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Puntos clave

La leucemia de células peludas (HCL, en inglés) es una
leucemia poco frecuente de progresion lenta que se
inicia en una célula B, un tipo de glébulo blanco.

En la mayoria de los casos de leucemia de células
peludas hay una mutacion, llamada V60OE, en el

gen BRAF de una célula B, que puede hacer que

se convierta en una célula leucémica. Las células

B leucémicas se sobreproducen y se infiltran en la
médula 6sea y el bazo. También pueden encontrarse
en el higado y los ganglios linfaticos. Estas células B en
exceso son anormales y tienen proyecciones parecidas
a pelos al microscopio.

Entre los signos y sintomas de la leucemia de células
peludas se incluyen agrandamiento del bazo y
disminucion de las cantidades de células sanguineas
normales. La deficiencia de células sanguineas puede
provocar afecciones graves y potencialmente mortales,
entre ellas sangrados excesivos y anemia.

Si bien la leucemia de células peludas no puede
curarse, los grandes avances en el tratamiento de

la enfermedad han dado lugar a una supervivencia
prolongada en muchos pacientes. La mayoria de los
pacientes responden bien al tratamiento con un tipo de
quimioterapia que se denomina andlogo de purinas. La
cladribina (Leustatin®) y la pentostatina (Nipent™) son
ejemplos de analogos de purinas.

A pesar de haber logrado grandes avances en el
tratamiento de la leucemia de células peludas,
alrededor de la mitad de los pacientes sufren recaidas
y necesitan recibir tratamiento adicional.

Introduccidon

La leucemia de células peludas (HCL, en inglés) es una leucemia
poco frecuente de progresion lenta que se inicia en una célula B
(también denominada linfocito B). Las células B, un tipo de glébulo
blanco, ayudan al cuerpo a combatir las infecciones y forman parte
importante del sistema inmunitario del cuerpo.

Ciertos cambios (mutaciones) en los genes de una célula B pueden
hacer que se convierta en una célula leucémica. De hecho, la
mutacion V60OE en BRAF se halla en las células B de la mayoria de
los pacientes con leucemia de células peludas.

En condiciones normales, las células B sanas dejan de
dividirse y, con el tiempo, mueren. En la leucemia de células
peludas, la mutacidn genética hace que las células B continden
desarrolldndose y dividiéndose. Todas las células que surgen a
partir de la célula leucémica inicial también tienen ADN (4cido
desoxirribonucleico) mutado.

EI ADN es la informacion genética del interior de las células
del cuerpo que les da las instrucciones para su desarrollo y
funcionamiento.

Como resultado, las células leucémicas se multiplican sin control.
Suelen infiltrar la médula ésea y el bazo, y pueden ingresar al
higado y los ganglios linfdticos. La enfermedad se denomina
leucemia de “células peludas” (o pilosas) porque las células
leucémicas tienen pequefias proyecciones delgadas en su
superficie, que parecen pelos al examinarlas al microscopio.

Las células peludas leucémicas afectan la produccién de células
sanguineas sanas cuando ingresan a la médula dsea. La médula
6sea es el tejido blando y esponjoso que esta en el centro de la
mayoria de los huesos, donde se producen las células sanguineas.
A medida que las células leucémicas se acumulan en la médula
6sea, inhiben el desarrollo de otras células sanguineas, entre ellas
los gldbulos rojos, plaguetas y glébulos blancos. En consecuencia,
hay pocas células sanguineas normales funcionales debido a
haber muchas células leucémicas en la médula dsea. Esto puede
producir una deficiencia de células sanguineas, que a su vez
puede provocar anemia, sangrados excesivos o infecciones.

La leucemia de células peludas se clasifica como una leucemia
“crénica”, lo que significa que suele progresar lentamente, pero
no puede curarse. En muchos pacientes, el tratamiento con
quimioterapia puede producir una remision que puede durar afios
(lo que implica tener menos signos y sintomas de la enfermedad, o
ninguno). No obstante, a pesar de haber logrado grandes avances
para controlarla, alrededor de la mitad de los pacientes sufren
recaidas y necesitan recibir tratamiento adicional.
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En el pasado hubo otro tipo clasificado de leucemia de células
peludas, denominado leucemia “variante” de células peludas. Sin
embargo, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) llegé a la
conclusién de que es una enfermedad bioldgicamente distinta y
de otra clasificacién. Ahora se denomina “linfoma esplénico con
nucleolos prominentes” (SLPN, en inglés). Esta variante es mds
infrecuente que la leucemia de células peludas, y su curso clinico y
sus tratamientos son distintos. Por estos motivos, no se aborda en
esta publicacion.

La OMS es un organismo de las Naciones Unidas que se encarga
de los principales problemas de salud en el mundo. Establece
estdndares de atencion méedica y medicamentos, y publica
articulos cientificos e informes.

Signos y sintomas

Los signos y sintomas de la leucemia de células peludas (HCL,
en inglés) no son especificos y pueden parecerse a los de otras
enfermedades menos graves. Es comun que alguien que la
padece “no se sienta bien” debido a la produccién insuficiente
de células sanguineas normales. Esto ocurre cuando las células
leucémicas que hay en la médula dsea desplazan las células
normales productoras de sangre. Por consiguiente, las personas
con leucemia de células peludas pueden no tener cantidades
suficientes de globulos rojos, glébulos blancos ni plaquetas.

Entre los signos y sintomas de la leucemia de células peludas se
incluyen:

e Agrandamiento del bazo (hinchazon abdominal, sensacion de
saciedad debajo de las costillas)

® Fatiga extrema y debilidad

e Sangrados o moretones que aparecen con facilidad
® [nfecciones frecuentes

® Falta de aliento

e Pérdida de peso sin explicacion

Los pacientes podrian sentirse mal porque tienen:

® Anemia (disminucidn de la cantidad de gldbulos rojos, por lo
que se producen fatiga, palidez y falta de aliento)

e Neutropenia y monocitopenia (disminucion de la cantidad
de neutréfilos y monocitos, tipos de glébulos blancos que
combaten las infecciones, por lo que hay un mayor riesgo de
infecciones)

e Trombocitopenia (disminucién de la cantidad de plaquetas, por
lo que se producen moretones y sangrados con facilidad)

® Pancitopenia (disminucion de la cantidad de glébulos rojos,
glébulos blancos y plaquetas)

Diagndstico

La leucemia de células peludas (HCL, en inglés) es poco frecuente
y puede confundirse con otras enfermedades de la sangre, asf
que es fundamental obtener un diagndstico acertado. Lo mejor

es consultar con un médico con experiencia en el diagndstico y
tratamiento de esta enfermedad. Por lo general se acude a un
hematdlogo (un médico con formacién especial para diagnosticar y
tratar los trastornos de la sangre) o a un hematélogo-oncélogo (un
médico con formacién especial en los trastornos de la sangre y el
cdncer).

