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Cdncer de la sangre que se origina en la
médula dseaq, se caracteriza por un aumento
incontrolable de la produccién de gldbulos
blancos anormales, que impiden la
produccidon de células sanguineas
saludables, se divide en 2 tipos:

. Muestra sintomatologia rapida.
e Cronica: Progresa mas lento.



Afectan a las células
madre mieloides
pluripotenciales en la
médula 0sea e
interfieren con la
maduracion de todos los
elementos formes de la
sangre: granulocitos,
eritrocitos y
trombocitos.
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Se produce cuando una célula de la M.O
presenta cambios en su ADN o material
genetico.



LEUCEMIA MIELOGENA

Proliferacion de las células progenitoras mieloides. esto produce

Sl N\

Alto nimero de elementos Remplazo de células normales por

sanguineos inmaduros malignas en la médula 0sea

Mas frecuente en

adulto mayor 80 % Lactentes 25 %

(>60 anos)




LEUCEMIA MIELOGENA

Factores de riesgo

Transtornos Factores ambientales: Factores geneticos:
hematopoyéticos ° Quimioterapia e Sindrome de
preexistentes: alquilante Down
Sindrome e Radicacion ionizante e Anemiade
mielodisplasicos e Exposicion al benceno Fanconi
Anemia aplasica o Tabaco
Trastornos
mieloproliferativos .




Factores I Factores
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Células hematopoyéticas precursoras mieloides
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ambientales geneéticos

Capacidad reducida para diferenciarse
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Acumulo de blastos <\ Aumento en la produccion Reduccion en la
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de c. malignas produccion de células
normales




Mutacionclase |:
Ventaja proliferativa
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Mutaciones tipo |

(Bloqueo madurativo y alteracion en apoptosis)

PML-RARA. RUNX1/RUNX1T1
(AML1-ETO). CB-FB-MYH11.
reorcdenamientos MLL, CEBPA, NPM1

Mutaciones tipo |l

{Proliferacion y mayor supenivenciade celulas
leucemicas)

FLT3-ITD, FLT3-TKD, c-KIT, K-RAS,
PTPN11, JAK2, BCR-ABI

Las mutaciones de diferentes enzimas
que tienen un papel en la regulacion
epigenética pueden ser también
importantes en la génesis de la LMA
(TET2, IDH1, IDH2, ASXL1, DNMT3A)



Unomalias ge/teécm :
Traslocacion en los cromosomas 8y 21 (M2), 9y 11
(M5),15y17(M3),6y9, 21y 22

Alteraciones en el cromosoma 16 (M4)

Transolocacion o inversion en el cromosoma 3

Inversion en cromosoma 9y 22




Crracteristicas LU

e Inicio repentino con signos y sintomas relacionados
con la funcion de médula 6sea reprimida.

o Afecta principalmente a adultos mayores, pero
también se detecta en adultos jovenes (15-39
anos).

e Se asocia con mutaciones genéticas que impiden
que las células mieloides se desarrollen
completamente, provocando una acumulacion de
blastos inmaduros.

 Esto genera anemia, neutropenia y trombocitopenia,
al desplazar a las células sanguineas normales.




ANOMALIAS CROMOSGMICAS EN LMA

Leucemia Translocacion . w
: 2 - —Fusion de Genes A
Promielocitica Aguda t(15;17) l ‘\
@f A g PML RARQ.
/" * Inhibicion de la bloquea la funcién l
diferenciacion celular. e
) i == hormal del receptor ) PML-RARO.
e Acumulacion de blastos del acido retinoico.
inmaduros en la médula ! ‘\\ 7 la proteina de
y fusion
dsea. l -
Leucemia
Aumento de células == promielocitica
Resultado:  inmaduras en sangre aguda. 6
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CLASIFICACION DE LAS LMA
\/ Se clasifican mediante 2 sistemas:” \/

oS Francs~ Umericanar Bredimea (FUB)
Se basa en una combinacion de Se basa en la morfologia de
caracteristicas clinicas: morfologia, los leucocitos anormales
inmunofenotipo, y factores para definir inmunotipos
geneticos. especificos.

