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DU LCOMESIOIHETaPYNOFAPINNHERGATIRANET D

Group Study Years \ CR ED EFS OS RR HREFS
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
ALLG APLM3 NR 101 90 8 NR 88 NR NR
European APL APL91 1991-1992 101 91 9 63 76 31 50
European APL APL93 1993-1998 404 95 5 66 78 23 NR
European APL APL2000 2000-2004 300 9% 3 94 97 6.6 884
German AMLCG TAD/HAM 1994- 133 89 10 75 80 9 68
GIMEMA AIDA93 1993-2000 807 94 55 70 NR NR NR
GIMEMA AIDA0493 1997-2000 346 9% 4 80 NR 14 NR
GIMEMA AIDA2000 2000-2003 298 94 6 8 NR 5 NR
JALSG JALSG92 1992-1997 369 90 8 52 65 NR 38
JALSG JALSG97 1997-2002 256 95 5 67 84 NR 53
MRC(UK) 1993-1997 120 87 8 64 71 20 29
NA intergroup INTO129 1992-1995 174 73 11 58 69 29 NR
PETHEMA LPA96 1996-1999 175 90 96 71 78 17 56
PETHEMA LPA99 1999-2002 227 90 11 79 8 7.5 66
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Avant l'ere de 'ATRA...



Résultats avant I'ere de TATRA

Nombre
M
F
Age médian
GB >10000
LAP Granulaire
Variante
e

DC précoce

20
11
9
34(3,70)
45%
18
2
35.7%
42.8%




Courbe De Survie Globale

Temps
(Semaine)

SG a 6ans=10%



Tableau N°IX.

Page 18

non traités

traités

RC
(durée)

rechute

échec

décés
toxique

cause de décés

delais de
décés

-

HCM , hémorragie digestive

2 jours

Syndrome hémorragique et infectieux

30 semaines

+ (10mois)

Syndrome hémorragique

52 semaines

choc septique

3 jours

HCM

2 semaines

HCM

2 semaines

détresse respiratoire, insuffisance cardiaque

2 semaines

O QAN B WK -

2 cures

Syndrome hémorragique et infectieux

6 semaines

2 cures

+ (8 mois)

HCM

70 semaines

1 cure

Syndrome hémorragique et infectieux

2 semaines

1 cure

Syndrome infectieux

3 semaines

1 cure

hémorragie digestive , hématurie

4 semaines

4 cures

+ ( Smois)

HCM , syndrome infectieux

52 semaines

2 cures

OAP , alcalose métabolique iatrogéne

9 semaines

1 cure

Syndrome hémorragique , septicémie a
staphylocoque coagulase négatif

2 semaines

2 cures

VIVANT (36 mois )

non précisée

2 semaines

HCM

2 jours

1 cure

HCM , neutropénie febrile

3 semaines

1 cure

B

VIVANT ( 27 mois )

HCM : hémorragie cérébroméningée

RC : rémission compléte

OAP : oedeme aigu des poumons




Avec 'ATRA

APL93 1998-2004
LPA99 2004....



Série APL93

N 34
15
F 19
Age médian 28(6,60)
GB 3000(600,97000)
LAP Granulaire 33
Variante 1
T(15,17) +anomalies additionnelles 26 ,4%
Groupe de risque Faible risque 32%
Risque intermédiaire 53%
Haut risque 15%
RC 82%

DC précoce 18%
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Age 13 25 22 26
Groupe de risque HR RI RI HR
Immunophénotypage CD2- CD2 NF NF
CD56 CD56

Délai 24m 46m 36m am
Siege MO MO MO+SNC MO
N°Conso 2 1 2 1
Rattrapage ouli Oui ouli ouli

Suivi Déces Vivante Déces Déces
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SGa4d4ans=69,72 %

-

36 48 G0

Temps en mois
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CLINICAL CEEERVATIONE, INTERVENTIONE, AND THERAFEUTIC TRIALS

Fask-adapted treatment of acute promyelocyic leukemua with all-frans-retmoie

acid and anthracycline monochemotherapy: a multicenter study
by the PETHEMA group

Migus A Sanz, Cullammo Matn, Martos Qonzdlez, Angel Latn, Chelo Ragde, Concha Rivas, Dolors Colomer, Elsra Ao
Francksoo J. Capcte, Gustaso A kilone Javier o= |3 S2ma, Jos Fomdr, Eva Ba7agan, Juan Bergua, Lounies EsCoda
Ricardo Famocy, Shvia Magr, Maria J Calasanz, ard Fascusl Bouter




