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ANTECEDENTES PERSONALES

Discapacitado por retraso mental desde infancia.
Autonomo para ABVD.

No alergias medicamentosas conocidas.

No fumador ni bebedor.

No HTA. No DM. Dislipemia en tratamiento.
Déficit Vitamina D. )

No cardiopatia ni broncopatia.

|Q: Apendicectomizado. Adenoma tubular

de bajo grado extirpado en 2021. 74 anos



TRATAMIENTO HABITUAL

® Tardyferon ® Simvastatina &

® Quetiapina ® Risperidona
® Venlafaxina ® Hidroferol w



ANTECEDENTES FAMILIARES

Madre viva y sana (95 afos).

Padre fallecido por envejecimiento.
Hermana viva y sana.

No hijos.

No antecedentes hematoldgicos ni neoplasicos.




ENFERMEDAD ACTUAL




ANAMNESIS POR APARATOS

el

ECOG 3 desde hace un mes.

Astenia, anorexia y pérdida de peso.
No disnea ni dolor precordial.

Fiebre desde hace 1 semana (ITU).
Sudoracion profusa.

No sangrados visibles. .

Habito intestinal sin cambios.




EXPLORACION FiSICA

Consciente, poco colaborador. MEG.

Eupneico en reposo. Bien hidratado y perfundido.
Sudoracion profusa. Palidez cutanea.

Ausencia de piezas dentarias. No adenopatias.
AC: Ritmica. No soplos audibles.

AP: MVC sin ruidos sobreanadidos.

Abdomen: Blando, depresible, doloroso difusamente.
EEIl: No edemas ni flebitis. Pulsos presentes.

Lesiones cutaneas en cara, cuello, tronco y abdomen.






PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

Bioquimica: Glucosa 101, creatinina 1.95 (FG 33), K
4.4, acido urico 20, LDH 8491, Calcio 8.2, PCR 171,
PCT 1.9.

Hemograma: Leucocitos 28500 (5 mielocitos, 12
metamielocitos, 6 cayados, 61 neutréfilos, 4
linfocitos, 12 monocitos), Hb 7.3, VCM 84.5, plaquetas
125000.

Gasometria: pH 7.505, pCO2 30.9, pO2 67.5, acido

lactico 1.1

ECG: Taquicardia sinusal 133 Ipm. Eje normal.






RESUMEN

Vardn 74 afos.

Retraso mental. No habitos toxicos. Dislipemia.

No antecedentes neoplasicos ni hematoldgicos.
Sindrome general + fiebre + anemia + leucocitosis +
lesiones cutaneas diseminadas + pérdida de peso.
LDH 8491, PCR 171, PCT 1.9, Leucocitos 28500 (5
mielocitos, 12 metamielocitos, 6 cayados), Hb 7.3,

plaquetas 125000.




LESIONES CUTANEAS

Maculas ® Pustulas

Papulas e Vesiculas

Placas ® Ronchas

Nodulos e Escamas
Telangiectasias e Atrofia

Purpura e Hiperpigmentacion




ELEVACION LDH




ELEVACION LDH




ELEVACION LDH

CAUSAS ELEVACION LDH

ENFERMEDADES

Enfermedades infecciosas

Neumonia por Pneumocystis Jirovecii
Tuberculosis miliar

Enfermedades por parasitos
Meningococcemia

Enfermedades hematologicas

Leucemias

Linfomas

Sindrome de lisis tumoral
Sindrome hemofagocitico

Enfermedades autoinmunes

Sarcoidosis
Lupus eritematoso sistémico
Sindrome de Sweet

Metabolicas / toxicas

® Sindrome neuroléptico maligno
® Sindrome DRESS




TUBERCULOSIS MILIAR

6%




MENINGOCOCCEMIA




LEUCEMIA MIELOIDE AGUDA




SINDROME HEMOFAGOCITICO




SINDROME DE SWEET

=8



SINDROME DRESS




IMPRESION DIAGNOSTICA

1) Leucemia mieloide aguda asociada a
afectacion cutanea (Leucemia cutis +

Sindrome de Sweet)
2) Sindrome hemofagocitico

3) Tuberculosis miliar




AMPLIACION DEL ESTUDIO

Ampliacion A/S: Perfil férrico, triglicéridos, VSG,
proteinograma, folico, B12
Serologias virales y bacterianas: VIH, VHB, VHC, sffilis,

CMV, EBV, parvovirus

&

Prueba tuberculina y/o IGRA
TC toracoabdominal
Frotis sanguineo y aspirado medular

Biopsia cutanea
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CASO CLINICO

DAVID GARCIA BENEITEZ
ELENA MAGAZ GARCIA
26 FEBRERO 2025



* Varon de 74 anos, pérdida de peso y lesiones cutaneas
e ANTECEDENTES PERSONALES:

* No alergias medicamentosas conocidas.

* Discapacitado por retraso mental desde la infancia.

* Autonomo para ABVD.

* Nacio y vive en Ledn. No fumador ni bebedor.

* Dislipemia en tratamiento

e Déficit vitamina D

 No HTA, nidiabetes. No cardiopatia ni broncopatia. No hepatitis, meningitis,
tuberculosis ni brucelosis.

* Intervenciones quirurgicas: apendicectomizado. Adenoma tubular de bajo grado
extirpado en 2021. Tras ese episodio tuvo trastorno obsesivo-compulsivo durante 1
ano.

* Tratamiento habitual: Tardyferdn, quetiapina, venlafaxina, simvastatina y
risperidona, hidroferol.

* ANTECEDENTES FAMILIARES: No relevantes



SD GENERAL
Fiebre

Anemia NN
Leucocitosis







=erfe Blanca
Leucocitos

T 285 10"3/L

Férmula leucocitaria microscopica

Blastos 0 0.00
Promielocitos 0 0.00
Mielocitos 5 1.42
Metamielocitos 12 3.42
Cayados 6 1.71
M. segmentados 61 17.38
Eosindfilos 0 0.00
Basdfilos 0 0.00
Linfocitos 4 1.14
Monocitos 12 3.42
Eritoblastos 0 0.00
Serie Roja

Hematies 1 287 10%6/L
Hemoglobina 173 g/dL
Hematocrito o228 %

VCM 2T

HCM 274 pg
CHCM 324 gidL
ADE T 189 %
Reticulocitos % T a3 %

Reticulocitos Abs 113.74 10°3/uL

Serie Plagueiar

Plaguetas 1 125 10°3/uL
Wolumen Plaguetar Medio .3

Plaguetocrito L0 %
ADP T 18 %

Comentario Hemograma: Anisopoiquilocitosis leve
Estomatocitos muy abundantes

Frotis revisado

BIOQUIMICA EN SUERO
A partir del 08/10/2019 algunas técnicas tienen nuevos valores de referencia.
GLUCOSA * 143 mg/dL [74-106]
Valores de referencia en ayunas de @ horas.
UREA * 58 mg/dL [17-43]
CREATHthIA 1.18 mg/dL [0.7-13]
ESTIMACION CKD-EPI Hombre =0.9 &0 mlL/min/1.73m2

Multiplicar por 1,159 si el paciente es de raza negra.
=80: F. G. Normal
60 - 90: F.G. Mormal o compatible con IRC estadio 1 o 2 (si persiste durante 3 0 mas meses).
30 - 59: F.G. compatible con IRC estadio 3 (si persiste durante 3 0 mas meses).
15 - 29: F.G. compatible con IRC estadio 4 (si persiste durante 3 0 mas meses).
= 15: F.G. compatible con IRC estadio 5 (si persiste durante 3 o0 mas meses).