Si desea obtener mds informacion al respecto, visite
www.LLS.org/materiales para consultar la publicacion
gratuita de LLS titulada Seleccion de un especialista o de un
centro de tratamiento.

También es importante que un médico con experiencia examine
las muestras de laboratorio. Al médico que examina muestras
de laboratorio y ayuda a diagnosticar las enfermedades se le
denomina “patdlogo”, y a un patdlogo especializado en las
enfermedades de la sangre, “hematopatdlogo”.

Un hematopatdlogo es un médico que tiene formacion especial

para identificar enfermedades de la sangre analizando

células sanguineas al microscopio y realizando otras pruebas
especializadas con las células.

La evaluacidn inicial del paciente suele incluir:

® Obtener sus antecedentes médicos (informacidn sobre sus
enfermedades, lesiones, tratamientos y medicamentos previos).

® Averiguar qué sintomas tiene actualmente.

® Realizarle un examen fisico. Es posible que el médico
le ausculte los pulmones y el corazén y que le examine
cuidadosamente el cuerpo en busca de signos de infeccion
y enfermedad. Podria tocar (palpar) ciertas areas del cuerpo
del paciente, como las axilas y el cuello, para comprobar si
hay agrandamiento de los ganglios linféticos. También podria
palpar otras partes del cuerpo para examinar los érganos
internos (por ejemplo, el abdomen para ver si el paciente tiene
agrandamiento del bazo o higado). Los pacientes con leucemia
de células peludas a menudo presentan agrandamiento del
bazo.

® Hacerle una serie de pruebas de laboratorio e imagenologfa.

Pruebas de laboratorio e imagenologia

Aspiracion y biopsia de médula dsea. Estos son dos

procedimientos que se emplean a fin de examinar muestras de
células de la médula 6sea en busca de anomalias. Generalmente
se hacen al mismo tiempo. Las muestras suelen extraerse del
hueso de la cadera del paciente, luego de administrarle un
medicamento para adormecer la piel.
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La médula dsea consta de una parte sélida y una parte liquida.

En una aspiracion de médula dsea se introduce una aguja hueca
especial en la médula dsea, a través del hueso de la cadera, para
extraer (succionar) una muestra liquida de células. En una biopsia
de médula dsea, se usa una aguja especial mas ancha para extraer
una muestra de hueso sélido que contiene médula dsea. Vea la
Figura 1.

Figura 1. Aspiracion y biopsia de médula dsea
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lzquierda: lugar en la parte posterior del hueso pélvico del paciente donde se realiza
la aspiracion o la biopsia de médula 6sea. Derecha: vista de donde las agujas se
introducen en el hueso para obtener la muestra liquida para la aspiracion (la aguja
de la izquierda) y la muestra de hueso para la biopsia (la de la derecha). Se emplean
agujas de diferentes tamafios para estos dos procedimientos.

A algunos pacientes con leucemia de células peludas no es posible
realizarles una aspiracion de médula dsea de forma exitosa al
momento del diagndstico porque las células peludas suelen
producir tejido fibroso cicatricial en la médula dsea. Esto hace que
la aspiracion sea “seca”, lo que significa que se no puede obtener
una muestra liquida.

Sino es posible realizar una aspiracion de médula dsea, el médico
puede examinar la muestra de la biopsia de médula dsea en busca
de anomalias. El andlisis de esta muestra generalmente indica la
infiltracion de células peludas en la médula dsea, con mucho tejido
fibroso. En algunos pacientes con leucemia de células peludas
puede verse una hipocelularidad, o bien una cantidad de células

sanguineas menor de lo normal, en la médula dsea.

Conteo sanguineo completo (CBC, en inglés) con formula
leucocitaria. Esta prueba, que también se denomina hemograma,
permite medir la cantidad de glébulos rojos, plaquetas y glébulos
blancos en una muestra de sangre. Con la “férmula leucocitaria”
se miden los diferentes tipos de gldbulos blancos que hay en la
muestra. Por lo general, las personas con leucemia de células
peludas tienen conteos bajos de glébulos blancos, glébulos rojos
y plaguetas.

Perfil metabdlico completo. Con este grupo de pruebas suelen
analizarse hasta 14 sustancias en la sangre, entre ellas electrolitos,
glucosa y marcadores del funcionamiento hepatico y renal. Si hay

niveles anormales, la causa puede ser un cancer u otro problema
de salud.

Estudio de tomografia computarizada (CT, en inglés). Con esta
prueba de imagenologia se crea una serie de imagenes detalladas
de dreas internas del cuerpo, tomadas desde distintos dngulos.
Las imdgenes son creadas por una computadora conectada a un
equipo de radiograffas. Podria usarse un colorante, que se ingiere
0 que se inyecta en una vena, para que los érganos o tejidos se
vean con mayor claridad. Los estudios CT del pecho, del abdomen
o de la pelvis pueden ser Utiles en ciertas circunstancias para

examinar el tamafio del bazo, el higado y los ganglios linfaticos.

Citometria de flujo. Esta prueba se emplea para clasificar las
células (extraidas de sangre o médula ésea) con base en el tipo de
proteinas (marcadores) de la superficie celular. Las proteinas de la
superficie de las células peludas tienen un perfil caracteristico que
las distingue de las células B sanas y de otras células B anormales
(malignas). El perfil de las proteinas de la superficie celular se
denomina inmunofenotipo. Ciertas proteinas, que se designan
climulos de diferenciacion (CD), son relativamente especificas de la
leucemia de células peludas. Ademds de los antigenos CD19, CD20
y CD22 de las células B, las células peludas leucémicas expresan
CD1c, CD25, CD103 y CD123.