Caracteristiques cliniques de nos patients

Nombre 39
Sexe M 17
F 22
Age median 26ans(4-64)
<40ans 26
>40ans 13
Médiane de BMI 24(13-38)
BMI>35 )
Délai median symptome-diagnostic 18(3-90)
Syndrome tumoral 14%

Syndrome hémorragique 80%
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Caracteristiques biologiques de nos patients

Forme pancytopénique 46%(18/39)
GBi 6450(600-123300)
<20000 28
>20000 11
Groupe de risque Haut risque 41%(16/39)
Risque intermédiaire 59%(23/39)
CIVDi 25%(10/39)
CIVD jugulée en moyenne a j 5(3,17)
Myélogramme LAM3 69.5%(27/39)
WXVEY 28%(11/39)
LAM3b 2.5%(1/39)
Immunophénotypage CD2 23%
CD56 13%
T(15,17)+anomalies additionnelles 31%(12/39)

PML-RARA+ 93%
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28
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Complications liées a I’ATRA :

54%(20/39)

-ATRA syndrome
Confirmé
Probable

-ulcérations scrotales

-pseudotumeur cérébrale
-infarctus splénique

-syndrome de sweet
-céphalées

-sécheresse cutanéo-muqueuse
-arthralgies

29%(11/39)
7
4
4(2confirmées
histologiquement)
1
1
1(confirmé histologiquement)
70%
26%
17%




IManifestations cliniques de I'ATRA syndrome retrouvees dans notre serie:

fievre 6/11(54%)
Dyspnée 10/11(91%)
Prise de poids 6/11(54%)
Infiltrat pulmonaire 6/11(54%)
Epanchement pleural et/ou péricardique 4/11(36.6%)
Hypotension 3/11(27%)

Insuffisance rénale 7/11(63.6%)




Age médian

Sexe

BMI

GBi

Délai de survenue
GB au Dg
Evolution

<35
>35

<20000

220000

favorable
DC

37(7-54)
4
7
5
6
28(14,38)
6
5
20000(1300-115000)
4
7
12J(3-23)
29000(1200-82700)
8
3




Complications liées a I’ATRA

Analyse univarée? Analyse multivariée®
Age P=0.031 P=0.04
Sexe P=0.5 e
BMI235 P=0.023 P=0.038
GB=20000 P=0.11 .
Caryotype P=0.13 e

a= test de Pearson
b=modéle Cox (alpha de crompach=0.63)
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ATRA syndrome

Age

Sexe
BMI235
GB>20000

Caryotype

Analyse univarée?

P=0.011
P=0.75
P<0.0001
P=0.001
P=0.06

Analyse multivariée®

P=0.01

P=0.001
P=0.004

a= test de Pearson
b=modéle Cox (alpha de crompach=0.63)



ATRA syndrome

Age

Sexe
BMI=35
GB2>20000

Caryotype

Analyse univarée?

P=0.011
P=0.75
P<0.0001
P=0.001
P=0.06

Analyse multivariée®

P=0.01

P=0.001
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a= test de Pearson
b=modéle Cox (alpha de crompach=0.63)
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EVOLUTION

39 MALADES

(8%) 3 DC précoce avant ttt 36 malades traités

(2 hémorragies cérébro-méningées)

8%(3/36) DC—->ATRA syndrome rémission cytogénétique
rémission moléculaire

PEYEE)
rémission moléculaire



33 malades en RC apres induction
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33 malades en RC apres induction
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CUNICAL TRIALS AND OBEERYATICHE

Treatment of newly diagnosed acute promyelocytic leukemia ( APL): a
comparison of French-Belgian-5wiss and PETHEMA resulis
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Ades, L. et al. Blood 2008;111:1078-1084
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Figure 3. COuatcoamns of thes patients (Righ-risk grouags)
imclhuded i the joint amnahrsis. A Cumulates ircidences
of relaps=. (B Cwarml surdeal. (&) Event-Fres surcmeal.
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Conclusion

-Résultats encourageants

-Recul insuffisant

-Comment exploiter BMI pour la prévention des

complications liees a 'ATRA?