SODIO 137 mmol/L [136 - 146 ]
POTASIO 3.64 mEq/L [35-51]
CLORO * 100 mEg/L [101-109]
CALCIO 94 mg/dL [B8-106]
FOSFORO 3.47 mg/dL [25-45]
PROTEIMAS TOTALES 6.6 g/dL [66-83]
ANTLASA 44 U/L [28-100]
GOT (AST) 23 UL [0-50]
GPT (ALT) 21 UI/L 0-50

PROCATLCITONINA 0.50 ng/mL [0-05]

PROTEINA C EEACTIVA * 1432 mg/L [0-5]




BIOQUIMICA EN ORINA
SISTEMATICO ORINA

LEUCOCITOS ORINA 25 Leu/ul [0-24]
HEMATIES ORINA 50 Hem/ul [0-4]
DENSIDAD 1018 [ 1005 - 1025 ]
PH 5 U/pH [5-7]
PROTEINAS NEGATIVO mg/d| [0-14]
GLUCOSA NEGATIVO mg/dl [0-29]
CETONA NEGATIVO mg/d| [0-4]
BILIRRUBINA NEGATIVO mg/dl [0-05]
UROBILINOGENO 02 mg/dL [0-1]
NITRITOS NEGATIVO [NEG] URGENCIAS
SEDIMENTO URINARIO
HEMATIES 15 cel/campo B |
S ACTERIAS Evolucion y comentarios
Abundantes 16/04/2024 13:58: Se comenta con diagndstico répido y mafiana sera valorado a las 10 am en el monte san Isidro.
[ EUCOCITOS 510 cellcampo 16/04/2024 15:08: 5= realiza transfusidn sanguinea sin inddencias
Iratamiento en urgencias
Farmacos:
transfusion de 2 concentrados de hematies, luego de cada concentrado administrar 20 ma de furosemida de acuerdo a cifras
tensionales

midazolam 2.5 ma iv

Diagndstico principal

SINDROME GENERAL

Otros diagnosticos

Iratamiento

Farmacos:

AUGMENTIME 875/125 MG UM COMPRIMIDO CADA & HORAS DURANTE 5 Dias

Recomendaciones:

MARANA ACUDIRA AL HOSPITAL MONTE SAN ISIDRO EN AYUNAS A LAS 10 AM A LA UNIDAD DE DIAGNOSTICO RAPIDO




UDR

Hemograma

Serie Blanca
Leucocitos
Férmula leucocitaria microscopica

Blastos
Promielocitos
Mielocitos
Metamielocitos
Cayados

M. segmentados
Eosindfilos
Basofilos
Linfociios
Monocitos

Eritoblastos
Serie Roja
Hematies
Hemoglobina
Hematocrito
VCM

HCM

CHCM

ADE

Serie Plaguetar

Plaguetas

Volumen Plaguetar Medio
Plaguetocrito

ADP

Comentario Hemograma:

T 328 10%3/puL

muﬁajmmmna

2

1 392

1
1

T

10.9
32.8
277
331
176

10°6/jL
g/dL
%

Estomatocitos frecuentes. 1% promonocitos.

44 - 115
4.20- 590
13.0- 17.0
38.0- 505
80.0 - 100.0
26.0- 334
31.0- 355
10.0 - 16.0
150 - 330

6.0 - 120
01 - 035

& -18

HEMOSTASIA

Validado por: J.Garcia (Téeniec) Facha validacién: 17/04/24 12:17 Facultativos: Dra V Martinez, Dra M Arefi v Dr. 1A Rodriguez
E. de Coagulacidn Resultado Unidad Rango Referencia

T®. T. Parcial Activada 28.8 5 254-413

Razdn Tromboplastina 0.87 0.80-1.30

T Protrombina 13.3 5 92-145

Tasa Protrombina 79 % 70-120

Razon Normalizada (INR) 1.16 0.80-1.26

Fibrinogeno Denivado 768 mg/dL 150 - 450

INFORME DE CITOMETRIA DE FLUJO

INDICACION: Exantema cutaneo valorado por Dermatologia con alta sospecha de infiltracion por linfoma.

En la muestra de Sangre periférica analizada se detecta un porcentaje de:
Linfocitos Tde 2.0 % (CD4: 09 % %y CD& 1.1 %)

Linfocitos B de 0.5 % fenotipicamente normales ( inmaduros 0.0 % y maduros 100.0%
Kappa 530% vy Lambda 470 %)

Células NK 08 %

OBSERVACIONES:
Se monia el panel habiual de despistaje de sd. linofoproliferativo sin observarse datos sugestivos de
clonalidad.

CONCLUSIONES: Compatible con NO expresion periférica de sd. linfoproliferativo.




