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Leucemia mieloide acuta, quale trattamento
per i pazienti ricaduti dopo il trapianto allogenico?

Nei pazienti con leucemia mieloide acuta ricaduti dopo un primo trapianto allogenico di cellule
staminali emopoietiche € meglio fare un secondo trapianto allogenico o un’infusione di linfociti
da donatore per prolungare la sopravvivenza globale (OS)? A questa domanda ha cercato di
dare risposta uno studio osservazionale retrospettivo su oltre 400 pazienti, pubblicato da
poco su JAMA Oncology, dal quale sembra emergere che con i due approcci si ottengono
risultati comparabili sia a 2 sia a 5 anni.

piegando il razionale dello studio, gli

autori, guidati da Mohamed A. Kharfan-

Dabaja della Divisione di Oncologia-Ema-
wivyw €l Blood and Marrow Transplantation
Program della Mayo Clinic di Jacksonville (Florida),
scrivono che € ancora poco chiaro quale sia I'ap-
proccio terapeutico ottimale per i pazienti con
leucemia mieloide acuta che ricadono dopo un
primo trapianto allogenico.

“Fino ad oggi non era stato effettuato alcun
trial clinico randomizzato in cui si confrontassero
gli outcome di sopravvivenza di un secondo allo-
trapianto di staminali e di un’infusione di linfociti
da donatore”.

La leucemia mieloide acuta & una malattia ete-
rogenea e complessa che smentisce gli algoritmi
convenzionali di trattamento, basati solo su carat-
teristiche cliniche e citogenetiche. Il trapianto al-
logenico pud curare la malattia in misura variabile
a seconda se il paziente sia in remissione 0 meno
al momento dell’allotrapianto, con tassi di OS
compresi tra il 15% e il 30% nei pazienti recidivati
o refrattari e tra il 50% e il 75% in quelli che fanno
il trapianto allogenico durante la remissione com-
pleta iniziale. E importante sottolineare, osser-
vano gli autori, che dal 25% al 30% di tali pazienti
va comunque incontro a una ricaduta, nonostante
la somministrazione di regimi mieloablativi.

Nei pazienti con leucemia mieloide acuta rica-
duti dopo il primo allotrapianto, proseguono Khar-
fan-Dabaja e i colleghi, la scelta se ricorrere a un
secondo trapianto allogenico oppure a un’infu-
sione di linfociti da donatore dipende da molti fat-
tori, tra cui la disponibilita del donatore, la
remissione o meno, I'eventuale presenza di co-
morbidita invalidanti e la preferenza del centro o
del medico.

Lo studio appena pubblicato si basa su
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un’analisi di un registro europeo, I'’Acute Leukemia
Working Party della European Society for Blood
and Marrow Transplantation, e ha coinvolto 418
pazienti adulti (eta media: 46,2 anni; il 54,5% uo-
mini;) con leucemia mieloide acuta ricaduti dopo
il primo trapianto allogenico, di cui 137 sottoposti
a un secondo trapianto allogenico e 281 a una o
piu infusioni di linfociti da donatore.

Gli endpoint primari dello studio erano I'OS a
2 0 5 anni dopo il secondo trapianto allogenico o
le infusioni di linfociti da donatore.

Il follow-up mediano per tutti i pazienti € stato
di 63 mesi.

Le analisi dei dati non hanno evidenziato dif-
ferenze significative di OS nei pazienti sottoposti
al secondo trapianto allogenico o alle infusioni di
linfociti da donatore sia a 2 anni (26% contro 25%)
sia a 5 anni (19% contro 15%).

Si & visto, inoltre, che i risultati migliori in ter-
mini di OS ci sono nei pazienti che erano in com-
pleta remissione al momento del secondo
trapianto o delle infusioni di linfociti da donatore.

Inoltre, 'OS a 5 anni é risultata piu bassa nei
pazienti recidivati entro 6 mesi dal primo trapianto
allogenico nonostante fossero stati sottoposti al
secondo trapianto allogenico o alle infusioni di lin-
fociti da donatore (9% nel gruppo che ha fatto il
secondo trapianto o le infusioni di linfociti da do-
natore).

Sulla base dei risultati ottenuti, Kharfan-Da-
baja e i colleghi scrivono di non poter raccoman-
dare un secondo trapianto piuttosto che le
infusioni di linfociti da donatore nei pazienti con
leucemia mieloide acuta recidivata dopo un primo
trapianto allogenico a causa dell’eterogeneita dei
pazienti, della malattia e del trattamento. Tuttavia,
osservano, 'OS sembra essere uguale con i due
approcci.
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“I risultati migliori sembra si raggiungano nei
pazienti che ricadono dopo 6 mesi dal primo tra-
pianto allogenico e in quelli che raggiungono la re-
missione completa prima del secondo trapianto o
dell’'infusione di linfociti da donatore”, mentre “nei
pazienti che ricadono prima di 6 mesi dal primo
trapianto o vengono trattati [con il secondo tra-
pianto o le infusioni di linfociti da donatore, ndr]
pur avendo una malattia attiva, i tassi di OS sono
bassi” concludono i ricercatori.

Un limite dello studio, segnalano gli autori, & il
non aver potuto specificare i motivi per cui gli spe-
cialisti abbiano preferito il secondo trapianto allo-
genico o le infusioni di linfociti da donatore nel
campione.

Secondo un’esperta del
settore, Eunice S. Wang,
della Jacobs School of Me-

-

&

dopo in primo trattamento con cellule staminali
emopoietiche allogeniche sono quasi universal-
mente fatali”.

