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La leucemia mieloide aguda (LMA) es una neoplasia hematoldgica caracterizada por
la proliferaciéon anormal de las células precursoras mieloides inmaduras, con
capacidad de replicacion, pero no de diferenciaciéon hacia células hematopoyéticas
maduras, lo cual provoca infiltracion de la médula ésea e insuficiencia medular; con el
tiempo pasan al torrente circulatorio e infiltran el bazo, los ganglios, el higado y otros
organos vitales, que de ellos derivan consecuencias clinicas.

La causa de esta enfermedad no se define en la mayoria de los casos, sin embargo en
algunos de ellos se invocan algunos factores ambientales que pudieran influir como
son la exposicion a radiaciones ionizantes; por ejemplo los sobrevivientes de las
bombas atémicas, la exposicion prolongada al benceno, asi como el tratamiento
previo con agentes alquilantes o epipodofilotoxinas, los inhibidores de las
topoisomerasas | y I, e igualmente el uso de los inmunosupresores, por solo senalar
algunos de ellos.

También se sefalan como causas secundarias aquellas enfermedades adquiridas
como es el caso de las hematopoyéticas cldnales, entre ellos los sindromes
mieloproliferativos, los sindromes mielodisplasicos y la hemoglobinuria paroxistica
nocturna. Se describen otros trastornos hematoldgicos hereditarios, los cuales son
mas frecuentes en la edad pediatrica como son el sindrome Shwachman-Diamond;
anemia de Fanconi, y disqueratosis congénita con fibrosis pulmonar, entre otros."

La LMA es la leucemia mas comun en el adulto y representa el 80 %, sobre todo la
poblacién mas afectada es el adulto mayor, con una incidencia de 3 a 5 casos por 100
000 habitantes por ano, en dicha enfermedad predomina el sexo masculino en
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proporcion de 5/3,4 en relacion con el sexo femenino y con una edad promedio al
diagnostico de 65 anos en Europa y en América del norte, el 83 % de los casos son
personas mayores de 45 afos.

El porcentaje de los nuevos casos en menores de 20 anos es de 5,1 % y entre los 65 y
84 anos es de 46,5 %. En los Estados Unidos de América durante el afio 2022 se
diagnosticaron 20 000 casos nuevos de LMA y ocurrieron 11 500 muertes por esta
causa, casi todas en adultos.

En Cuba, las hemopatias malignas se ubican entre los primeros diez tipos mas
frecuentes de cancer y entre los afios 2020-2021 la tasa de mortalidad por leucemia
fue de 8,4 y 8,7 por 100 000 habitantes, seguin el Registro Nacional de Cancer.?

Para la clasificacion de esta entidad se han empleado dos sistemas especificos, el
primero que surgié en el ano 1976 y fue la clasificacion de la Asociacion Franco-
Américo-Britanica (FAB); que se basé en diferenciar entre ocho subtipos de LMA
teniendo en cuenta las caracteristicas morfoldgicas del tipo de células, la madurez de
estas y las técnicas de citoquimica.

No fue hasta el afo 2001 que se introdujo por primera vez la clasificacion de la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) que fue revisada en el afio 2008, la cual hizo
énfasis en los factores morfoldgicos, clinicos y genéticos, separé la LMA “de novo” de
la LMA secundaria, que envuelve los sindromes mielodisplasicos, asi como los
subtipos relacionados con la terapia, posteriormente, se revisé en el afno 2016, el cual
se modifico el porcentaje de blastos de un 30 % que se requeria inicialmente para el
diagndstico a un 20 % excepto en la leucemia promielocitica aguda (LPM), t(15,17), en
la LMA con t(8,21) core binding factor (CBF, por sus siglas en inglés), y en la LMA con
inversion del cromosoma 16, t(16,16) consideradas leucemias agudas con
alteraciones citogenéticas recurrentes.?

Ademas, existen grupos de trabajo que han demostrado la importancia del riesgo
citogenético para establecer grupos de riesgo y predecir el prondstico de los pacientes
al diagnéstico; entre ellos, se encuentra la Red Europea de Leucemias (ELN, por sus
siglas en inglés), que en el afio 2010 establecié la correlacién citogenética y molecular
al definir los grupos prondsticos combinando dichas alteraciones, la cual fue
actualizada en el ano 2017 y mas recientemente, en el afno 2022, por parte de este
grupo, se incorporaron otros elementos en la génesis de la LMA y se clasificé segun el
riesgo o resistencia definiéndose en tres grandes grupos como favorable, intermedio y
desfavorable.®

Lo fundamental para permitir una toma de decisiones respaldada por la evidencia en
la practica clinica es lograr un diagnéstico correcto, las muestras de sangre periférica
y de médula dsea al momento del diagnéstico, las manifestaciones clinicas o su
forma de presentacion; el estudio del inmunofenotipo por citometria de flujo
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multipardmetro, mediante la identificacion de marcadores intracelulares y de la
superficie celular; asi como los estudios de citogenética y biologia molecular son los
elementos basicos para el diagnéstico, y a su vez para definir el prondstico de la
enfermedad.

El objetivo del tratamiento es el control y siempre que sea posible, la erradicacion de la
enfermedad, este resultado se logra al inducir una remision completa (RC) con la
terapia inicial al eliminar mas del 99 % de la masa leucémica inicial, restablecer la
hematopoyesis normal, con regimenes de quimioterapia induccién, basado en el uso
de arabinosido de citosina y antraciclinas, sequida del tratamiento de consolidacion
con altas dosis de quimioterapia, con el objetivo de eliminar la enfermedad minima
residual (EMR).

Esta terapéutica se mantuvo sin cambios por mas de 40 anos y fue en el ano 2017 que
se aprobaron entre 8 y 10 nuevos medicamentos por la Food Drug Administration
(FDA, por sus siglas en inglés) y la Agencia Europea de Medicamentos (EMA, por sus
siglas en inglés), basado en el uso de anticuerpos monoclonales, dianas terapéuticas
contra las alteraciones citogenéticas y moleculares, solas o combinadas con la
quimioterapia intensiva. Sin embargo, su uso es limitado debido a su poca
disponibilidad en nuestro medio y su elevado costo.®

Con los tratamientos actuales se encuentra una tasa de curacion de
aproximadamente (35-40 %) en pacientes menores de 60 afos (5-15 %) en mayores de
60 anos. Los principales factores que determinan el prondstico en la LMA se pueden
dividir en los que estan relacionados con el enfermo, y los que dependen de las
caracteristicas de la enfermedad, las caracteristicas de la masa neoplasica y su
malignidad dadas por los biomarcadores presentes en el inmunofenotipo, las
alteraciones citogenéticas y moleculares, asi como la respuesta terapéutica.

El manejo de esta entidad de forma general requiere un importante soporte logistico
que incluye recursos de laboratorio clinico general, hematoldgico, citogenético,
biologia molecular e histopatologia, asi como medios imagenoldgicos,
microbiologicos y una amplia disponibilidad de hemocomponentes de potentes
farmacos antimicrobianos, y otros elementos que se consideren un verdadero reto
tanto para los enfermos como para los médicos de la especialidad.
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