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Síndrome mielodisplásica Visão geral

Resumo
A síndrome mielodisplásica (SMD) ou neoplasia mielodisplásica é, principalmente, uma doença de
idosos. Muitas vezes ela é diagnosticada incidentalmente em pacientes assintomáticos. Alguns pacientes
apresentam sintomas de anemia, leucopenia e trombocitopenia.

O diagnóstico é confirmado se a avaliação do sangue e da medula óssea revelar citopenias, displasia
morfológica, anormalidades citogenéticas clonais ou mutações moleculares, além de blastos (normalmente,
<20%).

Os cuidados de suporte são essenciais para o tratamento e incluem: transfusões de eritrócitos com suporte
de quelação de ferro (para anemia); transfusões de plaquetas (para trombocitopenia e sangramento); e
terapia anti-infecciosa (por exemplo, antibióticos).

O tratamento é orientado pela avaliação de risco, tipo/características da doença, sintomas/gravidade
das citopenias e níveis de eritropoetina. O tratamento inclui terapia medicamentosa (por exemplo,
lenalidomida, agentes estimuladores da eritropoese, agentes hipometilantes, luspatercepte, imetelstat,
terapia imunossupressora [globulina antitimocítica], ivosidenibe) e transplante alogênico de células-tronco
(para pacientes selecionados, por exemplo, aqueles com doença de alto risco).

Os pacientes podem ter uma evolução prolongada da doença (ou seja, com anemia, trombocitopenia,
neutropenia), ou podem evoluir com rapidez para uma leucemia mieloide aguda (LMA). A maioria das
mortes ocorre em decorrência de complicações da SMD (por exemplo, infecção) antes da evolução para
LMA.

Definição
A SMD é um grupo heterogêneo de neoplasias hematopoiéticas clonais, caracterizado por citopenias
(anemia, neutropenia e/ou trombocitopenia); displasia de medula óssea significativa; blastos no sangue
periférico e/ou medula óssea (classicamente <20%); anormalidades citogenéticas/genéticas (por exemplo,
deleção de 5q, mutação SF3B1, mutação TP53); e predileção para progressão para LMA.[1] [2]

A SMD pode surgir "de novo" ou ocorrer de maneira secundária a uma neoplasia hematológica antecedente,
ou após a exposição à quimioterapia ou radioterapia.[3]

Visão geral
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Epidemiologia
A SMD ocorre principalmente em idosos; a idade média ao diagnóstico é 70-75 anos.[9] [10] A SMD é mais
comum nos homens do que nas mulheres (aproximadamente 2:1).[10][11][12][13]

Nos EUA, a incidência da SMD é de, aproximadamente, 4 por 100,000 indivíduos (com base em dados de
2016-2020), e aumenta para aproximadamente 40 por 100,000 indivíduos naqueles com ≥75 anos.[13] A
incidência no Reino Unido e na Europa parece ser similar à dos EUA.[10]

Acredita-se que a incidência da SMD esteja aumentando, em parte devido a um aumento na incidência de
SMD secundária (por exemplo, após exposição a quimioterapia ou radioterapia) e ao envelhecimento da
população.[14] No entanto, é difícil obter dados precisos.

A SMD em adultos jovens e crianças é relativamente rara, e normalmente está associada a doenças
congênitas (por exemplo, síndrome de Down, síndrome de Fanconi, síndrome de Bloom).[15] [16] [17] [18]

Nos países asiáticos, a média de idade em que os pacientes são diagnosticados é muito menor que em
outros países.[16] Embora a razão para esta diferença não seja clara, a contaminação química e causas
infecciosas em associação com diferenças étnicas podem contribuir.[19]

Etiologia
A SMD pode ocorrer "de novo" ou de maneira secundária a uma neoplasia hematológica antecedente, ou
após a exposição a quimioterapia ou radioterapia.[3] A maioria dos casos de SMD ocorre "de novo", e a
causa exata é desconhecida. No entanto, vários fatores de risco (genéticos, ambientais e história médica
pregressa) foram identificados.

Anomalias cromossômicas

Anormalidades cromossômicas são encontradas em aproximadamente 50% dos pacientes com SMD
'de novo", e elas podem ocorrer em até 90% dos pacientes com SMD secundária a uma quimioterapia
ou radioterapia prévias.[20] [21] As anormalidades cromossômicas mais comuns incluem -5, del(5q), -7,
del(7q), del(11q), del(12p), -17, del(17p) e del(20q), o que sugere um papel para os genes supressores de
tumor localizados nesses cromossomos.[18] [22]

Mutações genéticas

Mutações somáticas são encontradas em 80% a 90% dos pacientes com SMD.[23] [24] [25] As mutações
mais comuns incluem a DNMT3A, TET2, ASXL1, TP53 e SF3B1.[18] [23]

Doença congênita

A SMD em crianças e adultos jovens normalmente está associada com doenças congênitas.[18]

O risco de SMD é maior em indivíduos com síndrome de falência medular hereditária (por exemplo, anemia
de Fanconi, anemia de Diamond-Blackfan, síndrome de Shwachman-Diamond, disceratose congênita,
neutropenia congênita grave [síndrome de Kostmann]), síndrome de Down (trissomia do cromossomo 21),
ataxia-telangiectasia, xeroderma pigmentoso, síndrome de Bloom, defeito no gene glutationa transferase
teta 1 (GSTT1) e síndrome de Li-Fraumeni.[15] [16] [18] [26] [27] [28] [29] [30]

Distúrbios hematológicos prévios
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O risco de SMD é maior nos pacientes com distúrbios hematológicos prévios, inclusive anemia aplásica e
hemoglobinúria paroxística noturna.[18] [31]

Exposições ambientais

O aumento do risco de SMD foi associado com exposição a tabaco e a benzeno.[32] [33] [34]

Exposição prévia a quimioterapia ou a radioterapia

Os agentes alquilantes (por exemplo, clorambucila, ciclofosfamida, melfalana), inibidores da topoisomerase
(por exemplo, etoposídeo, teniposídeo), antraciclinas (por exemplo, doxorrubicina, daunorrubicina) e agentes
derivados da platina (por exemplo, cisplatina, carboplatina) estão associados a aumento do risco de SMD
secundária.[35] [36] [37]

A radioterapia está associada com um aumento do risco de SMD secundária.[37] A radioterapia combinada
com quimioterapia aumenta o risco, em comparação com a radioterapia isolada.[38] [39]

O transplante autólogo de células-tronco hematopoiéticas aumenta o risco, mas é provável que isso esteja
relacionado ao uso de quimioterapia para condicionamento antes do transplante.[40]

Fisiopatologia
A SMD é um grupo heterogêneo de neoplasias hematopoiéticas clonais que surgem de uma célula-tronco
hematopoiética multipotente.[41] Acredita-se que a aquisição sequencial de mutações somáticas em
células-tronco hematopoiéticas desempenhe um papel importante no desenvolvimento e expansão de um
clone maligno de células-tronco. O clone da célula-tronco na SMD dá origem a tipos celulares intermediários
que são defeituosos e suscetíveis à apoptose, resultando em morte celular prematura na medula óssea e,
por fim, citopenias.

A desregulação do sistema imunológico e os sinais inflamatórios na SMD podem resultar em hematopoiese
anormal, morte celular desequilibrada e proliferação celular na medula óssea, o que pode contribuir para a
patogênese da SMD.[42] [43]

Classificação
5a edição da classificação de tumores hematolinfoides da
Organização Mundial da Saúde (OMS): neoplasias mieloides e
histiocíticas/dendríticas[1]
A classificação da OMS introduz o termo neoplasias mielodispláticas (SMD) para substituir as síndromes
mielodisplásicas. A SMD é categorizada com base na definição de anormalidades genéticas, ou na
morfologia.

SMD com anormalidades genéticas definidoras

• SMD com blastos baixos e deleção isolada de 5q (SMD-5q)

• Blastos: <5% na medula óssea e <2% no sangue periférico
• Citogenética: deleção de 5q isolada, ou com uma outra anormalidade que não seja

monossomia 7 ou deleção de 7q.

Teoria
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• SMD com blastos baixos e mutação SF3B1 (SMD-SF3B1)

• Blastos: <5% na medula óssea e <2% no sangue periférico
• Citogenética: ausência de deleção de 5q, monossomia de 7 ou cariótipo complexo
• Mutações: SF3B1 (≥15% dos sideroblastos em anel podem substituir a mutação em SF3B1).

• SMD com inativação bialélica de TP53 (SMD-biTP53)

• Blastos: <20% na medula óssea e no sangue periférico
• Citogenética: geralmente complexa
• Mutações: duas ou mais mutações TP53, ou uma mutação com evidência de perda de número

de cópias de TP53 ou perda neutra de cópias de heterozigosidade.
SMD, morfologicamente definida

• SMD com blastos baixos (SMD-BB)

• Blastos: <5% na medula óssea e <2% no sangue periférico.
• SMD, hipoplásica (SMD-h)

• Blastos: <5% na medula óssea e <2% no sangue periférico
• Celularidade da medula óssea ≤25% (ajustada para a idade).

• SMD com aumento de blastos (SMD-AB)

• SMD-AB1

• Blastos: 5% a 9% na medula óssea ou 2% a 4% no sangue periférico.
• SMD-AB2

• Blastos: 10% a 19% na medula óssea ou 5% a 19% no sangue periférico, ou bastonetes
de Auer.

• SMD com fibrose (SMD-f)

• Blastos: 5% a 19% na medula óssea; ou 2% a 19% no sangue periférico.

Classificação de Consenso Internacional (ICC) de neoplasias
mieloides e leucemias agudas[2]
O ICC categoriza a SMD com base nas anormalidades citogenéticas, na displasia morfológica ou na
presença de blastos em excesso. A declaração de "relacionada à terapia" é acrescentada a classificações
específicas, como um qualificador diagnóstico se a SMD estiver relacionada a uma terapia.

SMD com mutação SF3B1 (SMD-SF3B1)

• Linhagens displásicas: normalmente ≥1
• Citopenias: ≥1
• Citoses: 0
• Blastos: <5% na medula óssea; <2% no sangue periférico
• Citogenética**: qualquer uma, exceto del(5q) isolada, -7/del(7q), abn3q26.2 ou complexa
• Mutações: SF3B1 (frequência doe alelo variante [FAV] ≥10%), sem TP53 multi-hit ou RUNX1.

SMD com del(5q) [SMD-del(5q)]

• Linhagens displásicas: normalmente ≥1
• Citopenias: ≥1
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• Citoses: trombocitose permitida
• Blastos*: <5% na medula óssea; <2% no sangue periférico
• Citogenética**: del(5q), com até 1 adicional, exceto -7/del(7q)
• Mutações: qualquer uma, exceto TP53 multi-hit.

SMD, sem outra especificação (SOE) sem displasia

• Linhagens displásicas: 0
• Citopenias: ≥1
• Citoses: 0
• Blastos*: <5% na medula óssea; <2% no sangue periférico
• Citogenética**: -7/del(7q) ou complexa
• Mutações: qualquer uma, exceto TP53 multi-hit ou SF3B1 (FAV ≥10%).

SMD, SOE com displasia unilinhagem

• Linhagens displásicas: 1
• Citopenias: ≥1
• Citoses: 0
• Blastos*: <5% na medula óssea; <2% no sangue periférico
• Citogenética**: qualquer uma, exceto não atendimento aos critérios para SMD-del(5q)
• Mutações: qualquer uma, exceto TP53 multi-hit; não atendimento aos critérios para SMD-SF3B1.

SMD, SOE com displasia multilinhagem

• Linhagens displásicas: ≥2
• Citopenias: ≥1
• Citoses: 0
• Blastos*: <5% na medula óssea; <2% no sangue periférico
• Citogenética**: qualquer uma, exceto não atendimento aos critérios para SMD-del(5q)
• Mutações: qualquer uma, exceto TP53 multi-hit; não atendimento aos critérios para SMD-SF3B1.

SMD com excesso de blastos (SMD-EB)

• Linhagens displásicas: normalmente ≥1
• Citopenias: ≥1
• Citoses: 0
• Blastos: 5% a 9% na medula óssea; 2% a 9% no sangue periférico. Para pacientes pediátricos (<18

anos de idade), os limiares de blastos para SMD-EB são 5% a 19% na medula óssea e 2% a 19% no
sangue periférico, e a entidade SMD/LMA não se aplica

• Citogenética**: qualquer uma
• Mutações: qualquer uma, exceto TP53 multi-hit.

SMD/LMA

• Linhagens displásicas: normalmente ≥1
• Citopenias: ≥1
• Citoses: 0
• Blastos: 10% a 19% na medula óssea ou no sangue periférico. Para pacientes pediátricos (<18 anos

de idade), os limiares de blastos para SMD-EB são 5% a 19% na medula óssea e 2% a 19% no
sangue periférico, e a entidade SMD/LMA não se aplica

• Citogenética**: qualquer, exceto anormalidades citogenéticas definidoras de LMA (ver Leucemia
mieloide aguda )

• Mutações: qualquer uma, exceto em NPM1, bZIP CEBPA ou TP53.

Teoria
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*A presença de 1% de blastos no sangue periférico, confirmada em suas ocasiões separadas, também
qualifica para SMD-EB.

**Rearranjo BCR::ABL1 ou qualquer rearranjo associado com neoplasias mieloides/linfoides com eosinofilia
e fusões gênicas de tirosina quinase descartam o diagnóstico de SMD, mesmo no contexto de citopenia.

Caso clínico
Caso clínico #1
Um homem de 70 anos de idade se apresenta com fadiga generalizada que progrediu lentamente
ao longo de vários meses. No exame físico, o paciente apresenta membranas mucosas pálidas e
taquicardia leve. O restante do exame não apresenta nada digno de nota.

Outras apresentações
Normalmente os pacientes estão assintomáticos à apresentação, e a SMD é diagnosticada
incidentalmente após exames laboratoriais de rotina. Se houver desenvolvimento de sintomas, eles
geralmente serão inespecíficos e estarão relacionados à anemia (por exemplo, fraqueza, fadiga, menor
tolerância ao exercício, tontura, angina).[4] Os sintomas menos comuns são aqueles relacionados com a
trombocitopenia (por exemplo, contusão fácil, sangramento) e a neutropenia (por exemplo, infecções).[5]
Ocasionalmente, a SMD pode se manifestar com anormalidades autoimunes, como vasculite, doença do
tecido conjuntivo e artrite inflamatória.[6] [7] [8]
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Abordagem
O diagnóstico de SMD requer uma história médica e exame físico detalhados, e avaliação patológica do
sangue periférico e da medula óssea.

A SMD é uma doença heterogênea com apresentações variadas. Normalmente, os pacientes estão
assintomáticos à apresentação, e a suspeita de SMD é levantada após um exame de sangue que mostre
citopenia (mais comumente, anemia).[47] Alguns pacientes apresentam sintomas relacionados com a
citopenia (por exemplo, fadiga, infecções, hematomas).

Anamnese e exame físico
A idade mediana ao diagnóstico é de 70-75 anos de idade, mas a doença pode ocorrer em qualquer
idade e deve ser considerada em pacientes mais jovens que tiverem tido exposição prévia a
quimioterapia ou radioterapia, ou que tiverem uma doença congênita (por exemplo, síndrome de Fanconi,
síndrome de Bloom, síndrome de Down).[9] [10][15][16][18] [26] [27] [36][37] [48] [49]

A anamnese deve incluir uma avaliação detalhada de exposições prévias a quimioterapia e/ou
radioterapia; infecções ou episódios de sangramento prévios; presença de comorbidades; história familiar
de doenças hematológicas; estado nutricional (deficiências nutricionais); uso de bebidas alcoólicas; e
exposição a produtos químicos tóxicos.[11] [15]

Um exame físico detalhado é necessário, pois pode identificar sinais e sintomas relacionados a
citopenias, como palidez, fadiga, intolerância a exercícios, infecções (geralmente bacterianas),
hematomas e sangramentos (petéquias, púrpura).