Los antigenos son sustancias que el cuerpo no reconoce, por lo
que provocan una respuesta inmunitaria. Pueden provenir del
exterior del cuerpo (por ejemplo, toxinas, sustancias quimicas,
bacterias o virus), o originarse dentro del cuerpo en tejidos y
células, incluyendo las células cancerosas. Los antigenos de la
superficie de las células cancerosas pueden servir como objetivos
del tratamiento.

Pruebas de deteccidn de la hepatitis. Puede ser importante
realizar pruebas para buscar la presencia de hepatitisBo Cen la
sangre antes de tratar ciertos tipos de linfoma. Si el paciente tiene
antecedentes de hepatitis B, el virus puede reactivarse debido al
cdncer o a algunos de sus tratamientos. La presencia de hepatitis C
puede disminuir la eficacia de las terapias.

Prueba de la deshidrogenasa lactica (LDH, en inglés). Con esta
prueba se mide el nivel de deshidrogenasa ldctica en la sangre.
Esta proteina, que se encuentra en la mayorfa de las células, se
libera en el torrente sanguineo cuando una célula sufre dafio.

Un nivel elevado de deshidrogenasa lactica en la sangre puede
deberse a la presencia de cdncer y también ser un signo de que la
enfermedad estd diseminada.

Pruebas moleculares. Son pruebas muy sensibles de ADN que
permiten buscar la presencia de mutaciones genéticas especificas
en las células (de una muestra de tejido, sangre u otro liquido
corporal).

® Reaccion en cadena de la polimerasa (PCR, en inglés).
Bdsicamente, mediante esta prueba se aumentan (amplifican)
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pequefias cantidades de fragmentos especificos de ADN
(dcido desoxirribonucleico) o ARN (acido ribonucleico) para
que sea mas facil detectarlos y evaluarlos. Como resultado es
posible detectar anomalfas genéticas, incluso cuando estas
anomalias solo estdn presentes en muy pocas células.

e Secuenciacion de préxima generacion (NGS, en inglés). En
este tipo de prueba se secuencian y comparan dos muestras
de ADN del paciente: el ADN de células cancerosas con el
ADN de células normales sanas. La comparacién del genoma
de las células cancerosas con el de las células sanas asegura
que las mutaciones detectadas sean especificas de las células
cancerosas.

En casi todos los casos de leucemia de células peludas, las
células leucémicas tienen la mutacion V60OE en el gen BRAF. Esta
mutacion puede servir como marcador molecular confiable para
diferenciar la leucemia de células peludas de otras leucemias y
linfomas de células B.

Algunas mutaciones génicas pueden servir como factor que ayude
a los médicos a predecir el desenlace clinico probable de la
enfermedad (prondstico). Por ejemplo, aproximadamente del 80%
al 90% de los pacientes con leucemia de células peludas tienen
una hipermutacién en la region variable del gen de la cadena
pesada de la inmunoglobulina (denominado IGHV, en inglés). Con
la quimioterapia convencional, los pacientes con esta mutacién
tienen un mejor prondstico (o sea, un desenlace clinico mds
favorable) que los pacientes sin la mutacidn, que suelen tener un
peor prondstico (desenlace menos favorable).

Frotis de sangre periférica. En esta prueba se examina una
muestra de sangre al microscopio a fin de contar los distintos
tipos de células sanguineas circulantes y también determinar si se
ven normales. En pacientes con leucemia de células peludas, el
hematopatdlogo podria observar células leucémicas de tamafio
pequefio a mediano con proyecciones parecidas a pelos.

Pruebas especializadas. En determinadas circunstancias se
recomiendan ciertas pruebas adicionales. Por ejemplo, una prueba
de embarazo si la paciente estd en edad reproductiva.

Visite www.LLS.org/materiales para consultar la publicacién
gratuita titulada Pruebas de laboratorio y de imagenologia
a fin de obtener mds informacion. Para ver imdgenes
interactivas en 3D de varias pruebas de laboratorio y de
imagenologia, visite www.LLS.org/3D (en inglés).

Planificacion del tratamiento

Los resultados de las pruebas y otras variables que ayudan

a predecir el desenlace clinico o evolucion probable de una
enfermedad se denominan factores prondsticos. Dichos factores
les sirven a los médicos para predecir la manera en que la
leucemia de células peludas probablemente progrese en el
paciente, asi como la respuesta al tratamiento que sea probable en
su caso. Algunos factores prondsticos estan asociados a un riesgo

menor de recaida tras el tratamiento (por ejemplo, estado positivo
de mutacién en IGHV), por lo que se denominan factores de riesgo
favorables. Otros estdn asociados a un riesgo mayor de que la
enfermedad reaparezca tras el tratamiento, pues se denominan
factores de riesgo desfavorables.

Los siguientes signos estdn asociados a un prondstico desfavorable,
a la posibilidad de resistencia a la quimioterapia con analogos de
purinas (vea la seccion de Opciones de tratamiento a continuacion),
0 aambos.

® Esplenomegalia: agrandamiento del bazo (>3 cm)
® |eucocitosis: conteo alto de gldbulos blancos (>10x10%/L)
® Presencia de células peludas en la sangre (>5 x 10%/L)

e Nivel alto de microglobulina beta-2: proteina de la superficie
de muchas células que puede indicar cudnto céncer hay en el
cuerpo (>2N)

® Expresion de CD38: proteina que se ve expresada en la
superficie de muchas células inmunitarias

e Nivel elevado de deshidrogenasa lactica (LDH, en inglés) en el
momento del diagndstico: proteina de las células que se libera al
torrente sanguineo cuando sufren dafio o son destruidas

® Gen IGHV (regidn variable de la cadena pesada de la
inmunoglobulina) sin mutacion: biomarcador asociado a una
evolucién mds agresiva de la enfermedad

La situacion médica de cada paciente es diferente y deberia

ser evaluada individualmente por un hematélogo-oncélogo
especializado en el tratamiento de la leucemia de células peludas. Es
importante que los pacientes hablen con el equipo de profesionales
médicos encargado de su atencidn sobre todas las opciones de
tratamiento, incluyendo las que se estan estudiando en ensayos
clinicos.

