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Introducción	
  

•  Patología	
  infrecuente,	
  incidencia	
  aproximada	
  
de	
  1,2	
  x	
  100.000	
  hbt/año	
  (adultos).	
  

•  20-­‐30%	
  de	
  las	
  leucemias	
  agudas	
  del	
  adulto.	
  
– LLA	
  B	
  	
  	
    	
  75	
  a	
  80%	
  
– LLA	
  T	
  	
  	
    15	
  a	
  25%	
  

•  LLA	
  Ph	
  (+)	
  è	
  25%	
  



Introducción	
  

•  Chile:	
  Edad	
  media	
  de	
  presentación	
  35	
  años.	
  
•  Menores	
  30	
  años	
  	
  	
  	
   50%	
  
•  Predominio	
  hombres	
  levemente.	
  

•  LLA	
  adultos	
  	
  sobrevida	
  global	
  	
  ≈	
  50%	
  



Introducción	
  

•  La	
  edad	
  es	
  el	
  factor	
  pronós0co	
  más	
  
importante.	
  

•  Factor	
  pronós0co	
  relevante:	
  Intensidad	
  QT.	
  
– Mejores	
  resultados	
  en	
  adolescentes	
  y	
  adultos	
  
jóvenes	
  tratados	
  con	
  esquemas	
  intensivos	
  y	
  
rigurosos.	
  

– Esquemas	
  intensificados	
  en	
  pacientes	
  adultos	
  (15	
  
y	
  45	
  años)	
  
•  	
  Sobrevida	
  global	
  >60%	
  a	
  5	
  años	
  



Cuadro	
  clínico	
  

•  25%	
  pacientes	
  presentan	
  síntomas	
  
inespecíficos.	
  

•  15%	
  dolores	
  osteoar0culares	
  (niños).	
  
•  50%	
  síndrome	
  febril.	
  
•  Hepato	
  –	
  esplenomegalia	
  y	
  adenopadas	
  hasta	
  
en	
  50%de	
  los	
  pacientes	
  



Laboratorio	
  inicial	
  

•  Citopenia	
  única	
  o	
  múl0ple	
  >	
  90%	
  pacientes.	
  
•  50%	
  Hb	
  <	
  10	
  g/dl.	
  
•  Recuento	
  plaquetario	
  medio	
  ≈	
  55000	
  x	
  mm3.	
  
– 60	
  a	
  70%	
  <	
  100000	
  x	
  mm3.	
  

•  Recuento	
  leucocitos	
  medio	
  19.3	
  x	
  109/L.	
  
– 1/3	
  leucocitosis	
  >	
  30	
  x	
  109/L.	
  

•  Eosinofilia:	
  	
  t(5;14)(q31;q32)	
  /	
  8p11	
  (menos	
  
frecuente)	
  



Factores	
  pronós0co	
  



Citogené0ca	
  



Tratamiento	
  

•  Programa	
  Nacional	
  de	
  Cáncer	
  del	
  Adulto	
  
(PANDA).	
  

•  El	
  Protocolo	
  PANDA	
  88.	
  
– Adaptación	
  protocolo	
  BFM	
  infan0l.	
  
– Remisión	
  completa	
  =	
  62%.	
  
– Mortalidad	
  precoz	
  =	
  24%.	
  
– SLE	
  a	
  5	
  años	
  =	
  18%.	
  
– SG	
  a	
  5	
  años	
  =	
  25%.	
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Tratamiento	
  

•  BFM	
  modificado.	
  
– RC	
  	
  73%.	
  
– Mortalidad	
  precoz	
  =	
  12%	
  
– Sobrevida	
  libre	
  de	
  enfermedad	
  a	
  5	
  años	
  =	
  23	
  %.	
  
– Sobrevida	
  global	
  a	
  5	
  años	
  =	
  36%	
  .	
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Tratamiento	
  

•  2007	
  	
  Protocolo	
  LLA	
  15-­‐30.	
  
– Protocolo	
  para	
  pacientes	
  entre	
  15	
  y	
  30	
  años.	
  
– Basado	
  en	
  	
  protocolo	
  Children`s	
  Oncology	
  Group	
  
(COG)	
  AALL0232	
  

– SLE	
  a	
  5	
  años	
  =	
  78%	
  (pacientes	
  pediátricos	
  de	
  alto	
  
riesgo).	
  

– Aumento	
  de	
  dosis	
  de	
  drogas	
  no	
  mielosupresoras,	
  
intensificación	
  profilaxis	
  de	
  SNC	
  y	
  mantención.	
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Recaída	
  
•  Tasa	
  de	
  recaída	
  global	
  LLA	
  ≈	
  50%	
  en	
  adultos.	
  
–  Variable	
  según	
  IF,	
  Cy	
  y	
  grupos	
  de	
  riesgo.	
  
–  Ej:	
  10%	
  del	
  grupo	
  LLA	
  Ph	
  (+),	
  RC	
  breve	
  y	
  sobrevida	
  
muy	
  pobre.	
  