\4

Analiza las translocaciones
cromosOmicas y la
evidencia de displasia.




CLASIFICACION DE LAS LMA

Segun la clasificacion de FAB en base a las LMA, son:

MO0 (LMA minimamente diferenciada);

e Los blastos carecen de marcadores citologicos o

citoquimicos concluyentes de mieloblastos, pero
expresan antigenos de la linea mieloide y se parecen
estructuralmente a los mieloblastos.

M1 (LMA no diferenciada): 9.2

e Muy inmaduros, pero >3% son peroxidasa

positivos por debajo de los mieloblastos hay o |
bastoncillos de Auer y poca maduracion. %



CLASIFICACION DE LAS LMA

Segun la clasificacion de FAB en base a las LMA, son:

M2 (LMA con maduracion):

e Toda la gama de la de la maduracion
mieloide hasta los granulocitos. Hay

bastoncillos de Auer en la mayoria de los |

Casos.

M3 (Leucemia promielocitica aguda):

e La mayoria de las células son promielocitos con

. 02°% m

a® 600

abundantes granulaciones que suelen tener
bastoncillos de Auer, se da en pacientes jovenes (35-
40 anos en promedio).



CLASIFICACION DE LAS LMA

Segun la clasificacion de FAB en base a las LMA, son:

M4 (Leucemia mielomonocitica aguda):

e Evidente diferenciacién mielocitica y monocitica.

e Los elementos mieloides se parecen a los de la LMA M2.

e Los monoblastos son positivos para esterasas
inespecificas.

e El sub-grupo de la M4 se caracteriza por alteraciones del
cromosoma 16 junto con eosinofilia medular.




CLASIFICACION DE LAS LMA

Segun la clasificacion de FAB en base a las LMA, son:

M5 (Leucemia monocitica aguda):

e Aumento de monoblastos enla M.O o en la
sangre periferica.

e Subgrupo M5a: Predominan en la sangre
perifericay M.O.

e Subgrupo Ms5b: Predominan los monocitos
maduros en la sangre periférica.

e Los dos subgrupos se presentan en pacientes
mayores y se caracteriza por: organomegalias
y adenopatias.



CLASIFICACION DE LAS LMA

Segun la clasificacion de FAB en base a las LMA, son:

M6 ( Eritroleucemia aguda):

e Es una forma rara de leucemia mieloide aguda
caracterizada por una proliferacion de elementos
eritropoyeéticos en la médula osea.

e Eritroblastos con nucleos extranos, lobulados y
mieloblastos patoldgicos en sangre periférica.
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CLASIFICACION DE LAS LMA

Segun la clasificacion de FAB en base a las LMA, son:

M7 (Leucemia megacariocitica
aguda):

 Predominio de blastos de la linea
megacariocitica. Los blastos reaccionan con los

anticuerpos plaquetarios especificos dirigidos
contra GPIIb/IIIa o el vWF.







MANIFESTACIONES CLINICAS

e Cansancio resultante de la anemia.

e Fiebre baja.
e Sudores nocturnos. / | \
i

e Adelgazamiento: rapida proliferacion e
hipermetabolismo de las cels. leucocémicas.

e Hemorragias: por el bajo conteo de plaquetas.

\\/\

e Dolor 6seo y dolor referido con la palpacion:

N—

debido a la expansion de la M.O.

~
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MANIFESTACIONES CLINICAS

e Hematomas faciles: Equimosis en la piel y
petequias.

e Coagulacion diseminada intravascular en la M3.

 Hemorragias: H

1. Supertficie serosa.

2. Cavidades corporales.
3.Revestimientos serosos de las visceras
(corazon y pulmones).

4. Mucosas (encias y vias urinarias).



MANIFESTACIONES CLINICAS

e Linfadenopatia generalizada, esplenomegalia y hepatomegalia
causadas por la infiltracion de las células leucocémicas (menos
comun).

e [eucostasis: Trastorno en el que los blastos circulantes se
elevan (100,000 células por microlitro), esto aumenta la

viscosidad de la sangre.
rrcrrrr Py |




MANIFESTACIONES CLINICAS

e La INFECCION es resultado de le neurotropenia y se corre el
riesgo que la infeccion aumente de forma abrupta cuando los
neutrofilos caen por debajo de 500 células por microlitro.