Doenças autoimunes (por exemplo, vasculite, doença do tecido conjuntivo, artrite inflamatória) são
relatadas em aproximadamente 25% dos pacientes com SMD.[6] [7] [8]

A esplenomegalia, a hepatomegalia e a 'linfadenopatia raramente ocorrem na SMD. Elas podem ocorrer
na leucemia mielomonocítica crônica (LMC), uma neoplasia mieloide com características patológicas e
moleculares que se sobrepõem à SMD.[1]

Exames iniciais
Os exames iniciais devem ser um hemograma completo com diferencial e um esfregaço de sangue
periférico. O hemograma completo mostrará uma ou mais citopenias (mais comumente, anemia) que são
sustentadas (por exemplo, >4 meses).[11] [15][16] O esfregaço de sangue periférico mostrará citopenias
e displasia (por exemplo, granulócitos hipolobulados e hipogranulares [pseudoanomalia de Pelger-
Huet]).[16] 

Os exames laboratoriais adicionais incluem contagem de reticulócitos, folato eritrocitário, vitamina B12
sérica e perfil de ferro (ferro sérico, capacidade total de ligação do ferro, ferritina).[11] [15][16] Devem ser
realizados para descartar outras causas de citopenias. A contagem de reticulócitos normalmente está
baixa na SMD.[50]

Testes para infecções virais (por exemplo, HIV, hepatite B, C e E; citomegalovírus; parvovírus) podem
ser realizados se houver fatores de risco para exposições prévias.[11] [15][16] A infecção por HIV pode
causar alterações displásicas na medula óssea similares àquelas observadas na SMD.[51]

D
iagnóstico
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Esfregaço que mostra neutrófilos normais (direita) e neutrófilos
displásicos com citoplasma agranular e núcleo hipolobulado

Imagem usada com permissão do BMJ 1997;314:883

Avaliação da medula óssea
A aspiração da medula óssea (com coloração para ferro) e a punção por agulha grossa (core biopsy)
são necessárias para análises morfológicas, citogenéticas, mutacionais e por citometria de fluxo.[15]
[47] Essas investigações confirmam o diagnóstico de SMD e orientam a estratificação de risco e o
tratamento.[15] [47] [52]

O diagnóstico de SMD pode ser feito em um paciente com citopenia persistente, na presença de um dos
três critérios a seguir: displasia de medula óssea significativa (≥10% em uma ou mais das três principais
linhagens da medula óssea); blastos no sangue periférico e/ou medula óssea (<20%); ou anormalidade
citogenética clonal ou mutação somática.[1] [2][11] As características biológicas são mais importantes
que o valor de corte rigoroso de blastos.[15]

Os pacientes com blastos ≥20% devem ser avaliados quanto a leucemia mieloide aguda. Consulte
Leucemia mieloide aguda .
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Grandes megacariócitos mononucleares na medula óssea de paciente com SMD-del(5q)
Imagem usada com permissão do BMJ 1997;314:883

Teste genético
Os testes genéticos para anormalidades citogenéticas associadas à SMD (por exemplo, -5, del(5q),
-7, del(7q), del(11q), del(12p), -17, del(17p), del(20q)) e mutações somáticas (por exemplo, DNMT3A,
TET2, ASXL1, TP53, SF3B1) fundamentam o diagnóstico e a estratificação de risco prognóstica.[11] [15]
 A presença de certas anormalidades citogenéticas ou mutações somáticas (por exemplo, -7/del(7q),
del(5q) e SF3B1) pode estabelecer um diagnóstico sem displasia.[1] [2]

Os testes genéticos podem ser realizados no sangue periférico, se a testagem da medula óssea não for
possível.

Os pacientes com displasia significativa que não têm anormalidade citogenética clonal ou mutação
somática devem ser submetidos a avaliações adicionais para descartar uma causa não maligna de
displasia.
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Exames subsequentes
Quando o diagnóstico for estabelecido, os seguintes exames adicionais podem ser úteis em
determinadas situações.

• Níveis de eritropoetina sérica: podem ser medidos para orientar o tratamento com agentes
estimuladores da eritropoese.[15] [16] [53] Geralmente a eritropoetina sérica está elevada na SMD,
exceto na insuficiência renal concomitante, em cujo caso ela estará baixa.

• Lactato desidrogenase: tem valor prognóstico e pode ser medida para fundamentar a estratificação
de risco e o tratamento.[15] [16] A lactato desidrogenase elevada está associada a desfechos
desfavoráveis.[54] [55]

• Tipagem de antígeno leucocitário humano (HLA): é útil se o paciente for um candidato a
transplante de células-tronco hematopoiéticas, ou se transfusões extensas de plaquetas forem
necessárias ou previstas.[53]

• Citometria de fluxo: pode contribuir para o diagnóstico (ao identificar características displásicas
e blastos) e para prognóstico. Pode ser usada (em conjunto com o teste para a mutação STAT3)
para a avaliação de um clone de hemoglobinúria paroxística noturna concomitante, e possível
leucemia linfocítica granular grande.[3] [15]

História e exame físico
Principais fatores diagnósticos
idade avançada (comuns)
• A SMD ocorre principalmente em idosos; a idade média ao diagnóstico é 70-75 anos.[9] [10]
• A SMD pode ocorrer em qualquer idade e deve ser considerada em pacientes mais jovens com

exposição prévia a quimioterapia ou radioterapia, ou que têm doença congênita.

fadiga (comuns)
• Geralmente relacionada com a anemia, a qual é comum ao diagnóstico.[56]
• Os pacientes podem estar assintomáticos, com a citopenia como achado incidental durante exames

de sangue de rotina.

intolerância ao exercício (comuns)
• Sintoma de anemia, que é comum ao diagnóstico.[56]
• Os pacientes podem estar assintomáticos, com a citopenia como achado incidental durante exames

de sangue de rotina.

palidez (comuns)
• Associada com a anemia, a qual é comum ao diagnóstico.[56]
• Os pacientes podem estar assintomáticos, com a citopenia como achado incidental durante exames

de sangue de rotina.
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hematomas ou sangramentos (comuns)
• Hematomas ou sangramentos (inclusive petéquias e púrpura) devidos a trombocitopenia ocorrem

em aproximadamente 20% dos pacientes.[56] Isso pode se tornar mais proeminente à medida que a
doença evolui.

• Os pacientes podem estar assintomáticos, com a citopenia como achado incidental durante exames
de sangue de rotina.

quimioterapia e/ou radioterapia prévias (incomuns)
• A SMD deve ser considerada em pacientes mais jovens que tiverem tido exposição prévia a

quimioterapia e/ou radioterapia.[35] [36] [37] [38] [39]

doença congênita (incomuns)
• A SMD deve ser considerada em pacientes mais jovens que têm uma doença congênita, como

síndrome de falência medular hereditária (por exemplo, anemia de Fanconi, anemia de Diamond-
Blackfan, síndrome de Shwachman-Diamond, disceratose congênita, neutropenia congênita grave
[síndrome de Kostmann]), síndrome de Down (trissomia do cromossomo 21), ataxia-telangiectasia,
xeroderma pigmentoso, síndrome de Bloom, defeito no gene glutationa transferase teta 1 (GSTT1) e
síndrome de Li-Fraumeni.[15] [16] [18] [26][27][28] [29] [30]

infecções bacterianas (incomuns)
• Aproximadamente 40% a 50% dos pacientes com SMD apresentam neutropenia; apenas um

subgrupo apresenta infecções recorrentes, geralmente bacterianas.[3] [57]

Outros fatores diagnósticos
presença de fatores de risco (incomuns)
• Os principais fatores de risco incluem: >70 anos de idade; quimioterapia prévia; radioterapia prévia;

transplante autólogo de células-tronco hematopoiéticas prévio; e doenças congênitas.

doenças autoimunes (incomuns)
• Doenças autoimunes (por exemplo, vasculite, doença do tecido conjuntivo, artrite inflamatória) são

relatadas em aproximadamente 25% dos pacientes com SMD.[6] [7] [8]

esplenomegalia (incomuns)
• Rara na SMD. Pode ocorrer na leucemia mielomonocítica crônica (LMC), uma neoplasia mieloide com

características patológicas e moleculares que se sobrepõem à SMD.[1]

hepatomegalia (incomuns)
• Rara na SMD. Pode ocorrer na leucemia mielomonocítica crônica (LMC), uma neoplasia mieloide com

características patológicas e moleculares que se sobrepõem à SMD.[1]

linfadenopatia (incomuns)
• Rara na SMD. Pode ocorrer na leucemia mielomonocítica crônica (LMC), uma neoplasia mieloide com

características patológicas e moleculares que se sobrepõem à SMD.[1]

Fatores de risco
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Fortes
idade >70 anos
• A SMD ocorre principalmente em idosos; a idade média ao diagnóstico é 70-75 anos.[9] [10]
• A SMD pode ocorrer em qualquer idade e deve ser considerada em pacientes mais jovens com

exposição prévia a quimioterapia ou radioterapia, ou que têm doença congênita.

quimioterapia prévia
• Os agentes alquilantes (por exemplo, clorambucila, ciclofosfamida, melfalana), inibidores da

topoisomerase (por exemplo, etoposídeo, teniposídeo), antraciclinas (por exemplo, doxorrubicina,
daunorrubicina) e agentes derivados da platina (por exemplo, cisplatina, carboplatina) estão
associados a aumento do risco de SMD secundária.[35] [36][37]

radioterapia anterior
• A radioterapia está associada com um aumento do risco de SMD secundária.[37] A radioterapia

combinada com quimioterapia aumenta o risco, em comparação com a radioterapia isolada.[38] [39]

transplante autólogo de células-tronco hematopoiéticas prévio
• Provavelmente relacionado com dano ao DNA em decorrência de agentes quimioterápicos

(por exemplo, esquemas condicionantes) antes do transplante autólogo de células-tronco
hematopoiéticas.[40]

doenças congênitas
• A SMD em crianças e adultos jovens normalmente está associada com doenças congênitas.[18]
• O risco de SMD é maior em indivíduos com síndrome de falência medular hereditária (por exemplo,

anemia de Fanconi, anemia de Diamond-Blackfan, síndrome de Shwachman-Diamond, disceratose
congênita, neutropenia congênita grave [síndrome de Kostmann]), síndrome de Down (trissomia do
cromossomo 21), ataxia-telangiectasia, xeroderma pigmentoso, síndrome de Bloom, defeito no gene
glutationa transferase teta 1 (GSTT1) e síndrome de Li-Fraumeni.[15] [16] [18] [26] [27] [28] [29] [30]

Fracos
tabagismo
• Um mutágeno conhecido.[32]

benzeno
• Dados observacionais sugerem um aumento do risco de evolução para SMD após a exposição

ocupacional ao benzeno.[44] [45] Os possíveis mecanismos incluem a indução da apoptose, por
alteração do microambiente da medula óssea e a indução da desregulação da resposta imune.[46]

anemia aplásica
• Pode se transformar em SMD.[18] [31]

hemoglobinúria paroxística noturna (HPN)
• O clone da SMD pode surgir.[18] [31]
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Investigações
Primeiro exame a ser solicitado

Exame Resultado
Hemograma completo com diferencial

• O hemograma completo mostrará uma ou mais citopenias (mais
comumente, anemia) que são sustentadas (por exemplo, >4
meses).[11] [15][16]

• Aproximadamente 90% dos pacientes com SMD têm anemia.[58]
[59]

• Aproximadamente 40% dos pacientes têm neutropenia.[3] [57]
• Aproximadamente 30% têm trombocitopenia.[3] [60]

uma ou mais citopenias

esfregaço de sangue periférico
• O esfregaço de sangue periférico apresentará citopenias (mais

comumente anemia) e displasia.[16]
• Geralmente, a anemia é normocrômica ou macrocítica.
• Pode mostrar granulócitos hipolobulados e hipogranulares

(pseudoanomalia de Pelger-Huet).[61]

Esfregaço que mostra neutrófilos normais (direita) e neutrófilos
displásicos com citoplasma agranular e núcleo hipolobulado

Imagem usada com permissão do BMJ 1997;314:883

citopenias; eritrócitos
macrocíticos ou
normocrômicos;
displasia; granulócitos
hipogranulares
e hipolobulados
(pseudoanomalia de
Pelger-Huet)

contagem de reticulócitos
• Normalmente baixa na SMD.[50]
• Resposta reticulocitária inadequada para o grau de anemia; se uma

resposta adequada estiver presente, outros diagnósticos são mais
prováveis.

inadequadamente normal
ou baixa

folato eritrocitário
• Usado para descartar a deficiência de folato como causa da anemia.

normal

vitamina B12 sérica
• Realizado para descartar deficiência de vitamina B12 como causa da

anemia.

normal
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Exame Resultado
perfil de ferro

• Ferro sérico, capacidade total de ligação do ferro e ferritina são
realizados para descartar a deficiência de ferro.

normal

aspiração da medula óssea com coloração para ferro
• O diagnóstico de SMD pode ser feito em um paciente com citopenia

persistente, na presença de um dos três critérios a seguir: displasia
de medula óssea significativa (≥10% em uma ou mais das três
principais linhagens da medula óssea); blastos no sangue periférico
e/ou medula óssea (<20%); ou anormalidade citogenética clonal
ou mutação somática.[1] [2][11] As características biológicas são
mais importantes que o valor de corte rigoroso de blastos.[15] Os
pacientes com blastos ≥20% devem ser avaliados quanto a leucemia
mieloide aguda. (Consulte Leucemia mieloide aguda )

• A coloração do ferro com azul da Prússia do aspirado da medula
óssea pode mostrar sideroblastos em anel - células precursoras
eritroides anormais que possuem grânulos ao redor do núcleo.

• Talvez seja necessário repeti-la para avaliar: a transformação em
LMA; a persistência de anormalidades morfológicas (pois outras
condições, como deficiência de vitamina B12 e infecções, podem
causar anormalidades displásicas transitórias).

•

Grandes megacariócitos mononucleares na
medula óssea de paciente com SMD-del(5q)

Imagem usada com permissão do BMJ 1997;314:883

displasia (≥10% em
uma ou mais das três
principais linhagens
de medula óssea);
sideroblastos em anel;
blastos de medula óssea
(<20%)

punção por agulha grossa (core biopsy) da medula óssea
• Pode avaliar a arquitetura e a celularidade gerais da medula

óssea e ajudar a diferenciar a SMD da doença mieloproliferativa

geralmente medula
hipercelular; raramente
medula hipocelular
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Exame Resultado
(depósitos de reticulina, fibrose). A medula óssea hipocelular pode
ser observada em alguns pacientes com SMD, mas ela é rara.

• Talvez seja necessário repeti-la para avaliar: a transformação em
LMA; a persistência de anormalidades morfológicas (pois outras
condições, como deficiência de vitamina B12 e infecções, podem
causar anormalidades displásicas transitórias).

teste genético
• Os testes genéticos para anormalidades citogenéticas associadas

à SMD (por exemplo, -5, del(5q), -7, del(7q), del(11q), del(12p), -17,
del(17p), del(20q)) e mutações somáticas (por exemplo, DNMT3A,
TET2, ASXL1, TP53, SF3B1) fundamentam o diagnóstico e a
estratificação de risco prognóstica.[11] [15]

• A presença de certas anormalidades citogenéticas ou mutações
somáticas (por exemplo, -7/del(7q), del(5q) ou SF3B1) pode
estabelecer o diagnóstico sem displasia.[1] [2]

• Os testes genéticos podem ser realizados no sangue periférico, se a
testagem da medula óssea não for possível.

• Os pacientes com displasia significativa que não têm anormalidade
citogenética clonal ou mutação somática devem ser submetidos a
avaliações adicionais para descartar uma causa não maligna de
displasia.

Anormalidades
citogenéticas associadas
à SMD (por exemplo,
-5, del(5q), -7, del(7q),
del(11q), del(12p), -17,
del(17p), del(20q));
mutações somáticas
associadas à SMD (por
exemplo, DNMT3A, TET2,
ASXL1, TP53, SF3B1)
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Outros exames a serem considerados

Exame Resultado
sorologia viral

• Testes para infecções virais (por exemplo, HIV, hepatite B, C e E;
citomegalovírus; parvovírus) podem ser realizados se houver fatores
de risco para exposições prévias.[11] [15][16]

• A infecção por HIV pode causar alterações displásicas na medula
óssea similares àquelas observadas na SMD.[51]

pode ser positiva para
infecção viral

eritropoetina sérica
• O nível de eritropoetina sérica pode ser medido para orientar o

tratamento com agentes estimuladores da eritropoese.[15] [16] [53]
• Elevada na SMD, exceto na insuficiência renal concomitante, em cujo

caso estará baixa.

elevado

lactato desidrogenase
• A lactato desidrogenase tem valor prognóstico e pode ser medida

para fundamentar a estratificação do risco e o tratamento.[15] [16]
• A lactato desidrogenase elevada está associada a desfechos

desfavoráveis.[54] [55]

varia

tipagem HLA (antígeno leucocitário humano)
• Útil para candidatos a transplante de células-tronco hematopoiéticas

ou para aqueles que precisarem de transfusões extensas de
plaquetas.[53]

varia

citometria de fluxo
• Pode ser realizada em amostras da medula óssea para dar suporte

a um diagnóstico de SMD (ao identificar características displásicas e
blastos).[52]

• Pode ser usada (em conjunto com o teste de mutação STAT3) para
a avaliação de um clone de hemoglobinúria paroxística noturna
concomitante, e possível leucemia linfocítica granular grande.[3] [15]

displasia (≥10% em
uma ou mais das três
principais linhagens da
medula óssea); blastos de
medula óssea (<20%)
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Diagnósticos diferenciais

Condição Sinais/sintomas de
diferenciação

Exames de
diferenciação

Anemia aplásica • Pode haver história de
medicamentos que causam
anemia aplásica; caso
contrário, os sintomas
podem ser os mesmos.

