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1.1. TÍTULO
GUÍA DE MANEJO DEL TRATAMIENTO 
CON VENETOCLAX Y AZACITIDINA (VE-
NAZA) DE PACIENTES CON LEUCEMIA 
MIELOBLÁSTICA AGUDA (LMA) NO TRI-
BUTARIOS DE QUIMIOTERAPIA INTEN-
SIVA

1.2. DESCRIPCIÓN DE LOS 
FÁRMACOS ADMINISTRADOS 
Presentación farmacéutica
Venetoclax (Venclyxto®) vía oral. Com-
primidos recubiertos con película de 10 
mg, 50 mg y 100 mg.  

Azacitidina (Vidaza®) vía subcutánea. 
Viales de 100 mg.

Administración
Venetoclax (Venclyxto®) se administra 
preferiblemente por la noche por vía 
oral. No se precisa que su administra-
ción sea en ayunas. Es necesario reali-
zar un escalado de dosis (ramp up) de 
tres días y la dosis del fármaco se ajus-
tará en función de las medicaciones 
concomitantes que puedan interaccio-
nar con Venetoclax (ver apartado 5.2. y 
5.5.). Por este motivo, la dosis será indi-
vidualizada en cada caso según este cri-
terio. En el ciclo 1 (C1), se recomienda 
administrar el fármaco durante 28 días, 
pero este período también se ajustará 
según la toxicidad hematológica y la 
respuesta alcanzada en ese ciclo (eva-
luación precoz a C1D22+/-4 días de tra-
tamiento). Venetoclax se administrará 
en combinación con un agente hipome-

CAPÍTULO 1
INFORMACIÓN 
GENERAL

tilante (HMA). El tratamiento deberá 
continuarse hasta que se observe pro-
gresión de la enfermedad o toxicidad 
inaceptable.  

Azacitidina (Vidaza®) se administra por 
vía subcutánea (aunque podría admi-
nistrarse intravenoso en caso necesa-
rio) durante 7 días en cada ciclo de 28 
días. Se permiten esquemas de 5-2-2 
según práctica habitual de cada Centro. 
Debe continuarse hasta que se observe 
progresión de la enfermedad o toxici-
dad inaceptable.

1.3. DATOS RELATIVOS A LOS 
COORDINADORES
Dra. María del Mar Tormo 
Hospital Clínico Universitario de Valencia  
Servicio de Hematología Clínica	
Avd. Blasco Ibáñez 17, Valencia
46010 Valencia
Telf.: 961373838
tormo_mar@gva.es

Dr. Ferran Vall-llovera Calmet
Hospital Universitari Mútua Terrassa 
Servei d´ Hematologia Clínica
Pl. Dr. Robert 5, Terrassa
08221 Barcelona	
Telf.: 937365050
 fvall_llovera@mutuaterrassa.es

Dra. Susana Vives Polo
ICO - Hospital Germans Trias i Pujol
Servei d´ Hematologia Clínica
Ctra. del Canyet s/n, Badalona
08916 Barcelona
Telf.: 934978987
svives@iconcologia.net
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CAPÍTULO 2
JUSTIFICACIÓN Y 
OBJETIVO

2.1. JUSTIFICACIÓN DE LA GUÍA
La incidencia de LMA aumenta con la edad (mediana de edad al diagnóstico de 68 
años en nuestro entorno)¹ y la tolerancia al tratamiento estándar, considerando 
como estándar en la LMA la quimioterapia intensiva con esquemas basados en 
antraciclinas y citarabina (3+7), empeora a medida que la edad aumenta². De-
bido a la peor tolerancia y a la falta de respuestas satisfactorias al tratamiento 
estos pacientes se tratan con terapias menos agresivas, atenuadas. Una excepción 
a esta falta de beneficio en supervivencia global (SG) del tratamiento intensivo, 
son aquellos pacientes afectos de LMA de riesgo pronóstico favorable según la 
estratificación molecular y citogenética de la European LeukemiaNet (ELNet) 2022 
(Anexo II)³, estos pacientes podrían llegar a curarse con una probabilidad de SG y 
supervivencia libre de evento (SLE) aceptables4,5. Desafortunadamente, la inciden-
cia de estas alteraciones de buen pronóstico en los pacientes de edad avanzada 
es muy baja. En el seno del grupo CETLAM se analizó la tasa de respuesta y la 
probabilidad de SG al año de los pacientes con LMA de riesgo favorable tratados 
con las dos estrategias terapéuticas (n=34), intensiva (CETLAM2012, n=17) y no-in-
tensiva (CETLAM2016, n=17)⁶.  Cuando se comparó la probabilidad de SG al año en 
función del tratamiento recibido, ésta fue del 32% (IC95% 8-56%) en el grupo de 
tratamiento no-intensivo frente al 94% (IC95% 83-100%) en el grupo de tratamien-
to intensivo (p<0,001). En base a estos resultados, en el grupo CETLAM, seguimos 
recomendando la alternativa intensiva en estos pacientes. Eso sí, aconsejamos la 
realización de una evaluación individualizada de cada paciente, de cara a valorar 
su elegibilidad para recibir o no un tratamiento intensivo, basada en criterios y 
escalas objetivas de valoración (HCT-CI y Criterios de Ferrara)7,8.