NORMAL NEUTROPENIA

HEMOGRAMA



DIAGNOSTICO

7
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1.Analisis de sangdre.

En un analisis de sangre

Para confirmar:
encontraremos: |

Hacer un examen de

*Globulos blancos muy altos. la medula osea.
*Globulos Rojos bajos.
*Plaquetas bajas.




DIAGNOSTICO

El examen de la M.O. consiste en 2 procedimientos:

1. Aspiracion de M.O. W p
Se toma una muestra de la parte H

liquida de | 83
quida de la M.O.

2. Biopsia de M.O

Se toma un trozo pequeno de la
parte solida de la M.O.

Encontraremos:
-Blastos mieloides.

-Alteraciones citogeneticas y moleculares: busca cambios en los cromosomas y mutaciones en
denes especificos que ayudan a clasificar y pronosticar.

-Hipercelularidad: LLa médula Osea esta sobrecargada de células leucémicas, lo que impide la
produccion normal de otras c¢lulas sanguineas.

-Inmunofenotipificacion: Con citometria de flujo, se identifican marcadores en los blastos para
confirmar que son de origen mieloide (como CD13, CD33,CD34,CD117)



Pruebas citogenéticas

DIAGNOSTICO

Otras puertas incluyen estudio de laboratorio para comprobar las anomalias
especificas de la celula de LMA del paciente:

R

Esto permite visualizar todos los €D a N X

cromosomas para comprobar Si

I H o ow M
tienen alguna anomalia importante. . @ N
FISH (Hibridacion fluorescente in situ). I

> ;{I/ )) ; e ‘
Observa los cromosomas dentro -y - i«::j
de las células cancerosas o . Hirdocn b St Fuorscarse
identifica  cualquier  cambio \ o
r fy 3 v

anomalo. s B, ”~



I ratamiento

Quimioterapia.

e Es el tratamiento principal para combatir esta
enfermedad, que es un tipo de cancer de la
sangdre y de la medula osea.

e El objetivo de la quimioterapia es destruir las
células leucémicas anormales que se dividen
rapidamente.




1. Fase de induccion.

 Elobjetivo es reducir la cantidad de células leucémicas en la sangre y la
médula osea a niveles indetectables.

e Lsta fase es muy intensa y puede durar varias semanas, con la
hospitalizacion del paciente debido al riesgo de infecciones y otros efectos
secundarios.

Combinaciones de medicamentos:




La quimioterapia se divide en 3 fases:

2. Fase de consolidacion.

Si se logra la remision, el tratamiento continua para eliminar cualquier célula
leucémica residual que pudiera haber quedado.




3. Fase de mantenimiento.

e Esun tratamiento que se administra para evitar que el cancer regrese
después de que haya desaparecido tras la terapia inicial.

o Se trata de ciclos de quimioterapia a dosis bajas que se administran de forma
continua o con la adicion de otro medicamento u otro tratamiento.

e [afase de mantenimiento puede incluir: Tratamiento con medicamentos,
Vacunas, Anticuerpos que destruyen las cé¢lulas cancerosas.




I ratamiento

Trasplante de células madre.

Este tratamiento se utiliza principalmente en pacientes que
han alcanzado la remision luego de quimioterapia, con el
objetivo de reemplazar las c¢lulas madre afectadas y
prevenir la reaparicion del cancer.




Tratamiento
Trasplante de cé¢lulas madre.

1. Autologos.

Se extraen las células madre del propio paciente, se tratan y
luegdo se reimplantan despues de que la quimioterapia intensiva
haya destruido las células cancerosas.

2. Alogénicos.

Se obtienen células madre de un donante compatible. Este tipo de
trasplante se prefiere cuando es posible, ya que puede incluir un efecto
"injerto contra leucemia”, en el cual las células del donante ayudan a
eliminar las cé¢lulas leucémicas restantes en el receptor.
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