Para obtener mas informacién sobre los ensayos clinicos, vea la
pagina 7.

Opciones de tratamiento

El paciente tiene dos opciones principales de tratamiento: atencion
médica estandar o un ensayo clinico. Es importante hablar con

el equipo de profesionales médicos acerca de cudl es la mejor
opcion de tratamiento en su caso.

La leucemia de células peludas suele ser de progresion lenta, y
no todos los pacientes necesitan empezar a recibir tratamiento
de inmediato tras el diagndstico. En aproximadamente el 10

por ciento de los casos, el enfoque de tratamiento puede ser
“espera vigilante” (esto corresponde si el paciente tiene niveles
estables de células sanguineas y ningun sintoma en el momento
del diagndstico). Este es un enfoque médico adecuado que implica
retrasar el tratamiento hasta que aparezcan o progresen los signos
y sintomas de la enfermedad. Algunos pacientes con leucemia de
células peludas viven por muchos afios sin tener ningtn sintoma ni
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recibir ninguin tratamiento. Es necesario vigilar la enfermedad con
frecuencia, lo que incluye realizar pruebas de sangre, para poder
iniciar el tratamiento si empieza a avanzar.

Para obtener mas informacion, visite www.LLS.org/materiales
para consultar la publicacion gratuita de LLS titulada Espera
vigilante.

Por lo general, los pacientes empiezan a recibir tratamiento si tienen
niveles bajos de células sanguineas (glébulos rojos, plaquetas o
glébulos blancos). El tratamiento también puede iniciarse si se
presentan sintomas, entre ellos pérdida de peso sin explicacion,
infecciones recurrentes o molestias fisicas debido al agrandamiento
del bazo o higado.

Vea la pagina 6 para obtener informacion especifica sobre los tipos
de medicamentos que se emplean en el tratamiento de la leucemia
de células peludas.

En la mayoria de los casos, el tratamiento inicial de la leucemia

de células peludas consiste en un tipo de medicamento
quimioterapéutico denominado andlogo de purinas. Hay dos
andlogos de purinas aprobados por la Administracién de Alimentos y
Medicamentos (FDA, en inglés): cladribina (Leustatin®) y pentostatina
(Nipent™). Parecen ser igualmente eficaces para lograr una remision
duradera. La decision sobre cudl de las dos se debe usar suele
tomarse seglin la preferencia del médico o la conveniencia del
paciente. Se han evaluado varios regimenes terapéuticos en ensayos
clinicos, y las siguientes opciones estan ampliamente aceptadas:

e (Cladribina, administrada por infusion intravenosa (IV, en una
vena) de forma continua durante 7 dias

e (ladribina, administrada por via intravenosa durante 2 horas, una
vez al dia durante 5 dias

e (ladribina, inyectada por via subcutanea (SC, debajo de la piel)
una vez al dia durante 5 dias

e (Cladribina, administrada por via intravenosa una vez a la semana
durante 6 semanas

e (ladribina con o sin rituximab (Rituxan®), un anticuerpo
monoclonal administrado por via intravenosa, ya sea al mismo
tiempo o tras 6 meses de cladribina

® Pentostatina, administrada por via intravenosa una vez cada 2
semanas (12 dosis en total)

Mas recientemente, en ciertas circunstancias se ha empleado el
medicamento oral vemurafenib (Zelboraf®) —un inhibidor de BRAF—
junto con un anticuerpo monoclonal —rituximab o obinutuzumab
(Gazyva®)— con buenos resultados. Esta es una opcion sin
quimioterapia.

Todas estas opciones de tratamiento inducen respuestas completas
duraderas en aproximadamente el 80 al 90 por ciento de los
pacientes. La mayorfa de los pacientes que reciben cladribina o
pentostatina como tratamiento de primera linea logran una remision

completa que puede durar varios afios. “Remision completa” implica
lo siguiente:

e Normalizacidn de los niveles de células sanguineas
e Fliminacién de las células peludas de la sangre y la médula 6sea

e Reduccién del tamafio del bazo (determinada por un examen
fisico)

® Ausencia de sintomas de la enfermedad

Hoy dfa, la esplenectomia (extirpacion del bazo) es poco frecuente
en el tratamiento de la leucemia de células peludas debido a tener
alternativas eficaces.

Respuesta al tratamiento

Se evalla a los pacientes tras el tratamiento inicial para determinar
la respuesta al tratamiento. Este proceso puede incluir pruebas de
sangre, un examen fisico y una biopsia de médula dsea.

El término enfermedad residual medible (MRD, en inglés) se refiere
a la pequefia cantidad de células cancerosas que quedan en el
cuerpo durante y después del tratamiento contra el cancer. Se
denomina a veces enfermedad residual minima. La cantidad de
células cancerosas restantes puede ser tan baja que no se produce
ningun sintoma fisico. A menudo ni siquiera es posible detectarlas
con métodos tradicionales como, por ejemplo, examinado
muestras al microscopio o mediante estudios de imagenologia. Sin
embargo, estas células cancerosas residuales pueden empezar

a multiplicarse y ocasionar una recaida de la enfermedad. Para
determinar el grado de enfermedad residual medible se usan
métodos de laboratorio muy sensibles que permiten detectar una
célula cancerosa en un millén de células normales.

El grado de enfermedad residual les sirve a los médicos para
evaluar la eficacia del tratamiento y predecir qué pacientes
corren el riesgo de sufrir una recaida. También puede ayudar a
los médicos a confirmar y vigilar las remisiones, identificar una
reaparicion precoz del cancer y orientar las decisiones sobre el
tratamiento (por ejemplo, cudndo se debe cambiar o suspender el
tratamiento).