El pronóstico de los pacientes con LMA por encima de los 70 años es muy desfa-
vorable. Por una parte, son individuos que con frecuencia presentan muchas co-
morbilidades y tienen peor tolerancia a la quimioterapia con períodos de neutro-
penia prolongada. Por otra parte, las LMA per se en pacientes de edad avanzada 
presentan con más frecuencia características pronósticas desfavorables (displasia 
trilineal, alteraciones citogenéticas y moleculares de mal pronóstico, leucemias 
secundarias a tratamiento o a otras neoplasias mieloides y resistencia a citostáti-
cos)9,10. Por estos motivos, el tratamiento de los pacientes no tributarios de qui-
mioterapia intensiva es un desafío y objeto de investigación constante. Siempre 
debemos tener en cuenta que ésta es una población ideal para incluir en ensayos 
clínicos.

La corta supervivencia de los pacientes no sometidos a tratamiento intensivo y la 
mejora en los tratamientos de soporte, incluyendo factores de crecimiento, an-
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tibióticos y antifúngicos, ha incrementado la tendencia a buscar aproximaciones 
terapéuticas algo más intensivas en esta población tan difícil de curar. A partir del 
año 2010, aparecieron estudios con tratamientos de baja intensidad [agentes hi-
pometilantes (HMA)] que demostraron un perfil de toxicidad bajo (mortalidad en 
inducción < 10%) con unas medianas de SG que oscilaban entre 8 y 9 meses en los 
diferentes estudios11-13. Estos fármacos actúan tras varios ciclos de tratamiento y, 
como se ha comentado anteriormente, tienen un buen perfil de seguridad y tole-
rancia. Comparado con otros esquemas de quimioterapia atenuada (Ej., FLUGA), 
el esquema con Azacitidina fue superior en términos de SG en el ensayo clínico 
FLUGAZA donde se comparaban las dos estrategias terapéuticas (probabilidad de 
SG al año del 47% frente al 27% y mediana de SG de 9,8 meses frente a 4,1 meses, 
P = 0,005)14. 

En la década del 2020, después de un largo período buscando una mejora de los 
resultados del tratamiento HMA mediante su combinación con otros agentes, se 
han publicado los resultados de los ensayos clínicos VIALE-C15 y VIALE-A16 que com-
binaban el tratamiento de Venetoclax (agente anti-BCL2 por vía oral) con dosis ba-
jas de Ara-C o Azacitidina, respectivamente. En concreto, los resultados del ensayo 
clínico fase 3 VIALE-A, en el que se comparaba el tratamiento de AZA frente a VE-
NAZA, demostraron la superioridad de la combinación tanto en términos de tasa 
de RC, como en probabilidad de SG. Por primera vez en la historia, se alcanzaron 
medianas de SG de 14,7 meses en la rama experimental con VENAZA frente a 9,6 
meses en la rama control con AZA (P < 0,001). Estos resultados han supuesto un 
cambio en el abordaje terapéutico de estos pacientes de pronóstico tan adverso17. 

2.2. OBJETIVO
Proporcionar una guía de manejo del tratamiento asistencial con VENAZA en pa-
cientes no tributarios de recibir quimioterapia intensiva con diagnóstico reciente 
de LMA (de novo o secundaria). 
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CAPÍTULO 3
FASES DEL 
TRATAMIENTO

3.1. FASES
• Diagnóstico y estudio basal del paciente. Realización de estudio citogenético/

molecular de la LMA para su correcta clasificación (clasificaciones LMA anexos 
I-III).  

• Escalas de valoración global (HCT-CI, VES-13, G8, GAH. Ver Anexos V-VIII). Trata-
miento ajustado a la valoración integral del paciente.

• Inducción (ciclos necesarios hasta alcanzar remisión completa).
• Tratamiento hasta progresión.

Evaluación de la eficacia
Se realizará una evaluación de tratamiento con un mielograma durante el C1 
(C1D22 +/- 4 días) para ajustar los días de tratamiento con Venetoclax a la res-
puesta alcanzada. Si después del C1 no se ha alcanzado respuesta, se realizará 
otra evaluación de eficacia al finalizar el C2 (C2D29). Una vez alcanzada la RC, 
las evaluaciones posteriores, se harán cada 2 ciclos durante el primer semestre y 
cada 3 meses a partir de ese momento (si el paciente se encuentra en RC) o bien 
cuando el Investigador lo considere apropiado en función de los datos clínicos y/o 
analíticos. 

Las reevaluaciones incluirán estudio de EMR por biología molecular en los pacien-
tes con LMA con presencia de mutación en NPM1, t(8;21) o inv(16). En el resto de 
LMA, la EMR será determinada por citometría de flujo multiparamétrica.  

