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Resumen

El trasplante de células hematopoyéticas (TCH) tiene como objetivo proporcionar al receptor un sistema hematopoyético
nuevo que funcione permanentemente, con el objetivo de curar enfermedades hematolégicas benignas y neoplésicas, asi
como algunos tumores solidos, en diferentes edades; sin embargo, se considera que en edad avanzada, mayores de 65 afios,
es una contraindicacion relativa.

Objetivo: describir las caracteristicas clinicas y desenlaces de pacientes que recibieron trasplante de células hematopoyéticas
mayores de 65 afios en un centro de referencia en Cali.

Materiales y métodos: estudio descriptivo retrospectivo basado en los registros médicos de toda la poblacion con TCH
autodlogo durante el periodo 2010 a 2014. Se tuvieron en cuenta el sexo, la edad, las comorbilidades, el indice de Sorror, la
recuperacién hematologica y la mortalidad al dia 100.

Resultados: se trasplantaron 13 pacientes. El 54% (7) eran hombres. El 70% tenia diagndstico de mieloma multiple; el 30%
(4), HTA. EI 97% de los pacientes present6 un indice de Sorror bajo e intermedio, no hubo mortalidad al dia 100, 2 pacien-
tes fallecieron en recafda posteriormente. La mediana de seguimiento fue 21 meses. La complicacién mas comun asociada
a trasplante fue mucositis, seguida por neutropenia febril.

Conclusiones: el trasplante de médula ésea en pacientes mayores de 65 afos es una opciéon de tratamiento seguro, la edad
no debe ser un obstaculo para su realizacion, pues se obtiene una buena tasa de respuesta con una mortalidad baja
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Abstract

Hematopoietic cell transplantation (HCT) aims to provide the recipient with a new hematopoietic system that works per-
manently, aiming at curing benign and neoplastic hematological diseases, if, like some solid tumors, at different ages, it is
considered that older, older 65, is a relative contraindication.

Objective: To describe the clinical characteristics and outcomes of patients who received a hematopoietic cell transplant
over 65 years of age at a reference center in Cali.

Materials and methods: A retrospective descriptive study based on the medical records of the entire autologous HCT
population, from 2008 to 2013. Gender, age, comorbidities, Sorror index, hematologic recovery and mortality at day 100.
Results: Thirteen patients were transplanted, 54% (7) men, 70% had a diagnosis of multiple myeloma, 30% (4) had hy-
pertension, 97% of the patients had a low and intermediate Sorror index, 100, 2 patients died in relapse later. The median
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follow-up was 21 months. The most common complication associated with transplantation was mucositis, followed by fe-

brile neutropenia.

Conclusions: Bone marrow transplantation in patients over 65 years of age is an option for safe treatment; age should not
be a limitation for its performance, since a good response rate with a low mortality is obtained.

Key words: Hematological diseases, hematopoietic stem cell transplantation, transplantation, autologous.

Introduccion

El trasplante de células hematopoyéticas (TCH) es un
término general que abarca una serie de procedimientos
en los que el paciente es tratado con quimioterapia,
radioterapia o0 ambos, seguido por la infusion de células
madre hematopoyéticas/células progenitoras, y puede
dividirse en subtipos basados en el tipo de donante, la
fuente de células progenitoras hematopoyéticas y el
régimen de preparacion. Cada uno de estos factores
influye en la eficacia y las toxicidades a largo plazo
asociadas con el procedimiento'.

El trasplante tiene dos objetivos posibles: susti-
tuir la hematopoyesis del paciente por ser total o
parcialmente defectuosa, insuficiente o neoplasica;
y permitir un tratamiento antineoplasico con dosis
muy elevadas que origina mielosupresién prolongada
o definitiva’.

El TCH es una opcioén de tratamiento importante y
potencialmente curativa para una amplia variedad de
enfermedades malignas y no malignas; es asi como,
segun la fuente de progenitores hematopoyéticos, estos
pueden ser de médula ésea, sangre periférica o cordon
umbilical; y, de acuerdo con el tipo de trasplante, este
puede ser alogénico o autdlogo?.

En los Ultimos afios se han logrado significativas ta-
sas de respuesta, hasta del 80% al 90%, que dependen
de la patologia de base y del estado de la enfermedad,
al igual que de la fuente de progenitores hematopoyé-
ticos, el tipo de trasplante, la edad y las comorbilidades
del receptor; sin embargo, hoy en dia aun observamos
complicaciones que pueden poner en peligro la vida
del paciente o deteriorar su calidad de vida®.