Efectos secundarios del tratamiento

Neutropenia. Un posible efecto secundario del tratamiento de la
leucemia de células peludas es la neutropenia, una afeccién en la
cual hay una cantidad menor de lo normal de neutrdfilos (un tipo de
glébulo blanco que ayuda a combatir las infecciones). A los pacientes
que padecen neutropenia, los médicos les pueden recetar un
antibidtico de amplio espectro para prevenir las infecciones. A veces
el tratamiento puede producir fiebre neutropénica intensa. Si esto
sucede, el médico podria indicar el uso de un factor estimulante de
colonias de granulocitos (G-CSF, en inglés), un tratamiento que ayuda
al cuerpo a producir mas glébulos blancos. Neulasta® y Neupogen®
son ejemplos de medicamentos G-CSF.
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Infecciones. Esta es la causa mds frecuente de muerte en

los pacientes con leucemia de células peludas. A menudo

los pacientes ya tienen una deficiencia de glébulos blancos
antes del tratamiento, lo que les pone en riesgo de contraer
infecciones. Entonces, después de empezar a recibir tratamiento,
corren un riesgo alin mayor porque muchos medicamentos son
“inmunosupresores”, lo que significa que reducen adn mas la
cantidad de gldbulos blancos. Esto disminuye la capacidad del
cuerpo para combatir las infecciones y otras enfermedades, y
pone al paciente en una situacién de mayor riesgo de padecer
enfermedades potencialmente mortales.

Otros efectos secundarios. Aunque el efecto inmunosupresor es
menor con algunos de los medicamentos nuevos, pueden causar
fatiga, fiebre, sarpullido o dolor en los huesos o las articulaciones.

Riesgo de cancer secundario. Las personas con leucemia de
células peludas también corren un mayor riesgo de padecer casos
secundarios de ciertos cénceres, tales como linfoma no Hodgkin y
céncer de piel.

Por eso, es importante que los pacientes:

® [Estén informados sobre maneras de prevenir las infecciones
(como lavarse las manos con frecuencia, etc.)

® Se comuniquen de inmediato con el equipo de profesionales
médicos si tienen algun signo o sintoma de infeccién, como
fiebre o sarpullido, o de cualquier otra afeccién preocupante

e Acudan a todas sus citas médicas y examenes de deteccion de
cdncer (como chequeos anuales de la piel)

Opciones de tratamiento para pacientes con
casos de recaida o refractarios

El tratamiento con andlogos de purinas ha mejorado la
supervivencia de los pacientes con leucemia de células peludas.
Algunos pacientes tratados con andlogos de purinas logran
remisiones que duran afios, sin recibir otros tratamientos. Por

otro lado, en algunos pacientes la enfermedad no responde en
absoluto a este tratamiento, y en otros, responde al principio, pero,
con el tiempo sufren una recaida y necesitan recibir tratamiento
adicional.

Casos de recaida. Se dice que una enfermedad esta en recaida
si responde inicialmente al tratamiento, pero luego reaparece.
Las opciones de tratamiento para los pacientes con recaida de
la leucemia de células peludas tras una remision dependen de la
calidad y la duracion de la primera remision.

Casos refractarios. Cuando la leucemia de células peludas no
responde al tratamiento principal, 0 no se logra una respuesta
completa tras la terapia inicial, se dice que es un caso refractario
de la enfermedad.

Entre las opciones de tratamiento para pacientes con casos de
recaida o refractarios de leucemia de células peludas se incluyen:

® Participacion en un ensayo clinico

e Repeticidn del tratamiento con el andlogo de purinas que se
empled inicialmente (cladribina o pentostatina), en combinacion
con rituximab (Rituxan®)

e Uso de un andlogo de purinas distinto (cladribina o
pentostatina) con o sin rituximab

e Rituximab (si el paciente no puede recibir un andlogo de
purinas)

e Dabrafenib (Tafinlar®) y trametinib (Mekinist®)

e Vemurafenib (Zelboraf®) con o sin rituximab u obinutuzumab
(Gazyva®)

e Peginterferdn alfa-2a (Pegasys®)

® |brutinib (Imbruvica®) o zanubrutinib (Brukinsa®)

® Bendamustina (Bendeka®) con rituximab

® Venetoclax (Venclexta®) con o sin rituximab

Podrfan repetirse las pruebas diagndsticas para confirmar el
diagndstico de leucemia de células peludas. Si se confirma

el diagndstico, se recomienda alguna terapia alternativa o la
participacion en un ensayo clinico. Vea la pdgina 7 para obtener
informacidn sobre los ensayos clinicos.

Informacion sobre los medicamentos

Se emplean varias clases de medicamentos en el tratamiento de la
leucemia de células peludas.

e Agentes alquilantes. Estos medicamentos surten efecto al
detener o enlentecer el desarrollo de las células cancerosas en
el cuerpo. Un ejemplo es la bendamustina (Bendeka®).

® Analogos de purinas. Estos matan las células blogueando
ciertas enzimas importantes que son necesarias para elaborar
el ADN (las instrucciones genéticas para que las células se
desarrollen y multipliquen) y el ARN (que lleva las instrucciones)
y dafiando el ADN. Entre los ejemplos se incluyen cladribina
(Leustatin®) y pentostatina (Nipent™).

® Anticuerpos monoclonales. Son proteinas producidas
en el laboratorio que se dirigen a antigenos especificos
de la superficie de las células cancerosas a fin de interferir
con su funcionamiento y destruirlas. Los anticuerpos
monoclonales causan menos dafio a las células normales
que la quimioterapia. Por ejemplo, suele usarse el anticuerpo
monoclonal rituximab (Rituxan®), solo 0 en combinacion con
otros medicamentos, para el tratamiento de la leucemia de
células peludas. Las células peludas, al igual que la mayoria
de las células B, expresan el antigeno CD20. El rituximab surte
efecto dirigiéndose al antigeno CD20 de las células B normales
y malignas. Luego se utilizan las defensas inmunitarias
naturales del cuerpo para atacar y matar las células B objetivo.

® Inhibidores de BRAF. Casi todos los pacientes con leucemia
de células peludas tienen la mutacion V60OE en el gen BRAF.
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Este gen produce una proteina que hace que ciertas células
cancerosas se desarrollen y dividan. Los inhibidores de BRAF
impiden que las células produzcan esta proteina. Entre los
ejemplos se incluyen vemurafenib (Zelboraf®), dabrafenib
(Tafinlar®) y trametinib (Mekinist®).

¢ Inhibidores de la proteina 2 del linfoma de células B
(BCL-2, en inglés). Estos medicamentos inhiben la produccién
de una proteina encargada de controlar si la célula vive o
muere. Un ejemplo es el venetoclax (Venclexta®).