• A medula é hipocelular
para a idade, e os
precursores são
morfologicamente normais.
Não há anormalidades
cromossômicas clonais.

Infecção pelo vírus da
imunodeficiência humana
(HIV)

• História de infecção pelo
vírus da imunodeficiência
humana (HIV) ou atividades
que aumentam o risco de
contrair o HIV.

• O teste de HIV é positivo.
• A medula óssea pode

mostrar algumas células
displásicas, com precursores
granulocíticos e eritroides
e megacariócitos, mas
isso geralmente não é um
achado persistente e se
alterará na repetição do
aspirado ou na biópsia.

Outras infecções virais
(por exemplo, parvovírus,
CMV ou hepatite)

• Pode apresentar sintomas
prodrômicos virais ou outros
sintomas específicos para
a infecção viral individual
(por exemplo, icterícia com
hepatite).

• Teste positivo para infecção
viral.

• Hipoplasia eritroide
acentuada e eritroblastos
gigantes ocasionais
observados na medula
óssea quando há infecção
por parvovírus.

• Inclusões intranucleares
podem ser observadas na
infecção por CMV.

Leucemia mieloide aguda • Maior probabilidade de
ter: citopenia sintomática e
leucocitose; complicações
como síndrome da lise
tumoral ou coagulopatia
intravascular disseminada;
hepatoesplenomegalia e
linfadenopatia.

• Blastos ≥20%. Presença
de anormalidades
cromossômicas definidoras
de LMA, independente
da contagem de blastos
(por exemplo, t(15;17)
(q24.1;q21.2)/PML::RARA;
t(8;21)(q22;q22.1)/
RUNX1::RUNX1T1; inv(16)
(p13.1q22); t(16;16)
(p13.1;q22)/CBFB::MYH11;
t(9;11)(p21.3;q23.3)/
MLLT3::KMT2A; t(6;9)
(p22.3;q34.1)/DEK::NUP214;
inv(3)(q21.3q26.2) or t(3;3)
(q21.3;q26.2)/GATA2.[1]

Deficiência de vitamina
B12

• A história pode destacar
a causa subjacente (por
exemplo, cirurgia bariátrica).
Nos casos graves de
deficiência de vitamina B12,

• Apresenta-se com anemia
macrocítica, a menos que
haja uma deficiência de ferro
associada.
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Condição Sinais/sintomas de
diferenciação

Exames de
diferenciação

podem estar presentes
sintomas como glossite,
parestesia e sintomas de
degeneração combinada
subaguda da medula.

• O esfregaço de sangue
periférico revela alterações
megaloblásticas.

• Os níveis séricos de
vitamina B12 são baixos.

Deficiência de folato • A história pode destacar
a causa subjacente
(por exemplo, uso de
metotrexato).

• Deglutição dolorosa,
glossite e estomatite angular
podem estar presentes nos
pacientes com deficiência de
folato grave

• Apresenta-se com anemia
macrocítica, a menos que
haja uma deficiência de ferro
associada.

• O esfregaço de sangue
periférico revela alterações
megaloblásticas.

• Os níveis séricos de folato
são baixos.

Mielofibrose • A esplenomegalia está
presente na maioria
dos pacientes. Alguns
pacientes podem apresentar
hepatomegalia.

• A biópsia de medula óssea
revela fibrose reticulínica.

Trombocitemia essencial • Mais comumente, se
apresenta com sintomas
vasomotores ou com
complicações de trombose
ou sangramentos.

• Livedo reticular (uma
descoloração púrpura
mosqueada na pele,
geralmente nas pernas,
tipicamente descrita como
tendo aparência rendada
ou reticulada) pode estar
presente.

• Contagem plaquetária
elevada.

• A medula óssea mostra
proliferação da linhagem
dos megacariócitos com
aumento do número de
megacariócitos maduros e
aumentados com núcleos
hiperlobulados, mas não
mostra displasia.

• O teste genético pode
identificar mutações JAK2
V617F, CALR ou MPL.

Leucemia linfocítica
granular grande (LLGG)

• Esplenomegalia e uma
história de doenças
autoimunes podem estar
presentes.

• A linfocitose é típica.
• Linfócitos granulares

grandes presentes no
esfregaço de sangue
periférico.

• CD3 + clone de células T
citotóxicas presentes na
citometria de fluxo.

• A reação em cadeia da
polimerase pode mostrar
rearranjo gênico de receptor
de célula T na LGG de
células T.

Toxicidade da medula
óssea secundária
a azatioprina ou
ciclofosfamida

• Pode estar em tratamento
para lúpus ou artrite
reumatoide.

• Reavaliar o aspirado de
medula óssea para a
resolução de anormalidades
após a suspensão do
medicamento.
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Condição Sinais/sintomas de
diferenciação

Exames de
diferenciação

Toxicidade da medula
óssea secundária à terapia
citotóxica (principalmente
com medicamentos
alquilantes)

• A história inclui exposição a
esses medicamentos.

• Reavaliar o aspirado de
medula óssea para a
resolução de anormalidades
após a suspensão do
medicamento.

Envenenamento por metal
pesado (particularmente
arsênico)

• A história inclui possível
exposição, geralmente
ocupacional.

• Anemia sideroblástica
sem outras anormalidades
na medula e sem
anormalidades em outras
linhagens celulares
(plaquetas e leucócitos
normais), exame para metais
pesados anormal.

Critérios
Avaliação de risco do Molecular International Prognostic Scoring
System (IPSS-M)[62]
Uma versão refinada do IPSS e IPSS-R que combina mutações somáticas (31 genes) com parâmetros
hematológicos e citogenéticos para a estratificação de risco dos pacientes com SMD. O IPSS-M classifica
os pacientes com SMD nos seguintes seis grupos de risco, com base em um escore de risco derivado de
fatores clínicos (porcentagem de blastos na medula óssea, contagem plaquetária, nível de hemoglobina),
citogenéticos e genéticos prognósticos:

• Risco muito baixo (escore de risco: ≤-1.5)
• Risco baixo (escore de risco: >-1.5 a -0.5)
• Risco moderadamente baixo (escore de risco: >-0.5 a 0)
• Risco moderadamente alto (escore de risco: >0 a 0.5)
• Alto risco (escore de risco: >0.5 a 1.5)
• Risco muito alto (escore de risco: >1.5).

O escore de risco e os grupos de risco podem ser calculados pelo uso de uma ferramenta baseada na
internet:  [IPSS-M risk calculator] (https://mds-risk-model.com) 

Avaliação de risco revisada do International Prognostic Scoring
System (IPSS-R)[63]
Uma versão refinada da IPSS usando um grande número de dados de pacientes (IPSS revisado [IPSS-R],
n = 7012, IPSS, n = 816) para análise. Diversos recursos clínicos foram levados em conta estatisticamente
para gerar indicadores prognósticos.

Blastos na medula óssea

• ≤2% = 0 ponto
• >2% a 5% = 1 ponto
• 5% a 10% = 2 pontos
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• >10% = 3 pontos.
Cariótipo (teste citogenético)

• Risco muito baixo: -Y, del(11q) = 0 pontos
• Baixo risco: normal, del(5q), del(12p), del(20q), duplo incluindo del(5q) = 1 ponto
• Médio risco: del(7q), +8, +19, i(17q), quaisquer outros clones independentes únicos ou duplos = 2

pontos
• Baixo risco: -7, inv(3)/t(3q)/del(3q), duplo incluindo -7/del(7q), ou complexo com 3 anormalidades = 3

pontos
• Risco muito baixo: complexo >3 anormalidades = 4 pontos.

Hemoglobina (g/dL)

• ≥10 = 0 ponto
• 8 a <10 = 1 ponto
• <8 = 1.5 ponto.

Plaquetas (x 10⁹/L)

• ≥100 = 0 ponto
• 50 a <100 = 0.5 ponto
• <50 = 1 ponto.

Contagem absoluta de neutrófilos (x 10⁹/L)

• ≥0.8 = 0 ponto
• <0.8 = 0.5 ponto.

Pontuação da soma total:

<1.5 ponto = risco muito baixo

>1.5 a 3.0 pontos = baixo risco

>3.0 a 4.5 pontos = risco intermediário

>4.5 a 6.0 pontos = alto risco

>6 pontos = risco muito alto.

Uma ferramenta de cálculo de IPSS-R baseada na internet está disponível.  [MDS Foundation: Revised
International Prognostic Scoring System (IPSS-R) for myelodysplastic syndromes risk assessment calculator]
(https://www.mds-foundation.org/ipss-r-calculator)

The World Health Organization Prognostic Scoring System
(WPSS)[64]
Diferentemente do escore de prognóstico que prevê desfechos baseados em achados e diagnósticos, o
WPSS oferece informações de prognóstico para pacientes com síndrome mielodisplásica (SMD) a qualquer
momento durante o ciclo da doença.

Categoria da Organização Mundial da Saúde (OMS)

• Anemia refratária; anemia refratária com sideroblastos em anel; síndrome mielodisplásica (SMD) com
del(5q) isolado e blastos na medula <5% = 0 pontos
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• Citopenia refratária com displasia multilinear; citopenia refratária com displasia multilinear e

sideroblastos em anel = 1 ponto
• Anemia refratária com excesso de blastos-1 = 2 pontos
• Anemia refratária com excesso de blastos-2 = 3 pontos.

A classificação da OMS para SMD foi revisada em 2016.[65] Na classificação revisada, os termos "anemia
refratária" e "citopenia refratária" foram substituídos pelo termo "SMD".

Cariótipo (teste citogenético)

• Baixo risco: normal, -Y, del(5q), del(20q) = 0 pontos
• Médio risco: não classificado como um risco alto ou baixo (outras anormalidades) = 1 ponto
• Baixo risco: complexo (≥3 anormalidades), anomalias no cromossomo 7 = 2 pontos.

Necessidade de transfusão de eritrócitos

• Nenhum = 0 ponto
• Regular = 1 ponto (dependência de transfusão definida como tendo no mínimo uma transfusão de

eritrócitos a cada 8 semanas ao longo de um período de 4 meses).
Pontuação da soma total:

0 ponto = risco muito baixo

1 ponto = baixo risco

2 pontos = risco intermediário

3-4 pontos = alto risco

5-6 pontos = risco muito alto.

Avaliação de risco do International Prognostic Scoring System
(IPSS)[66]
Os escores de três domínios (blastos na medula óssea, cariótipo e citopenias no sangue periférico) são
somados para proporcionar um escore geral e atribuir uma categoria de risco; a idade (≤60 anos) também é
importante.

Blastos na medula óssea

• <5% = 0 ponto
• 5% a 10% = 0.5 ponto
• NA = 1 ponto
• 11% a 20% = 1.5 ponto
• 21% a 30% = 2 pontos.

Cariótipo (teste citogenético)

• Baixo risco: normal, Y isolado, del(5q) isolado ou del(20q) isolado = 0 pontos
• Médio risco: todos os cariótipos não definidos como bons ou ruins = 0.5 pontos
• Alto risco: cromossomo 7 anormal ou um cariótipo complexo anormal (3 ou mais anomalias) = 1

ponto.
Citopenias no sangue periférico
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• 0 ou 1 = 0 ponto
• 2 ou 3 = 0.5 ponto.

Pontuação da soma total:

0 ponto = baixo risco

0.5 a 1.0 ponto = risco intermediário-1 (INT-1)

1.5 a 2.0 pontos = risco INT-2

≥2.5 pontos = alto risco.
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Abordagem
O tratamento para SMD é orientado pela avaliação de risco, tipo/características da doença (por exemplo,
anormalidades citogenéticas, sideroblastos em anel), sintomas/gravidade das citopenias e níveis de
eritropoetina (em pacientes com anemia).[12] [15] Outras considerações importantes sobre o tratamento
incluem idade do paciente, capacidade funcional, comorbidades e preferências/objetivos do paciente.

A avaliação de risco informa o tratamento. O International Prognostic Scoring System (IPSS-R) revisado é
usado para determinar se os pacientes têm doença de baixo risco ou de alto risco. ConsulteCritérios.

Todos os pacientes devem ser incentivados a se inscrever em um ensaio clínico (se disponível e se
forem elegíveis), especialmente aqueles com doença de alto risco e aqueles sem resposta clínica ao
tratamento.[12] [15]

Cuidados de suporte
Os cuidados de suporte são essenciais para o tratamento da SMD. Todos os pacientes sintomáticos
(de baixo ou alto risco) devem receber cuidados de suporte, conforme apropriado, que incluem:
transfusões de eritrócitos com suporte de quelação de ferro (para anemia); transfusões de plaquetas
(para trombocitopenia e sangramento); e terapia anti-infecciosa (por exemplo, antibióticos).[12] [15]

Transfusões

A transfusão de eritrócitos (com suporte de terapia quelante de ferro, se necessário) é recomendada
para anemia sintomática.[15] Os pacientes devem receber em transfusão o número mínimo de unidades
necessárias para aliviar os sintomas de anemia ou para que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

Geralmente, as transfusões de eritrócitos são necessárias se a hemoglobina estiver abaixo de 7 g/dL ou
8 g/dL.[12] [67] No entanto, as transfusões de eritrócitos devem ser individualizadas porque pode ocorrer
anemia sintomática com níveis mais altos de hemoglobina.

Transfusões de plaquetas são recomendadas para sangramento trombocitopênico.[15] Transfusões de
plaquetas não devem ser usadas rotineiramente em pacientes com trombocitopenia na ausência de
sangramento, a menos que a contagem plaquetária seja <10,000/microlitro.[15] Evitar transfusões de
plaquetas desnecessárias pode melhorar a qualidade de vida e reduzir o risco de resposta abaixo do
ideal repetida à transfusão (refratariedade plaquetária).

Todos os hemoderivados de transfusão devem ser irradiados antes de serem usados em pacientes que
são potenciais candidatos ao transplante alogênico de células-tronco (TACT).[15]

Terapia anti-infecção

Antibióticos são recomendados para infecções bacterianas e a profilaxia pode ser considerada ao iniciar
o tratamento dos pacientes; consulte as orientações locais.[15]

Pacientes submetidos a TCT alogênico devem receber profilaxia antibiótica juntamente com esquemas
imunossupressores pós-transplante, usados para controlar a doença do enxerto contra o hospedeiro.[15]

Transplante alogênico de células-tronco (TCT)
O TCT alogênico é a única terapia potencialmente curativa para a SMD.[68]
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O TCT alogênico é recomendado para pacientes com doença de alto risco, se elegíveis.[15] Pode ser
considerado para pacientes selecionados com doença de baixo risco (por exemplo, risco intermediário de
acordo com IPSS-R com citopenias graves; consulte Critérios ).

Os pacientes devem ser avaliados em relação à possibilidade de um TACT e encaminhados para a
avaliação para transplante o quanto antes possível após o diagnóstico.[12] [15] [68] Muitos pacientes não
são elegíveis para o TCT alogênico devido à idade avançada, falta de um doador compatível (embora
isso esteja se tornando menos comum com o uso do transplante haploidêntico), baixa capacidade
funcional ou comorbidades.

Um doador irmão compatível, um doador não aparentado, um doador haploidêntico ou um doador de
sangue de cordão umbilical pode ser usado para o TCT alogênico.[68] Esquemas padrão ou esquemas
de condicionamento de intensidade reduzida podem ser considerados.[68]

Doença de baixo risco: assintomática
Doenças de baixo risco (por exemplo, risco muito baixo, baixo ou intermediário de acordo com o IPSS-R)
estão associadas a um risco relativamente baixo de progressão para leucemia mieloide aguda (LMA) ou
morte.

O tratamento para doenças de baixo risco concentra-se em melhorar a qualidade de vida, reduzindo os
sintomas, diminuindo a necessidade de transfusão e prevenindo complicações associadas às citopenias.

Os pacientes com doença de baixo risco que estiverem assintomáticos podem ser monitorados sem
tratamento até que ocorram, ou provavelmente ocorram, sintomas, complicações com citopenias ou
progressão da doença.[16]

Doença de menor risco: anemia sintomática
Para o tratamento de anemia sintomática em pacientes de baixo risco, a National Comprehensive Cancer
Network (NCCN) recomenda estratificar os pacientes com base nos níveis de eritropoetina e no seguinte
tipo/características da doença:[15]

• SMD-5q, ou seja, SMD com del(5q), com ou sem outra anormalidade citogenética, exceto aquelas
envolvendo o cromossomo 7

• SMD-SF3B1, ou seja, MDS sem del(5q), com ou sem outras anormalidades citogenéticas, com
sideroblastos em anel ≥15% (ou ≥5% com uma mutação SF3B1)

• SMD sem del(5q), com ou sem outras anormalidades citogenéticas, com sideroblastos em anel
<15% (ou <5% com uma mutação SF3B1). ConsulteClassificação.

