250603

MPAL — mixed phenotype acute leukemia

Foljande behandlingsalgoritm ar ett forslag efter ett samarbete mellan svenska AML och ALL grupperna. Det innehaller inte en fullstindig
utredningsgang eller behandlingsférslag, utan ska ses som ett initialt forslag. Vid nasta ordinarie uppdatering av ALL vardprogrammet
kommer MPAL inga med mer detaljerade uppgifter gillande patologi, genetik, differentialdiagnoser, utredning och behandling.
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Utredning
Initial utredning enligt lokalt akutleukemi schema. Nar misstanke MPAL uppkommit rekommenderas foljande utredning:

Klinisk undersékning:
Sedvanlig undersékning inkluderande palpation av perifera lymfkortlar och testiklar.

Radiologi:
CT eller PET- CT hals, thorax och buk. MRT hjarna om misstanke CNS engagemang med fokalitet.

Ovrig diagnostik:
Lumbalpunktion (LP) med prov for cellrdkning, cytologi (cytospin) och vanligen dven flédescytometri (transfixror option). Observera att aldrig LP gors utan att
man samtidigt ger intratekal profylax vid samma tillfélle (i.t. metotrexate).

Genetik:
Fullstandig myeloid och ALL-together panel eller motsvarande utredning t.ex. med helgenomsekvensering.
Sakerstall dessutom att foljande ar inkluderat FLT3, BCL11B, BCR::ABL1, KMT2Ar, ZNF384, PML::RARA, TP53.

Overvag tidigt HLA-typning och kontakt med transplantationsansvariga/BMT team om patienten bedéms kunna genomga allogen HSCT.

Differentialdiagnostik:

APL korrekt diagnos vid forekomst av PML::RARA.

MDS-AML korrekt diagnos vid forekomst MDS-relaterade genmutationer.

AML korrekt diagnos vid vissa specifika avvikelser sdsom vid CBF-AML.

En ny diagnostisk entitet AML med mixed phenotype (AML-MP)(se referens) ar foreslagen dar TP53 &r relativt vanligt férekommande (vilket ar ytterst sallsynt
vid MPAL) och dar behandling enligt AML-protokoll féresprakas.

Gemensam diskussion mellan patolog, genetiker och hematolog ar nodvandig for att ratt diagnos skall kunna stdllas och ddarmed sakerstalla majlighet till
att ge adekvat behandling. Att stilla diagnos MPAL pa enbart patologisk bild dr saledes inte mégjligt.
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Vid bedomning dag 15 anses svar foreligga om blasttalet <25% och samtidigt minst en 50% reduktion av blasttal skett, alternativt om en 50%
reduktion skett fran en lagre ursprungsniva av blaster i benmargen.




Behandling och stdllningstagande till allogen HSCT:
Forslag till behandlings algoritm framgar av foregdende sida.

Vid MPAL bor CNS riktad terapi ges. Notera att ALL behandling redan innehaller intratekal profylax och vid behov behandling. Om behandling
fortsatt kommer att ske enligt AML schema bor man tillse att adekvat CNS profylax (vanligen med upprepade injektioner av i.t. metotrexate)
eller CNS behandling (vanligen med i.t. trippel inkluderande metotrexat, cytarabin och korticosteroid) ges. Om tveksamhet, diskutera med er
regionala ALL representant.

Allogen HSCT rekommenderas vanligen i litteraturen vid MPAL

For patienter vid god kondition och utan storre samsjuklighet rekommenderas allogen HSCT da Iag MRD uppnatts (om mojligt <0.01%). For
patienter med excellent tidig respons pa ALL terapi kan man 6vervdaga om HSCT bor genomforas eller ej. For skora patienter dar man ej anser att
allogen HSCT &r ett gott behandlingsalternativ bor man fortsatta terapi om adekvat svar alternativt ge individualiserad konsolideringsterapi.

Tillse att tidig kontakt med transplantationscentra/BMT-team tas. Notera att kuren FLAV-Ida inte sdllan ger en langdragen cytopeni och att det
ar tveksamt om tva kurer kan ges (dven med substantiella reduktioner), fr.a. om inte en mycket nédra anstaende majlighet till transplantation
finns.



