post-
Transplante Alogénico de Células Progenitoras Hematopoyeéticas Periféricas
(TAIGCPHP) incluyen edad, estado general y funcién de drganos del paciente
asi como tipo de donante, enfermedad de base y Fase del padecimiento,
Para conocer el impacto que tiene el tipo y Fase de la enfermedad sobre la
supervivencia post-TAlCPHP, realizamos un estudio distribuyendo en 2
grupes de riesge a la poblacidn total de pacientes transplantados en el
Instituto en un periodo de 5 afios. De Mayo 1995 a Didembre 1999,
realizamos 39 TAlCPHP. El Grupo de Alto Riesgo (AR) lo integraron 12
pacientes con Dx, : LGC en FC2 y FB (2), LALen RC 2y 3 (3), LAMRC2y 3 (
5),MM y LNH refractarios (2),y el de Bajo Riesgo (BR) 27 pacientes con LCG
FC1(18), LAM RC1 (4),LAL RC1 (4), AA (1). La mediana de edad de ambos
grupos fue de 30 y 33 afos respectivamente  (r20 a50) y (rl4 a 50). No
existié diferencia significativa en la  compatibilidad HLA, grupo sanguineo,
sexo O edad. El Condicionamiento del grupo de AR fue en 6 BuCy-14, en 3
BuCy-16 y en 3 CFM+VP16. El de BR 19 BuCy-14, 4 BuCy-16,
RTCT+CFM+VP16 en 3 y CFM 120 en 1. La Profilaxis de EICH en el 100% del
grupo de AR fue con CsA+Mx-+PON, y en el 78,5% del de BR. El resto recibid
CsA+Micofenilato  de  Mofetil+Metronidazal. La cantidad de Células
Mononucleares y de Cel. CD34(+) transfundidas fue similar en ambos grupos
y el tiempo para obtener neutrdfilos »500 y plaquetas >20,000 fue de 13 y
14 dias respectivamente en el grupo de AR ( 3 padientes nunca recuperaron
plaquetas) y de 13 y 15 dias en el de BR. La Incidencia de EICHA y Crdnica en
los dos grupos fue : 42.5% vy 28% (BR) y de 36 % y 9% (AR).La Mortalidad
en el grupo de AR fue del 90% por: EICH (20%), Sepsis (30%), EVOH (20%)
Hemorragia (10%) y Recaida (20%), y en el de BR: EICH (45%) y Sepsis
(54%). La Supervivencia actuarial a 1181 dias fue del 70% en el grupo de BR
y del 1% en el de AR { P 0.0004).

CONCLUSIONES: El Diagndstico y Fase de la enfermedad impacta en forma
significativa la supervivencia post-TAIOCPHP, de tal manera que aquellos

con LGC, LAM, LAL, LNH y MM refractarios y en Remisiones
completas 2 y 3 no son candidatos para este procedimiento.
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