SMD-5q com níveis de eritropoetina ≤500 UI/L

• Lenalidomida (preferencial) ou um agente estimulador da eritropoese (AEE; por exemplo,
alfaepoetina, alfadarbepoetina) é recomendado para o tratamento inicial da anemia sintomática em
pacientes de baixo risco com SMD-5q e níveis de eritropoetina ≤500 UI/L.[15] Os pacientes que
não apresentam resposta (ou seja, sem melhora na hemoglobina ou sem redução na necessidade
de transfusão de eritrócitos) a um AEE prescrito como primeira linha podem ser considerados
para a terapia com lenalidomida, se a contagem absoluta de neutrófilos for >500/microlitro e a
contagem plaquetária for >50,000/microlitro.[15]

• Se não houver resposta ao tratamento inicial com lenalidomida ou um AEE, recomenda-se um
ensaio clínico ou tratamento com um agente hipometilante (azacitidina [preferencial]; decitabina;
ou decitabina/cedazuridina).[15]
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• Caso não haja resposta ao (ou caso haja intolerância ao) tratamento com agente hipometilante,
os pacientes podem ser tratados com ivosidenibe, caso tenham mutações em IDH1, ou ser
considerados para um ensaio clínico ou TCT alogênico, caso não tenham mutações em IDH1.[15]

SMD-5q com níveis de eritropoetina >500 UI/L

• A lenalidomida é recomendada para o tratamento inicial da anemia sintomática em pacientes
de baixo risco com SMD-5q e níveis de eritropoetina >500 UI/L.[15] Os pacientes com níveis de
eritropoetina >500 UI/L provavelmente não se beneficiarão do tratamento com AEEs.[69]

• Se não houver resposta ao tratamento inicial, recomenda-se um ensaio clínico ou tratamento com
um agente hipometilante.[15]

• Caso não haja resposta ao (ou caso haja intolerância ao) tratamento com agente hipometilante,
esses pacientes podem ser tratados com ivosidenibe, caso tenham mutações em IDH1, ou ser
considerados para um ensaio clínico ou TCT alogênico, caso não tenham mutações em IDH1.[15]

SMD-SF3B1 com níveis de eritropoetina ≤500 UI/L

• O luspatercepte é recomendado para tratamento inicial de anemia sintomática em pacientes de
baixo risco com SMD-SF3B1 e níveis de eritropoetina ≤500 UI/L.[15] [70]

• Se não houver resposta ao tratamento inicial, recomenda-se imetelstat ou um AEE.[15] O fator
estimulador de colônias de granulócitos (G-CSF; por exemplo, filgrastim) pode ser combinado
com um AEE para tratar anemia. As evidências sugerem que G-CSF pode melhorar a taxa de
resposta eritroide dos AEEs.[71] Um modelo de decisão validado foi desenvolvido para predizer
respostas eritroides a AEEs associados ao G-CSF com base no nível de eritropoetina e no número
de transfusões de eritrócitos prévias.[72]

• Se não houver resposta ao tratamento com imetelstat ou AEEs (com ou sem G-CSF), os pacientes
podem ser considerados para um ensaio clínico (se disponível e se forem elegíveis) ou tratamento
com um agente hipometilante.[15]

• Pacientes que não respondem (ou são intolerantes) ao tratamento com agentes hipometilantes
podem ser tratados com ivosidenibe, se tiverem mutações em IDH1, ou considerados para um
ensaio clínico ou TCT alogênico, se não tiverem mutações em IDH1.[15] Os pacientes que não
apresentam resposta ao ivosidenibe podem ser considerados para um ensaio clínico ou TCT
alogênico.[15]

SMD-SF3B1 com níveis de eritropoetina >500 UI/L

• Luspatercepte ou imetelstat é recomendado para tratamento inicial de anemia sintomática em
pacientes de baixo risco com SMD-SF3B1 e níveis de eritropoetina >500 UI/L.[15] [70]

• Lenalidomida pode ser considerada se não houver resposta ao tratamento inicial com luspatercept
ou imetelstat.[15]

• Se não houver resposta ao tratamento com lenalidomida, os pacientes devem ser considerados
para um ensaio clínico ou tratamento com agente hipometilante.[15]

• Pacientes que não respondem (ou são intolerantes) ao tratamento com agentes hipometilantes
podem ser tratados com ivosidenibe, se tiverem mutações em IDH1, ou considerados para um
ensaio clínico ou TCT alogênico, se não tiverem mutações em IDH1.[15] Os pacientes que não
apresentam resposta a ivosidenibe podem ser considerados para um ensaio clínico ou TCT
alogênico.[15]

SMD sem del(5q) com sideroblastos em anel <15% com níveis de eritropoetina ≤500 UI/L

• Um AEE isolado ou luspatercept é recomendado para o tratamento inicial da anemia sintomática
em pacientes de risco mais baixo, sem del(5q) e sideroblastos em anel <15% (ou <5% com uma
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mutação SF3B1) e níveis de eritropoetina ≤500 UI/L.[15] [73] Pacientes que não apresentam
resposta (ou seja, sem melhora na hemoglobina ou sem redução na necessidade de transfusão
de eritrócitos) a um AEE prescrito como primeira linha podem ser considerados para a terapia com
luspatercept.[15]

• G-CSF ou lenalidomida podem ser combinados com um AEE se não houver resposta ao
tratamento inicial com um AEE isolado ou luspatercept.[15] [71] [72] Imetelstat ou lenalidomida
isolada também pode ser considerada se não houver resposta ao tratamento inicial nesses
pacientes.

• Pacientes que não apresentam resposta ao tratamento com um AEE (com ou sem G-CSF ou
lenalidomida) ou imetelstat podem ser considerados para um ensaio clínico ou tratamento com um
agente hipometilante.[15]

• Caso não haja resposta ao (ou caso haja intolerância ao) tratamento com agente hipometilante,
os pacientes podem ser tratados com ivosidenibe, caso tenham mutações em IDH1, ou ser
considerados para um ensaio clínico ou TCT alogênico, caso não tenham mutações em IDH1.[15]
Os pacientes que não apresentam resposta a ivosidenibe podem ser considerados para um ensaio
clínico ou TCT alogênico.[15]

SMD sem del(5q) com sideroblastos em anel <15% com níveis de eritropoetina >500 UI/L

• Os pacientes com SMD sem del(5q) e sideroblastos em anel <15% (ou <5% com uma mutação
SF3B1) e níveis de eritropoetina >500 UI/L devem ser avaliados em relação à adequação para
terapia imunossupressora (TI). Os pacientes com maior probabilidade de apresentar resposta
à TI (por exemplo, aqueles com medula óssea hipocelular) podem ser tratados com TI que
compreende globulina antitimocítica (GAT) com ou sem ciclosporina.[15] [74] Eltrombopague pode
ser combinado com TI. Um corticosteroide deve ser administrado em conjunto com a GAT para
prevenir a doença do soro.

• A TI pode ser eficaz em pacientes ≤60 anos de idade, com ≤5% blastos na medula óssea, ou
naqueles que apresentam as seguintes características: positividade para HLA-DR15; clone de
hemoglobinúria paroxística noturna (HPN); ou clone de células T com mutação em STAT-3. No
entanto, as evidências são mistas.[74] [75] [76] [77] [78]

• Pacientes que provavelmente não responderão à TI, ou que não apresentam resposta ao
tratamento inicial com TI, podem ser considerados para um ensaio clínico, ou tratamento com
agente hipometilante ou imetelstat.[15] [74] Lenalidomida também pode ser considerada se
a contagem absoluta de neutrófilos for >500/microlitro e a contagem plaquetária for >50,000/
microlitro.[15]

• Caso não haja resposta ao (ou caso haja intolerância ao) tratamento com agente hipometilante,
imetelstat ou lenalidomida, os pacientes podem ser tratados com ivosidenibe caso tenham
mutações em IDH1, ou considerados para um ensaio clínico ou TCT alogênico caso não tenham
mutações em IDH1.[15]

Doença de baixo risco: trombocitopenia ou neutropenia
clinicamente relevante (sem anemia sintomática)
Um ensaio clínico ou um agente hipometilante é recomendado para o tratamento inicial de pacientes
com doença de baixo risco que apresentam trombocitopenia ou neutropenia clinicamente relevante (sem
anemia sintomática).[15]

Os pacientes com maior probabilidade de apresentar resposta à TI (por exemplo, aqueles com medula
óssea hipocelular) podem ser considerados para o tratamento inicial com GAT associada a ciclosporina
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(com ou sem eltrombopague).[15] [74] Eltrombopague isolado pode ser considerado para o tratamento
de trombocitopenia grave ou que causa risco de vida em pacientes de baixo risco.[15]

Um agente hipometilante (caso não tenha sido usado previamente) ou ivosidenibe (caso os pacientes
tenham mutações em IDH1) pode ser considerado se houver evolução da doença ou ausência de
resposta ao tratamento inicial para trombocitopenia ou neutropenia clinicamente relevante em pacientes
de baixo risco.[15] Romiplostim pode ser considerado para o tratamento de trombocitopenia grave ou
refratária.[15] [79] Os pacientes que não apresentam mutações em IDH1 devem ser considerados para
um ensaio clínico ou TCT alogênico.[15]

Doença de alto risco
Os pacientes com doença de alto risco (por exemplo, risco intermediário, alto ou muito alto, de acordo
com o IPSS-R) apresentam prognóstico desfavorável (risco relativamente elevado de evolução para LMA
ou morte).[12] [15]

O tratamento da doença de alto risco se concentra em protelar a evolução e prolongar a sobrevida,
reduzindo os sintomas e complicações e melhorando a qualidade de vida.

Os pacientes de alto risco devem ser encaminhados imediatamente para uma avaliação para TCT
alogênico.[12] [80] [81] Os pacientes devem ser incentivados a se inscreverem em um ensaio clínico (se
disponível e elegíveis), principalmente se apresentarem marcadores de prognóstico desfavorável (por
exemplo, mutações em TP53).

Doença de alto risco: candidato a transplante

Os pacientes de alto risco podem ser submetidos imediatamente ao TCT alogênico, se adequado
(por exemplo, com base na idade, capacidade funcional, comorbidades, preferências do paciente e
disponibilidade de doador).[12] [15]

A citorredução pré-transplante usando quimioterapia ou agente hipometilante é recomendada para
reduzir blastos na medula óssea para <5% dos pacientes com alta carga tumoral.[12] [15] [53]

Ivosidenibe pode ser usado para a citorredução se não houver resposta à quimioterapia ou ao agente
hipometilante, e o paciente apresentar mutações em IDH1.[15] A citorredução pode reduzir o risco de
recidiva pós-transplante. No entanto, isso ainda não foi confirmado por ensaios clínicos prospectivos.

Doença de alto risco: não candidato a transplante

Pacientes de alto risco que não podem ser submetidos a TCT alogênico podem ser considerados
para um ensaio clínico ou tratamento inicial com agente hipometilante.[12] [15] [82] A azacitidina
melhora a sobrevida global em pacientes de alto risco, em comparação com cuidados de suporte e
quimioterapia.[83] Um benefício de sobrevida com a decitabina não foi comprovado em ensaios clínicos
de fase 3, mas um estudo de registro realizado nos EUA sugeriu sobrevida similar à azacitidina.[84]

A decitabina/cedazuridina oral pode ser usada em vez da decitabina intravenosa, com base na
preferência do paciente e na conveniência. Em pacientes com doença de alto risco, o tratamento com
agente hipometilante deve continuar até que o paciente deixe de apresentar resposta ou o tratamento se
torne intolerável.
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Os pacientes que não apresentam resposta ao tratamento inicial com um agente hipometilante podem
ser tratados com ivosidenibe se tiverem mutações emIDH1, ou considerados para um ensaio clínico se
não tiverem mutações em IDH1.[15]
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Visão geral do algoritmo de tratamento
Observe que as formulações/vias e doses podem diferir entre nomes e marcas de medicamentos,
formulários de medicamentos ou localidades. As recomendações de tratamento são específicas para os
grupos de pacientes: consulte o aviso legal

Aguda ( Resumo )
doença de baixo risco: assintomático

1a. observação

doença de baixo risco: SMD-5q
(del(5q) ± uma outra anormalidade
citogenética, exceto aquelas que
envolvem o cromossomo 7) com
anemia sintomática

com níveis de
eritropoetina ≤500 UI/L

1a. lenalidomida ou agente estimulador da
eritropoese (AEE)

associado a cuidados de suporte

2a. ensaio clínico ou agente hipometilante

associado a cuidados de suporte

3a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

associado a cuidados de suporte

com níveis de
eritropoetina >500 UI/L

1a. lenalidomida

associado a cuidados de suporte

2a. ensaio clínico ou agente hipometilante

associado a cuidados de suporte

3a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

associado a cuidados de suporte

doença de baixo risco: SMD-SF3B1
(sem del(5q) ± outras anormalidades
citogenéticas com sideroblastos
em anel ≥15% [ou ≥5% com mutação
SF3B1]) com anemia sintomática

com níveis de
eritropoetina ≤500 UI/L

1a. luspatercept

associado a cuidados de suporte
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Aguda ( Resumo )
2a. imetelstat; ou agente estimulador da

eritropoese (AEE) ± fator estimulador de
colônias de granulócitos (G-CSF)

associado a cuidados de suporte

3a. ensaio clínico ou agente hipometilante

associado a cuidados de suporte

4a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

associado a cuidados de suporte

com níveis de
eritropoetina >500 UI/L

1a. luspatercept ou imetelstat

associado a cuidados de suporte

2a. lenalidomida

associado a cuidados de suporte

3a. ensaio clínico ou agente hipometilante

associado a cuidados de suporte

4a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

associado a cuidados de suporte

doença de baixo risco: sem del(5q)
com sideroblastos em anel <15%
(ou <5% com mutação SF3B1) com
anemia sintomática

com níveis de
eritropoetina ≤500 UI/L

1a. agente estimulador da eritropoese (AEE)
isolado ou luspatercept

associado a cuidados de suporte

2a. agente estimulador da eritropoese
(AEE) ± fator estimulador de colônias de
granulócitos (G-CSF) ou lenalidomida; ou
imetelstat; ou lenalidomida isolada

associado a cuidados de suporte

3a. ensaio clínico ou agente hipometilante

associado a cuidados de suporte

4a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

32 Este PDF do tópico do BMJ Best Practice é baseado na versão da
web que foi atualizada pela última vez em: Oct 11, 2024resistente.

Os tópicos do BMJ Best Practice são atualizados regularmente, e a versão mais recente dos tópicos pode
ser encontrada em bestpractice.bmj.com . O uso deste conteúdo está sujeito aos nossos aviso legal (. O uso
deste conteúdo está sujeito aos nossos) . © BMJ Publishing Group Ltd 2025.Todos os direitos reservados.

https://bestpractice.bmj.com


Síndrome mielodisplásica Tratamento

Aguda ( Resumo )
associado a cuidados de suporte

com níveis de
eritropoetina >500
UI/L e probabilidade
de apresentar
resposta à terapia
imunossupressora

1a. globulina antitimocítica (GAT) ±
ciclosporina ± eltrombopague

associado a cuidados de suporte

2a. ensaio clínico ou agente hipometilante ou
imetelstat ou lenalidomida

associado a cuidados de suporte

3a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

associado a cuidados de suporte

com níveis de
eritropoetina >500 UI/
L e improbabilidade
de apresentar
resposta à terapia
imunossupressora

1a. ensaio clínico ou agente hipometilante ou
imetelstat ou lenalidomida

associado a cuidados de suporte

2a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

associado a cuidados de suporte

doença de baixo risco: com
trombocitopenia ou neutropenia
clinicamente relevante (sem anemia
sintomática)

1a. ensaio clínico; ou agente hipometilante;
ou globulina antitimocítica (GAT) +
ciclosporina ± eltrombopague; ou
eltrombopague isolado

associado a cuidados de suporte

2a. agente hipometilante ou ivosidenibe
ou romiplostim ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

associado a cuidados de suporte

doença de alto risco: candidato a
transplante
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Aguda ( Resumo )
1a. transplante alogênico de células-tronco

(TCT)

associado a cuidados de suporte

doença de alto risco: não candidato a
transplante

1a. ensaio clínico ou agente hipometilante

associado a cuidados de suporte

2a. ivosidenibe ou ensaio clínico

associado a cuidados de suporte
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Algoritmo de tratamento
Observe que as formulações/vias e doses podem diferir entre nomes e marcas de medicamentos,
formulários de medicamentos ou localidades. As recomendações de tratamento são específicas para os
grupos de pacientes: consulte o aviso legal

Aguda
doença de baixo risco: assintomático

1a. observação

» O tratamento baseia-se na avaliação de
risco (por exemplo, usando o International
Prognostic Scoring System revisado [IPSS-R]),
tipo/características da doença (por exemplo,
anormalidades citogenéticas, sideroblastos em
anel), sintomas e níveis de eritropoetina (em
pacientes com anemia).[12] [15]

» Pacientes com doença de baixo risco
(por exemplo, risco muito baixo, baixo ou
intermediário, de acordo com o IPSS-R) têm
um risco relativamente baixo de evolução para
leucemia mieloide aguda (LMA) e morte.