PARAMETROS BIOQUIMICOS 5U

GLUCOSA mg/dL  [70-110]
UREA mg/dL [16-49] TRANSFERRINA 206 mg/dL  [200-360]
AC.URICO mg/dL [34-7] INDICE SATURACION TRANSFERRINA 28 % 17 - 48
CEEATININA mgde [ 07-12 ] FERRITINA * 3203 ng/mL 30 - 400
Estimacién CKD-EPT Hombre 0.9 mL/min/1_73m2 ALBUMINA 4.2 g/dL [35-52]
Multiplicar por 1,159 si el paciente es de raza negra. CLORO * or mmoliL  [98-107 ]
> 90: F. G. Normal SODIO 140 mmol/L  [135-145]
60 - 90: F.G. Normal o compatible con IRC estadio 1 o 2 (si persiste durante 3 0 mas meses).
30 - 59 F.G. compatible con IRC estadio 3 (si persiste durante 3 o0 mas meses).
15 - 29: F.G. compatible con IRC estadio 4 (si persiste durante 3 0 mas meses).
< 15: F.G. compatible con IRC estadio 5 (si persiste durante 3 0 mas meses). MARCADORES TUMORALES SUERO
AST 30 UL [0-40] BETA 2 MICROGLOBULINA * 903 mg/L [0.8-3.00]
ALT 79 UL [ 0- 41 ] Nota: Ultimo resultado registrado: 272 Con fecha: 10/2/2012
. FUNCION TIROIDEA
ALP 279 Ui [40-130] T4 libre 136 nglll  [0.92-168]
GGT 60 UL [8-61] TSH 270 uULimL
Muevos valores de referencia a partir del 18/01/202¢ Quimicluminoscencia 3* Generacion Entiroideo: 0.27 - 4.20 yUlimL
Hipertiroideo: <00.01 pUL'mL
PROT.TOT 71 g/dL [64-85] Hipotiraideo: >7 uUl'mL
Embarazo: 1° Trimestre: 0.33 - 3.72 pUL'mL
CATCIO 9 ma/dL 22 _ 10
PROTEINOGRAMA SUERO
FOSF INORG mg;d'— [ 25-45 ] Electroforesis capilar
LDH [135-250] PROTEINAS TOTALES 71 g/dL [64-85]
BILIRRUBINA TOT. INg mg/a [01-14] ALBUMINA * 35 g/dL [3.75-5.01]
12G 774 mg/dL [ 700 - 1600 ] ATFA 1 * 0.84 g/dL [021-056]
ATFA2 * 118 g/dL [0.38-0.84]
146 -
IoA mg/dL [70-400] BETA 0.82 g/dL [06-099]
IeM 193 mg/dL [40-230] GAMMA 0.76 g/dL [0.72-1.46]
HIERRO 57 po/dL [33-193] COCIENTE A/G 0.9722
INTERPRETACION PROTEINOGRAMA
POTASIO 4 mmollL  [3.5-51] Perfil electroforético compatible con proceso inflamatorio. VER GRAFICA

INDICES SERICOS: INTERFERENCIAS ANALITICAS.
HEMOLISIS (0-10):

TURBIDEZ (0-5): 0
ICTERICIA (0-5): 0
PRUEEAS REUMATICAS

P.CREACTIVA * 1202 mg/l [0-5]



Tipo de Muestrs SUERO

MARCADORES HEPATITIS B
VHB HBs Ag

VHB anti HBs

VHB anti HBc
MARCADORES HEPATITIS C
VHC Ac

SEROLOGIA VIH

VIH 1/2 (Ac+ Ag p24)
SEROLOGIA HERPESVIRUS
VHS 1 1gG

VHS 1+2 IgM

VHZ IgG

VHZ IgM

CMV lgG

CMV IgM

VEB VCA IgG

VEB VCA IgM

VEB EBNA IgG

UROCULTIVOS
UROCULTIVO

HEMOCULTIVOS / LCR /Liquidos
CULTIVO Sangre/Liguidos

Botella AEROBIA
Botella ANAEROBIA
VIA EXTRACCION

- MICROBIOLOGIA
Megativo
Megativo
MNegativo

MNegativo

Megativo

Positivo

Megativo

806.60 mUI/mL Positivo
Megativo

235.86 Positivo
Indeterminado

POSITIVO

POSITIVO

Indeterminado

Flora mixta grampositiva y gramnegativa
Enviar nueva muestra si persiste clinica urinaria

Megativo

Dos muestras de hemocultivo aerobio y anaerobio
NEGATIVO

NEGATIVO

Venopuncion

Tipo de Muestr:  FROTIS NASOFARINGEO

PCR VIRUS RESPIRATORIOS
SARS-CoV-2
PCR-FA-RESPIRATORIO
Adenovirus

Coronavirus HKU1
Coronavirus NL63
Coronavirus 229E
Coronavirus OC43
Metapneumovirus humano
Rhinovirus/Enterovirus humano
Influenza A

Influenza B

Virus Parainfluenza 1

Virus Parainfluenza 2

Virus Parainfluenza 3

Virus Parainfluenza 4

Virus Respiratorio Sincitial
Bordetella parapertussis
Bordetella pertussis
Chlamydophila pneumoniae
Mycoplasma pneumoniae

MNegativo
MNegativo
Negativo
Megativo
MNegativo
Negativo
Megativo
MNegativo
Megativo
Megativo
MNegativo
Megativo
MNegativo
Negativo
Megativo
MNegativo
Megativo
Megativo
MNegativo



TAC TORAX ABDOMEN

PELVIS

HALLAZGO:
Estudio realizado con contraste oral 2 intravenoso.

TORAX:

Mo observo adenopatias axilares, hiliares o mediastinicas de tamario significativo .
Bronquiectasias en ldbulo medio con pequerias imagenes nodulares por impactacién de moco.
Mo observo otras alteraciones en parénguima pulmonar .

Fracturas en arco anterior de la sexta y octava costillas derechas .

Mo se observa derrame pleural .

ABDOMEN:

Estudio de mala calidad ya que presenta artefactos por movimientos del paciente.

Higado homogéneo sin lesiones ocupantes de espacio-

Posible colelitiasis .

En ambos rifiones se observa un cierto borramiento de la grasa del seno renal con zonas de mayor densidad que pueden estar en relacion con
guistes de alta densidad lo que convendria valorar con nuevo estudio dirigido hacia el sistema excretor o con un PET ya que podria
corresponder a una infiliracién tumoral por linfoma y este estudio no es concluyente .

Litiasis en caliz del grupo inferior izquierdo.

Mo observo adenopatias retroperitoneales o pélvicas de tamafio significativo .

Se observan sin embargo adenopatias mesentéricas en vacio derecho de 1 cm de diametro compatibles con adenopatias patoldgicas
inespecificas.

Engrosamiento circunferencial de la pared de un asa de ilion en pelvis y fosa iliaca derecha compatible con afectacion por linfoma.

Me llama la atencidn que tanto el sacro como ambos iliacos tienen una textura ésea peculiar que pudiera corresponder a una infiltracion difusa
de la medula dsea o simplemente osteoporosis.

Tanto en el torax como en el abdomen se observan multiples engrosamientos focales de la piel ya conecidas.

CUELLO:
Estudio muy poco valorable del por el movimiento del paciente aungue aparentemente no se aprecian adenopatias laterocervicales de tamafio
significativo.

Lesiones cutaneas multiples.

Imagenes sospechosas de afectacion por linfoma en intestino delgado, ganglios mesentéricos, bazo y posiblemente seno renal bilateral, sacro y
ambos iliacos.

El estudio, no obstante, es de mala calidad ya que presenta multiples artefactos por movimientos del paciente. No ha sido posible repetir los

estudios porque el paciente abandong el hospital.




A los 5 dias acude de nuevo a urgencias

Motivo de consulta: CONFUSION, DESORIENTACION
Historia actual: Paciente que refiere la hermana que desde hoy se nego la ingesta y estaba desorientado por lo gque le toma la temperatura que refiere que era de 38,8 %
. Refiere ademas que tenia confusion .

