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El Fondo Nacional de Recursos es un Organismo Público No Estatal creado 

el 1o de diciembre de 1980 y regulado por la Ley N° 16.343 del 11 de enero 

de 1993 y su Decreto Reglamentario N° 358/93, que financia procedimientos 

médicos altamente especializados y medicamentos de alto precio, 

comprendidos en las normativas de cobertura vigentes, para los usuarios 

del Sistema Nacional Integrado de Salud, contribuyendo a la mejora de la 

calidad y a la sostenibilidad económico – financiera del Sistema. 
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Para citar esta normativa: 

 

Fondo Nacional de Recursos (2022): “Tratamiento de las Neoplasias 

Mielodisplásicas y la Leucemia Aguda Mieloblástica con Azacitidina y 

Venetoclax. Normativa de cobertura”. Recuperado de: www.fnr.gub.uy – 

Normativas. 

 
 

 

 

  

http://www.fnr.gub.uy/


Normativa – setiembre 2022 Fondo Nacional de Recursos   3  

 
 

 
 

TRATAMIENTO DE LAS NEOPLASIAS MIELODISPLÁSICAS Y LA LEUCEMIA AGUDA MIELOBLÁSTICA 

CON AZACITIDINA Y VENETOCLAX 

Contenido 
INTRODUCCIÓN .......................................................................................................4 

5 – Azacitidina (5 - AZA) en las Neoplasias Mielodisplásicas y la Leucemia 

Aguda Mieloblástica ........................................................................................... 4 

Venetoclax en leucemia aguda mieloblástica ............................................... 4 

INDICACIONES CON COBERTURA DEL FNR ............................................................6 

Criterios de inclusión ............................................................................................ 6 

Criterios de exclusión ........................................................................................... 6 

PROTOCOLO DE TRATAMIENTO ...............................................................................7 

AUTORIZACIÓN DE COBERTURA DE TRATAMIENTOS ..............................................8 

Requisitos del trámite de autorización .............................................................. 8 

Ingreso de la solicitud ...................................................................................... 8 

Historia Clínica .................................................................................................. 8 

Paraclínica necesaria para la autorización en las Neoplasias 

Mielodisplásicas ................................................................................................... 8 

Paraclínica necesaria para la autorización en Leucemias Agudas 

Mieloblásticas…………………………………………………………………………9 

SEGUIMIENTO DE TRATAMIENTOS AUTORIZADOS ................................................10 

BIBLIOGRAFIA .........................................................................................................11 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



Normativa – setiembre 2022 Fondo Nacional de Recursos   4  

 
 

 
 

TRATAMIENTO DE LAS NEOPLASIAS MIELODISPLÁSICAS Y LA LEUCEMIA AGUDA MIELOBLÁSTICA 

CON AZACITIDINA Y VENETOCLAX 

INTRODUCCIÓN 

 
5 – Azacitidina (5 - AZA) en las Neoplasias Mielodisplásicas y la 

Leucemia Aguda Mieloblástica 

La nueva clasificación, establecida por la Organización Mundial de la  

Salud (2022), introduce el término neoplasias mielodisplásicas (abreviado 

MDS) para reemplazar los síndromes mielodisplásicos, puntuando su 

carácter neoplásico y armonizando terminología con NMP. 

Las Neoplasias Mielodisplásicas constituyen un grupo heterogéneo de 

enfermedades clonales, adquiridas de las células progenitoras 

hematopoyéticas de la médula ósea, que se caracterizan por una 

hematopoyesis inefectiva con alteraciones funcionales y morfológicas de 

los progenitores, desarrollo de citopenias periféricas y la posibilidad de 

evolucionar a leucemia mieloblástica aguda. 

La 5 - AZA es un agente hipometilante que inhibe la ADN metiltransferasa 

a dosis inferiores a la que produce citotoxicidad, siendo capaz de revertir 

el silencio transcripcional de genes supresores de tumores y restaurar el 

funcionamiento normal de las células alteradas. Los agentes 

hipometilantes han demostrado eficacia en MDS, y leucemia aguda 

mieloblástica (LAM) en pacientes no candidatos a planes intensivos de 

poliquimioterapia (PQT). 

 

Venetoclax en leucemia aguda mieloblástica 

Las leucemias agudas mieloblásticas son proliferaciones clonales de 

precursores inmaduros mieloides, cuya acumulación lleva a una 

insuficiencia medular y a la infiltración de órganos  

La proteína BCL2 es un inhibidor de la apoptosis, el venetoclax al ser un 

inhibidor oral del BCL2 bloquea su efecto anti apoptótico y permite la 

apoptosis.  