» O tratamento para doenças de baixo risco
concentra-se em melhorar a qualidade de
vida, reduzindo os sintomas, diminuindo a
necessidade de transfusão e prevenindo
complicações associadas às citopenias.

» Os pacientes com doença de baixo risco
que estiverem assintomáticos podem ser
monitorados sem tratamento até que ocorram,
ou provavelmente ocorram, sintomas,
complicações com citopenias ou progressão da
doença.[16]

doença de baixo risco: SMD-5q
(del(5q) ± uma outra anormalidade
citogenética, exceto aquelas que
envolvem o cromossomo 7) com
anemia sintomática

com níveis de
eritropoetina ≤500 UI/L

1a. lenalidomida ou agente estimulador da
eritropoese (AEE)

Opções primárias

» lenalidomida

ou

» alfaepoetina

ou
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Aguda
» alfadarbepoetina

» O tratamento baseia-se na avaliação de
risco (por exemplo, usando o International
Prognostic Scoring System revisado [IPSS-R]),
tipo/características da doença (por exemplo,
anormalidades citogenéticas, sideroblastos em
anel), sintomas e níveis de eritropoetina (em
pacientes com anemia).[12] [15]

» Pacientes com doença de baixo risco
(por exemplo, risco muito baixo, baixo ou
intermediário, de acordo com o IPSS-R) têm
um risco relativamente baixo de evolução para
leucemia mieloide aguda (LMA) e morte.

» O tratamento para doenças de baixo risco
concentra-se em melhorar a qualidade de
vida, reduzindo os sintomas, diminuindo a
necessidade de transfusão e prevenindo
complicações associadas às citopenias.

» Lenalidomida (preferível) ou AEE (por
exemplo, alfaepoetina, alfadarbepoetina) é
recomendado para o tratamento inicial da
anemia sintomática em pacientes de baixo risco
com SMD-5q (ou seja, SMD com del(5q), com
ou sem uma outra anormalidade citogenética,
exceto aquelas que envolvem o cromossomo 7)
e níveis de eritropoetina ≤500 UI/L.[15]

» Pacientes que não apresentam resposta (ou
seja, sem melhora na hemoglobina ou sem
redução na necessidade de transfusão de
eritrócitos) a um AEE prescrito como primeira
linha podem ser considerados para a terapia
com lenalidomida, se a contagem absoluta de
neutrófilos for >500/microlitro e a contagem
plaquetária for >50,000/microlitro.[15]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.
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Aguda
» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

2a. ensaio clínico ou agente hipometilante

Opções primárias

» azacitidina

ou

» decitabina

ou

» decitabina/cedazuridina

» Um ensaio clínico ou tratamento com agente
hipometilante (azacitidina [preferível]; decitabina;
ou decitabina/cedazuridina) é recomendado
se não houver resposta ao tratamento inicial
com lenalidomida ou um AEE (ou seja, sem
melhora na hemoglobina ou sem redução da
necessidade de transfusão de eritrócitos) em
pacientes com SMD-5q que apresentam anemia
sintomática e níveis de eritropoetina ≤500 UI/
L.[15]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário) é
recomendada para anemia sintomática.[15] Os
pacientes devem receber em transfusão o
número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
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pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

3a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

Opções primárias

» Ivosidenibe

» Os pacientes com SMD-5q e anemia
sintomática e níveis de eritropoetina ≤500
UI/L que não apresentam resposta (ou são
intolerantes) ao tratamento com agente
hipometilante podem ser tratados com
ivosidenibe se tiverem mutações em IDH1.[15]

» Os pacientes que não apresentam mutações
em IDH1 devem ser considerados para um
ensaio clínico (se disponível e elegíveis) ou TCT
alogênico (para pacientes selecionados).[15] 

» O TCT alogênico é a única terapia
potencialmente curativa para a SMD.[68]

» Os pacientes devem ser avaliados em relação
à possibilidade de um TACT e encaminhados
para a avaliação para transplante o quanto antes
possível após o diagnóstico.[12] [15] [68]

» Um doador irmão compatível, um doador
não aparentado, um doador haploidêntico ou
um doador de sangue de cordão umbilical
pode ser usado para o TCT alogênico.[68]
Esquemas padrão ou esquemas de
condicionamento de intensidade reduzida
podem ser considerados.[68]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário) é
recomendada para anemia sintomática.[15] Os
pacientes devem receber em transfusão o
número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.
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Aguda
» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Todos os hemoderivados de transfusão devem
ser irradiados antes de serem usados em
pacientes que são potenciais candidatos ao TCT
alogênico.[15]

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

» Pacientes submetidos a TCT alogênico devem
receber profilaxia antibiótica juntamente com
esquemas imunossupressores pós-transplante,
usados para controlar a doença do enxerto
contra o hospedeiro.[15]

com níveis de
eritropoetina >500 UI/L

1a. lenalidomida

Opções primárias

» lenalidomida

» O tratamento baseia-se na avaliação de
risco (por exemplo, usando o International
Prognostic Scoring System revisado [IPSS-R]),
tipo/características da doença (por exemplo,
anormalidades citogenéticas, sideroblastos em
anel), sintomas e níveis de eritropoetina (em
pacientes com anemia).[12] [15]

» Pacientes com doença de baixo risco
(por exemplo, risco muito baixo, baixo ou
intermediário, de acordo com o IPSS-R) têm
um risco relativamente baixo de evolução para
leucemia mieloide aguda (LMA) e morte.

» O tratamento para doenças de baixo risco
concentra-se em melhorar a qualidade de
vida, reduzindo os sintomas, diminuindo a
necessidade de transfusão e prevenindo
complicações associadas às citopenias.

» Lenalidomida é recomendada para o
tratamento inicial da anemia sintomática em
pacientes de baixo risco com SMD-5q (ou seja,
SMD com del(5q), com ou sem uma outra
anormalidade citogenética, exceto aquelas
que envolvem o cromossomo 7) e níveis de
eritropoetina >500 UI/L.[15]
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» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

2a. ensaio clínico ou agente hipometilante

Opções primárias

» azacitidina

ou

» decitabina

ou

» decitabina/cedazuridina

» Um ensaio clínico ou tratamento com agente
hipometilante (azacitidina [preferível]; decitabina;
ou decitabina/cedazuridina) é recomendado
se não houver resposta ao tratamento inicial
com lenalidomida (ou seja, sem melhora na
hemoglobina ou sem redução da necessidade
de transfusão de eritrócitos) em pacientes com
SMD-5q que apresentam anemia sintomática e
níveis de eritropoetina >500 UI/L.[15]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte
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Aguda
Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário) é
recomendada para anemia sintomática.[15] Os
pacientes devem receber em transfusão o
número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas, e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar os pacientes na terapia (consulte as
diretrizes hospitalares locais).[15]

3a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

Opções primárias

» Ivosidenibe

» Os pacientes com SMD-5q e anemia
sintomática e níveis de eritropoetina >500
UI/L que não apresentam resposta (ou são
intolerantes) ao tratamento com agente
hipometilante podem ser tratados com
ivosidenibe se tiverem mutações em IDH1.[15]

» Os pacientes que não apresentam mutações
em IDH1 devem ser considerados para um
ensaio clínico (se disponível e elegíveis) ou TCT
alogênico (para pacientes selecionados).[15]

» O TCT alogênico é a única terapia
potencialmente curativa para a SMD.[68]

» Os pacientes devem ser avaliados em relação
à possibilidade de um TACT e encaminhados
para a avaliação para transplante o quanto antes
possível após o diagnóstico.[12] [15] [68]

» Um doador irmão compatível, um doador
não aparentado, um doador haploidêntico ou
um doador de sangue de cordão umbilical
pode ser usado para o TCT alogênico.[68]
Esquemas padrão ou esquemas de
condicionamento de intensidade reduzida
podem ser considerados.[68]
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» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67]No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Todos os hemoderivados de transfusão devem
ser irradiados antes de serem usados em
pacientes que são potenciais candidatos ao TCT
alogênico.[15]

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

» Pacientes submetidos a TCT alogênico devem
receber profilaxia antibiótica juntamente com
esquemas imunossupressores pós-transplante,
usados para controlar a doença do enxerto
contra o hospedeiro.

doença de baixo risco: SMD-SF3B1
(sem del(5q) ± outras anormalidades
citogenéticas com sideroblastos
em anel ≥15% [ou ≥5% com mutação
SF3B1]) com anemia sintomática

com níveis de
eritropoetina ≤500 UI/L

1a. luspatercept

Opções primárias

» luspatercept

» O tratamento baseia-se na avaliação de
risco (por exemplo, usando o International
Prognostic Scoring System revisado [IPSS-R]),
tipo/características da doença (por exemplo,
anormalidades citogenéticas, sideroblastos em
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Aguda
anel), sintomas e níveis de eritropoetina (em
pacientes com anemia).[12] [15]

» Pacientes com doença de baixo risco
(por exemplo, risco muito baixo, baixo ou
intermediário, de acordo com o IPSS-R) têm
um risco relativamente baixo de evolução para
leucemia mieloide aguda (LMA) e morte.

» O tratamento para doenças de baixo risco
concentra-se em melhorar a qualidade de
vida, reduzindo os sintomas, diminuindo a
necessidade de transfusão e prevenindo
complicações associadas às citopenias.

» Luspatercept é recomendado para o
tratamento inicial da anemia sintomática em
pacientes de baixo risco com SMD-SF3B1 (ou
seja, SMD sem del(5q) com ou sem outras
anormalidades citogenéticas, com sideroblastos
em anel ≥15% [ou ≥5% com mutação SF3B1]) e
níveis de eritropoetina ≤500 UI/L.[15] [70]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

2a. imetelstat; ou agente estimulador da
eritropoese (AEE) ± fator estimulador de
colônias de granulócitos (G-CSF)

Opções primárias

» Imetelstat
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ou

» alfaepoetina

ou

» alfadarbepoetina

ou

» alfaepoetina
-e-
» filgrastim

ou

» alfadarbepoetina
-e-
» filgrastim

» Imetelstat ou um AEE (por exemplo,
alfaepoetina, alfadarbepoetina) é recomendado
se não houver resposta ao tratamento inicial
com luspatercept (ou seja, sem melhora na
hemoglobina ou sem redução da necessidade
de transfusão de eritrócitos) em pacientes
com SMD-SF3B1 que apresentam anemia
sintomática e níveis de eritropoetina ≤500 UI/
L.[15]

» G-CSF (por exemplo, filgrastim) pode ser
combinado com um AEE para tratar a anemia.
As evidências sugerem que G-CSF pode
melhorar a taxa de resposta eritroide dos
AEEs.[71] Um modelo de decisão validado
foi desenvolvido para predizer as respostas
eritroides a AEEs associados ao G-CSF com
base no nível de eritropoetina e no número de
transfusões de eritrócitos prévias.[72]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário) é
recomendada para anemia sintomática.[15] Os
pacientes devem receber em transfusão o
número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

44 Este PDF do tópico do BMJ Best Practice é baseado na versão da
web que foi atualizada pela última vez em: Oct 11, 2024resistente.

Os tópicos do BMJ Best Practice são atualizados regularmente, e a versão mais recente dos tópicos pode
ser encontrada em bestpractice.bmj.com . O uso deste conteúdo está sujeito aos nossos aviso legal (. O uso
deste conteúdo está sujeito aos nossos) . © BMJ Publishing Group Ltd 2025.Todos os direitos reservados.

https://bestpractice.bmj.com


Síndrome mielodisplásica Tratamento
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» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

3a. ensaio clínico ou agente hipometilante

Opções primárias

» azacitidina

Opções secundárias

» decitabina

ou

» decitabina/cedazuridina

» Os pacientes com SMD-SF3B1 e anemia
sintomática e níveis de eritropoetina ≤500 UI/
L que não apresentam resposta ao tratamento
com imetelstat ou AEEs (com ou sem G-CSF)
podem ser considerados para um ensaio clínico
(se disponível e elegíveis) ou tratamento com
um agente hipometilante (azacitidina [preferível];
decitabina; ou decitabina/cedazuridina).[15]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

Tratam
ento

Este PDF do tópico do BMJ Best Practice é baseado na versão da
web que foi atualizada pela última vez em: Oct 11, 2024resistente.

Os tópicos do BMJ Best Practice são atualizados regularmente, e a versão mais recente dos tópicos pode
ser encontrada em bestpractice.bmj.com . O uso deste conteúdo está sujeito aos nossos aviso legal (. O uso
deste conteúdo está sujeito aos nossos) . © BMJ Publishing Group Ltd 2025.Todos os direitos reservados.

45

https://bestpractice.bmj.com


Síndrome mielodisplásica Tratamento
Tr

at
am

en
to

Aguda
» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

4a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

Opções primárias

» Ivosidenibe

» Os pacientes com SMD-SF3B1 e anemia
sintomática e níveis de eritropoetina ≤500
UI/L que não apresentam resposta (ou são
intolerantes) ao tratamento de terceira linha
com agente hipometilante podem ser tratados
com ivosidenibe se tiverem mutações em IDH1,
ou considerados para um ensaio clínico ou
TCT alogênico se não tiverem mutações em
IDH1.[15]

» Os pacientes que não apresentam resposta
a ivosidenibe podem ser considerados para um
ensaio clínico ou TCT alogênico.[15]

» O TCT alogênico é a única terapia
potencialmente curativa para a SMD.[68]

» Os pacientes devem ser avaliados em relação
à possibilidade de um TACT e encaminhados
para a avaliação para transplante o quanto antes
possível após o diagnóstico.[12] [15] [68]

» Um doador irmão compatível, um doador
não aparentado, um doador haploidêntico ou
um doador de sangue de cordão umbilical
pode ser usado para o TCT alogênico.[68]
Esquemas padrão ou esquemas de
condicionamento de intensidade reduzida
podem ser considerados.[68]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário) é
recomendada para anemia sintomática.[15] Os
pacientes devem receber em transfusão o
número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.
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» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Todos os hemoderivados de transfusão devem
ser irradiados antes de serem usados em
pacientes que são potenciais candidatos ao TCT
alogênico.[15]

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

» Pacientes submetidos a TCT alogênico devem
receber profilaxia antibiótica juntamente com
esquemas imunossupressores pós-transplante,
usados para controlar a doença do enxerto
contra o hospedeiro.

com níveis de
eritropoetina >500 UI/L

1a. luspatercept ou imetelstat

Opções primárias

» luspatercept

ou

» Imetelstat

» O tratamento baseia-se na avaliação de
risco (por exemplo, usando o International
Prognostic Scoring System revisado [IPSS-R]),
tipo/características da doença (por exemplo,
anormalidades citogenéticas, sideroblastos em
anel), sintomas e níveis de eritropoetina (em
pacientes com anemia).[12] [15]

» Pacientes com doença de baixo risco
(por exemplo, risco muito baixo, baixo ou
intermediário, de acordo com o IPSS-R) têm
um risco relativamente baixo de evolução para
leucemia mieloide aguda (LMA) e morte.

» O tratamento para doenças de baixo risco
concentra-se em melhorar a qualidade de
vida, reduzindo os sintomas, diminuindo a
necessidade de transfusão e prevenindo
complicações associadas às citopenias.

