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RESUMEN

Antecedentes: hoy dia el trasplante de células progenitoras hema-
topoyéticas es un recurso terapéutico imprescindible en la practica
moderna de la medicina.

Objetivo: describir el tipo y cantidad de trasplantes efectuados en
la Clinica Ruiz de Puebla en el periodo 1993-2013.

Material y métodos: estudio retrospectivo, observacional, des-
criptivo y longitudinal efectuado con base en la revision de los
expedientes de todos los pacientes trasplantados en la Clinica
Ruiz de Puebla, de mayo de 1993 a febrero de 2013. Se elaboré
una base de datos segun el tipo de trasplante autélogo y alogénico.
Criterios de seleccion: expedientes con informacién completa del
paciente, padecimiento de base, tipo y fecha de trasplante. Criterios
de exclusion: expedientes extraviados. Se integré un grupo de tras-
plantes de células hematopoyéticas autélogas y otro de trasplantes
de células hematopoyéticas alogénicas, independientemente de la
fuente de células madre.

Resultados: entre mayo de 1993 y febrero de 2013 se realizaron
131 trasplantes autdlogos y 163 alogénicos.

Conclusiones: el programa de trasplantes de la Clinica Ruiz de
Puebla, cuyo componente alogénico se ha desarrollado parale-
lamente al programa de trasplantes del Hospital Universitario de
Nuevo Ledn, ha estado funcionando de manera ininterrumpida
desde hace 20 afios y en él se han trasplantado mas de 300 pa-
cientes. Los resultados a largo plazo son similares a los de otros
programas de trasplante hematopoyético, pero los costos de los
procedimientos son considerablemente menores que los de los
trasplantes que emplean esquemas convencionales.
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ABSTRACT

In the Centro de Hematologia y Medicina Interna de Puebla, lo-
cated within the Clinica RUIZ, an hematopoietic stem cell (HSC)
transplant program was started on May, 1993. Between that date
and February 2013, a total of 301 HSC transplants have been
done. Special emphasis has been placed in making affordable the
HSC transplantation procedures to patients living in underprivi-
leged circumstances. This program is currently the largest private
practice transplant program in the country and, being a “twin” HSC
transplant program with that of the Hospital Universitario de Nuevo
Ledn in Monterrey, México, more than 100 publications in both
domestic and foreign peer-reviewed journal have been produced.
The simplification of the grafting procedures has resulted in a
substantial decrease of the costs. The median cost of an auto-
graft in the program is 15 000 USD, whereas the median cost of
the allograft is 20 000 USD. The program reports to several both
domestic and international registries: To the Secretaria de Salud
del Estado de Puebla, the Centro Nacional de Trasplantes, the
Center for International Blood and Marrow Transplant Registry
(CIBMTR), to BMT Infonet and to Worldwide Network for Blood &
Marrow Transplantation (WBMT). The long term-results of both the
autografts and allografts conducted in this program are similar to
those informed from other bone marrow transplantation programs,
both in México and abroad.
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I trasplante de células progenitoras hematopoyéti-

cas es un recurso terapéutico imprescindible en la

practica moderna de la medicina. Edward Donnall
Thomas fue quien primero realizé un trasplante de células
progenitoras hematopoyéticas en 1956 y en 1980 Ricardo
Sosa Sanchez efectuo el primer trasplante de médula 6sea
en México, apoyado por sus colaboradores del Instituto
Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zu-
biran en la Ciudad de México. El 5 de mayo de 1993 en
el Centro de Hematologia y Medicina Interna de Puebla,
ubicado dentro de la Clinica Ruiz, se inici6 un programa
de trasplantes de células hematopoyéticas; desde enton-
ces y hasta el 28 de febrero de 2013 se habian efectuado
301 trasplantes de células hematopoyéticas autdlogas y
alogénicas, incluidas las células placentarias y células
haploidénticas, lo que convirti6 a este programa en el mas
grande a nivel privado en todo el pais.

MATERIAL Y METODOS

Estudio retrospectivo, observacional, descriptivo y lon-
gitudinal efectuado con base en la informacion asentada
en los expedientes de todos los pacientes trasplantados en
la Clinica Ruiz de Puebla, de mayo de 1993 a febrero de
2013. Criterios de seleccion: expedientes con informacion
completa del paciente, padecimiento de base, tipo y fecha
de trasplante. Criterios de exclusion: expedientes extravia-
dos. El grupo de estudio se dividi6 en dos: /) trasplantes
de células hematopoyéticas autdlogas y 2) trasplantes de
células hematopoyéticas alogénicas, independientemente
de la fuente de células madre, pudiendo ser hermano
HLA idéntico o compatible, células placentarias o células
alogénicas haploidénticas. En la base de datos también se
incluyeron: numero de identificacion, nombre completo,
género, edad, padecimiento de base, fecha de trasplante,
tipo de trasplante, estado al trasplante, estado actual a la
fecha de corte del estudio.