En las leucemias agudas hay un aumento de la expresión de las proteínas 

de la familia del BCL2. Este aumento de expresión de las proteínas del 

BCL2 es un marcador de mal pronóstico y determina la supervivencia de 

las células mieloides inmaduras. 

El uso de venetoclax ha demostrado actividad como monodroga en las 

leucemias agudas mieloblásticas.  

En leucemia aguda mieloblástica sin tratamiento previo en adultos 

mayores de 75 años o no aptos para quimioterapia a altas dosis el 
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venetoclax ha demostrado su eficacia asociada a agentes hipometilantes 

o citarabina a bajas dosis. 

En combinación con 5 azacitidina, el venetoclax tiene ventaja respecto al 

uso de 5 azacitidina como monodroga en sobrevida global, remisión 

compuesta completa e independencia de transfusión de glóbulos rojos y 

de plaquetas, con un perfil de seguridad aceptable.  

En combinación con bajas dosis de citarabina el venetoclax tiene ventaja 

respecto al uso de citarabina como monodroga. Con un seguimiento de 

12 meses se demostró ventaja en remisión completa y un aumento no 

significativo de sobrevida global, 7,2 versus 4,1 meses (p=0.1). Con un 

seguimiento adicional de 6 meses la sobrevida global fue superior en el 

grupo de venetoclax con una reducción de la mortalidad del 30%. 
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INDICACIONES CON COBERTURA DEL FNR 

El Fondo Nacional de Recursos financia 5 - AZACITIDINA para el tratamiento 

de las Neoplasias Mielodisplásicas y 5 – AZACITIDINA Y VENETOCLAX para 

Leucemia Aguda Mieloblástica. 

 

Criterios de inclusión 

El FNR cubrirá el tratamiento en pacientes que reúnan estas condiciones: 

 

• Neoplasias Mielodisplásicas de riesgo intermedio y alto (IPSS). 

• LAM en pacientes no candidatos a planes intensivos de PQT.  

• Leucemia mielomonocítica crónica con el 10 al 29% de blastos 

medulares sin trastorno mieloproliferativo. 

• Tratamiento como puente para llegar a un alo – TPH (en caso de 

SMD). 

• Situación clínica del paciente al diagnóstico que permita predecir 

que tolerará el protocolo de tratamiento establecido en cuanto a 

dosis y frecuencia. 

 

Criterios de exclusión 
 

• Mala calidad de vida y/o pobre expectativa de vida por otras 

situaciones co- mórbidas. 

• Enfermedades psiquiátricas severas, droga - dependencia con 

evaluación psicológica negativa previa acerca de posibilidades de 

adhesión al tratamiento. 
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PROTOCOLO DE TRATAMIENTO 

5 - AZA: 75 mg/m2/ día por 5 a 7 días s/c.; la dosis se puede ajustar en 

caso de respuesta sub - óptima (100 mg/m2/día). 

Venetoclax: 400 mg día asociado a agentes hipometilantes. 

Se debe realizar un ascenso en 3 días de la dosis de venetoclax: 

Día 1: 100 mg vía oral. 

Día 2: 200 mg vía oral. 

Día 3: 400 mg vía oral. 

Para iniciar el tratamiento la leucocitosis debe de ser <25,000/mm3, si es 

necesario se debe realizar cito-reducción antes del inicio del inhibidor de 

BCL2.  

Para prevenir el síndrome de lisis tumoral además del ascenso en 3 días y 

de tener una leucocitosis <25000/mm3 se debe realizar una adecuada 

hidratación y asociar agentes anti-hiperuricémicos. 

Se deben valorar los parámetros de laboratorio de síndrome de lisis 

tumoral a las 6-8 horas de cada cambio de dosis de venetoclax. 
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AUTORIZACIÓN DE COBERTURA DE TRATAMIENTOS 

En todos los pacientes se tomará en cuenta además de su patología 

hematológica, una valoración integral que incluya edad, comorbilidades, 

calidad de vida, y pronóstico, de tal manera que de la evaluación surja 

una expectativa de vida razonable. 

Las complicaciones o efectos colaterales derivadas del tratamiento 

deberán ser resueltas por el Prestador Integral de Salud en la cual se asiste 

el paciente. 