Serie Blanca BIOQUIMICA EN SUERO
Leucocitos 44 - 115 A partir del 08/10/2019 algunas técnicas tienen nuevos valores de referencia.
Fo la | itars
miia fedeoatana oy 103/l Valores de referencia F’LUCOSA 101 mg/dL [74-106]
Neutrofilos T 88.0 55.00 2.00- 8.00 .
Linfocitos Ugo 3,88 130 - 4.10 Valores de referencia en ayunas de 8 horas.
Monocitos 5.0 3.12 0.00- 0.90 UREA 124 mg/dL [17-43]
Eosindfilos 0.2 0.12 0.00- 0.50
Baséflos 0.6 0.38 0.00- 0.20 CREATININA - mg/dL [07-13]
Formula leucocitaria microscopica ESTHVIACIUN CED-EPI Hombre =0 9 37 mL/min/1 73m2
Blastos 53 33.12
Promiglocitos [ 3.756 Multiplicar por 1,159 si el paciente es de raza negra.
Mielocitos 3 1.88 >90: F. G. Normal
Metamielocitos 3 1.88 60 - 90: F.G. Normal o compatible con IRC estadio 1 o 2 (si persiste durante 3 0 méas meses).
Cayados 2 1.25 ) \ . . . .
N. segmentados 24 15.00 30 - 59: F.G. compatible con IRC estadio 3 (si persiste durante 3 0 mas meses).
Eosinofilos 1 0.62 15 - 29: F.GG. compatible con IRC estadio 4 (si persiste durante 3 0 mas meses).
Basdfilos 0 0.00 = 15: F.G. compatible con IRC estadio 5 (si persiste durante 3 o mas meses).
Linfocitos 8 5.00
Monocitos 0 0.00 SODIO 142 mmal/L [136-146]
Eritoblastos 0 0.00 POTASIO 4.21 mEg/L [35-51]
Serie Roja CLORO 104 mEg/L [101-109]
Hematies .02 10°6/uL 420- 590 CALCIO *
Hemoglobina . g/dL 13.0- 17.0
Hematocrito ' 39.0 - 50.5 ACIDO URICO
VCM 80.0 - 100.0
HCM 260- 334
CHCM 31.0- 355
ADE 10.0 - 16.0
Serie Plaquetar
Plaguetas 150 - 350
Volumen Plaguetar Medio L .n 60 - 120 E
Plaguetocrito 0.1 % 01 -05 T
ADP t 19 o 8 18 OTEINA C REACTIVA




BIOQUIMICA EN ORINA
SISTEMATICO ORINA

LEUCOCITOS ORINA 25 Lew/ul [0-24]
HEMATIES ORINA 300 Hem/ul [0-4]
DENSIDAD 1017 [ 1005 - 1025 ]
PH 5 UipH [6-7]
PROTEINAS 15 mg/dl [0-14]
GLUCOSA NEGATIVO mg/d| [0-29]
CETONA NEGATIVO mgy/dl [0-4]
BILIRRUBINA NEGATIVO mgy/di [0-05]
UROBILINOGENO 0.2 mg/dL [0-1]
NITRITOS NEGATIVO [NEG]
SEDIMENTO URINARIO
HEMATIES 1-5 cel/campo
CRISTALES DE ACIDO URICO Moderados
LEUCOCITOS 10-25 cel/campo
PRECIPITADO DE URATOS AMORFOS Moderados

Ingreso en

Hematologia




LEUCEMIA AGUDA MIELOBLASTICA hiperleucocitica con

infiltracion cutanea principalmente en cuero cabelludo, tronco y piernas;

S.lisis tumoral espontaneo.

Al ingreso se inicia tratamiento con Hidroxicarbamida y de soporte de SLT (hidratacidn, rasburicasa,

quelantes del fosforo), consiguiendo reduccidon progresiva de la cifra de leucocitos y mejoria de los
parametros de SLT.




Serie Blanca PARAMETROS BIOQUIMICOS SUERO

Leucocitos T 298 10"3/uL 44 - 115 GLUCOSA 89 mg/idl  [70-110]
. o ) .. UREA * 102 mag/dL [16-49]
Formula leucocitara MICroscopica ACURICO * <02 mg/dL (34-7]
Blastos a2 9.54 CREATININA * 165 mg/dL [07-12]
Promielocitos 0 0.00 Estimacién CKD-EPI Hombre 0.9 40 mLiminf1 73m2
Mielocitos 5 1.49 Multiplicar por 1,159 si el paciente es de raza negra.
Metamielocitos 4 1.18 Eusu:gg_ E.GNt;]rmal | " RC sstadio 102 ] , ]
CEYEQDS 8 2 a8 - 90: F.G. Normal o compatible con estadio 1 o 2 (si persiste durante 3 0 mas meses).
30-59: FG. tibl IRC estadio 3 (si persiste durante 3 o ma .
N. segmentados 47 14.01 15225, F-G. compatible con IRC. estadio 2 (s persite durants 3 o més mesee)
Eosingfilos 0 0.00 <15: " == bsiniiaisiste durante 3 0 mas meses).
Basofilos 0 0.00 UIIL [0-40]
Linfocitos 4 1.18
Monocitos 1] 0.00 Ji [0-41]
Ui [40-130]
Eritoblastos 1 0.30 Ui [8-61]

) ) Muevos valores de referencia a partir del 18/01/2024
M PROT.TOT * K5 g/dL [64-85]
Hematies 1 345 106/l 420 - 5.90 COLEST TOT 12 mg/dL
Hemoglobina i 98 g/dL 13.0- 17.0 Deseable: <200 Limitante: 200-230 Indeseable: 250
Hematocrto 1 28.7 % 39.0 - 50.5 TRIGLICERIDOS = 371 mg/dL
Egﬂ ggg S—g Qggg - ;gin Deseable: <150 Limitante: 150-350 Indeseable: =350
CHCM 14.0 gmL 31 :D _ 35:5 Ié[L)JI_Egg ‘\L,'lAPLECr)V'FlEéCB)LE POR LA ELEVADA CIFRA DE TRIGLICERIDOS
ADE T 1?.? % 1GD - 15{} CALCIO * 81 mg,de [8.2- 10_2]

_ CALCIO CORREGIDO CON PROTEINAS 91 mgidL
Serie Plaguetar FOSF INORG * 5 mg/dl  [25-45]
Plaquetas +l 48 10°3/pL 150 - 350 BILIRRUBINA TOT. * 161 mg/dl  [0.1-14]
Volumen Plaguetar Medio 8.3 fL 60 - 120
Plaquetocrito 1 0.0 % 01 -05
ADP T 18 % g -18
Comentario Hemograma: Blastos 32% (Monoblastos 26%, Promonocitos 6%); No se observan

bastones de Auer.
Condensacion cromatinica anomala moderada; Formas seudopelger

escasas; Hipogranularidad neutrofilica moderada. No se observan
agregados plaquetarios.