Se realizarán controles con hemograma y bioquímica básica al menos mensual-
mente durante la fase de tratamiento.  
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4.1. DEFINICIÓN DE LA POBLACIÓN
Se tratarán siguiendo esta guía, los pacientes no tributarios de quimioterapia in-
tensiva diagnosticados de LMA (de novo o secundaria) no tratados previamente.  
Se excluirán los pacientes con LMA con t(15;17), leucemia aguda (LA) bifenotípica 
o crisis blástica de leucemia mieloide crónica.

Mayoritariamente, se tratará de pacientes de edad avanzada, pero la heteroge-
neidad de este grupo poblacional con relación a sus condiciones de salud, obliga 
a que el establecimiento de una estrategia terapéutica no se base exclusivamente 
en la edad cronológica del paciente, sino que deba individualizarse en función del 
perfil de fragilidad de cada paciente. El gold standard para clasificar a los pacientes 
en función de su perfil de fragilidad es la Valoración Geriátrica Integral (VGI)18. Se 
trata de una herramienta multidimensional y multidisciplinar que evalúa, median-
te exploraciones validadas, todos aquellos aspectos de la vida del paciente y su 
entorno que puedan tener un impacto en cómo el paciente tolerará y responderá 
a los tratamientos. La VGI ha demostrado tener un papel predictivo de toxicidad 
y pronóstico no cáncer-dependiente, y se utiliza como herramienta de apoyo en 
la toma de decisiones terapéuticas en el seno de los equipos multidisciplinares. 
Además de clasificar a los pacientes en función de sus condiciones biológicas y 
funcionales, la VGI incorpora un plan de intervenciones geriátricas orientadas a 
optimizar y/o dar soporte a estas condiciones y realizar un seguimiento durante 
el tratamiento19. Dado que la necesidad de recursos necesarios para implementar 
una VGI en la rutina asistencial (espacio, tiempo y especialistas en geriatría) es 
difícilmente asumible en la mayoría de los Centros, se han planteado alternativas 
que, si bien no pueden sustituir los beneficios de la VGI, pueden permitir una im-
plementación más universal: 

- Uso de herramientas de cribado de fragilidad que permitan diferenciar a los pa-
cientes en buenas condiciones de salud, y candidatos a un manejo habitual, de 
aquellos pacientes que van a requerir una valoración geriátrica para determinar 
su perfil de fragilidad20. Las herramientas de cribado más utilizadas y validadas 
en el entorno del paciente oncológico son el Vulnerable Elderly Survey (VES-13) y 
el Geriátrico 8 (G8) (Anexos VII y VIII)21-23. 

- Uso de herramientas de valoración geriátrica básica, más breves, que puedan 
implementar profesionales no especialistas en geriatría de manera sencilla y en 
un tiempo asistencialmente asumible23.

CAPÍTULO 4
POBLACIÓN
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5.1. INTRODUCCIÓN
El esquema de tratamiento se basa en la combinación de Venetoclax con Azacitidi-
na según el estudio fase 3 VIALE-A. El tratamiento con Venetoclax lo debe iniciar y 
supervisar un hematólogo con experiencia en el tratamiento de pacientes con leu-
cemia aguda. Los pacientes tratados con Venetoclax pueden desarrollar síndrome 
de lisis tumoral (SLT), por lo que es importante realizar una evaluación del riesgo, 
de las medidas profilácticas necesarias a tomar (incluyendo el ingreso hospitalario 
los primeros días o una monitorización diaria estrecha al iniciar el tratamiento), 
del calendario de ajuste de dosis y de la monitorización analítica. Venetoclax es un 
fármaco que se metaboliza mediante el citocromo CYP3A por lo que se tiene que 
realizar un ajuste de dosis cuando se administra conjuntamente con otros fárma-
cos inhibidores moderados o potentes de esta enzima para prevenir y reducir el 
riesgo de SLT, así como otras toxicidades hematológicas y no hematológicas. Vene-
toclax también interacciona con los inhibidores de la glucoproteína de Permeabili-
dad (P-gp). En ficha técnica se desaconseja el uso concomitante de estos fármacos, 
pero si no hay alternativa terapéutica, en esta guía recomendamos ajustar la dosis 
de Venetoclax al 50% y supervisar toxicidades de forma estrecha. Adjuntamos una 
lista de inhibidores de la P-gp más frecuentes (ver Anexo XI), pero es altamente 
aconsejable consultar con el Servicio de Farmacia de cada Centro para revisar la 
medicación de los pacientes. Obviamente, también debemos aconsejar a nuestros 
pacientes que cuando vayan a consumir algún producto de parafarmacia o herbo-
ristería, contacten con su médico previamente para valorar posibles interaccio-
nes. Azacitidina debe administrarse a la dosis estándar de 75 mg/m² de superficie 
corporal por vía intravenosa o subcutánea los días 1-7 de cada ciclo de 28 días, o 
según la pauta más habitualmente utilizada en pacientes ambulatorios, de lunes 
a martes de la siguiente semana, descansando el sábado y domingo (5-2-2). La 
administración de Venetoclax se puede suspender si es necesario para el manejo 
de toxicidades hematológicas y recuperación de las citopenias teniendo en cuenta 
la situación de respuesta de la enfermedad. El tratamiento debe continuarse hasta 
que se observe progresión de la enfermedad o toxicidad inaceptable.