“In questo setting, la sopravvivenza a 5 anni
dopo un secondo trapianto o le infusioni di cellule
staminali & la stessa: il 15% per tutti i pazienti.
Come previsto, i pazienti trattati quando erano in
remissione completa sono andati meglio rispetto
a quelli trattati in una condizione di recidiva con-
clamata, e quelli nei quali la recidiva € comparsa
entro 6 mesi dal primo allotrapianto hanno dimo-
strato di avere una malattia piu resistente” ha af-
fermato I'esperta.

“Le implicazioni di questo studio sono chiare:
le terapie attualmente dispo-
nibili per i pazienti in questo
setting sono ugualmente
scarse e c’e un disperato bi-

dicine and Biomedical sogno di nuovi approcci per
Sciences della University of ‘H : affrontare la malattia, che
Buffalo i messaggi da por- - & v magari prevendano l'integra-
tare a casa sono innanzi- - zione di nuovi agenti immu-

tutto che “gli esiti di tutti i
trattamenti per la leucemia
mieloide acuta recidivata

Laboratorio di ricerca

noterapeutici o farmaci
mirati” ha concluso la Wang.

Database di dati online in aiuto al trattamento
contro la Leucemia Mieloide Acuta

Institute hanno raccolto un enorme set

di dati che dettaglia la composizione mo-
icuuiare Jdelle cellule tumorali da piu di 500 pa-
zienti con un tumore del sangue aggressivo: la
leucemia mieloide acuta (LMA). Il set di dati
comprende come centinaia di cellule di singoli pa-
zienti hanno risposto all’'uso di un ampio pannello
di farmaci. E il piu grande set di dati sul cancro del
suo genere e potrebbe far progredire rapidamente
gli studi clinici valutando potenziali trattamenti
del’AML (acute myeloid leukemia), afferma il prof.
Brian Druker.

Utilizzando un nuovo visualizzatore di dati on-
line i ricercatori possono ora scoprire in pochi mi-
nuti quali tipi di terapie mirate sono piu efficaci
contro specifici sottoinsiemi di cellule AML.

Lo sviluppo di terapie efficaci per ’AML & molto
difficile perché i fattori molecolari che guidano la

| ricercatori del Howard Hughes Medical

malattia variano in modo significativo tra i pazienti.
| ricercatori hanno identificato almeno 11 classi
genetiche di AML e hanno scoperto migliaia di mu-
tazioni diverse tra le cellule tumorali dei pazienti.
Le terapie mirate al cancro, che tentano di elimi-
nare le cellule tumorali sfruttando le loro specifi-
che vulnerabilita molecolari, possono funzionare
solo se somministrate a pazienti con AML con le
giuste caratteristiche molecolari. Fino ad ora, i ri-
cercatori non erano in possesso di una mappa
chiara per identificare le migliori terapie per trat-
tamenti specifici.

In particolare Druker ed i suoi colleghi hanno
identificato una serie di tre mutazioni genetiche
che possono rendere i pazienti con AML buoni
candidati per il trattamento con ibrutinib. Questo
farmaco € attualmente approvato per il tratta-
mento di alcuni altri tipi di tumore del sangue.
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Come aiutarci:
® a mezzo versamento c/c postale 40444200 intestato a: Progetto Emo-Casa Onlus

e con bonifico bancario Monte dei Paschi di Siena Ag. 51 - Milano
cod. IBAN IT22 N 01030 01658 000061127249

e con bonifico bancario Banca Popolare di Sondrio Ag. 15 - Milano
cod. IBAN IT23 R056 9601 6140 0000 3788 X80

e devolvendo il 5 per mille alla nostra Associazione c.f. 97205190156 usando:
mod. integrativo CUD; mod. 730/1-bis redditi; mod. unico persone fisiche

16124 Genova P.tta Jacopo da Varagine 1/28 37135 Verona Via Rovigo, 23
Tel. 010 2541440 Tel. 045 8205524
Fax 010 2473561 Fax 045 8207535
E-mail: progettoemocasaonlus.ge@gmail.com Banca Intesa Sanpaolo
. Filiale Viale del Lavoro 8 - Verona
35138 Padova Via Bezzecca, 4/c IBAN IT32 K030 6918 4681 0000 0004 555

Tel. 049 8713791 E-mail: progetto.emocasa.vr@gmail.com

Fax 049 8714346 Delegazione Verona - Brescia - Mantova
Banca Intesa Sanpaolo

Filiale Via Monta 109 - Padova 36100 Vicenza

IBAN IT66 WO030 6912 1331 0000 0101 464 Tel. 0444 303708

E-mail: emocasa.pd@gmail.com

Delegazione Padova - Venezia 48121 Ravenna Via Pellegrino Matteucci, 20

Tel. e Fax 0544 217106

38122 Trento Via Zara, 4 E-mail: emo.ra@libero.it

Tel. e Fax 0461 235948

Cassa Rurale di Trento Unita mobile

Filiale di Trento - Via Grazioli Sede Ponente Ligure:

IBAN ITO3 HO83 0401 8330 0000 9791 479 P.zza della Liberta 10/1 - 17055 Toirano (SV)
E-mail: progetto.emo.casa.onlus.tn@gmail.com Tel. 347 5745626

Delegazione Trento - Belluno

28100 Novara Via Gnifetti, 16
Tel. e Fax 0321 640171
E-mail: emocasa.novara@gmail.com
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