¢ Inhibidores de la tirosina quinasa de Bruton (BTK, en
inglés). Estos inhibidores ayudan a bloquear las sefiales
proliferativas que permiten que las células cancerosas
se multipliquen. Entre los ejemplos se incluyen ibrutinib
(Imbruvica®) y zanubrutinib (Brukinsa®).

® |[nterferones. Estos son sustancias que ciertas células del
cuerpo producen para ayudar a combatir infecciones y
enfermedades como el cancer. El interferdn alfa es una version
sintética (elaborada en un laboratorio). Un ejemplo es el
peginterferdn alfa-2a (Pegasys®).

Uso de medicamentos sin indicacion aprobada. La
Administracién de Alimentos y Medicamentos (FDA, en inglés)

de EE. UU. aprueba medicamentos para su uso en el tratamiento
de ciertas afecciones. Algunos medicamentos que no estan
aprobados por la FDA para tratar la leucemia de células peludas
pueden emplearse como tratamientos “sin indicacion aprobada”.
Un medicamento se receta “sin indicacién aprobada” cuando

un médico lo administra para tratar una afeccién distinta de la
indicada por la FDA, si considera que beneficiara al paciente. Esta
es una prdctica comdn.

Ensayos clinicos

Cada medicamento nuevo pasa por una serie de estudios de
investigacion cuidadosamente controlados antes de que pueda
formar parte del tratamiento estandar. Estos estudios de investigacion,
denominados “ensayos clinicos”, sirven para buscar mejores maneras
de atender y tratar a las personas que tienen cancer.

En los Estados Unidos, la Administracion de Alimentos y
Medicamentos (FDA, en inglés) exige que todos los medicamentos y
demds tratamientos nuevos se prueben en ensayos clinicos antes de
que se aprueben para su uso. En cualquier momento dado, hay miles
de ensayos clinicos en curso. Los médicos e investigadores siempre
estan buscando nuevas y mejores formas de tratar enfermedades.

Los investigadores utilizan los ensayos clinicos para estudiar
nuevas formas de:

® Tratar enfermedades con:
« Un medicamento nuevo

« Un medicamento que ya ha sido aprobado, pero para tratar
una enfermedad distinta

- Una nueva combinacién de medicamentos

- Una nueva manera de administrar un medicamento (por via
oral, por via intravenosa, etc.)

® Prevenir 0 manejar las complicaciones del tratamiento

® Manejar los signos o sintomas y aliviar los efectos secundarios
del tratamiento

e Detectary diagnosticar enfermedades

e Fvitar que la enfermedad reaparezca (recurra) después del
tratamiento

e Manejar los efectos secundarios a largo plazo

Al participar en un ensayo clinico, los pacientes pueden acudir a
médicos expertos en la enfermedad que padecen, tener acceso

a terapias nuevas de vanguardia, asi como brindar informacién
que sea de ayuda para futuros pacientes. Los tratamientos y la
informacién con que contamos hoy en dia se deben, en gran
medida, a los pacientes que estan dispuestos a participar en
ensayos clinicos. Toda persona con cancer de la sangre que esté
interesada en participar en un ensayo clinico deberfa consultar con
su hematdlogo-oncdlogo para averiguar si esta serfa una opcion
adecuada. Durante esta conversacion podria ser Util:

® Tener una lista de preguntas que puede hacer sobre los riesgos
y beneficios de cada ensayo clinico que le corresponda (visite
www.LLS.org/preguntas para obtener guias con listas de
preguntas sugeridas)

® Pedir a un familiar o amigo que lo acompafie a su consulta con
el médico para brindarle apoyo y tomar notas

Puede ser dificil entender los ensayos clinicos y orientarse en
ellos, pero la Sociedad de Lucha contra la Leucemia y el Linfoma
estd aquf para ayudarlo. Los pacientes pedidtricos y adultos y
sus cuidadores pueden consultar con enfermeros orientadores
especializados que los ayudaran a buscar posibles opciones de
ensayos clinicos, superar las barreras a la inscripcion y brindarles
asistencia durante todo el proceso. Nuestros enfermeros
orientadores para ensayos clinicos son enfermeros titulados que
son expertos en los canceres de la sangre en pacientes adultos
y pedidtricos, asi como en los ensayos clinicos. El enfermero
orientador con quien consulta:

e Hablard con usted sobre sus metas de tratamiento

e loayudard a entender el proceso de los ensayos clinicos,
incluyendo sus derechos como paciente

® | e pedird detalles sobre su diagndstico (tales como los
tratamientos previos, las respuestas a ellos y el perfil genético
del cancer en su caso), su estado de salud actual y sus
antecedentes médicos, ya que estos factores podrfan afectar si
le es posible participar en ciertos ensayos clinicos


http://www.LLS.org/preguntas

Leucemia de células peludas

® |0 ayudara a entender cémo ciertos factores podrian afectar
sus opciones de ensayos clinicos (por ejemplo, su situacion
econdmica, la cobertura de su seguro médico, su red de apoyo y
sus posibilidades y predisposicién para viajar largas distancias)

® |0 quiardy ayudard en cuanto a sus esfuerzos por buscar e
inscribirse en un ensayo clinico, lo que incluye facilitarle la
comunicacion con los centros de estudio

® |0 ayudara a enfrentar cualquier problema que pudiera surgir
cuando se inscriba en un ensayo clinico

® |e brindard apoyo durante todo el proceso del ensayo clinico

Llame a un especialista en informacion de LLS al

(800) 955-4572 o visite www.LLS.org/ensayos para obtener
mads informacion sobre los ensayos clinicos y el Centro de
Apoyo para Ensayos Clinicos de LLS.

Ademads, visite www.LLS.org/materiales para consultar la
publicacidn gratuita de LLS titulada Los ensayos clinicos para
el cdncer de la sangre.

Seguimiento a largo plazo

La leucemia de células peludas (HCL, en inglés) se clasifica como
una forma crénica de céncer porque nunca desaparece por
completo. Es importante que los pacientes en remision completa
se sometan periddicamente a exdmenes fisicos y de deteccion de
cancer. Deberian someterse de forma rutinaria a hemogramas a fin
de confirmar que alin estén en remision. Si sus niveles de células
sanguineas empiezan a disminuir, necesitan hablar sobre las
opciones de tratamiento con sus médicos.