En líneas generales este tratamiento no es un tratamiento recomendado para ad-
ministrar en Hospitales Comarcales que no dispongan de un Servicio de Hospitali-
zación de Hematología ni de un médico especialista en Hematología Clínica locali-
zable, sobre todo durante los primeros ciclos de tratamiento en los que todavía no 
se ha alcanzado la RC ni se ha establecido la dosis de Venetoclax.

CAPÍTULO 5
DESCRIPCIÓN DEL 
TRATAMIENTO
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5.2. POSOLOGÍA
AZACITIDINA
La administración de Azacitidina se realizará mediante inyección subcutánea (sc) 
o intravenosa (iv). Cuando la administración se realice de forma sc, se rotarán los 
sitios para cada inyección (muslo, abdomen, parte superior del brazo) aplicándose 
al menos a 2,5 cm del lugar anterior. En los pacientes en los que la vía sc no sea 
conveniente se podrá administrar por vía iv.  Se precisará tratamiento antiemético 
previo a su administración (recomendable Ondansetrón 8 mg vo, una hora antes 
de la administración de Azacitidina).

La dosis de Azacitidina es de 75mg/m2, los días 1-7 ó 5-2-2 por vía sc o iv.  Se 
recomendará reducción de la dosis de Azacitidina según ficha técnica24, tras el 3er 
ciclo de tratamiento con VENAZA, en caso de citopenias prolongadas a pesar de 
reducción de dosis de Venetoclax y adición de G-CSF.

VENETOCLAX
La administración de Venetoclax durante el C1 se realizará preferiblemente por 
la noche (00:00h) para poder realizar vigilancia del SLT (la analítica de la mañana 
servirá de control 8 horas post-administración).

Los comprimidos de Venetoclax se administrarán una vez al día con comida (com-
primidos de 10 mg, 50 mg y 100 mg). El comprimido debe tragarse entero con un 
vaso de agua, no romper, ni triturar, ni masticar.

C1 (25)
• Sin inhibidor de CYP3A:

Día 1: Venetoclax 100 mg, 1 comprimido al día (vía oral)
Día 2: Venetoclax 100 mg, 2 comprimidos al día (vía oral) 
Día 3 y posteriores: Venetoclax 100 mg, 4 comprimidos al día (vía oral)

       

Figura 1: Ramp-up de Venetoclax sin inhibidor de CYP3A

• Con inhibidor moderado de CYP3A:
Día 1: Venetoclax enetoclax 50 mg, 1 comprimido al día (vía oral)
Día 2: Venetoclax enetoclax 100 mg, 1 comprimidos al día (vía oral) 
Día 3 y posteriores: Venetoclax enetoclax 100 mg, 2 comprimidos al día (vía oral)

• Con inhibidor potente de CYP3A:
Día 1: Venetoclax enetoclax 10 mg, 1 comprimido al día (vía oral)
Día 2: Venetoclax enetoclax 10mg, 2 comprimidos al día (vía oral) 
Día 3: Venetoclax enetoclax 50 mg, 1 comprimido al día (vía oral)
Día 4 y posteriores: Venetoclax enetoclax 100 mg, 1 comprimido al día (vía oral)

Se realizará un estudio medular en el día 22 (+/- 4 días) (C1D22) del ciclo 1 para 
valorar la respuesta al tratamiento y así determinar la duración del tratamiento 
con Venetoclax.

En los pacientes con citopenias grado 4 y sin evidencia morfológica de leucemia 
en la médula ósea (<5% blastos, aplasia medular secundaria) se suspenderá Ve-
netoclax. El inicio del C2 de tratamiento se diferirá hasta conseguir una cifra de 
neutrófilos >0,5x109/L (idealmente > 1,0 x109/L) y plaquetas >50x109/L (idealmen-
te 100x109/L). Se pueden utilizar factores estimulantes de colonias granulocíticas 
(G-CSF) para acortar los días de neutropenia. En caso de no recuperación hemo-
periférica tras 2-3 semanas de citopenias tras haber suspendido la medicación, se 
recomienda realizar un nuevo estudio medular para evaluar de nuevo el estado de 
la enfermedad.

En los pacientes que no hayan alcanzado una respuesta parcial en el estudio me-
dular a C1D22 se mantendrá Venetoclax hasta el día 28. 