En Colombia no hay reportes y la informacién que
proporcione este estudio serd un primer paso para
comprender que la edad no es un factor excluyente para
la realizacion del trasplante autélogo de progenitores
hematopoyéticos.

Para categorizar a los pacientes mayores de 65 afios
conforme con sus comorbilidades, se utiliza una escala
denominada indice de comorbilidad de Sorror*®; en un
estudio, el Dr. M. Sorror y sus colegas encontraron que
las tasas a cinco anos de la supervivencia global y libre

de progresién de la enfermedad entre los pacientes con
trasplantes autélogos fueron del 35% y 32%, respec-
tivamente. Los pacientes se dividieron en tres grupos
de edad: 60 a 64, 65 a 69 y de 70 a 75, con tasas de
supervivencia comparables, lo que sugiere que la edad
juega un papel limitado en la forma en que los pacien-
tes toleran el trasplante. El aumento de los problemas
médicos no relacionados con el cancer (comorbilidades)
y un mayor grado de agresividad del cancer fueron los
dos factores que afectaron la supervivencia entre los
pacientes de mayor edad.

Métodos

Se efectud un estudio retrospectivo basado en la
revision de registros médicos de todos los pacientes
de 65 afios 0 mas llevados a trasplante autdlogo de
precursores hematopoyéticos entre el afio 2010y 2014.
Se hizo un andlisis descriptivo de las caracteristicas ge-
nerales de los pacientes. Se estimé la probabilidad de
recuperacion hematoldgica por medio del andlisis de
Kaplan-Meier. Todos los analisis fueron llevados a cabo
en Stata 13 (StataCorp, College Station, TX).

Resultados

Descripcion general de los pacientes

Se incluyeron 13 pacientes a los cuales se les realizd
trasplante de células hematopoyéticas, el rango de
edad fue de 65 a 73 afios y el 46,1% fueron mujeres.
El diagndstico mas frecuente fue el mieloma mdltiple
y las comorbilidades de mayor prevalencia fueron la
hipertensién arterial y la tuberculosis latente; otras de
las comorbilidades presentes entre los pacientes fueron
hepatitis, fibrilacién auricular y osteoporosis. Por me-
dio del indice de Sorror, se evidencié que la mayoria
de pacientes fueron clasificados como riesgo bajo. El
promedio de células progenitoras trasfundidas fue de
4,6 (tabla 1).

La mitad de los pacientes alcanzaron la recupera-
cion hematolégica antes del dia +12 postrasplante; la
primera recuperacion ocurrié en el dia 9y la Ultima, en
el dia 15 (figura 1).
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Tabla 1. Caracteristicas generales de los pacientes sometidos a trasplante autélogo
de precursores hematopoyéticos

Caracteristicas N=13
Edad
Media + SD 678+28
Mediana (rango) 67 (65-73)
Sexon (%)
F 6(46,1)
Diagnéstico n (%)
Mieloma mdltiple 9(69.2)
Linfoma Hodgkin 1(7.7)
Linfoma no Hodgkin 1(7,7)
Linfora del manto 1(7,7)
Macroglobulinemia de Waldenstrom 1(7,7)
Comorbilidades n (%)
HTA 4(30,8)
Hipotiroidismo 3(231)
TBC latente 4(30,8)
Otras 5(385)
Indice de Sorror n (%)
Bajo 8(61,5)
Intermedio 4(30,8)
Alto 1.7
CD34+ 10N6

Media + SD 46+17
Mediana (rango) 4,7 (1,8-7,7)
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Figura 1. Probabilidad de recuperacion hematolégica.

La complicacién mas frecuente relacionada con el
trasplante fue mucositis en la mitad de los pacientes,
seguida por neutropenia febril. Otras complicaciones
asociadas fueron hematuria, absceso perirrectal y colitis.
De los pacientes trasplantados, 4 tuvieron recaiday, de
estos, 2 fallecieron al mes 29 y 50 postrasplante (muer-
tes no vinculadas con el trasplante). Nueve pacientes
alcanzaron la remisién con un promedio de seguimiento
de 21 meses (tabla 2).