Los trasplantes autdlogos se hicieron con el método
simplificado de células obtenidas de sangre periférica,
conservadas sin congelacion a 4°C, y los trasplantes alo-
génicos se efectuaron con células periféricas alogénicas y
el “método mexicano” de acondicionamiento no ablativo.
Los detalles de estos métodos estan descritos en las publi-
caciones respectivas.

RESULTADOS

Entre mayo de 1993 y febrero de 2013 en el Centro de
Hematologia y Medicina Interna de Puebla se efectuaron
301 trasplantes de células hematopoyéticas totipotenciales.

a) Trasplantes autélogos

El 5 de mayo de 1993 se efectuo, en la Clinica Ruiz de
Puebla, el primer trasplante de células hematopoyéticas
autologas' siguiendo un método simplificado para obtener
y almacenar las células hematopoyéticas sin necesidad de
criopreservacion.? Desde entonces y hasta el 28 de febrero
de 2013 se habian realizado 131 trasplantes autologos a
enfermos con diversos diagnosticos de base: 52 con mielo-
ma multiple, 44 con leucemias agudas, 23 con linfomas, 8
con otras neoplasias, 3 con amiloidosis y 1 con esclerosis
multiple. Hubo 35 pacientes con leucemias agudas, 16
con linfomas, 4 con leucemias crdnicas, 7 con neoplasias
no hematologicas y un caso de esclerosis multiple. Las
caracteristicas sobresalientes del método aplicado son:
la conduccioén extrahospitalaria de los injertos, el empleo
de células hematopoyéticas sin necesidad de congelarlas
y el abatimiento de los costos del procedimiento, que en
promedio es de 10 mil délares americanos.”

b) Trasplantes alogénicos

El 1 de marzo de 1996 se llevo a cabo el primer trasplante
de células hematopoyéticas alogénicas en la Clinica Ruiz
de Puebla, con un esquema de acondicionamiento con-
vencional hasta el 18 de enero de 1999, que se cambi6 a
un método de intensidad reducida, similar al efectuado en
el Hospital Universitario de Nuevo Ledn, con la ventaja
de no ser mieloablativo.'” Hasta el 28 de febrero de 2013
se habian realizado 163 trasplantes alogénicos, de los
que 20 fueron de células placentarias. Los padecimientos
de base de este grupo de pacientes trasplantados fueron:
13 sindromes mielodisplasicos, 87 leucemias agudas,
29 leucemias cronicas, 16 linfomas, 6 casos de mieloma
multiple, 1 talasemia beta, 4 neoplasias no hematologicas,
4 mielofibrosis, 1 sindrome de Blackfan-Diamond, 1 he-
moglobinuria paroxistica nocturna y 1 sindrome de Hunter.
Las caracteristicas sobresalientes del método aplicado son:
conduccion extrahospitalaria de los trasplantes, esquemas
de acondicionamiento de intensidad reducida, baja morbi-
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lidad y mortalidad de los procedimientos, disminucion de
la incidencia y gravedad de la enfermedad injerto contra
huésped y menos transfusiones de hemoderivados y de
factores de crecimiento, lo que influye en el abatimiento
de los costos del procedimiento a un promedio de 20 mil
dolares americanos.

La curva de distribucion de frecuencias acumuladas de
los trasplantes de células totipotenciales hematopoyéticas
autdlogas y alogénicas se sefiala en la Figura 1. Es notable
el aumento importante en el nimero de trasplantes alogé-
nicos a partir del afio 2003, con una proporcion calculada
de 1.3 trasplantes alogénicos por cada trasplante autélogo.

La Figura 2 muestra, comparativamente, la superviven-
cia en meses de los pacientes con trasplantes autdlogos
o alogénicos. En el caso de los trasplantes autélogos la
mediana de supervivencia no se ha alcanzado y es mayor
de 220 meses, con supervivencia a 220 meses de 60%.
En el caso de los trasplantes alogénicos la supervivencia
a 161 meses es de 40%. El Cuadro 1 resume las indi-
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Figura 2. Supervivencia en meses posterior al trasplante de células
hematopoyéticas autélogas o alogénicas de los pacientes trasplan-
tados en la Clinica Ruiz de Puebla entre 1993 y 2013

caciones de los trasplantes en esta experiencia, donde
queda claro que la indicacion mas comun para trasplantes
autélogos es el mieloma multiple y para trasplantes alo-
génicos la leucemia aguda. Los resultados a largo plazo
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Figura 1. Frecuencias acumuladas de los trasplantes autélogos y alogénicos efectuados en la Clinica Ruiz de Puebla entre 1993 y 2013.
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Cuadro 1. Diagnosticos del total de pacientes trasplantados en la
Clinica Ruiz de Puebla.