» Luspatercept ou imetelstat é recomendado
para o tratamento inicial da anemia sintomática
em pacientes de baixo risco com SMD-SF3B1
(ou seja, SMD sem del(5q) com ou sem outras
anormalidades citogenéticas, com sideroblastos
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em anel ≥15% [ou ≥5% com mutação SF3B1]) e
níveis de eritropoetina >500 UI/L.[15] [70]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

2a. lenalidomida

Opções primárias

» lenalidomida

» Lenalidomida pode ser considerada se
não houver resposta ao tratamento inicial
com luspatercept ou imetelstat (ou seja, sem
melhora na hemoglobina ou sem redução da
necessidade de transfusão de eritrócitos) em
pacientes com SMD-SF3B1 que apresentam
anemia sintomática e níveis de eritropoetina
>500 UI/L.[15]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
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Aguda
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

3a. ensaio clínico ou agente hipometilante

Opções primárias

» azacitidina

Opções secundárias

» decitabina

ou

» decitabina/cedazuridina

» Os pacientes com SMD-SF3B1 e anemia
sintomática e níveis de eritropoetina >500 UI/
L que não apresentam resposta ao tratamento
com lenalidomida devem ser considerados
para um ensaio clínico (se disponível e
elegíveis) ou tratamento com um agente
hipometilante (azacitidina [preferível]; decitabina;
ou decitabina/cedazuridina).[15]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
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transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

4a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

Opções primárias

» Ivosidenibe

» Os pacientes com SMD-SF3B1 e anemia
sintomática e níveis de eritropoetina >500
UI/L que não apresentam resposta (ou são
intolerantes) ao tratamento de terceira linha
com agente hipometilante podem ser tratados
com ivosidenibe se tiverem mutações em IDH1,
ou considerados para um ensaio clínico ou
TCT alogênico se não tiverem mutações em
IDH1.[15]

» Os pacientes que não apresentam resposta
a ivosidenibe podem ser considerados para um
ensaio clínico ou TCT alogênico.[15]

» O TCT alogênico é a única terapia
potencialmente curativa para a SMD.[68]

» Os pacientes devem ser avaliados em relação
à possibilidade de um TACT e encaminhados
para a avaliação para transplante o quanto antes
possível após o diagnóstico.[12] [15] [68]

» Um doador irmão compatível, um doador
não aparentado, um doador haploidêntico ou
um doador de sangue de cordão umbilical
pode ser usado para o TCT alogênico.[68]
Esquemas padrão ou esquemas de
condicionamento de intensidade reduzida
podem ser considerados.[68]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
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para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Todos os hemoderivados de transfusão devem
ser irradiados antes de serem usados em
pacientes que são potenciais candidatos ao
transplante alogênico de células-tronco.[15]

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

» Os pacientes que foram submetidos ao
transplante alogênico de células-tronco devem
receber profilaxia com antibióticos em conjunto
com os esquemas imunossupressores pós-
transplante usados para tratar a doença do
enxerto contra o hospedeiro.

doença de baixo risco: sem del(5q)
com sideroblastos em anel <15%
(ou <5% com mutação SF3B1) com
anemia sintomática

com níveis de
eritropoetina ≤500 UI/L

1a. agente estimulador da eritropoese (AEE)
isolado ou luspatercept

Opções primárias

» alfaepoetina

ou

» alfadarbepoetina

ou

» luspatercept

» O tratamento baseia-se na avaliação de
risco (por exemplo, usando o International
Prognostic Scoring System revisado [IPSS-R]),
tipo/características da doença (por exemplo,
anormalidades citogenéticas, sideroblastos em
anel), sintomas e níveis de eritropoetina (em
pacientes com anemia).[12] [15]
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» Pacientes com doença de baixo risco
(por exemplo, risco muito baixo, baixo ou
intermediário, de acordo com o IPSS-R) têm
um risco relativamente baixo de evolução para
leucemia mieloide aguda (LMA) e morte.

» O tratamento para doenças de baixo risco
concentra-se em melhorar a qualidade de
vida, reduzindo os sintomas, diminuindo a
necessidade de transfusão e prevenindo
complicações associadas às citopenias.

» Um AEE isolado (por exemplo, alfaepoetina,
alfadarbepoetina) ou luspatercept é
recomendado para o tratamento inicial da
anemia sintomática em pacientes de risco
mais baixo, sem del(5q), com ou sem outras
anormalidades citogenéticas e sideroblastos em
anel <15% (ou <5% com uma mutação SF3B1)
e níveis de eritropoetina ≤500 UI/L.[15] [73]

» Pacientes que não apresentam resposta (ou
seja, sem melhora na hemoglobina ou sem
redução na necessidade de transfusão de
eritrócitos) a um AEE prescrito como primeira
linha podem ser considerados para a terapia
com luspatercept.[15]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

2a. agente estimulador da eritropoese
(AEE) ± fator estimulador de colônias de
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granulócitos (G-CSF) ou lenalidomida; ou
imetelstat; ou lenalidomida isolada

Opções primárias

» alfaepoetina

ou

» alfadarbepoetina

ou

» alfaepoetina
-e-
» filgrastim

ou

» alfaepoetina
-e-
» lenalidomida

ou

» alfadarbepoetina
-e-
» filgrastim

ou

» alfadarbepoetina
-e-
» lenalidomida

ou

» Imetelstat

ou

» lenalidomida

» G-CSF (por exemplo, filgrastim) ou
lenalidomida pode ser combinado com um AEE
se não houver resposta ao tratamento inicial
com AEE isolado ou luspatercept (ou seja,
sem melhora na hemoglobina ou sem redução
da necessidade de transfusão de eritrócitos)
em pacientes sem del(5q) e sideroblastos em
anel <15% (ou <5% com mutação SF3B1) que
apresentam anemia sintomática e níveis de
eritropoetina ≤500 UI/L.[15]
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» Imetelstat ou lenalidomida isolada também
pode ser considerada se não houver resposta
ao tratamento inicial nesses pacientes.

» As evidências sugerem que G-CSF pode
melhorar a taxa de resposta eritroide dos
AEEs.[71] Um modelo de decisão validado
foi desenvolvido para predizer respostas
eritroides a AEEs associados ao G-CSF com
base no nível de eritropoetina e no número de
transfusões de eritrócitos prévias.[72]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

3a. ensaio clínico ou agente hipometilante

Opções primárias

» azacitidina

Opções secundárias

» decitabina

ou

» decitabina/cedazuridina

» Os pacientes sem del(5q) e sideroblastos em
anel <15% (ou <5% com mutação SF3B1), com
anemia sintomática e níveis de eritropoetina
≤500 UI/L que não apresentam resposta ao
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tratamento com um AEEs (com ou sem G-
CSF ou lenalidomida) ou imetelstat podem
ser considerados para um ensaio clínico (se
disponível e elegíveis) ou tratamento com um
agente hipometilante (azacitidina [preferível];
decitabina; ou decitabina/cedazuridina).[15]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

4a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

Opções primárias

» Ivosidenibe

» Os pacientes sem del(5q) e sideroblastos em
anel <15% (ou <5% com mutação SF3B1) com
anemia sintomática e níveis de eritropoetina
≤500 UI/L que não apresentam resposta (ou
são intolerantes) ao tratamento de terceira linha
com agente hipometilante podem ser tratados
com ivosidenibe se tiverem mutações em IDH1,
ou considerados para um ensaio clínico ou
TCT alogênico se não tiverem mutações em
IDH1.[15]

» Os pacientes que não apresentam resposta
a ivosidenibe podem ser considerados para um
ensaio clínico ou TCT alogênico.[15]

Tratam
ento

Este PDF do tópico do BMJ Best Practice é baseado na versão da
web que foi atualizada pela última vez em: Oct 11, 2024resistente.

Os tópicos do BMJ Best Practice são atualizados regularmente, e a versão mais recente dos tópicos pode
ser encontrada em bestpractice.bmj.com . O uso deste conteúdo está sujeito aos nossos aviso legal (. O uso
deste conteúdo está sujeito aos nossos) . © BMJ Publishing Group Ltd 2025.Todos os direitos reservados.

55

https://bestpractice.bmj.com


Síndrome mielodisplásica Tratamento
Tr

at
am

en
to

Aguda
» O TCT alogênico é a única terapia
potencialmente curativa para a SMD.[68]

» Os pacientes devem ser avaliados em relação
à possibilidade de um TACT e encaminhados
para a avaliação para transplante o quanto antes
possível após o diagnóstico.[12] [15] [68]

» Um doador irmão compatível, um doador
não aparentado, um doador haploidêntico ou
um doador de sangue de cordão umbilical
pode ser usado para o TCT alogênico.[68]
Esquemas padrão ou esquemas de
condicionamento de intensidade reduzida
podem ser considerados.[68]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Todos os hemoderivados de transfusão devem
ser irradiados antes de serem usados em
pacientes que são potenciais candidatos ao TCT
alogênico.[15]

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

» Pacientes submetidos a TCT alogênico devem
receber profilaxia antibiótica juntamente com
esquemas imunossupressores pós-transplante,
usados para controlar a doença do enxerto
contra o hospedeiro.

com níveis de
eritropoetina >500
UI/L e probabilidade

1a. globulina antitimocítica (GAT) ±
ciclosporina ± eltrombopague
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de apresentar
resposta à terapia
imunossupressora

Opções primárias

» imunoglobulina linfocitária, globulina
antitimocítica (equina)
-e-
» prednisolona

ou

» imunoglobulina linfocitária, globulina
antitimocítica (equina)
-e-
» prednisolona
-e-
» ciclosporina

ou

» imunoglobulina linfocitária, globulina
antitimocítica (equina)
-e-
» prednisolona
-e-
» eltrombopague

ou

» imunoglobulina linfocitária, globulina
antitimocítica (equina)
-e-
» prednisolona
-e-
» ciclosporina
-e-
» eltrombopague

» O tratamento baseia-se na avaliação de
risco (por exemplo, usando o International
Prognostic Scoring System revisado [IPSS-R]),
tipo/características da doença (por exemplo,
anormalidades citogenéticas, sideroblastos em
anel), sintomas e níveis de eritropoetina (em
pacientes com anemia).[12] [15]

» Pacientes com doença de baixo risco
(por exemplo, risco muito baixo, baixo ou
intermediário, de acordo com o IPSS-R) têm
um risco relativamente baixo de evolução para
leucemia mieloide aguda (LMA) e morte.

» O tratamento para doenças de baixo risco
concentra-se em melhorar a qualidade de
vida, reduzindo os sintomas, diminuindo a
necessidade de transfusão e prevenindo
complicações associadas às citopenias.
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» Pacientes de baixo risco sem del(5q), com
ou sem outras anormalidades citogenéticas
e sideroblastos em anel <15% (ou <5% com
uma mutação SF3B1) que apresentam anemia
sintomática e níveis de eritropoetina >500 UI/L
devem ser avaliados em relação à adequação
para terapia imunossupressora (TI).

» Os pacientes com maior probabilidade
de apresentar resposta à TI (por exemplo,
aqueles com medula óssea hipocelular)
podem ser tratados com TI que compreende
globulina antitimocítica (GAT) com ou sem
ciclosporina.[15] [74] Eltrombopague pode ser
combinado com TI. Um corticosteroide (por
exemplo, prednisolona) deve ser administrado
em conjunto com a GAT para prevenir a doença
do soro.

» A TI pode ser eficaz em pacientes ≤60 anos
de idade, com ≤5% blastos na medula óssea,
ou naqueles que apresentam as seguintes
características: positividade para HLA-DR15;
clone de hemoglobinúria paroxística noturna
(HPN); ou clone de células T com mutação
em STAT-3. No entanto, as evidências são
mistas.[74] [75] [76] [77] [78]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]
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Aguda
2a. ensaio clínico ou agente hipometilante ou

imetelstat ou lenalidomida

Opções primárias

» azacitidina

ou

» Imetelstat

Opções secundárias

» decitabina

ou

» decitabina/cedazuridina

Opções terciárias

» lenalidomida

» Um ensaio clínico (se disponível) ou
tratamento com agente hipometilante
(azacitidina [preferível]; decitabina; ou
decitabina/cedazuridina) ou imetelstat é
recomendado se não houver resposta ao
tratamento inicial com TI (ou seja, sem
melhora na hemoglobina ou sem redução da
necessidade de transfusão de eritrócitos) em
pacientes sem del(5q) e sideroblastos em anel
<15% (ou <5% com mutação SF3B1) que
apresentam anemia sintomática e níveis de
eritropoetina >500 UI/L.[15]

» Lenalidomida também pode ser considerada
se a contagem absoluta de neutrófilos for >500/
microlitro e a contagem plaquetária for >50,000/
microlitro.[15]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
 Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.
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» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

3a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

Opções primárias

» Ivosidenibe

» Os pacientes sem del(5q) e sideroblastos em
anel <15% (ou <5% com mutação SF3B1) e
anemia sintomática e níveis de eritropoetina
>500 UI/L que não apresentam resposta (ou
são intolerantes) ao tratamento com agente
hipometilante, imetelstat ou lenalidomida
podem ser tratados com ivosidenibe se tiverem
mutações em IDH1.[15]

» Os pacientes que não apresentam mutações
em IDH1 devem ser considerados para um
ensaio clínico (se disponível e elegíveis) ou TCT
alogênico (para pacientes selecionados).[15]

» O TCT alogênico é a única terapia
potencialmente curativa para a SMD.[68]

» Os pacientes devem ser avaliados em relação
à possibilidade de um TACT e encaminhados
para a avaliação para transplante o quanto antes
possível após o diagnóstico.[12] [15][68]

» Um doador irmão compatível, um doador
não aparentado, um doador haploidêntico ou
um doador de sangue de cordão umbilical
pode ser usado para o TCT alogênico.[68]
Esquemas padrão ou esquemas de
condicionamento de intensidade reduzida
podem ser considerados.[68]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
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é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Todos os hemoderivados de transfusão devem
ser irradiados antes de serem usados em
pacientes que são potenciais candidatos ao TCT
alogênico.[15]

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

» Pacientes submetidos a TCT alogênico devem
receber profilaxia antibiótica juntamente com
esquemas imunossupressores pós-transplante,
usados para controlar a doença do enxerto
contra o hospedeiro.

com níveis de
eritropoetina >500 UI/
L e improbabilidade
de apresentar
resposta à terapia
imunossupressora

1a. ensaio clínico ou agente hipometilante ou
imetelstat ou lenalidomida

Opções primárias

» azacitidina

ou

» Imetelstat

Opções secundárias

» decitabina

ou

» decitabina/cedazuridina

Opções terciárias

» lenalidomida

» O tratamento baseia-se na avaliação de
risco (por exemplo, usando o International
Prognostic Scoring System revisado [IPSS-R]),
tipo/características da doença (por exemplo,
anormalidades citogenéticas, sideroblastos em
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anel), sintomas e níveis de eritropoetina (em
pacientes com anemia).[12] [15]

» Pacientes com doença de baixo risco
(por exemplo, risco muito baixo, baixo ou
intermediário, de acordo com o IPSS-R) têm
um risco relativamente baixo de evolução para
leucemia mieloide aguda (LMA) e morte.

» O tratamento para doenças de baixo risco
concentra-se em melhorar a qualidade de
vida, reduzindo os sintomas, diminuindo a
necessidade de transfusão e prevenindo
complicações associadas às citopenias.

» Pacientes de baixo risco sem del(5q), com
ou sem outras anormalidades citogenéticas
e sideroblastos em anel <15% (ou <5% com
uma mutação SF3B1) que apresentam anemia
sintomática e níveis de eritropoetina >500 UI/L
devem ser avaliados em relação à adequação
para terapia imunossupressora (TI).

» Os pacientes com improbabilidade de
apresentar resposta à TI (por exemplo, aqueles
sem medula óssea hipocelular) podem ser
considerados para um ensaio clínico (se
disponível e elegíveis) ou tratamento inicial com
um agente hipometilante (azacitidina [preferível];
decitabina; ou decitabina/cedazuridina) ou
imetelstat.[15] [74]

» Lenalidomida também pode ser considerada
se a contagem absoluta de neutrófilos for >500/
microlitro e a contagem plaquetária for >50,000/
microlitro.[15]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
 Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
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pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

2a. ivosidenibe ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

Opções primárias

» Ivosidenibe

» Os pacientes sem del(5q) e sideroblastos em
anel <15% (ou <5% com mutação SF3B1) e
anemia sintomática e níveis de eritropoetina
>500 UI/L que não apresentam resposta (ou
são intolerantes) ao tratamento inicial com
agente hipometilante, imetelstat ou lenalidomida
podem ser tratados com ivosidenibe se tiverem
mutações em IDH1.

» Os pacientes que não apresentam mutações
em IDH1 devem ser considerados para um
ensaio clínico (se disponível e elegíveis) ou TCT
alogênico (para pacientes selecionados).[15]

» O TCT alogênico é a única terapia
potencialmente curativa para a SMD.[68]

» Os pacientes devem ser avaliados em relação
à possibilidade de um TACT e encaminhados
para a avaliação para transplante o quanto antes
possível após o diagnóstico.[12] [15][68]

» Um doador irmão compatível, um doador
não aparentado, um doador haploidêntico ou
um doador de sangue de cordão umbilical
pode ser usado para o TCT alogênico.[68]
Esquemas padrão ou esquemas de
condicionamento de intensidade reduzida
podem ser considerados.[68]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
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que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Todos os hemoderivados de transfusão devem
ser irradiados antes de serem usados em
pacientes que são potenciais candidatos ao TCT
alogênico.[15]

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

» Pacientes submetidos a TCT alogênico devem
receber profilaxia antibiótica juntamente com
esquemas imunossupressores pós-transplante,
usados para controlar a doença do enxerto
contra o hospedeiro.

doença de baixo risco: com
trombocitopenia ou neutropenia
clinicamente relevante (sem anemia
sintomática)

1a. ensaio clínico; ou agente hipometilante;
ou globulina antitimocítica (GAT) +
ciclosporina ± eltrombopague; ou
eltrombopague isolado

Opções primárias

» azacitidina

ou

» decitabina

ou

» decitabina/cedazuridina

ou

» imunoglobulina linfocitária, globulina
antitimocítica (equina)
-e-
» prednisolona
-e-
» ciclosporina

ou

64 Este PDF do tópico do BMJ Best Practice é baseado na versão da
web que foi atualizada pela última vez em: Oct 11, 2024resistente.