•  Mayoría	
  recaídas	
  primeros	
  3	
  a	
  5	
  años	
  desde	
  
diagnós0co.	
  
–  Pequeño	
  porcentaje	
  más	
  allá	
  de	
  5	
  años	
  (10	
  hasta	
  20	
  
años).	
  

•  Recaída	
  aislada	
  MO	
  pareciera	
  tener	
  peor	
  
pronós0co	
  que	
  recaída	
  aislada	
  extramedular	
  o	
  
combinada.	
  



Sobrevida	
  global	
  protocolo	
  LLA	
  15-­‐30,	
  2007	
  a	
  2010	
  en	
  Chile	
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RESULTADOS	
  HOSPITAL	
  SALVADOR	
  

1997	
  a	
  2014	
  



Leucemia	
  Linfoblás0ca	
  aguda	
  

•  Leucemia	
  linfoblás0ca	
  aguda:	
  202	
  pacientes.	
  

•  Leucemias	
  B	
  =	
  174	
  pacientes	
  (86%)	
  
•  Leucemias	
  T=	
  28	
  pacientes	
  	
  (14%)	
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Leucemia	
  Linfoblás0ca	
  aguda	
  

•  Mediana	
  edad	
  =	
  28,5	
  años	
  
– Rango	
  =	
  15	
  a	
  72	
  años.	
  

•  Menores	
  de	
  30	
  años	
  =	
  52%	
  
•  Distribución	
  por	
  sexo:	
  
– Mujeres	
  48%	
  
– Hombres	
  52%	
  	
  



•  LLA	
  T.	
  
– Mediana	
  edad	
  	
  24	
  años	
  
(15	
  –	
  72).	
  

•  LLA	
  B	
  
– Mediana	
  edad	
  30	
  años	
  
(15	
  –	
  65).	
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Mujeres	
  
48%	
  52%	
  

Distribución	
  por	
  sexo	
  

Hombres	
  

Mujeres	
  

Leucemia	
  Linfoblás0ca	
  aguda	
  



Leucemia	
  Linfoblás0ca	
  aguda	
  B	
  

50%	
  
45%	
  

5%	
  

Distribución	
  por	
  grupo	
  etario	
  

15	
  -­‐	
  30	
  años	
  

31	
  -­‐	
  60	
  años	
  

>61	
  años	
  

64%	
  

32%	
  

4%	
  

Distribución	
  por	
  grupo	
  etario	
  

15	
  -­‐	
  40	
  años	
  

41	
  -­‐	
  60	
  años	
  

>61	
  años	
  



Caracterís0cas	
  clínicas	
  al	
  diagnós0co	
  

Sangrado	
  al	
  diagnós0co,	
  Leucemia	
  Linfoblás0ca	
  B,	
  menores	
  de	
  
60	
  años	
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Caracterís0cas	
  clínicas	
  al	
  diagnós0co	
  

•  Sangrado	
  al	
  diagnós0co,	
  Leucemia	
  Linfoblás0ca	
  T,	
  menores	
  
de	
  60	
  años.	
  

	
  
•  Sangrado	
  consignado	
  solo	
  en	
  	
  5	
  pacientes:	
  

	
  Dos	
  pacientes	
  sangrado	
  bucal,	
  1	
  tracto	
  gastrointes0nal	
  y	
  2	
  
en	
  otros	
  si0os.	
  



Caracterís0cas	
  clínicas	
  al	
  diagnós0co	
  

•  Leucemia	
  Linfoblás0ca	
  B.	
  
	
  

Adenopadas	
   28	
  %	
  

Esplenomegalia	
   36	
  %	
  

Hepatomegalia	
   25	
  %	
  

Compromiso	
  tes0cular	
   	
  	
  4	
  %	
  

Compromiso	
  medias0no	
   	
  	
  0	
  %	
  

*Dos	
  pacientes	
  con	
  compromiso	
  óseo	
  



Caracterís0cas	
  clínicas	
  al	
  diagnós0co	
  

•  Leucemia	
  Linfoblás0ca	
  T.	
  
	
  

Adenopadas	
   76	
  %	
  

Esplenomegalia	
   36	
  %	
  

Hepatomegalia	
   28	
  %	
  

Compromiso	
  tes0cular	
   	
  	
  	
  4	
  %	
  

Compromiso	
  medias0no	
   	
  48	
  %	
  



Caracterís0cas	
  clínicas	
  al	
  diagnós0co	
  

•  Compromiso	
  SNC:	
  	
  
– 4	
  pacientes	
  (2	
  LLA	
  común	
  y	
  2	
  LLA	
  T)	
  
– Sin	
  datos	
  en	
  14	
  pacientes.	
  