TMO ALOGENICOS TMO AUTOLOGOS
Diagnéstico Pacientes Diagnéstico Pacientes
LAL 42 MM 53
LAM 40 LAL 22
LGC 28 LAM 22
SMD 14 LH 14
LNH 10 LNH 9
LH 6 Ca Mama 4
Otros 25 Otros 12
Total 165 Total 136

LAL: Leucemia linfoblastica aguda; LAM: Leucemia mieloide aguda;
LGC: Leucemia granulocitica crénica; SMD: Sindrome mielodispla-
sico; LNH: Linfoma no Hodgkin; LH: Linfoma Hodgkin; MM: Mieloma
multiple; Ca Mama: Cancer de mama.

de este programa de trasplantes dependen, también, del
tipo de padecimiento por el que se indican. Los mejores
resultados de los trasplantes autdlogos se han obtenido en
pacientes con mieloma multiple, en tanto que los mejores
resultados de los trasplantes alogénicos se han conseguido
en pacientes con leucemia granulocitica crénica o con
hipoplasia medular.

DISCUSION

De acuerdo con el nimero de trasplantes hematopoyéticos
y de habitantes de paises desarrollados se calculd que
en México se realizan menos de 10% de los trasplantes
de células hematopoyéticas que debieran hacerse. Esto
significa que, por diversas razones, a mas de 90% de los
pacientes que requieren un trasplante hematopoyético se
les esta negando el acceso a este recurso terapéutico. Las
modificaciones efectuadas a los métodos para ejecutar tras-
plantes de células hematopoyéticas autélogas o alogénicas,
al abaratar el costo de los procedimientos, han permitido
trasplantar a mas pacientes en México y, en consecuencia,
hacer este recurso terapéutico accesible a mayor nimero
de pacientes en paises con economias restringidas.

A pesar de que los resultados a largo plazo de nuestro
programa de trasplantes son similares a los de programas
convencionales, muchos colegas critican negativamente
los métodos que hemos desarrollado para trasplantar las
células hematopoyéticas autodlogas y alogénicas. Esta
conducta contrasta con la de quienes han aplicado nuestros

métodos y reproducido nuestros resultados en diversos
sitios del pais y en otros paises: Egipto, Brasil, Colombia,
Cuba, Venezuela. Con el analisis de nuestros resultados
hemos podido publicar, in extenso, mas de 80 trabajos en
revistas con revision por pares nacionales y extranjeras;
esta lista de publicaciones se incluye en las referencias, en
las que no aparecen los resumenes de ponencias publicados
en revistas también con revision por pares.

Nuestro programa registra sus procedimientos en la
Secretaria de Salud del Estado de Puebla, en el Centro Na-
cional de Trasplantes, en el Center for International Blood
and Marrow Transplant Registry (CIBMTR), en BMT
Infonet y en la Worldwide Network for Blood & Marrow
Transplantation (WBMT). Los datos del programa han sido
utiles para nutrir estas bases de datos y han contribuido
a contabilizar los trasplantes hematopoyéticos en todo el
mundo, que suman mas de un millon.

De los hallazgos publicados en 20 afios se han obtenido
reconocimientos nacionales e internacionales de diversas
instituciones mexicanas y extranjeras: la Agrupacion
Mexicana para el Estudio de la Hematologia (AMEH), la
Academia Nacional de Medicina, la Fundacion Mexicana
para la Salud, el Instituto CARSO, la American Society of
Bone Marrow Transplantation, la Clinica Mayo de Roch-
ester y de Jacksonville, la Florida Association of Clinical
Oncology, la International Society of Hematology, etc.

En el caso de los trasplantes autdlogos, las caracteristi-
cas sobresalientes de nuestro programa son: la reduccion
de costos porque el procedimiento es extrahospitalario, la
no congelacion de las células hematopoyéticas antes de
reinfundirse a los pacientes, el uso de células periféricas
y complicaciones infecciosas menos frecuentes y graves
que los trasplantes hospitalarios.

Por lo que se refiere a los trasplantes alogénicos, las
caracteristicas sobresalientes de nuestro programa son:
menores costos porque el procedimiento es extrahospi-
talario, uso de células periféricas, acondicionamiento con
farmacos accesibles y disponibles en nuestro pais, mor-
talidad a 100 dias baja, menor incidencia 'y gravedad de la
enfermedad de injerto contra huésped y menor frecuencia
y gravedad de infecciones que los trasplantes en ambiente
hospitalario y menor incidencia de segundas neoplasias
y de dafio renal.

En resumen, el programa de trasplantes de la Clinica
Ruiz de Puebla, cuyo componente alogénico se ha de-
sarrollado paralelamente al programa de trasplantes del
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Hospital Universitario de Nuevo Ledn, ha funcionado
de manera ininterrumpida desde hace 20 afios y se ha
trasplantado a més de 300 pacientes. Los resultados a largo
plazo son similares a los de otros programas de trasplante
hematopoyético, pero los costos de los procedimientos
son considerablemente menores que los de los trasplantes
que emplean esquemas convencionales. Por ello, ha sido
posible trasplantarle células hematopoyéticas a mayor
numero de pacientes en el pais. Ademas, el programa ha
contribuido a la actividad académica de esta rama de la
especialidad en nuestro pais.
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