Terapias vigentes de la leucemia mieloide
cronica
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Terapias vigentes de la leucemia mieloide cronica

¢ La leucemia mieloide cronica (LMC) es una neoplasia mieloproliferativa de origen clonal.'
¢ Se la considera la causa del 15 % de las leucemias del adulto, con una mediana de edad al

diagndstico de 67 afios.’

La LMC se caracteriza por la presencia del cromosoma Filadelfia (Ph), fruto de la
traslocacién reciproca entre los cromosomas 9 y 22 [t(9;22) (q34;q11)]. La yuxtaposiciéon
resultante de los genes BCR y ABL1 da origen a una tirosinquinasa oncogénica con alteracion
de las vias de supervivencia y proliferacién de las células neoplésicas.”

Traslocacion cromosomica t(9:22) (q34:q11) que da origen al cromosoma Filadelfia (adaptada y modificada de
The Chronic Myelogenous Leukemia Society of Canada)®
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Se reconocen en los pacientes con LMC una fase cronica, una fase acelerada y una fase
blastica.'

Parametros que definen la LMC en fase acelerada’

* Mieloblastos en sangre periférica = 15 %y < 30 %

* Mieloblastos + promielocitos en sangre periférica = 30 %

* Basofilos en sangre periférica = 20 %

* Recuento de plaquetas < 100000/ul no provocado por la terapia

* Anomalias citogenéticas clonales adicionales en las células con cromosoma Ph+

Parametros que definen la LMC en fase blastica'

* Blastos = 30 % en sangre, médula dsea o ambos
¢ Infiltrados extramedulares de células leucémicas

Tratamiento de los pacientes con LMC en fase cronica'

ITQ: inhibidor de tirosinquinasa



ITQ de 2da generacion (orden alfabético: bosutinib 400 mg/dia, dasatinib 100 mg/dia, nilotinib 300 mg cada 12 h)

(*) Basado en los puntajes Sokal, HAsford y EUTOS

en fase crénica

v

Evaluar en todos los pacientes:

* Comorbilidades.
* Perfil de toxicidad de los ITQ.
* [nteracciones medicamentosas.

* Preferencias del paciente.

Pacientes de
bajo riesgo*

Pacientes de
moderado a alto
riesgo *

De eleccion:
* Imatinib 400 mg/dia

* Otras opciones:
ITQ de 2nda generacién

De eleccién:
*|TQ de 2nda generacion
¢ Imatinib 400 mg/dia

Parametros sugeridos de respuesta a los ITQ indicados en primera linea’

Seguimiento Rgsppesta
optima
Al diagndstico )
de LMC
Trascriptos
BCR/ABL1 =
3 meses 10 % y/o
Ph+ <35%

Advertencia

Alto riesgo o
alteraciones
clonales
cromosomicas
adicionales en el
clon Ph+

Trascriptos
BCR/ABL1 > 10
% y/o Ph+ 36-95

%

Falla terapéutica

Falta de respuesta
hematoldgica y/o Ph+
> 95 %



Respuesta

Seguimiento A Advertencia Falla terapéutica
optima
Trascriptos Trascriptos Trascriptos
BCR/ABL1 < BCR/ABL1 1-10 o
6 meses 1 % y/o Ph+ % y/o Ph+ 1-35 g}(lZR/ABL10> 10 % y/o
o o +>35%
0% %
Trascriptos Trascriptos Trascriptos
12 meses BCR/ABLI = BCR/ABL1 > BCR/ABL1 > 1 % y/o
0,1 % 0,1-1 % Ph+ > 0%
Trascrintos Alteraciones Pérdida de RHC, RCC
En cualquier D cromosomicas o RMM(*)Mutaciones
BCR/ABL1 < s
momento 01 % clonales en el ACC adicionales en el
0 clon Ph- clon Ph+

RCC: respuesta citogenética completa; RHC: respuesta hematoldgica completa; RMM: respuesta
molecular mayor

(*) Pérdida confirmada de RMM en 2 oportunidades consecutivas (una de ellas > 1 %)

Tratamiento de los pacientes con LMC en fases acelerada y blastica’

GC: glucocorticoides; ITQ: inhibidor de tirosinquinasa; LLA: leucemia linfoblastica aguda; LMA: leucemia mieloide aguda;
QT: quimioterapia; SNC: sistema nervioso central

ITQ de 2da generacion (orden alfabético: bosutinib 400 mg/dia, dasatinib 100 mg/dia, nilotinib 300
mg cada 12 h)



Participacion en
Fase acelerada > ensayo clinico o ITQ —
de 2da generacion

Evaluar en todos los pacientes:

e Considerar trasplante alogénico.

e Eleccion de ITQ en funcién de la ‘—'?J alogénico
terapia previa o del perfil de de células
mutaciones del gen BCR-ABLI1. 2matopoyeticas

e Evaluar compromiso de SNC en
caso de fase blastica linfoide.

Linfoide
Ensayo clinico o QT de
induccion (tipo LLA) +

Fase blastica — ITQoITQ+GC

Mieloide
Ensayo clinico o QT de
induccioén (tipo LLA) +

ITQo ITQ
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