INDICE SATURACION TRANSFERRINA = 89 % 17 - 48

FERRITINA * 17476 ng/mL [30-400]

ALBUMINA * 33 g/dL [35-52] FUNCION TIROIDEA
CLORO 99 mmol/L [98-107] T4 libre 1.16 ng/dL [092-168]
TSH 131 WUlimL
S0DIO 139 mmollL [ 135-145 ] Quimicluminoscencia 3* Generacion Eutiroideo: 0.27 - 4.20 pUl'mL
POTASIO 36 mmolll  [35-51] Higertiroideo: <0.01 yUlimL
) Hipotiroideo: >7 uUT/mL
INDICES SERICOS: INTERFERENCIAS ANALITICAS, e
HEMOLISIS (0-10) 0 PROTEINOGRAMA SUERO
TURBIDEZ (D—S}I 0 Electroforesis capilar
ICTERICIA (0-5): 0 PROTEINAS TOTALES % 55 gdl  [B4-85]
PRUEBAS REUMATICAS ALBUMINA * 295 gdl  [375-501]
P.C REACTIVA * 1459 mg/l [0-5] ALFA] * 076 gdl  [021-056]
ANEMIAS ALFA2 0.52 gdl  [038-084]
ACIDO FOLICO 226 ng/ml BETA 062 gdl  [06-099]
' | GAMMA % 065 gl [072-146]
Indices de referencia COCIENTE AG 11569
Bajo: <21 ng/mi INTERPRETACION PROTEINOGRAMA
Indeterminada: 2.1 - 4.20 ng/mi Hipogammaglobulinemia. VER GRAFICA

Mormal: 4.20 - 19.90 ng/m!

VITAMINA B-12 = 1006 pg/mL  [197-771]



Descripcion Macroscépica :
Remitido como punch cutaneo en paciente con sospecha de linfoma se recibe un punch cutaneo de 0.4 em de diametro v 0.6 de espesor. Se secciona v se incluye en su totalidad en 1 blogue.

Descripcion Microscopica :

Histologicamente en el punch llama la atencion un marcado infiltrado a nivel de toda la dermis de una proliferacion de células atipicas con nucleos polimorfos, nucleolo prominente y cromatina granular con cierto aspecto blastico. Los citoplasmas son eosinofilos y es
difusa con escaso componente colageno acompafiante. Las figuras de mitosis son frecuentes. A nivel superficial dejan una fina zona de colageno dérmico respetado, sin epidermotropismo. Estudio inmunohistoquimico:MNDA, CD4, CD43 y CD356: positivos. Mielop
aisladas Factor 8, Glicoforina A, CD30, CD3, CD5, CD7, CD2, CD20, CD7%a, CD34, CD123, Bel2, TDT, Caderina E v Queratina AE1-AE3: negativos. El perfil inmunohistoquimico es compatible con la sospecha de leucemia aguda no linfoide.

Diagnéstico :

PUNCH CUTANEO:INFILTRACION INTENSA DE TODA LA DERMIS POR LEUCEMIA AGUDA. VER DESCRIPCION.

90002

Nota Adicional :
08/05/24 | INFORME INMUNOHISTOQUIMICA
CD68 v CD163 negativos.




La hidroxicarbamida, tras 4 dias de tratamiento, se tiene que suspender al 42 dia por sospecha de toxicidad hepatica

grado 4 (vs infiltrativo).

Hemograma

Serje Blanca

Leucocitos T 328 10%3L 44 - 115
Férmula leucocitaria microscdpica

Blasios 0 0.00

Promielocitos 2 0.66

Mielocitos 5 1.64

Metamielocitos 6 1.87

Cayados B 2.63

N. segmentados 71 23.36

Eosindfilos 0 0.00

Basofilos 0 0.00

Linfocitos 2 0.66

Monocitos 5 1.64

Eritoblastos 2 0.66

Serie Roja

Hematies L2382  10%MmL 4.20- 590
Hemoglobina 11098 gL 13.0-17.0
Hematocrito L3288 9% 39.0- 505
VCM 838 1L 80.0 - 100.0
HCM 217 M 26.0- 334
CHCM 331 gL 31.0- 355
ADE T 178 % 10.0- 16.0
Serie Plaguetar

Flaguetas L1168 10*3/uL 150 - 350
Volumen Plaquetar Medio 8.3 L 60 -120
Plaguetocrito Looa % 01 -05
ADP T 18 9 g8 -18

Comentario Hemograma:

Estomatocitos frecuentes. 1% promonocitos.

Al ingreso sindrome febril sin claro foco ni

documentacion microbioldgica, por el que se ha
iniciado tratamiento con Levofloxacino.

PARAMETROS BIOQUIMICOS SUERO

GLUCOSA * 139 mg/dL [TO-110]
UREA * 115 mg/dL [16-49]
ACURICO * 11 mg/dL [34-7]
CREATININA * 178 mg/dl  [07-12]
Estimacion CKD-EPI Hombre >0.9 37 mL/minf1.73m2
Multiplicar por 1,159 si el paciente es de raza negra.

> 90: F. G. Normal

60 - 90: F.G. Normal o compatible con IRC estadio 1 0 2 (si persiste durante 3 o mas meses).

30 -59: F.G. compatible con IRC estadio 3 (si persiste durante 3 0 mas meses).

15 - 29: F.G. compatible con IRC estadio 4 (si persiste durante 3 0 mas meses).

< 15: F.G. compatible con IRC estadio 5 (si persiste durgnte 3 o mas meses).
AST Ui/ [0-40]
ALT UI/L [0-41]
ATP UL [40-130]
GGT UL [8-61]

Muevos valores de referencia a partir del 18/01/2024
PROT.TOT * 47 g/dL [64-85]
CALCIO * 76 mg/dL [8.2-10.2]
CALCIO CORREGIDO CON PROTEINAS 9 mg/dL
FOSF INORG * 55 mg/dL [25-45]
LDH * [135-250]
BILIRRUBINA TOT. ¥* [01-14]
BILIRRUBINA D fd
BILIRRUBINA INDIRECTA 019 mg/dL
MAGNESIO 1.7 mg/dL.  [16-26]
ALBUMINA * 27 g/dL [35-52]
PCREACTIVA *® 2224 mg/l [0-5]



