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Fundamento y objetivo: El prondstico de los pacientes con leucemia aguda (LA) que
fracasan al tratamiento de primera linea es muy desfavorable. Por lo general, el
tratamiento de rescate se basa en regimenes de quimioterapia que contienen dosis
altas de ara-C, aunque el esquema 6ptimo no esta bien establecido. El posible
beneficio del régimen IDA-FLAG se fundamenta en un nivel intracelular superior de
trifosfato de ara-C, metabolito activo del citostatico, en las células leucémicas. Sin
embargo, el papel de IDA-FLAG en la estrategia global de tratamiento de segunda
linea en la LA es todavia poco conocido.

Pacientes y métodos: Se incluyeron 41 pacientes (18V/23M; edad mediana 46, 22-
65) diagnosticados, de forma consecutiva, de leucemia mieloblastica aguda (LMA,
n=38) y leucemia linfoblastica aguda (LLA, n=3) primariamente refractarios (n=24) o en
primera recidiva (n=17) y tratados con el régimen IDA-FLAG (fludarabina 25 mg/m? x 4
dias, citarabina 2 g/m2 x 4 dias, idarrubicina 10 mg/m2 x 3 dias, G-CSF 300 #mg/dia x
4 dias) en el periodo comprendido entre 1997 y 2005. Los factores pronésticos
analizados incluyeron las principales variables clinicas y biologicas (citogenética, flt-3
ITD, reordenamiento del gen MLL).

Resultados: Tras el tratamiento de rescate 19 pacientes (46%) alcanzaron una
remision completa (RC), 13 (32%) fueron refractarios y 9 pacientes (22%) fallecieron
en la fase de aplasia. La mediana de recuperacion de neutréfilos y de plaquetas desde
el dia 1 del ciclo fue de 26 (15 - > 100) y 33 (15 - > 100) dias, respectivamente. Como
tratamiento post-remision, 10 enfermos recibieron un trasplante alogénico y tres un
trasplante autodlogo. Tras un seguimiento de 17 meses (7-35), 10 pacientes
presentaron una recidiva. La supervivencia global al aho y 2 afios, respectivamente,
fue de 19 £ 6% y 7 + 4% (figura), mientras que la supervivencia libre de enfermedad al
afio fue 26 £ 10% y 13 £ 8% (mediana de la respuesta: 5 meses). El analisis de
factores prondsticos sélo identifico la resistencia al tratamiento inicial (38% vs 0, p=<
0,01) como un factor asociado a un mayor riesgo de muerte toxica durante la fase de
aplasia.
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Conclusiones: Aunque con el esquema IDA-FLAG aproximadamente la mitad de los
pacientes alcanzan la RC, la respuesta es de corta duracion, lo que subraya la
necesidad de optimizar el tratamiento post-remision. En este sentido, el trasplante
alogénico en esta fase podria contribuir a una mejora del prondstico de estos
enfermos. Por otra parte, la mielotoxicidad observada en los pacientes resistentes al
tratamiento inicial hace necesario buscar alternativas terapéuticas al régimen IDA-
FLAG en estos enfermos.