Os tópicos do BMJ Best Practice são atualizados regularmente, e a versão mais recente dos tópicos pode
ser encontrada em bestpractice.bmj.com . O uso deste conteúdo está sujeito aos nossos aviso legal (. O uso
deste conteúdo está sujeito aos nossos) . © BMJ Publishing Group Ltd 2025.Todos os direitos reservados.

https://bestpractice.bmj.com


Síndrome mielodisplásica Tratamento

Aguda

» imunoglobulina linfocitária, globulina
antitimocítica (equina)
-e-
» prednisolona
-e-
» ciclosporina
-e-
» eltrombopague

ou

» eltrombopague

» Pacientes com doença de baixo risco
(por exemplo, risco muito baixo, baixo ou
intermediário, de acordo com o International
Prognostic Scoring System revisado [IPSS-R])
têm um risco relativamente baixo de evolução
para leucemia mieloide aguda (LMA) e morte.

» O tratamento para doenças de baixo risco
concentra-se em melhorar a qualidade de
vida, reduzindo os sintomas, diminuindo a
necessidade de transfusão e prevenindo
complicações associadas às citopenias.

» Um ensaio clínico ou um agente hipometilante
(azacitidina [preferível]; decitabina; ou
decitabina/cedazuridina) é recomendado para o
tratamento inicial de pacientes com doença de
baixo risco que apresentam trombocitopenia ou
neutropenia clinicamente relevante (sem anemia
sintomática).[15]

» Os pacientes com maior probabilidade de
apresentar resposta à terapia imunossupressora
(TI; por exemplo, aqueles com medula óssea
hipocelular) podem ser considerados para
o tratamento inicial com GAT associada a
ciclosporina (com ou sem eltrombopague).[15]
[74]

» A TI pode ser eficaz em pacientes ≤60 anos
de idade, com ≤5% blastos na medula óssea,
ou naqueles que apresentam as seguintes
características: positividade para HLA-DR15;
clone de hemoglobinúria paroxística noturna
(HPN); ou clone de células T com mutação
em STAT-3. No entanto, as evidências são
mistas.[74] [75] [76] [77] [78]

» Eltrombopague isolado pode ser considerado
para o tratamento de trombocitopenia grave ou
que causa risco de vida em pacientes de baixo
risco.[15]
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» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» Transfusões de plaquetas são
recomendadas para sangramento
trombocitopênico.[15] Transfusões de plaquetas
não devem ser usadas rotineiramente em
pacientes com trombocitopenia na ausência
de sangramento, a menos que a contagem
plaquetária seja <10,000/microlitro.[15]

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

2a. agente hipometilante ou ivosidenibe
ou romiplostim ou ensaio clínico ou
transplante de células-tronco (TCT)
alogênico

Opções primárias

» azacitidina

ou

» decitabina

ou

» decitabina/cedazuridina

ou

» Ivosidenibe

Opções secundárias

» romiplostim

» Um agente hipometilante (caso não tenha sido
usado previamente) ou ivosidenibe (caso os
pacientes tenham mutações em IDH1) pode ser
considerado se houver evolução da doença ou
ausência de resposta ao tratamento inicial para
trombocitopenia ou neutropenia clinicamente
relevante em pacientes de baixo risco.[15]

» Romiplostim pode ser considerado para
o tratamento de trombocitopenia grave ou
refratária.[15] [79]
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» Os pacientes que não apresentam mutações
em IDH1 devem ser considerados para um
ensaio clínico (se disponível e elegíveis) ou TCT
alogênico (para pacientes selecionados).[15]

» O TCT alogênico é a única terapia
potencialmente curativa para a SMD.[68]

» Os pacientes devem ser avaliados em relação
à possibilidade de um TACT e encaminhados
para a avaliação para transplante o quanto antes
possível após o diagnóstico.[12] [15][68]

» Um doador irmão compatível, um doador
não aparentado, um doador haploidêntico ou
um doador de sangue de cordão umbilical
pode ser usado para o TCT alogênico.[68]
Esquemas padrão ou esquemas de
condicionamento de intensidade reduzida
podem ser considerados.[68]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» Transfusões de plaquetas são recomendadas
para sangramento trombocitopênico.[15]
Transfusões de plaquetas não devem ser
usadas rotineiramente em pacientes com
trombocitopenia na ausência de sangramento,
a menos que a contagem plaquetária seja
<10,000/microlitro.[15]

» Todos os hemoderivados de transfusão devem
ser irradiados antes de serem usados em
pacientes que são potenciais candidatos ao TCT
alogênico.[15]

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

» Pacientes submetidos a TCT alogênico devem
receber profilaxia antibiótica juntamente com
esquemas imunossupressores pós-transplante,
usados para controlar a doença do enxerto
contra o hospedeiro.

doença de alto risco: candidato a
transplante

1a. transplante alogênico de células-tronco
(TCT)
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» Pacientes com doença de alto risco (por
exemplo, risco intermediário, alto ou muito
alto, de acordo com o International Prognostic
Scoring System revisado [IPSS-R]) têm
prognóstico desfavorável (aumento relativo do
risco de evolução para leucemia mieloide aguda
[LMA] ou morte).[12] [15]

» O tratamento para os pacientes de alto
risco se concentra em protelar a evolução e
prolongar a sobrevida, reduzindo os sintomas e
complicações e melhorando a qualidade de vida.

» Os pacientes de alto risco devem ser
encaminhados imediatamente para uma
avaliação para TCT alogênico.[12] [80] [81]
 Os pacientes devem ser incentivados a se
inscreverem em um ensaio clínico (se disponível
e elegíveis), principalmente se apresentarem
marcadores de prognóstico desfavorável (por
exemplo, mutações em TP53).

» Os pacientes de alto risco podem ser
submetidos imediatamente ao TCT alogênico,
se adequado (por exemplo, com base na
idade, capacidade funcional, comorbidades,
preferências do paciente e disponibilidade de
doador).[12] [15]

» A citorredução pré-transplante usando
quimioterapia ou agente hipometilante
(azacitidina, decitabina, decitabina/cedazuridina)
é recomendada para reduzir blastos na medula
óssea para <5% dos pacientes com alta carga
tumoral.[12] [15] [53]

» Ivosidenibe pode ser usado para a
citorredução se não houver resposta à
quimioterapia ou ao agente hipometilante, e o
paciente apresentar mutações em IDH1.[15] A
citorredução pode reduzir o risco de recidiva
pós-transplante. No entanto, isso ainda não foi
confirmado por ensaios clínicos prospectivos.

» O TCT alogênico é a única terapia
potencialmente curativa para a SMD.[68]

» Um doador irmão compatível, um doador
não aparentado, um doador haploidêntico ou
um doador de sangue de cordão umbilical
pode ser usado para o TCT alogênico.[68]
Esquemas padrão ou esquemas de
condicionamento de intensidade reduzida
podem ser considerados.[68]

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado
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Aguda
» Todos os pacientes sintomáticos devem
receber cuidados de suporte conforme a
necessidade.

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Transfusões de plaquetas são recomendadas
para sangramento trombocitopênico.[15]
Transfusões de plaquetas não devem ser
usadas rotineiramente em pacientes com
trombocitopenia na ausência de sangramento,
a menos que a contagem plaquetária seja
<10,000/microlitro.[15]

» Todos os hemoderivados de transfusão devem
ser irradiados antes de serem usados em
pacientes que são potenciais candidatos ao TCT
alogênico.[15]

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

» Pacientes submetidos a TCT alogênico devem
receber profilaxia antibiótica juntamente com
esquemas imunossupressores pós-transplante,
usados para controlar a doença do enxerto
contra o hospedeiro.

doença de alto risco: não candidato a
transplante

1a. ensaio clínico ou agente hipometilante

Opções primárias

» azacitidina

Opções secundárias

» decitabina

ou
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Aguda
» decitabina/cedazuridina

» Pacientes com doença de alto risco (por
exemplo, risco intermediário, alto ou muito
alto, de acordo com o International Prognostic
Scoring System revisado [IPSS-R]) têm
prognóstico desfavorável (aumento relativo do
risco de evolução para leucemia mieloide aguda
[LMA] ou morte).[12] [15]

» O tratamento para os pacientes de alto
risco se concentra em protelar a evolução e
prolongar a sobrevida, reduzindo os sintomas e
complicações e melhorando a qualidade de vida.

» Os pacientes de alto risco devem ser
encaminhados imediatamente para uma
avaliação para transplante de células-
tronco TCT alogênico.[12] [80] [81] Os
pacientes também devem ser incentivados a se
inscreverem em um ensaio clínico (se disponível
e elegíveis), principalmente se apresentarem
marcadores de prognóstico desfavorável (por
exemplo, mutações em TP53).

» Pacientes de alto risco que não podem
ser submetidos a TCT alogênico podem
ser considerados para um ensaio clínico ou
tratamento inicial com agente hipometilante
(azacitidina [preferível]; decitabina; ou
decitabina/cedazuridina).[12] [15] [82]

» A azacitidina melhora a sobrevida global em
pacientes de alto risco, em comparação com
cuidados de suporte e quimioterapia.[83] Não
foi comprovado um benefício de sobrevida com
a decitabina em ensaios clínicos de fase 3,
mas um estudo de registros realizado nos EUA
sugeriu sobrevida similar à azacitidina.[84]

» Em pacientes com doença de alto risco, o
tratamento com agente hipometilante deve
continuar até que o paciente deixe de apresentar
resposta ou o tratamento se torne intolerável.

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» Todos os pacientes sintomáticos devem
receber cuidados de suporte conforme a
necessidade.

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário)
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Aguda
é recomendada para anemia sintomática.[15]
Os pacientes devem receber em transfusão
o número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro.

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Transfusões de plaquetas são recomendadas
para sangramento trombocitopênico.[15]
Transfusões de plaquetas não devem ser
usadas rotineiramente em pacientes com
trombocitopenia na ausência de sangramento,
a menos que a contagem plaquetária seja
<10,000/microlitro.[15]

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15]

2a. ivosidenibe ou ensaio clínico

Opções primárias

» Ivosidenibe

» Os pacientes comdoença de alto risco que não
apresentam resposta ao tratamento inicial com
um agente hipometilante podem ser tratados
com ivosidenibe se tiverem mutações emIDH1,
ou considerados para um ensaio clínico se não
tiverem mutações em IDH1.[15]

» Consulte o protocolo clínico e de diretrizes
terapêuticas local para obter mais informações
sobre dosagens.

associado a cuidados de suporte

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» Todos os pacientes sintomáticos devem
receber cuidados de suporte conforme a
necessidade.

» A transfusão de eritrócitos (com terapia
quelante de ferro suportada, caso necessário) é
recomendada para anemia sintomática.[15] Os
pacientes devem receber em transfusão o
número mínimo de unidades necessárias
para aliviar os sintomas de anemia ou para
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que o paciente volte a apresentar um nível de
hemoglobina seguro. 

» Geralmente, as transfusões de eritrócitos são
necessárias se a hemoglobina estiver abaixo
de 7 g/dL ou 8 g/dL.[12] [67] No entanto, as
transfusões devem ser individualizadas porque
pode ocorrer anemia sintomática com níveis
mais altos de hemoglobina.

» Transfusões de plaquetas são
recomendadas para sangramento
trombocitopênico.[15] Transfusões de plaquetas
não devem ser usadas rotineiramente em
pacientes com trombocitopenia na ausência
de sangramento, a menos que a contagem
plaquetária seja <10,000/microlitro.[15] 

» Antibióticos são recomendados para infecções
bacterianas e a profilaxia pode ser considerada
ao iniciar o tratamento dos pacientes; consulte
as orientações locais.[15] 
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Venetoclax
Estudos iniciais do venetoclax (um inibidor da proteína do linfoma de células B-2 [BCL-2]) combinado
com azacitidina em pacientes com SMD de alto risco não tratada ou recidivante/refratária demonstraram
resultados promissores.[85] [86] A Food and Drug Administration (FDA) dos EUA concedeu designação de
medicamento órfão e terapia inovadora para o venetoclax combinado com azacitidina para o tratamento de
pacientes com SMD de alto risco não tratada previamente.

Enasidenibe
Enasidenibe, um inibidor de isocitrato desidrogenase 2 (IDH2), está sendo investigado em pacientes com
SMD com mutações em IDH. Um estudo de fase 2 está em andamento.[87]

Eltanexor
O eltanexor (um inibidor seletivo oral de exportação nuclear de segunda geração) demonstrou ser promissor
em um estudo aberto de fase 1/2 realizado com pacientes com SMD de alto risco refratários a agentes
hipometilantes.[88] A FDA concedeu a designação de medicamento órfão e de tramitação rápida para
o eltanexor como monoterapia para o tratamento de pacientes com SMD refratária ou recidivante de
risco intermediário, alto ou muito alto. A European Medicines Agency (EMA) conferiu a designação de
medicamento órfão para eltanexor no tratamento da SMD.

Tamibaroteno
O tamibaroteno (um agonista do receptor de ácido retinoico alfa [RARA] oral seletivo) recebeu a designação
de medicamento órfão e tramitação rápida pela FDA para o tratamento da SMD de alto risco. A EMA
também concedeu a designação de medicamento órfão para o tamibaroteno para tratamento da SMD. O
tamibaroteno está sendo avaliado atualmente em um ensaio clínico de fase 3 realizado com pacientes com
SMD de alto risco positiva para RARA, recém-diagnosticada (combinado com azacitidina).[89] [90]

Magrolimabe
O magrolimabe (um anticorpo monoclonal anti-CD47) recebeu a designação de medicamento órfão e
terapia inovadora pela FDA para o tratamento de SMD recém-diagnosticada. A EMA também concedeu a
designação de medicamento órfão para o magrolimabe para o tratamento da SMD. A análise interina de um
ensaio clínico randomizado de fase 3 de magrolimabe associado a azacitidina versus azacitidina associada
a placebo na SMD de alto risco não tratada demonstrou futilidade e aumento do risco de morte.[91] [92] O
ensaio clínico foi descontinuado, e a FDA suspendeu todos os estudos de leucemia mieloide aguda e SMD
com magrolimabe.

Discussões com os pacientes
Os pacientes devem ser alertados de que uma febre ≥38.3 ºC (101 ºF) requer avaliação urgente em um
pronto-socorro ou pronto atendimento, se o prestador de assistência usual não estiver disponível. Isso
vale até mesmo na ausência de neutropenia significativa, já que os neutrófilos podem estar disfuncionais.
Devem-se recomendar precauções quanto a sangramento se a contagem plaquetária estiver baixa.

Vacinação

Os pacientes com SMD têm risco elevado de infecções.[57] [97] As vacinas de agentes não vivos são
recomendadas, de acordo com a idade, as comorbidades e as diretrizes locais, especialmente contra
gripe (influenza) e Streptococcus pneumoniae.[98] [99]
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Monitoramento
Monitoramento
Um hemograma completo deve ser verificado rotineiramente para monitorar os níveis de eritrócitos,
leucócitos e plaquetas. O intervalo entre os exames varia com base nos sintomas do paciente.

Os pacientes que precisam de transfusão regularmente devem ser avaliados para terapia quelante de
ferro. A terapia quelante de ferro pode melhorar a sobrevida livre de eventos, e deve ser considerada
para os pacientes com prognóstico favorável com:[12] [15][16] [96]

• alta carga de transfusão (por exemplo, 15 ou mais transfusões de eritrócitos)
• níveis de ferritina sérica que excedam 1000 microgramas/L em medições repetidas.

Os candidatos a transplante alogênico de células-tronco devem receber terapia de quelação precoce.[16]
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Complicações

Complicações Período de
ocorrência

Probabilidade

sobrecarga de ferro longo prazo Médias

Anormalidades do fígado e de outros órgãos podem resultar de uma hemocromatose secundária a
transfusões múltiplas.[95] Isso pode se desenvolver ao longo de um longo tempo, dependendo da
frequência de transfusões sanguíneas, mas pode ser evitado pelo uso da terapia quelante de ferro.

Os pacientes que precisam de transfusão regularmente devem ser avaliados para terapia quelante de
ferro. A terapia quelante de ferro pode melhorar a sobrevida livre de eventos e deve ser considerada para
pacientes com prognóstico favorável com alta carga de transfusão (por exemplo, 15 ou mais transfusões
de eritrócitos); níveis de ferritina sérica que excedem 1000 microgramas/L em medições repetidas.[12]
[15] [16] [96] Os candidatos a transplante alogênico de células-tronco devem receber terapia de quelação
precoce.[16]

infecção variável alta

A neutropenia e a disfunção dos neutrófilos predispõem a infecções recorrentes. As infecções bacterianas
são a principal causa de óbito em pacientes com SMD.[5] O tratamento é feito com antibióticos de amplo
espectro quando os pacientes estão febris.