C2 Y POSTERIORES
• Estudio medular SIN evidencia morfológica de leucemia tras C1

Una vez conseguida la respuesta, la administración de Venetoclax en los siguien-
tes ciclos se mantendrá con la misma pauta con la que se haya objetivado la res-
puesta (Ej., 28 ó 21 días). En los siguientes ciclos, si las citopenias se prolongan 
más de una semana y el paciente permanece en remisión, se recomienda reducir 
la duración de Venetoclax una semana (21 días en caso de haber recibido 28 días 
en ciclo previo, ó 14 días en caso de haber recibido 21 días en ciclo previo) y la 
administración de G-CSF vía sc para conseguir una recuperación más rápida. En 
esos ciclos también se puede considerar reducir la dosis de hipometilante si la 
duración y gravedad de las citopenias lo requieren. 
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• Estudio medular CON evidencia morfológica de leucemia
En el caso de que la cifra de blastos en médula ósea sea ≥ 5% tras el C1, se iniciará 
el C2 en el día 29 a pesar de que el paciente no haya presentado recuperación 
hematológica dado que se considerará que la falta de recuperación es debida 
a la leucemia. Si la infiltración de blastos no justifica la falta de recuperación 
hemoperiférica, se puede considerar de forma individualizada la suspensión de 
Venetoclax y el retraso del inicio del siguiente ciclo.

5.3. PROFILAXIS DEL SÍNDROME DE LISIS TUMORAL (SLT) 
Existe un riesgo potencial de SLT en pacientes tratados con Venetoclax debido al 
rápido inicio de la apoptosis en las células leucémicas causada por la inhibición de 
BCL-2. En LMA, hay una población de pacientes que tiene más riesgo: pacientes 
con cifra elevada de leucocitos, LDH elevada26, presencia de blastos circulantes, 
insuficiencia renal, aumento de ácido úrico y deshidratación. Para reducir el riesgo 
de SLT, todos los pacientes deberán recibir medidas preventivas y someterse a una 
monitorización analítica estrecha.

Se seguirán las medidas profilácticas listadas a continuación 1,27,28:
- Se recomienda tener un recuento de leucocitos <25x109/L antes de iniciar la 

administración de Venetoclax. En aquellos casos que presenten leucocitos 
>25x109/L se requerirá citorreducción con Hidroxiurea o Ara-C previo a su ini-
cio. En leucemias que presentan mutaciones que conllevan un mayor riesgo de 
SLT debido a una mayor sensibilidad a la inhibición de BCL2 (NPM1, IDH1/2) se 
recomienda valorar una citorreducción superior (<10x109/L) previo al inicio de 
Venetoclax. 

- Todos los pacientes deben estar adecuadamente hidratados (Ej., 2-3 L de suero 
glucosalino o fisiológico 0,9% cada 24 horas) y recibir agentes antihiperuricémi-
cos (Alopurinol o Rasburicasa, según riesgo de SLT) antes del C1D1 y durante la 
fase de ajuste de dosis. En algunos casos seleccionados cuyo riesgo previsible de 
SLT es francamente bajo, se podría valorar la realización de una correcta hidrata-
ción oral (2-3L diarios) (ver tablas 1-3).

- Se debe realizar un análisis bioquímico de la sangre [equilibrio venoso, potasio, 
lactato deshidrogenasa (LDH), ácido úrico, fósforo, calcio y creatinina] y corregir 
las anomalías previamente existentes antes de iniciar el tratamiento con Vene-
toclax. Se debe monitorizar mediante análisis bioquímicos de la sangre la posi-
bilidad de SLT en los siguientes puntos: antes de la dosis, de 6 a 8 horas después 
de cada nueva escalada de dosis y 24 horas después de alcanzar la dosis final. 

- En el caso de pacientes con factores de riesgo para el SLT (Ej., blastos circulantes, 
carga elevada de afectación de la leucemia en médula ósea, niveles elevados de 
LDH antes del tratamiento o función renal alterada) se deben considerar me-
didas adicionales, incluyendo una mayor monitorización de pruebas analíticas, 
reducción de la dosis inicial de Venetoclax e incluso ingreso hospitalario.

Tabla 1. Definición y clasificación del síndrome de lisis tumoral26

 

Tabla 2. Clasificación de riesgo de SLT en la LMA

SLT: síndrome de lisis tumoral, LMA: leucemia mieloide aguda, 
LDH: lactato deshidrogenasa, LSN: límite superior de la normalidad.
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Tabla 3. Profilaxis recomendada en función del riesgo de SLT

SLT: síndrome de lisis tumoral, LDH: lactato deshidrogenasa, 
LSN: límite superior de la normalidad.

0-1 punto: hidratación > 2L/m2 VO o IV + Alopurinol 300 mg/12-24h vo +/- HCO3 1/6M /12h.
2-3 puntos: hidratación > 2L/m2 IV + Rasburicasa 0,2 mg/Kg (dosis única 4 horas antes del 
tratamiento).
4-6 puntos: hidratación > 2L/m2 IV + Rasburicasa 0,2 mg/Kg 2-4 días (1ª dosis 4 horas antes 
del tratamiento).