Incidencia y factores de riesgo

La leucemia de células peludas es poco comdn. Segun el
Instituto Nacional del Cancer (NCI, en inglés), cada afio hay
aproximadamente de 1,200 a 1,300 casos nuevos de esta
enfermedad en los Estados Unidos.

EI'NCI es el principal organismo del gobierno federal dedicado a la
investigacion y capacitacion sobre el cdncer.

Si bien el conocimiento sobre los cambios genéticos que causan

la leucemia de células peludas es limitado, hay algunos factores
asociados a un riesgo mayor de padecerla. Un “factor de riesgo”
es cualquier factor que aumenta las probabilidades que tiene una
persona de padecer una determinada enfermedad. No obstante,
el hecho de que una persona tenga un factor de riesgo no significa
que sin duda presentard la enfermedad. Algunas personas con
varios factores de riesgo de la leucemia de células peludas tal vez
nunca la padezcan, mientras que otras que no tienen ningtin factor
de riesgo conocido de esta enfermedad sf la padecen. Entre los
factores de riesgo asociados a la leucemia de células peludas se
incluyen:

® Laedad. La leucemia de células peludas se presenta mds
a menudo en adultos de mediana edad a mayores. Se
diagnostica con mds frecuencia en personas de 50 a 70 afios.

® Elsexo. La leucemia de células peludas es cuatro o cinco
veces mas comun en hombres y personas de sexo masculino
(asignado al nacer) que en mujeres y personas de sexo
femenino (asignado al nacer).

® Las exposiciones ambientales. Por ejemplo:

. Sustancias quimicas utilizadas en agricultura, tales como
pesticidas

- Derivados del petrdleo, tales como gasolina, diésel y
queroseno

« Radiacion ionizante (de fuentes naturales como el suelo, el
aguay el aire) o de equipo médico de imagenologia (como
radiograffas o estudios por imdgenes)

e Antecedentes familiares. La incidencia es mayor en parientes
de primer grado (padres o0 hermanos) de pacientes con
leucemia de células peludas.

e Veteranos expuestos al agente naranja. La leucemia
de células peludas se ha observado en pacientes tras la
exposicién al herbicida “agente naranja”, que se usé durante la
guerra de Vietnam. Hay pruebas suficientes de una asociacion
entre la exposicion al agente naranja y la aparicion posterior
de formas crénicas de leucemias y linfomas de células B,
entre ellos la leucemia de células peludas. En consecuencia,
el Departamento de Asuntos de los Veteranos de los Estados
Unidos considera que la leucemia de células peludas
constituye, segun se presume, una discapacidad relacionada
con el servicio militar. Vea la seccién de Informacion para los
veteranos en la pdgina 10.

Tendencias a futuro

Se han logrado avances considerables en el conocimiento de la
leucemia de células peludas (HCL, en inglés) y en su tratamiento.
Los investigadores contintian explorando maneras innovadoras
de buscar tratamientos mds eficaces (o nuevas combinaciones de
tratamientos), para reducir al minimo los efectos secundarios y
para mejorar los resultados. Se alienta a los pacientes a participar
en ensayos clinicos para contribuir a los avances médicos en esta
enfermedad.

Preguntas para los profesionales
encargados de su tratamiento

® Segln mi caso de leucemia de células peludas, ;soy candidato
para el enfoque de “espera vigilante™?

e ;Cudles son mis opciones de tratamiento, ahora o en el futuro,
y los riesgos y beneficios correspondientes?

® ;Qué efectos secundarios comunes puedo presentar?
e ;De qué problemas debo informarle de inmediato?

® ;Hay ensayos clinicos en los que podria inscribirme?
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LEUKEMIA & Se puede
LYMPHOMA solicitar
servicios de

SOCIETY"

interpretacion
telefénica.

APOYO INDIVIDUAL

Especialistas en informacion

Nuestros especialistas en informacién sobre el cdncer de la sangre son
trabajadores sociales y enfermeros altamente capacitados y especializados
en oncologia que brindan asistencia personalizada de forma gratuita a los
pacientes, sus familias y los profesionales médicos. Ofrecen orientacién
durante el tratamiento del cdncer y los desafios financieros y sociales
correspondientes, y asimismo brindan informacién precisa y actualizada
sobre las enfermedades, las opciones de tratamiento y los servicios de
apoyo. Visite www.LLS.org/especialistas para usar el servicio de chat por
Internet (en inglés) o llame al 800-955-4572.

Enfermeros especializados en ensayos clinicos

Nuestros enfermeros orientadores para ensayos clinicos son enfermeros
titulados especializados en los cdnceres de la sangre que realizan blsquedas
extensas de ensayos clinicos y asisten personalmente a los pacientes y sus
familiares y cuidadores durante todo el proceso de los ensayos clinicos.
Visite www.LLS.org/ensayos para informarse y llenar un formulario de
derivacién (remisién).

Dietistas registrados

Nuestros dietistas registrados se especializan en nutricién oncoldgica

y ofrecen consultas gratuitas sobre la nutricién por teléfono a los pacientes
y sus familiares y cuidadores. Visite www.LLSnutrition.org/consulta

o llame al 877-467-1936 para programar una consulta.

iNecesita asistencia econdmica? Llame al 877-557-2672 o visite www.LLS.org/asuntos-financieros para informarse sobre programas de apoyo econémico.

OBTENGA INFORMACION Y APOYO

Ofrecemos una amplia variedad de informacidn y servicios gratuitos
para pacientes y familias afectados por los cénceres de la sangre.
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Bl Visite www.LLS.org/espanol o llame

al 800-955-4572 para informarse LEUKEMIA &

f7 sobre todo lo que ofrecemos. ‘ LYMPHOMA
SOCIETY®

Visite www.LLS.org para consultar informacion en inglés.

APLICACIONES MOVILES
GRATUITAS

LLS Health Manager™

Lo ayuda a llevar un registro de los efectos
secundarios, medicamentos, alimentos, hidratacion,
preguntas para el médico y mds. La version en
espafiol se llama Aplicacion de Salud de LLS.