O suporte com fator de crescimento com o fator estimulador de colônias de granulócitos (G-CSF;
por exemplo, filgrastim) pode melhorar a contagem de neutrófilos, mas não melhora a sobrevida em
longo prazo. Um G-CSF pode ser considerado nos pacientes com infecções recorrentes, mas não é
rotineiramente recomendado (inclusive para a profilaxia de infecções).[15]

sangramento variável Médias

Complicações por sangramento são possíveis devido à trombocitopenia e aos defeitos funcionais das
plaquetas. A transfusão de plaquetas pode ser considerada se houver sangramento, ou se a contagem
plaquetária estiver abaixo de 10×10⁹/L, ou antes de procedimentos programados (por exemplo, se a
contagem plaquetária estiver abaixo de 50×10⁹/L antes de uma cirurgia de grande porte).[94]

evolução para leucemia mieloide aguda (LMA) variável Médias

Quando os pacientes desenvolvem blastos indiferenciados ≥20% na medula óssea, considera-se que
progrediram para LMA.[65] A LMA decorrente de SMD geralmente é refratária à terapia padrão para SMD.
Os pacientes com LMA secundária tratados com esquemas de quimioterapia usados para LMA "de novo"
podem alcançar remissão, mas geralmente apresentam recidivas rapidamente; o transplante alogênico de
células-tronco é recomendado para os pacientes elegíveis.

O ambiente de ensaio clínico é apropriado se um paciente com LMA secundária deseja tratamento e
consegue tolerar a terapia.

Prognóstico

Pacientes com menos de 60 anos possuem uma taxa de sobrevida melhor que pacientes mais idosos.
Os critérios específicos de prognóstico foram definidos pelo grupo de trabalho do International Prognostic
Scoring System (IPSS) em 1997 após uma análise multivariada de 816 pacientes com síndrome
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mielodisplásica (SMD) de novo que foram tratados basicamente com cuidados de suporte.[66] O IPSS
usa três fatores (número de citopenias [1, 2 ou 3], porcentagem de blastos na medula [<5, 5% a 10%,
11% a 20%, ou 21% a 30%] e anormalidades citogenéticas [cariótipo de baixo risco, risco intermediário
ou alto risco]) para classificar os pacientes em quatro grupos de risco geral de progressão para leucemia
mielogênica aguda (LMA) ou morte: doença de risco baixo, risco intermediário-1 (INT-1), INT-2 e alto. Para
os pacientes mais velhos, a sobrevida mediana geral por grupo de risco varia de menos de 6 meses para
pacientes de alto risco até 5.7 anos para pacientes de baixo risco.[66] SMD secundária tem um prognóstico
mais desfavorável.[3] Deleção cromossômica 5q31 (del(5q)), monossomia do cromossomo 7 e 11q23 e
mutações TP53 têm um prognóstico desfavorável.[93]

Uma das principais desvantagens do IPSS de 1997 é a inclusão de pacientes com 21% a 30% de blastos na
medula óssea, um grupo que é classificado como tendo LMA na classificação da OMS.[65] Outra limitação é
que o número de subgrupos citogenéticos na categoria de cariótipo de risco intermediário é grande e o real
significado para o prognóstico destes é diverso. No entanto, o IPSS serve como um guia útil ao se discutir o
prognóstico com pacientes e familiares.

Revised International Prognostic Scoring System (IPSS-R)[63]

O IPSS-R foi desenvolvido para abordar algumas desvantagens do IPSS. O escore IPSS-R inclui cinco
variáveis:

• Porcentagem de blastos na medula óssea:

• ≤2 (0 ponto)
• >2 a <5 (1 ponto)
• 5-10 (2 pontos)
• >10 (3 pontos).

• Cariótipo:

• Muito bom (0 pontos): deleção Y ou del(11q)
• Baixo (1 ponto): cariótipo normal, del (5q), del(12p), del (20q), uma anormalidade dupla,

incluindo del(5q)
• Intermediário (2 pontos): deleção 7q, +8, +19, i(17q), e quaisquer outros clones independentes

únicos ou duplos
• Baixo (3 pontos): deleção 7, inv(3)/t(3q)/del(3q), anormalidades duplas, incluindo -7/del(7q), ou

três anormalidades
• Muito baixo (4 pontos): cariótipo complexo (≥3 anormalidades).

• Nível de hemoglobina:

• ≥10 g/dL (0 ponto)
• 8 a <10 g/dL (1 ponto)
• <8 g/dL (1.5 ponto).

• Contagem plaquetária:

• ≥100,000/microlitro (0 pontos)
• 50,000 a 100,000/microlitro (0.5 ponto)
• <50,000/microlitro (1 ponto).

• Contagem absoluta de neutrófilos:

• ≥800/microlitro (0 ponto)
• <800/microlitro (0.5 ponto).
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O escore IPSS-R é calculado pela adição de cada um desses cinco valores, sendo dividido em cinco grupos
com base no risco de desenvolvimento de LMA e na sobrevida global. O IPSS-R foi validado pela primeira
vez em um conjunto de 7012 pacientes com SMD primária. Os cinco grupos de risco são:

• Risco muito baixo: ≤1.5
• Baixo risco: >1.5 a 3.0
• Médio risco: >3.0 a 4.5
• Alto risco: >4.5 a 6.0
• Risco muito alto: >6.

A sobrevida mediana (sem tratamento) para os grupos de risco do IPSS-R é:

• Risco muito baixo: 8.8 anos
• Baixo risco: 5.3 anos
• Risco intermediário: 3 anos
• Alto risco: 1.6 ano
• Risco muito alto: 0.8 ano.

O tempo para a evolução para 25% de LMA para os grupos de risco do IPSS-R é:

• Risco muito baixo: não alcançado
• Baixo risco: 10.8 anos
• Risco intermediário: 3.2 anos
• Alto risco: 1.4 ano
• Risco muito alto: 0.7 ano.

Molecular International Prognostic Scoring System (IPSS-M)[62]

O IPSS-M é uma versão refinada do IPSS e do IPSS-R que combina mutações somáticas (de 31 genes)
com parâmetros hematológicos e citogenéticos para a estratificação de risco dos pacientes com SMD. O
IPSS-M classifica os pacientes com SMD nos seguintes seis grupos de risco, com base em um escore de
risco derivado de fatores clínicos (porcentagem de blastos na medula óssea, contagem plaquetária, nível de
hemoglobina), citogenéticos e genéticos prognósticos (calculados com o uso de uma ferramenta baseada
na internet:   [IPSS-M risk calculator] (https://mds-risk-model.com) ):

• Risco muito baixo (escore de risco: ≤-1.5)
• Risco baixo (escore de risco: >-1.5 a -0.5)
• Risco moderadamente baixo (escore de risco: >-0.5 a 0)
• Risco moderadamente alto (escore de risco: >0 a 0.5)
• Alto risco (escore de risco: >0.5 a 1.5)
• Risco muito alto (escore de risco: >1.5).

A sobrevida global mediana para os grupos de risco do IPSS-M é:

• Risco muito baixo: 10.6 anos
• Baixo risco: 6.0 anos
• Risco moderadamente baixo: 4.6 anos
• Risco moderadamente alto: 2.8 anos
• Alto risco: 1.7 ano
• Risco muito alto: 1.0 ano.

O risco de transformação para LMA em 1, 2 e 4 anos para os fatores de risco do IPSS-M é:

• Risco muito baixo: 0%, 1.2% e 2.8%, respectivamente
• Baixo risco: 1.7%, 3.4% e 5.1%, respectivamente
• Risco moderadamente baixo: 4.9%, 8.8% e 11.4%, respectivamente
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• Risco moderadamente alto: 9.5%, 14% e 18.9%, respectivamente
• Alto risco: 14.3%, 21.2% e 29.2%, respectivamente
• Risco muito alto: 28.2%, 38.6% e 42.8%, respectivamente.

O risco de morte sem LMA em 1, 2 e 4 anos para os grupos de risco do IPSS-M é:

• Risco muito baixo: 2.2%, 7% e 15.9%, respectivamente
• Baixo risco: 8.5%, 16.2% e 29.5%, respectivamente
• Risco moderadamente baixo: 12%, 19.8% e 33.6%, respectivamente
• Risco moderadamente alto: 18%, 31.1% e 51.1%, respectivamente
• Alto risco: 19.3%, 39.8% e 54.2%, respectivamente
• Risco muito alto: 30.6%, 45.6% e 51.3%, respectivamente.
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Diretrizes diagnósticas

Reino Unido

British Society for Haematology guidelines for the diagnosis and evaluation
of prognosis of adult myelodysplastic syndromes (https://b-s-h.org.uk/
guidelines/?category=Haemato-oncology&fromdate=&todate=)
Publicado por: British Society for Haematology Última publicação: 2021

Good practice papers: the use of genetic tests to diagnose and manage
patients with myeloproliferative and myeloproliferative/myelodysplastic
neoplasms, and related disorders (https://b-s-h.org.uk/guidelines/?position-
paper=false&gpp=true&addenda=false&audio=false&search=#guideline-
filters__select__status)
Publicado por: British Society for Haematology Última publicação: 2021

Europa

Guidelines for the diagnosis and treatment of myelodysplastic syndrome and
chronic myelomonocytic leukemia (10th update) (https://nmds.org/index.php/
guidelines)
Publicado por: Nordic MDS Group Última publicação: 2021

Myelodysplastic syndromes (https://www.esmo.org/guidelines/guidelines-by-
topic/haematological-malignancies?page=2)
Publicado por: European Society for Medical Oncology Última publicação: 2020

América do Norte

NCCN clinical practice guidelines in oncology: myelodysplastic syndromes
(https://www.nccn.org/guidelines/category_1)
Publicado por: National Comprehensive Cancer Network Última publicação: 2024

Ásia

Guidelines for treating iron overload in myelodysplastic syndromes: a Taiwan
consensus statement (https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24924953)
Publicado por: Hematology Society of Taiwan Última publicação: 2014
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Diretrizes de tratamento

Reino Unido

British Society for Haematology guidelines for the management of
adult myelodysplastic syndromes (https://b-s-h.org.uk/guidelines/?
category=Haemato-oncology&fromdate=&todate=)
Publicado por: British Society for Haematology Última publicação: 2021

Europa

Guidelines for the diagnosis and treatment of myelodysplastic syndrome and
chronic myelomonocytic leukemia (10th update) (https://nmds.org/index.php/
guidelines)
Publicado por: Nordic MDS Group Última publicação: 2021

Myelodysplastic syndromes (https://www.esmo.org/guidelines/guidelines-by-
topic/haematological-malignancies?page=2)
Publicado por: European Society for Medical Oncology Última publicação: 2020

América do Norte

NCCN clinical practice guidelines in oncology: myelodysplastic syndromes
(https://www.nccn.org/guidelines/category_1)
Publicado por: National Comprehensive Cancer Network Última publicação: 2024

Ásia

Guidelines for treating iron overload in myelodysplastic syndromes: a Taiwan
consensus statement (https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24924953)
Publicado por: Hematology Society of Taiwan Última publicação: 2014
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Recursos online

1. IPSS-M risk calculator (https://mds-risk-model.com)  (external link)

2. MDS Foundation: Revised International Prognostic Scoring System (IPSS-R) for myelodysplastic
syndromes risk assessment calculator (https://www.mds-foundation.org/ipss-r-calculator)  (external
link)

Recursos online
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Figura 1: Esfregaço que mostra neutrófilos normais (direita) e neutrófilos displásicos com citoplasma
agranular e núcleo hipolobulado

Imagem usada com permissão do BMJ 1997;314:883

Im
agens

Este PDF do tópico do BMJ Best Practice é baseado na versão da
web que foi atualizada pela última vez em: Oct 11, 2024resistente.

Os tópicos do BMJ Best Practice são atualizados regularmente, e a versão mais recente dos tópicos pode
ser encontrada em bestpractice.bmj.com . O uso deste conteúdo está sujeito aos nossos aviso legal (. O uso
deste conteúdo está sujeito aos nossos) . © BMJ Publishing Group Ltd 2025.Todos os direitos reservados.

93

https://bestpractice.bmj.com


Síndrome mielodisplásica Imagens
Im

ag
en

s

Figura 2: Grandes megacariócitos mononucleares na medula óssea de paciente com SMD-del(5q)

Imagem usada com permissão do BMJ 1997;314:883
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O BMJ Best Practice destina-se a profissionais da área médica licenciados. A BMJ Publishing Group Ltd
(BMJ) não defende nem apoia o uso de qualquer medicamento ou terapia contidos nesta publicação, nem
diagnostica pacientes. Como profissional da área médica, são de sua inteira responsabilidade a assistência
e o tratamento dos de seus pacientes, e você deve usar seu próprio julgamento clínico e sua experiência ao
utilizar este produto.

Este documento não tem a pretensão de cobrir todos os métodos diagnósticos, tratamentos,
acompanhamentos, medicamentos e contraindicações ou efeitos colaterais possíveis. Além disso, como
os padrões e práticas na medicina mudam à medida que são disponibilizados novos dados, você deve
consultar várias fontes. Recomendamos que você verifique de maneira independente os diagnósticos,
tratamentos e acompanhamentos específicos para verificar se são a opção adequada para seu paciente em
sua região. Além disso, em relação aos medicamentos que exijam prescrição médica, você deve consultar
a bula do produto, que acompanha cada medicamento, para verificar as condições de uso e identificar
quaisquer alterações na posologia ou contraindicações, principalmente se o medicamento administrado for
novo, usado com pouca frequência ou tiver uma faixa terapêutica estrita. Você deve sempre verificar se os
medicamentos referenciados estão licenciados para o uso especificado e às doses especificadas na sua
região.

As informações incluídas no BMJ Best Practice são fornecidas "na maneira em que se encontram", sem
nenhuma declaração, condição ou garantia de serem precisas ou atualizadas. A BMJ, suas licenciadoras
ou licenciadas não assumem nenhuma responsabilidade por nenhum aspecto do tratamento administrado
a qualquer paciente com o auxílio dessas informações. Nos limites da lei, a BMJ e suas licenciadoras
e licenciadas não deverão incorrer em qualquer responsabilização, incluindo, mas não limitada a,
responsabilização por eventuais danos decorrentes do conteúdo. São excluídas todas as condições,
garantias e outros termos que possam estar implícitos por lei, incluindo, entre outros, garantias de qualidade
satisfatória, adequação a um fim específico, uso de assistência e habilidade razoáveis e não violação de
direitos de propriedade.

Caso o BMJ Best Practice tenha sido traduzido a outro idioma diferente do inglês, a BMJ não garante
a precisão e a confiabilidade das traduções ou do conteúdo fornecido por terceiros (incluindo, mas não
limitado a, regulamentos locais, diretrizes clínicas, terminologia, nomes de medicamentos e dosagens
de medicamentos). A BMJ não se responsabiliza por erros e omissões decorrentes das traduções e
adaptações ou de outras ações. Quando o BMJ Best Practice apresenta nomes de medicamentos, usa
apenas a Denominação Comum Internacional (DCI) recomendada. É possível que alguns formulários de
medicamentos possam referir-se ao mesmo medicamento com nomes diferentes.

Observe que as formulações e doses recomendadas podem ser diferentes entre os bancos de dados de
medicamentos, nomes e marcas de medicamentos, formulários de medicamentos ou localidades. Deve-se
sempre consultar o formulário de medicamentos local para obter informações completas sobre a prescrição.

As recomendações de tratamento presentes no BMJ Best Practice são específicas para cada grupo
de pacientes. Recomenda-se cautela ao selecionar o formulário de medicamento, pois algumas
recomendações de tratamento destinam-se apenas a adultos, e os links externos para formulários
pediátricos não necessariamente recomendam o uso em crianças (e vice-versa). Sempre verifique se você
selecionou o formulário de medicamento correto para o seu paciente.

Quando sua versão do BMJ Best Practice não estiver integrada a um formulário de medicamento local,
você deve consultar um banco de dados farmacêutico local para obter informações completas sobre o
medicamento, incluindo as contraindicações, interações medicamentosas e dosagens alternativas antes de
fazer a prescrição.

Interpretação dos números

Independentemente do idioma do conteúdo, os numerais são exibidos de acordo com o padrão de
separador numérico do documento original em inglês. Por exemplo, os números de 4 dígitos não devem
incluir vírgula ou ponto; os números de 5 ou mais dígitos devem incluir vírgulas; e os números menores que
1 devem incluir pontos decimais. Consulte a Figura 1 abaixo para ver uma tabela explicativa.
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A BMJ não se responsabiliza pela interpretação incorreta de números que estejam em conformidade com o
padrão de separador numérico mencionado.

Esta abordagem está alinhada com a orientação do Bureau Internacional de Pesos e Medidas.

Figura 1 – Padrão numérico do BMJ Best Practice

numerais de 5 dígitos: 10,000

numerais de 4 dígitos: 1000

numerais < 1: 0.25

Nosso site completo e os termos e condições de inscrição podem ser encontrados aqui: Termos e
Condições do site.
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