5.4. RECOMENDACIÓN DE CRITERIOS MÍNIMOS DEL CENTRO 
ADMINISTRADOR Y CRITERIOS TRATAMIENTO EN RÉGIMEN 
HOSPITALARIO/AMBULATORIO
El esquema de tratamiento con VENAZA se puede realizar de forma íntegramen-
te ambulatoria en la mayoría de los pacientes. Según el criterio del médico, es 
posible que algunos pacientes (insuficiencia renal, leucocitosis franca, logística/
soporte familiar) tengan que ser hospitalizados durante el ramp-up pudiendo ser 
dados de alta al final del mismo si no hay incidencias. 

En general, se recomienda realizar el tratamiento íntegramente ambulatorio siem-
pre que el Centro presente las siguientes características: 
- Disponibilidad de un Hospital de día de Onco-Hematología con posibilidad de 

administración de hidratación adecuada los días de ramp-up.
- Sistema de consulta ambulatoria (Ej., consulta preferente en hospital de día o 

similar) que permita visitar a los pacientes cada 24-48h durante el ramp-up y al 
menos semanalmente durante el C1 y en sucesivos ciclos según tolerancia. 

- Circuito de consultas / urgencias hematológicas que permita monitorización re-
glada de posibles efectos adversos durante el tratamiento (Ej., analíticas, trans-
fusiones, ECG). 

- Servicio de Hematología de guardia (presencial o localizable) al menos durante 
los primeros ciclos.

En caso de no cumplir alguna de estas características, el Centro debe valorar si 
remitir al paciente a su Centro de referencia para leucemias agudas para los prime-
ros ciclos de tratamiento o por el contrario ingresar al paciente durante el primer 
ciclo para control analítico seriado y, una vez descartada la ausencia de complica-
ciones, continuar ambulatoriamente. 

Otras consideraciones: 
- Las citopenias, en ausencia de repercusión clínica (Ej., fiebre o insuficiencia car-

díaca congestiva) no son motivo de ingreso obligado. 
- En caso de que el Centro disponga de un circuito de administración de Azacitidina 

s.c. domiciliaria, se recomienda utilizarlo a partir del segundo ciclo para asegurar 
una correcta tolerancia y ausencia de reacciones adversas con el primer ciclo.

5.5. PROFILAXIS ANTIINFECCIOSA + AJUSTE DE DOSIS EN FUNCIÓN DE USO 
CONCOMITANTE DE INHIBIDORES MODERADOS/POTENTES DE CYP3A 
En el ensayo VIALE-A16 el 42% de los pacientes presentaron neutropenia. Las com-
plicaciones infecciosas más relevantes fueron fiebre neutropénica (39%) y neumo-
nía (17%). Por otro lado, un meta-análisis de 8 estudios sobre el uso de Venetoclax 
en LMA o SMD evidenció una tasa de neutropenia febril del 47%29. Sin embargo, 
no existe consenso en el tipo de profilaxis y su duración. 

Las últimas recomendaciones del grupo ECIL para profilaxis antiinfecciosa en LMA 
recomiendan que al utilizar Venetoclax en combinación con HMA se plantee el 
uso de esquemas de profilaxis similares a los utilizados en pacientes que reciben 
terapia intensiva30. En general, la profilaxis antifúngica se utiliza en pacientes con 
neutropenia grave (< 0,5 x 109/L) en los que se prevea una duración mayor de 7 
días. En el VIALE-A sólo el 20% de los pacientes recibieron profilaxis antifúngica, 
y la tasa de infección fúngica invasiva fue similar independientemente del uso de 
inhibidores de CYP3A.

Por otro lado, tampoco existe evidencia suficiente para establecer una recomen-
dación a favor o en contra de la profilaxis antibiótica o antivírica, por lo que su 
uso varía según las recomendaciones de cada Centro. A diferencia de los azoles, 
los agentes antivíricos y antibióticos más comúnmente utilizados en profilaxis no 
requieren ajuste de la dosis de Venetoclax.

Dada la metabolización de Venetoclax principalmente por el citocromo CYP3A es 
importante valorar siempre la necesidad de ajuste de dosis con cualquier medica-
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ción concomitante, especialmente quinolonas, macrólidos o azoles. La ficha técni-
ca de Venetoclax detalla la mayoría de interacciones25.

En los pacientes que requieran el uso concomitante de Venetoclax con inhibidores 
potentes de la CYP3A (Ej., Itraconazol, Ketoconazol, Posaconazol, Voriconazol, Cla-
ritromicina, Ritonavir) o inhibidores moderados de la CYP3A (Ej., Ciprofloxacino, 
Diltiazem, Eritromicina, Fluconazol, Isavuconazol, Verapamilo), la dosis de Veneto-
clax se debe ajustar según la siguiente tabla:

Tabla 4. Reducción de la dosis de Venetoclax con inhibidores de CYP3A

Se ha demostrado que el uso concomitante de antifúngicos con las reducciones de 
dosis recomendadas es seguro y eficaz31.