Visite www.LLS.org/AplicacionSalud

para descargarla.

LLS Coloring for Kids™

Permite que los nifios (y adultos) expresen su
creatividad y ofrece actividades que los ayudan
a aprender acerca del cdncer de la sangre y su
tratamiento. Visite www.LLS.org/ColoringApp
(en inglés) para descargarla.

Ambas estan disponibles en el App Store
y Google Play.

%A= Visite www.LLS.org/espanol o llame al
800-955-4572 para informarse sobre todo

e o que ofrecemos.
' LEUKEMIA &
‘ LYMPHOMA
SOCIETY®
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Comentarios

Para ofrecer sugerencias sobre esta publicacién, visite
www.LLS.org/comentarios.
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Recursos adicionales

Fundacion contra la Leucemia de Células Peludas
(Hairy Cell Leukemia Foundation o HCLF)
www.hairycellleukemia.org

(224) 355-7201

HCLF se dedica a mejorar los desenlaces clinicos de los pacientes
financiando investigaciones, promoviendo conocimientos

sobre la leucemia de células peludas entre los hematdlogos y
brindando recursos informativos y apoyo mutuo entre pares. Su
sitio web ofrece una lista de centros de excelencia, webinarios,
una comunidad de pacientes en Internet, un registro de datos de
pacientes y mucho mds. Estd en inglés, pero se puede acceder a
informacién y recursos en espafiol en
www.hairycellleukemia.org/hispanicoutreach-espanol.

Servicios lingiiisticos. Informe a los miembros del equipo médico
si necesita servicios de interpretacion o traduccion porque el inglés
no es su idioma principal, o si necesita otro tipo de asistencia, tal
como un intérprete del lenguaje de sefias. Estos servicios suelen
estar disponibles sin costo.

Informacion para los bomberos. Los bomberos corren un riesgo
mayor de presentar cancer. Hay medidas que pueden tomar para
reducir este riesgo. Visite www.LLS.org/FireFighters para obtener
informacién y recursos (en inglés).

Informacion para los veteranos. Los veteranos que estuvieron
expuestos a las siguientes sustancias quimicas, en las situaciones
mencionadas, podrian obtener ayuda del Departamento de
Asuntos de los Veteranos de los Estados Unidos: el agente
naranja durante un periodo de servicio en Vietnam; contaminantes
aéreos e incineradores abiertos durante un periodo de servicio

en Iraq, Afganistdn y otras dreas del suroeste de Asia; agua
contaminada en el campamento militar Lejeune entre el 1953 y el
1987; o radiacion ionizante durante su servicio. Para obtener mas
informacion:

® Llame al (800) 749-8387

e Visite www.va.gov/disability/eligibility/
hazardous-materials-exposure (en inglés)

Salud mental. El cuidado de la salud mental tiene beneficios
para los pacientes con cancer. Busque asesoramiento médico si
tiene dificultades para afrontar su situacion. Para obtener mas
informacién, comuniquese con el Instituto Nacional de la Salud
Mental (NIMH, en inglés):

e [lame al (866) 615-6464
® Visite www.nimh.nih.gov/health/topics/espanol

Si usted o su ser querido atraviesa una crisis de salud mental,
llame al 988 para hablar con un profesional de la salud mental
capacitado. El servicio de la Linea 988 de Prevencién del Suicidio
y Crisis es gratuito, confidencial y esta disponible todo el tiempo.
Para usar el servicio por mensaje de texto, envie la palabra AYUDA
al 988.

Otras organizaciones ltiles. LLS ofrece una lista extensa

de recursos para los pacientes y sus familias. Hay recursos
relacionados con la asistencia econdmica, la orientacion
psicoldgica, el transporte y la atencion del paciente, entre otras
necesidades. Visite www.LLS.org/ResourceDirectory para consultar
el directorio (en inglés).

Programa de Salud World Trade Center. Las personas afectadas
directamente por los ataques terroristas del 11 de septiembre de
2001, que posteriormente recibieron un diagnéstico de cancer

de la sangre, podrian reunir los requisitos para obtener ayuda del
Programa de Salud World Trade Center. Entre las personas que
retinen los requisitos se incluyen:

® Flpersonal de emergencia que acudi6 al area del World Trade
Center

® | ostrabajadores y voluntarios que ayudaron con el rescate, la
recuperacion y la limpieza de los lugares relacionados con el
ataque al World Trade Center en la ciudad de Nueva York

® | os sobrevivientes que estuvieron —o que vivian, trabajaban o
estaban asistiendo a una escuela— en el drea del desastre en
la ciudad de Nueva York

® Flpersonal de emergencia que acudid al Pentdgono y al drea
en Shanksville, PA

Para obtener mas informacion:

® Llame al (888) 982-4748

e Visite www.cdc.gov/wtc/fag.html (en inglés; hay informacidn
en espafiol sobre los requisitos del programa y el proceso de
solicitud en www.cdc.gov/wtc/apply_es.html)
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http://www.LLS.org/comentarios
http://www.hairycellleukemia.org
http://www.hairycellleukemia.org/hispanicoutreach-espanol
http://www.LLS.org/FireFighters
http://www.va.gov/disability/eligibility/hazardous-materials-exposure
http://www.nimh.nih.gov/health/topics/espanol
http://www.LLS.org/ResourceDirectory
http://www.cdc.gov/wtc/faq.html
http://www.cdc.gov/wtc/apply_es.html
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Esta publicacion tiene como objetivo brindar informacion precisa y confiable con
respecto al tema en cuestion. Es distribuida por la Sociedad de Lucha contra la
Leucemia y el Linfoma (LLS, en inglés) como un servicio publico, entendieéndose
que LLS no se dedica a prestar servicios médicos ni otros servicios profesionales.
El personal de LLS revisa cuidadosamente el contenido para comprobar su
exactitud y confirma que todas las opciones diagndsticas y terapéuticas se
presentan de una manera razonable y balanceada, sin tendencia particular a favor
de cualquier opcion.

La mision de la Sociedad de Lucha contra la Leucemia y el Linfoma (LLS, en inglés) es curar el cancer de la sangre
y mejorar la calidad de vida de todos los pacientes y sus familias. Inférmese en www.LLS.org/espanol.
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