PARAMETROS BIOQUIMICOS SUERO

Serie Blanca 114
%
Leucocitos 8.3 10M3/uL 44 - 11.5 GLUCOSA a1 mg/dL. [70-110]
UREA %
Formula leucocitaria microscopica 28 mg/dL [16-49]
AC.URICO * 2 dL i
Blastos 16 1.33 mg/ [34-7]
Promielocitos 0 0.00 CEEATININA 1.08 mg/dL [07-1.2]
Mielocitos 4 0.33 - " .
Metamielocitos 4 0.33 Estimacién CKD-EPI Hombre =0.9 67 mL/min/1.73m2
Cayados 10 0.83 Multiplicar por 1,159 si el paciente es de raza negra.
M. segmentados 54 4.48 =90 F. & Normal
Eosinofilos 0 0.00 60 - 90: F .G Mormal o compatible con IRC estadio 1 o 2 (si persiste durante 3 0 méds mesas).
Basofilos 0 0.00 30 - 59: F .G compatible con IRC estadio 3 (si persiste durante 3 0 mas meses).
Linfocitos 11 0.91 15 - 29: F.G. compatible con IRC estadio 4 (si persiste durante 3 o mas meses).
Monocitos 1 0.08 < 15: F.G_ compatible con IRC estadio 5 (si persiste durante 3 o mas meses).
Eritoblastos 1] 0.00 AST * 45 uli’L [0-40]
Serie Roja ALT * 54 UL [0-41]
Hematies L o268 106N 420- 590 ALP * 1351 Ui [40-130]
Hemoglobina 7.6 g/dL 13.0- 17.0
Hematocrito L o223 % 39.0 - 505 GGT * 309 Uit [8-61]
VCM 832 1L 80.0 - 100.0 Muevos valores de referencia a partir del 18/01/2024
HCM 285 pg 26.0- 334
CHCM L 33 gl 31.0 - 355 PROT.TOT * 48 g/dL [64-85]
ADE 18.0 Yo 10.0- 16.0 CALCIO g mg/dL [82-102]
Reticulocitos % 0.6 %o 0.4 - 25
Reticulocitos Abs L 1474 10300 2100 - 13000 FOSF INORG 3 mg/dlL  [25-45]
%*
Serie Plaguetar LDH 2366 Ui [135-250]
Plaquetas 1 16 1073/ 150 - 350 BILIRRUBINA TOT. 1.31 mg/dl  [0.1-14]
Volumen Plaguetar Medio . 8.1 L 6.0 - 120 MAGNESIO # 16 mgfdL [16-26]
Plaguetocrito 0.0 % 0.1 -05
ADP t o1 o s 1s ALBUMINA * 27 gldL [35-52]
Comentario Hemograma: No se observan agregados plaquetarios CLORO 98 mmolllL  [98-107 ]
SODIO 138 mmol/lL  [135-145]
POTASIO * 25 mimaol/L [356-51]

A pesar de la mejoria analitica parcial, el estado del paciente es malo, con un ECOG de 4.




NO candidato a tratamiento activo. CANDIDATO A C.PALIATIVOS. TRASLADO A HSID

Hemograma

GLUCOSA 93 mg/dL  [70-110]
Serie Blanca UREA * B0 mg/dL [16-49)
Leucocitos T 175 1043/l 44 - 115 AC.URICO * 31 mg/dL [34-7]
Formula leucocitaria microscapica CREATININA * 123 mg/dL [07-12]
Blastos 10 1.76 Estimacion CKD-EPI Hombre =0.9 57 mL/min/1.73m2
Promielocitos 0 0.00 Multioli . .
Mielocitos 10 175 ultiplicar por 1,159 si el paciente es de raza negra.

; 5 = 90: F. G. Normal

g:;ggwg—;locﬂos ;2 30;’50 60 - 90: F.G. Normal o compatible con IRC estadio 1 o 2 (si persiste durante 3 0 mas meses).
N. segmentados 38 6.65 30 - 59: F.G. compatible con IRC estadio 3 (si persiste durante 3 o0 mas meses).
Eosindfilos 0 0.00 15 - 29: F.G. compatible con IRC estadio 4 (si persiste durante 3 o mas meses).
Basafilos 0 O:I}D < 15: F.G. compatible con IRC estadio 5 (si persiste durante 3 0 mas meses).
Linfocitos 10 1.76
Monocitos 6 1.05 AST 26 UL [0-40]

_ ALT 28 uliL [0-41]
Eritoblastos 2 0.35 ALP * 1048 UL [40-130]
Serie Roja GGT * 280 UL [8-61]
Hematies Loan 10"6/uL 4.20- 550 Nuevos valores de referencia a partir del 18/01/2024
Hemoglobina 1 8s g/dL 13.0- 17.0
Hematocrito L 280 % 380- 505 PROT.TOT * 54 g/dL [B.4-85]
VCM 836 fL 80.0 - 100.0
HCM 286 pg 260 - 33.4 CALCIO 10 mg/dL  [82-10.2]
CHCM 34.1 g/dL 31.0- 355 FOSF INORG 34 mg/dL [25-45]
ADE T o173 % 10.0 - 16.0

BILIRRUBINA TOT. 1.16 mg/dL [01-14]
Serie Plaguetar MAGNESIO * 16 mg/dL [16-26]
Plaguetas L 28 1043/pL 150 - 350 ATLBUMINA * 3 g/dL [35-52]
Volumen Plaquetar Medio 81 L 60 - 120 *
Plaquetocrito L oo % 01 - 05 CLORO 94 mmollL [98-107]
ADP T 20 % &8 -18 SODIO 137 mmollL [ 135-145]
Comentario Hemograma: No se observan agregados plagquetarios. Células blasticas 10% (8% blastos, POTASID * 3 mmollL  [35-51]

2% promonocitos).

Esperanza de vida estimada inferior a 1 mes.




Leucemia aguda

Normal blood Leukemia

Proliferaciones clonales malignas de
células hematopoyéticas inmaduras de

tipo blastico que infiltran la médula
dsea, la sangre periférica y otros
drganos.

Platelets

Neutrophil

Erythrocytes
Limphocyte Abnormal prolireration



El diagndstico requiere la presencia de mas de un 20% de blastos en la MO o alteraciones citogenéticas-moleculares

definitorias.
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NORMAL BLOOD CELLS

%3

PRELEUKEMIC STATE

EPIDEMIOLOGIA

* Patologia infrecuente.
* Representa menos del 3% del total de los canceres.
* Con 3 -4 casos nuevos x 100.000 hbt/ ano. — ‘/8

w@
ETIOLOGIA YA

LEUKEMIC BLASTS

La LAM representa una neoplasia muy =y

heterogénea, con una compleja biologia JT@]
g plej g BENZENO a4 |

subyacente, que suglere que existen RISCO DE CANCER

7" . EXPOSICIONES
multiples patrones de alteraciones

genéticas y epigenéticas

1st hit

ACUTE MYELOID

LEUKEMIA
2 nd hit

Aberrant microe

* Leve predominio de sexo masculino, una relacion 1.5:1

QUIMIOTERAPIA

OTRAS

CAUSAS??