Venetoclax también interacciona con los inhibidores de la glucoproteína de Per-
meabilidad (P-gp) por lo que con estos fármacos también se debe ajustar la dosis 
de Venetoclax al 50%. Adjuntamos una lista de inhibidores potentes de la P-gp 
más frecuentes (ver Anexo XI), pero es altamente aconsejable revisar las guías 
de interacciones de los fármacos (https://cancer-druginteractions.org/checker) y 
consultar con el Servicio de Farmacia de cada Centro para revisar la medicación de 
los pacientes. Obviamente, también debemos aconsejar a nuestros pacientes que 
cuando vayan a consumir algún producto de parafarmacia o herboristería, contac-
ten con su médico previamente para valorar posibles interacciones.

Recomendaciones CETLAM
- Administrar profilaxis antifúngica si recuento de neutrófilos <0,5 x 109/L.
- Retirar la profilaxis en sucesivos ciclos cuando se estabilice la cifra de neutrófilos 

>0,5 x 109/L.
- El único azol que tiene indicación en profilaxis es Posaconazol (inhibidor potente 

del CYP3A) pero se debe considerar el uso de Isavuconazol en algunos de estos 
pacientes ya que en comparación con Posaconazol, Isavuconazol es un inhibidor 

moderado y presenta un mejor perfil de seguridad (menos interacciones, acorta-
miento del intervalo QTc…).  

- La dosis de Venetoclax utilizada antes de iniciar la administración de un inhibidor 
del CYP3A se debe reanudar de 2 a 3 días después de la interrupción del inhibi-
dor.

- Valorar profilaxis antibiótica con neutropenia <0,5 x 109/L, preferiblemente con 
Levofloxacino por la ausencia de interacciones.

- No existe evidencia a favor o en contra de profilaxis con Aciclovir durante el trata-
miento. Valorar su uso durante los primeros ciclos en función de la inmunosupre-
sión del paciente y siguiendo práctica clínica habitual de cada Centro.

5.6. MANEJO DE CITOPENIAS (USO DE G-CSF, ESPACIADO CICLOS 
Y AJUSTE DE DOSIS)
En el primer ciclo del tratamiento se debe realizar un aspirado de médula ósea el 
D22 (+/-4) para evaluar la respuesta al mismo, mediante el porcentaje de blastos 
y la celularidad de la médula ósea. Esto es particularmente importante para guiar 
el momento para iniciar el segundo ciclo de terapia y el ajuste de dosis de vene-
toclax.

En pacientes con LMA es frecuente tener una neutropenia grado 3 ó 4 antes de 
iniciar el tratamiento, y puede aparecer con los ciclos posteriores de tratamiento 
una vez alcanzada la respuesta. Se deben realizar controles con hemograma du-
rante todo el periodo de tratamiento. La recomendación de interrumpir o reducir 
la dosis de los fármacos en pacientes con neutropenia grave será diferente según 
la situación de la enfermedad. Se recomienda el uso de G-CSF si el paciente ha 
respondido, ya que permite reducir la duración de la neutropenia. Resultados de 
varios estudios 16,32,33 muestran que el uso de G-CSF, cuando el paciente está en re-
misión, no afecta a la eficacia (tasa de respuesta y SG) y se acorta la duración de la 
neutropenia. La sospecha de infección en el paciente en respuesta requiere de la 
suspensión del tratamiento, inicio de antimicrobiano empírico de forma inmediata 
y el uso de factores de crecimiento según sea apropiado.

Por tanto, la utilización de G-CSF profiláctico para evitar o acortar los periodos de 
neutropenia grave depende de la situación de la enfermedad. En base a lo men-
cionado anteriormente, las recomendaciones de uso, los periodos de suspensión 
del tratamiento por toxicidad hematológica, y las reducciones de dosis o días de 
Venetoclax y Azacitidina son las siguientes:

https://cancer-druginteractions.org/checker
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Si a pesar de ello persisten las citopenias grado 4, se debe prolongar la cadencia de 
ciclos sucesivos (Ej., cada 5 semanas) y/o añadir G-CSF profiláctico33 (Figuras 2 y 3).

Figura 2. Fase de Inducción 

Figura 3. Fase post-inducción 

a) En los pacientes con neutropenia grado 4 en los que aún no se ha valorado la 
respuesta al tratamiento o que tras la valoración de ésta no cumpla ninguno de 
los requisitos de respuesta (RC, RCi, RCh, MFLS o médula ósea en aplasia sin blas-
tos), no se recomienda administrar G-CSF profiláctico. En este caso, debe conti-
nuar el tratamiento con venetoclax, iniciar el C2 y volver a evaluar tras el mismo.

 
	 b) Si el paciente ha alcanzado respuesta (RC, RCi, RCh, MFLS o médula ósea en 

aplasia sin blastos) y presenta neutropenia o trombopenia grado 4, se debe in-
terrumpir el Venetoclax hasta que el paciente recupere valores: al menos 0,5 
x 109/L neutrófilos y 50 x 109/L plaquetas, pero preferiblemente 1 x 109/L neu-
trófilos y 100 x 109/L plaquetas. Estas reducciones de dosis de forma precoz no 
impactan de forma negativa en la SG según se demuestra en el VIALE-A34. 