 

Requisitos del trámite de autorización 
 

Ingreso de la solicitud 

Las solicitudes de tratamiento serán ingresadas por el prestador de salud 

del paciente al sistema informático del Fondo Nacional de Recursos a 

través del Portal, en dónde se estudiará la pertinencia de la indicación en 

función de la presente normativa, verificándose además el cumplimiento 

de los aspectos administrativos necesarios para dar curso a la misma. 

Aspectos administrativos de las normativas de tratamientos con 

medicamentos: 

http://www.fnr.gub.uy/sites/default/files/normativas/n_aspectos_admin_me

dicamentos.pdf  

Historia Clínica 

Resumen de historia clínica que debe ser completa y claramente legible, 

destacando los principales hechos clínicos y la evolución, de tal manera 

que de su lectura y análisis resulten claramente los motivos de la indicación. 

 

El envío de este resumen de historia clínica es indispensable, ya que la 

información que se aporta en un formulario pre codificado (altamente 

funcional a los efectos de registro) es necesariamente parcial y en 

ocasiones no refleja cabalmente la situación del paciente. 

 

 

Paraclínica necesaria para la autorización en las Neoplasias 

Mielodisplásicas 
 

Es indispensable que al paciente se le hayan realizado los siguientes 

estudios, que deberán ser enviados al FNR: 

 

• Estudios humorales: hemograma con reticulocitosis y lámina 
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periférica; glicemia; funcional y enzimograma hepático con LDH; 

ionograma; creatininemia y azoemia. PEF, orina. 

• Dosificación de ácido fólico, Vit B12, sideremia, transferrina, 

saturación de transferrina, ferritina y cobre según sospecha clínica de 

síndrome disabsortivo. 

• Sangre oculta en materias fecales. 

• Dosificación de eritropoietina cuando esté indicada. 

• TSH 

• Mielograma con inmunofenotipo. 

• Descartar HPN en presentación como neoplasia mielodisplásica 

hipoplásico. 

• Citogenético siempre, y FISH cuando corresponda (descartar 5q-). 

• Biopsia de MO, la misma deberá realizarse con tinción para hierro si 

corresponde. 

• TC de tórax, abdomen y pelvis cuando corresponda. 

• Ecocardiograma y ECG. 

• Serologías para VHB, VHC, VIH, CMV. PARVOVIRUS B19 en médulas 

hipoplásicas. 

• Estudio HLA del paciente y hermanos (potenciales donantes), para 

candidatos a TPH. 

 

Quedará a criterio del FNR la necesidad de solicitar que se actualicen o 

amplíen los estudios paraclínicos. 

 

En caso que surja la necesidad de ampliar información respecto a la 

situación clínica y a la evolución, el FNR podrá recabar información con el 

médico tratante, con el paciente o con la institución de origen. 

 

Paraclínica necesaria para la autorización en Leucemias Agudas 

Mieloblásticas 
 

• Estudios humorales: hemograma con lámina periférica; glicemia; 

funcional y enzimograma hepático con LDH; ionograma; 

creatininemia y azoemia. 

• Mielograma con inmunofenotipo. 

• Citogenético siempre, y FISH cuando corresponda.  

• Biopsia de MO si el mielograma no es definitorio. 

• Serologías para VHB, VHC, VIH, CMV. 

• Estudio HLA del paciente y hermanos (potenciales donantes), para 

candidatos a TPH. 
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SEGUIMIENTO DE TRATAMIENTOS AUTORIZADOS 
 

Para la continuación del tratamiento autorizado, la institución de origen del 

paciente deberá ingresar en formulario on - line la solicitud de dosis 

posteriores para el próximo mes. Se deben declarar las complicaciones que 

presenta al paciente, así como eventos adversos que lleven a la 

discontinuación del tratamiento. 

 

El seguimiento y evaluación de respuesta de los tratamientos autorizados, 

se realizará a través de controles periódicos que deberán ser enviados al 

FNR y están incluidos en el formulario de solicitud de dosis mensuales, con la 

periodicidad y exámenes que en él se detallan. 

 

Evaluación de respuesta al tratamiento, se debe adjuntar: 

• Hemograma mensual. 

• Mielograma trimestral. 

 

Los criterios de suspensión del tratamiento son: 

 

a. Falta de respuesta al tratamiento. 

b. Intolerancia o toxicidad al tratamiento. 

 

Al finalizar o suspender el tratamiento, el médico hematólogo tratante 

deberá informarlo al FNR en ítem correspondiente incluido en formulario de 

solicitud de dosis mensuales, haciendo constar dosis y fecha de la última 

serie de tratamiento y, en caso de suspensión, causa y fecha de esta. 
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