CLINICA

Leucocitos o . ; ; o
Médula Osea | \ :1 2 » Menos frecuentes: hemaluria, hematemesis, melenas y hemopfisis.
( / __ Globulos Blancos La hemomagia cerebral suele asociarse a ofros factores
“ J o J (hipettension, edad avanzada, leucocitosis intensa,
' coagulopatia)

- ® «

pKG Manifestaciones metabélicas y vasculares

@ S . . . :

® Plaquetas | Leucostasis e * Pulmones y SNC principales drganos diana generalmente asociado a
. L hiperviscosidad leucacitosis extremas (>100 x10%/L)

Células Madre
Hematopoyeticas

Hematies o

)
.. Globulos Rojos

Anemia

* Sindrome anémico de intensidad variable

Neutropenia -
= EI30-50% delos pacientes presentan fiebre al diagndstico
* Focosmas comunes: orofaringe, pulmones, piel y area perianal

Predisposicion ainfecciones

Trombocitopenia |(J.

con coagulopatia)

hemoragias retinianas

Manifestaciones hemorragicas (7 riesgo con plaguetas <20 xmgﬂ_ o

= Mas frecuentes: plrpura, hematomas, gingivorragias y epistaxis,

Manifestaciones de la infiltracién extramedular

Sistema nervioso
central (SNC)

* |Infittracidn meningea al diagnostico es muy rara (<1%) — efechuar PL
yestudiodel LCR séloencasode alta sospechaclinica

* Lossarcomas granulociticos en SNCalapresentacion son
excepcionales

* Leucostasis: cefaleaintensa, confusion y coma

Liberacién de

* Coagulopatia (10%), coagulacidn infravascular diseminada con hipo-

sustancias fibrinogenemia (3%), trombosis (<5%)
trombogénicas
Lisozima = Aumentadaen LMA M4y M35, casando fubulopatia e

hiﬁggtasemia

Higado, bazo,

* Esplenomegalia leveimoderada presente en el 20% de los pacientes

Sindrome de lisis
tumoral (5LT)

= Hiperuricemia, hiperpotasemia, hiperfosfatemia, hipocalcemia, ack
dosis, insuficiencia ranal obstructiva, oliguria

ganglios * Hepatomegalia mas frecuente en M4-M5 y en LMA secundaria a * SLTclinica 4% (se asocia a una mayor mortalidad en induccion), SLT
SMPC laboratorio 17 %
* Adenopatias tumorales pocofracuentas « Score de riesgo SLT | 1 punto: leucocitos entre 25 - 75 x10%1L
Piel s |nfiltracion cutanea enforma demrmmgrmuhxiﬂmtdm]n clinica 1 punto; LDHentre 14 xlimit&ﬁupﬂﬁmdﬁmmlmﬂd tLSN}
leucemiacutisen<10% (mas frecuenteen M4 yM5, 0 CD56+) {sumar los puntos 2 puntos: leucocitos >75% 1 091
* Sindrome de Sweet — nddulos o placas al diagndstico obtenidos antes de | 2 puntos: LDH >4 x LSN
Iniciar la QT) 2 puntos: 4cido drico 7,5 mg/dL (o >LSN)
Mucosa oral * Hipertrofia gingival (en M4 y M5) + Riesgo SLT clinica g—'l DLIFITDG‘—?; 1%
puntos —
Ojos * Lainfiltracion del nervio dptico puede causar ceguera 3 puntos — 1%
Pulmones * Leucostasis pulmonar (infilrados intersticiales) # puntos = 18%

5 -6 puntos — 38%




Diagnéstico Caracterizacion

Clasificacion Morfologica C'th‘n)gle"etl'ca y Caracterizacion Pronostica
olecular

Situacidén basal del paciente

Tratamiento individualizado




Diagnastico por inmunofenctipo
I . . - e . I *  Ademas de seruna excelente herramienta para el diagndstico. Un valor adicional de la citometria |

CLINICA MORFOLOGIA

CITOQUIMICA

DIAGNOSTICO

il S Y R S
T - ol 0 ou o
W o g 1 b

T e I
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CITOMETRIA DE CITOGENETICA + FISH

FLUJO BIOLOGIA MOLECULAR

02 105 resUNanos 08 Miso 08Den Ser
considerados, por ahora, solamente en ‘
un contexto de investigacion.




Monoclonal antibodies

FLT3 inhibitors GO
T RATA M I E N TO Sorafenib Lintuzumab-Ac225
Quizartinib 1‘ FLT3 SGN-CD33A
Midostaurin J ® 6
Crenolanib

LDAC
Clofarabine

] Sapacitabine
Vosaroxin

\ CPX-351 )

Figure 1. The mechanisms of action of novel agents currently in development. DNMT, DNA methyltransferase; FLT3, FMS-like tyrosine kinase
receptor-3; FT, farnesyltransferase; GO, gemtuzumab ozogamicin; HDAC, histone deacetylase; LDAC, low-dose cytosine arabinoside.




TRATAMIENTO DE SOPORTE

* Las medidas de sopore recomendadas durante las terapias de induccidn, consolidacion,
acondicionamiento y mantenimiento son cruciales puesto que de ellas depende en gran parte el éxito
del esquematerapéutico

Medidas generales recomendadas

* Fluidoterapia

* HidratacidnvigorosaporvialVoVvD(almenos2 Umzfdia}durantela fase

de citorreduccion y administracion de CIT:
- Tener una especial precaucion con los balances hidricos

- Hidratacian menaor (1-2 L.fmzn'dia] en pacientes con insuficiencia renal
cronicayloescasadiuresis yioinsuficienciacardiaca

= Sindrome
Lisis Tumoral

Recomendaciones de profilaxis y tratamiente segdn sistema de pun-

tuacion basal de SLT (ver aparfado 3).