Laboratorio	
  	
  

Recuento	
  leucocitos	
  
X	
  109/L	
  

	
  	
  	
  	
  %	
  

<	
  29.9	
   57	
  

>	
  30	
   40	
  

Sin	
  datos	
   3	
  

Recuento	
  leucocitos	
  
X	
  109/L	
  

	
  	
  %	
  

<	
  99	
   75	
  

>	
  100	
   25	
  

Sin	
  datos	
   0	
  

Leucemia	
  LinfoblásQca	
  aguda	
  B	
  

Mediana 	
  11500	
  x	
  mm3 	
  	
   Mediana 	
  22200	
  x	
  mm3 	
  	
  

Leucemia	
  LinfoblásQca	
  aguda	
  T	
  



Leucemia	
  linfoblás0ca	
  aguda	
  B	
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8%	
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20%	
  

6%	
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ph	
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CK	
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No	
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39%	
  

7%	
  4%	
  4%	
  

21%	
  

21%	
  

4%	
  

CitogenéQca	
  Leucemia	
  linfoblásQca	
  
aguda	
  T	
  

Normal	
  

No	
  evaluable	
  

Hiperdiploide	
  

CK	
  

No	
  estudiado	
  

Otras	
  

Sin	
  información	
  



Clasificación	
  de	
  riesgo	
  Leucemia	
  
Linfoblás0ca	
  aguda	
  B	
  Ph	
  (-­‐)	
  

64%	
  

36%	
  
Alto	
  riesgo	
  

Riesgo	
  estándar	
  



Leucemia	
  Linfoblás0ca	
  aguda	
  
Philadelphia	
  (+)	
  

•  16	
  pacientes.	
  
•  Mediana	
  edad	
  	
   	
  	
  38,5	
  años	
  (15	
  a	
  63	
  años).	
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Tratamiento	
  
LLA	
  15-­‐30	
  

Protocolo	
  I	
  Fase	
  1	
  (Inducción,	
  dias	
  1	
  
al	
  29)	
  
-­‐Evaluación	
  de	
  respuesta	
  a	
  
cor6coides	
  el	
  día	
  8	
  de	
  la	
  
quimioterapia	
  de	
  inducción	
  
-­‐Evaluación	
  de	
  respuesta	
  a	
  la	
  
inducción	
  en	
  el	
  día	
  29	
  de	
  la	
  
quimioterapia	
  
	
  
Protocolo	
  I	
  Fase	
  2	
  
	
  
Protocolo	
  M	
  
	
  
Protocolo	
  II	
  Fase	
  1	
  
	
  
Protocolo	
  II	
  Fase	
  2	
  
	
  
Mantención	
  (24	
  meses)	
  

BFM	
  modificado	
  



Tratamiento	
  LLA	
  15	
  -­‐30	
  
Respuesta	
  a	
  prednisona	
  día	
  8	
   %	
  

BRC	
   78	
  

MRC	
   6	
  

No	
  evaluado	
  por	
  mortalidad	
  precoz	
   4	
  

No	
  evaluado	
   12	
  

Respuesta	
  a	
  tratamiento	
   %	
  

Remisión	
  completa	
   96	
  

Remisión	
  parcial	
   0	
  

Fracaso	
   0	
  

Mortalidad	
  precoz	
   4	
  



Tratamiento	
  Leucemia	
  linfoblás0ca	
  
aguda	
  T	
  

•  Remisión	
  completa	
  =	
  19	
  pacientes	
  (67%)	
  
•  Recaída:	
  Mayoría	
  medular	
  aislada,	
  1	
  paciente	
  	
  
SNC,	
  1	
  paciente	
  combinada.	
  

•  Cuatro	
  pacientes	
  vivos.	
  
– Resto	
  fallecidos	
  por	
  leucemia.	
  



Recaídas	
  

•  Recaídas	
  Pacientes	
  LLA	
  15	
  –	
  30:	
  
	
  

MO	
   3	
  

SNC	
   1	
  

Combinada	
   0	
  

	
  
	
  



Sobrevida	
  global	
  protocolo	
  15-­‐30	
  

n	
  =	
  39	
  
Mediana	
  seguimiento	
  =	
  28	
  meses	
  	
  	
  

SG	
  3	
  años	
  =	
  81%	
  



Sobrevida	
  global	
  LLA	
  Ph	
  (+)	
  

SG	
  36	
  meses	
  42%	
  
Mediana	
  seguimiento	
  11	
  meses	
  
	
  



LLA	
  15-­‐30	
  

BFM	
  

Sobrevida	
  global	
  protocolo	
  LLA	
  15-­‐30,	
  comparación	
  histórica	
  
con	
  protocolo	
  PANDA	
  anterior	
  

P	
  =	
  0,0001	
  



Sobrevida	
  global	
  LLA	
  T	
  Hospital	
  Salvador	
  

Sobrevida	
  a	
  3	
  años	
  =	
  17%	
  



Sobrevida	
  global	
  LLA	
  Hospital	
  Salvador	
  

Sobrevida	
  a	
  3	
  años	
  =	
  40%	
  
Sobrevida	
  a	
  5	
  años	
  =	
  31%	
  



Gracias	
  