Discusion
La incorporacion de puntos de corte de edad
en los criterios de elegibilidad para el trasplante

Tabla 2. Resultados clinicos de los pacientes sometidos a trasplante autélogo de
precursores hematopoyéticos (N = 13)

Caracteristicas complicaciones

Mucositis 7 (53,8)
Septicemia 2(154)
Infeccion urinaria 2(154)
Neutropenia febril 3(231)
Otra 5(385)
Mortalidad dia 100
Si 0(0,0)
Estado actual
Fallece 2(154)
Recaida 2(154)
Remision 9(69,2)

autdlogo de células hematopoyéticas es contro-
vertido®’. Los estudios iniciales que demuestran el
beneficio de trasplante en diversas patologias se
han realizado en pacientes mas jévenes (<65 afos);
sin embargo, existen algunos reportes que sugieren
que el beneficio de trasplante autélogo se puede
observar en los adultos mayores®. En muchos paises
europeos, el trasplante autélogo se ofrece principal-
mente a pacientes menores de 65 afnos de edad®. En
los Estados Unidos, no se utiliza un limite de edad
estricta, las decisiones se toman dependiendo de
cada caso segun la patologia y las comorbilidades
de los pacientes®.

Este es el primer estudio reportado en Colombia y
es el primer paso para comprender que la edad no es
un factor excluyente para la realizacion del trasplante
autélogo de progenitores hematopoyéticos, asi como
cuales pueden ser las mejores opciones de regimenes
de condicionamiento y los resultados.

La mayoria de los datos sobre el impacto del tras-
plante autélogo de células hematopoyéticas proviene
de estudios en pacientes con mieloma multiple'®'%, dada
la alta prevalencia de dicha enfermedad en este grupo
etario. En nuestro estudio, el 69% de los pacientes tenia
este diagnostico al momento de ingresar al protocolo
de trasplante, lo cual se encuentra en concordancia con
lo reportado mundialmente™.

Existen menos reportes acerca de resultados de
pacientes mayores sometidos a trasplante autdlogo
de precursores hematopoyéticos para neoplasias
malignas hematolégicas distintas de mieloma. Els-
trom et al. efectuaron un estudio retrospectivo de
pacientes con linfomas mayores de 69 afios llevados
a trasplante en el Weill Cornell Medical College, en
el que se reportaron 21 pacientes con una edad
mediana de 71 anos (rango 69-86). El 76% de
estos pacientes logro respuesta completa luego
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del trasplante. Con una mediana de seguimiento
de 20 meses, la supervivencia libre de progresion 'y
la sobrevida global media eran de 19 y 18 meses,
respectivamente. La mortalidad relacionada con
el trasplante al dia 100 fue del 9%'". En nuestro
estudio, tres pacientes con linfomas cumplieron los
criterios de inclusion. La complicacion mas frecuente
asociada al trasplante fue mucositis en la mitad de
los pacientes, seguida por neutropenia febril; en-
contramos un 0% de mortalidad relacionada con
el dia 100.

El European Group for Blood and Marrow Trans-
plantation (EBMT) analizé los datos de 712 pacientes
con linfoma de células; la mediana de tiempo desde
el diagnéstico hasta el trasplante fue mayor en los
pacientes de edad avanzada (11 meses frente a 9,
p = 0,005); la mediana de seguimiento después del
trasplante fue de 19y 25 meses, respectivamente. No
hubo diferencias en la tasa de recaida (66% versus
55% a 5 anos), PFS (29% versus 40%) y OS (61%
versus 67%) entre ambas poblaciones de pacientes.

Este grupo concluye que el trasplante mas alla de 65
anos de edad es factible en pacientes seleccionados
con linfoma de células de manto, y los resultados en
el control de enfermedades y la supervivencia son
similares a los de pacientes mas jovenes'®. Dentro
de los pacientes estudiados en nuestro centro, solo
un paciente con linfoma de células del manto fue
incluido.

La edad bioldgica no debe ser el Unico criterio
usado para determinar la elegibilidad de los pacientes
que requieren ser llevados a un trasplante autélogo
de precursores hematopoyéticos; sin embargo, puede
indicar la necesidad de ajustar la dosis del régimen
de acondicionamiento.

Conclusion
El trasplante de médula 6sea en pacientes mayores
de 65 afios es una opcién de tratamiento seguro, la
edad no debe ser un obstaculo para su realizacion,
pues se obtiene una buena tasa de respuesta con una
mortalidad baja.
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