- (=1 puntos: Hidratacion =2 Idia\DolV+alopuringl 300 mg ¢12
=24 h VO +/-HCO: 1M 2 h

- 2-3puntos: Hidratacign>2 Lim2/dia IV + rasburicasa 0,2 mg/kg (dosis
Unica 4 hantes de la OT)

- 46 puntos: Hidratacion >2 Lim2/dia IV +rasburicasa 0,2 mg/kg
2 - 4 dias (1.2 dosis 4 h pre-QT)

Tratamiento con rasburicasa en pacientes con SLT clinica o hiperuricemia

hasta la resolucion de los sintomas

Tratamiento de |a hiperpotasemia, hiperfosforemia, acidosis, hipocalcemia,

fracasorenal y oligoanuria si se producen

* Hiperleucocitosis

Hidroxiurea oinicio precoz de la QTintensiva

La eficacia de la leucaféresis es controveriida, pero suele recomendarse en
leucocitosis extremas (no como medida Onica)

* Hemoderivados

Hemoderivados filtrados (e iradiados sise usafludarabina)
Transfusidn de concentrados de plaguetas para mantener recuentos por
encima de 10 x109/L

Transfusion de concentrados de hematies para mantenercifras de Hb =&
9g/dL (5,5 pmoliL)

Si coagulopatia intravascular diseminada, transfundir plaquetas para
mantener una cifra superior a 30 - 50 x10°9/L y corregir las alteraciones de
lacoagulacion con transfusion de fibrindgeno o crioprecipitado (mantenar
fibrindgena sénco =100-150 mgidL) yio plasma fresco (mantener indice de
Quick =60%), especialmente si hay diatesis hemorragica

*+ Anticoagulantes

Mo se recomienda el uso de heparina ni antifibrinoliticos como profilaxis
En caso de trombosis artenal o venosa graves, fratar con heparina yio
fibrinoliticos pero teniendo en cuenta el alto resgo hemomragico si estos
presentan coagulopatiay/ofrombocitopenia grave

En caso de accidente cerebrovascular trombdticofisquémico con riesgo de
transformacidn  hemorragica, anficoagular con  heparina fraccionada
(mantenar TTPAentre 50y 55segundos)

* Factores de

G-C5F indicado en caso de infeccion grave en el contexto de

crecimiento neutropenia post-QT
Moserecomienda elusode agentes ertropoyeticos otrombopoyéticos
* Profilaxis Si neutropenia severa, profilaxis antifingicacon cobertura dehongos
infecciosa filamentosos (voriconazol, posaconazol o isavuconazol)

Si neutrapenia severa, Profilaxis antibacteriana con guinolonas (g).
ciprofloxacing o levafloxacing)

Profilaxis de Preumocystis firoveciicon cotrimaxazol si reciben flu-
darabina

* Antieméticos

Ondansetron, granisefron, benzodiacepinas adyuvantes, metoclopramida




TRATAMIENTO DE PRIMERA LINEA EN EL PACIENTE ANCIANO

Caracteristicas de la LMA en el anciano

* Peor ECOG y mas comarbilidades

* Polimedicacion con mayores interacciones medicamentosas

*+ Peortolerancia altratamiento (soloun 25% delos pacientes mayores de 60 afostoleran>2ciclos

de Ara-C altas dosis)

Pegrtolerancia ala neutropenia prolongada (susceptibilidad alas infecciones)

Caracteristicasbioldgicas de mal prondstico{ cariotipodesfavorable en =113, favorable <5%)

Resistenciaamdltiplescitostaticos (exprasion PgP/MDR1 hasta 72%delos casos)

Mayor frecuencia de LMA secundaria (»35%)

* Mo son evidentes las estrategias adaptadas al riesge, generalmente no es posible TPH ni
intensificacion con QT — curaciones <10%

10.2 Opciones terapéuticas

— e e

Opciones terapéuticas de baja intensidad (aplicables enla mayoria de pacientes ancianos)

Citarabinaabajas
dosis

LODAC=20-40 rng.-'rnz."d iaSCx10-14 dias
Sdlo se ha demostrado mejor que la hidroxiurea

Hipometilantes

DecitabinalV o azacitidina SC (tasa de RC/Rci 20-308%)

Mo daramenizindicalosen pacentescon Bucocibsis(>15-30x 1 Ug."L}
Se han demostads aloo superiores &l trabamiento de soporte/citarbing
dosk bajas (beneficio <3 meses de supenivencia)

Datos consistentes entre ensayo clinico y vida real (medianas de
supervivencia con azacitidina 9-10 meses y con decitabina 8-9 mesas)

Se estan explorando formulaciones crales en primera linea (ASTXT4T
y CC486)

* Noexiste un tratamiento estandar en los pacientes ancianos con LMA y por lo tanto el
ensayo clinico se considera la primera opcion terapéutica siempre que sea posible

* Una proporcion de pacientes recibiran solamente tratamiento de soporte por edad
extrema, malas condiciones fisicas y otros factores

Azacitidina mas
ivesidenil (inhibidor
de IDH1)

Mejoria en la mediana de supervivencia en el ensayo fase 3
AGILE comparando con azacitiding mas ivesidenib (500 mg/dia
WO continuo) (25 meses) frente a azacitidina en monoterapia (8
meses) en pacientes con mutacion IDHT

Falta experiencia en vida real

Opciones terapéuticas experimentales

Farmacos dirigidos a = Anticuerpos monoclonales y ofra inmunoterapia
dianas moleculares * Inhibidores detirosin-kinasas
(generalmente * Inhibidores de via hedge-hog
combinados con Ara-co | *  Inhibidores de BCL2
hipometilantes) = Inhibidores de IDH
= Inhibidores de menina
* Agentes diferenciadores

Quimioterapia * Suelen ser peor tolerados por toxicidad hematoldgica y exra-
convencional hematologica

Opciones terapéuticas intensivas (aplicables en <50% de los pacientes de =70 afios)

Regimenes tipo 3+7 |+ |43 bicing 8— 12 mgim&idia IV x 3 dias + Citarabina 100 mg/
desintensificados 2. ,
m*“/diax 5T dias

+ Dificil dar mas de 1 -2 ciclos

* TPH sdlo posible en una minoria

* Aconsiderar en pacientes sin comorbilidades, ECOG <2 y perfil
genético nodesfavorable

* CPX-351 (daunorubicina y citarabina en formulacidn liposomal)
mejord supervivencia vs 3+7 en pacientes de 60-75 afios con LMA
secundaria ylo con cariolipo adverso

Opciones terapéuticas semi-intensivas (aplicables en la mayoria de pacientes ancianos)

= Tras los resultados del ensayo VIALE-A, es la combinacion de

Azacitidina y eleccitn en la mayoria de guias actuzles (NCCN, ELN, ESMO)

+ Azacitidina SC o IV (75 mgim?/dia x 7 dias) mas venetoclax VO (400
my/dia x 28 dias), hasta progresion o falta de beneficio o efecios
sacundarios no asumibles.

* Venetoclax debe administrarse con un ramp-up los dias 1.2, 3 el

venetoclax (inhibidor
de BCL2)

LDAC mas gladegib
(inhibidor de hedge
hog)

Resultados positivos en ensayo fase 2 comparando con LDAC en
muonoterapia (8 vs 4 meses)

Es una opcidn reservada para pacientes en los que no se espere
beneficio con regimenes basados en hipometilantes




De rapida evolucion
-Clinica devastadora

,-Mal pronostico en el adulto
-Tratamientos de alta complejidad,
prolongados y de muy alto costo

" -Gran impacto social y econodmico