Si el paciente ha alcanzado respuesta (RC, RCi, RCh, MFLS o médula ósea en aplasia 
sin blastos) y presenta neutropenia grado 4 en el día 28 del ciclo por primera vez:
- Interrumpir Venetoclax hasta que recupere valores hasta < G2.
- Monitorizar semanalmente el hemograma hasta recuperación.
- Añadir G-CSF diario o a días alternos hasta la recuperación.

Para los pacientes que experimentan citopenias persistentes/prolongadas (> de 
una semana) o citopenias de nueva aparición mientras están en remisión, se debe 
considerar realizar un aspirado de médula ósea para evaluar la situación de en-
fermedad.

En estos pacientes en respuesta, tras la recuperación de las citopenias se reanu-
dará el tratamiento intentando mantener la misma duración de ciclo inicial (Ej., 28 
ó 21 días). Si la citopenia ocurre de nuevo en los ciclos sucesivos se disminuirá la 
duración del Venetoclax una semana (de 28 días a 21 días; de 21 días a 14 días; de 
14 días a 7 días). 

Si tras le reducción de Venetoclax en los siguientes ciclos se vuelve a producir cito-
penias grado 4 superiores a 7 días de duración, se podrían considerar reducciones 
de dosis de Azacitidina a partir del 3er ciclo según ficha técnica24. La dosis de Azaci-
tidina podría reducirse en un 50% si la celularidad de la médula ósea está entre el 
15% y el 50%, y en un 33% si la celularidad de la médula ósea es <15%. Otra opción 
también podría ser la reducción de la duración de los días la Azacitidina (Ej., a 5 
días en lugar de 7).
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5.7.TOXICIDADES
Los acontecimientos adversos (AA) más frecuentemente observados con el uso de 
la combinación de Azacitidina y Venetoclax son los hematológicos, que se obser-
van en prácticamente todos los pacientes y en la mayoría de ellos con un grado 
igual o superior a 3, fundamentalmente en los primeros ciclos de tratamiento. Por 
orden de frecuencia se observa trombopenia, neutropenia, neutropenia febril y 
anemia.

Dentro de los AA no hematológicos destacan los gastrointestinales como náuseas, 
estreñimiento, diarrea y vómitos. Es obligatoria la adición de Ondansetrón (u otro 
antiemético) en las pautas de tratamiento con Azacitidina. También se puede ob-
servar reacción en la piel y tejido subcutáneo en la zona de punción de la Azaci-
tidina, hipocalemia, edema periférico, pirexia, fatiga, anorexia, infecciones (con 
mayor frecuencia neumonía) y sepsis.

Con menor frecuencia, con la administración de cada uno de los fármacos se ha 
descrito toxicidad en forma de hemorragias, toxicidad renal y hepática, fascitis 
necrosante, toxicidad cardíaca y pulmonar, síndrome de diferenciación y SLT, entre 
otros. Para más información ver fichas técnicas de Azacitidina y Venetoclax24,25.

5.8.POBLACIONES ESPECIALES
Pacientes de edad avanzada
No es necesario realizar un ajuste específico de la dosis para los pacientes de edad 
avanzada. Recordar, revisar la polifarmacia por si el paciente está recibiendo algún 
inhibidor de CYP3A o de la P-gp que requiera modificación de dosis de Venetoclax.

Insuficiencia renal
A pesar de que no es necesario realizar un ajuste de la dosis de Venetoclax en los 
pacientes con insuficiencia renal, se recomienda realizar un seguimiento clínico y 
analítico exhaustivo con el fin de reducir el riesgo de SLT, sobre todo en los prime-
ros ciclos. En pacientes con insuficiencia renal grave, Venetoclax se debe adminis-
trar sólo si el beneficio es mayor que el riesgo (no existen datos en pacientes con 
valores de filtrado glomerular < 30ml/min, ya que estos pacientes se excluyeron 
de los ensayos clínicos). Teniendo en cuenta el volumen de distribución de Veneto-
clax y su alto grado de unión a proteínas, es poco probable que la diálisis implique 
una eliminación significativa de Venetoclax. 

Con respecto a Azacitidina, si se producen disminuciones inexplicadas de los nive-
les de bicarbonato sérico a menos de 20 mmol/L, la dosis se debe disminuir en un 
50% en el siguiente ciclo. Si se produce un aumento inexplicado de la creatinina 
sérica o del ácido úrico en sangre igual o superior a 2 veces los valores iniciales y al 
límite superior de la normalidad, el siguiente ciclo se debe retrasar hasta que los 
valores vuelvan a la normalidad o a los valores iniciales y se debe disminuir en un 
50% la dosis del siguiente ciclo de tratamiento.

Insuficiencia hepática
No se recomienda ajustar la dosis de Venetoclax en los pacientes con insuficiencia 
hepática leve o moderada. Se debe controlar más estrechamente a los pacientes 
con insuficiencia hepática moderada para detectar efectos tóxicos al inicio y du-
rante la fase de ajuste de la dosis. Se recomienda una reducción de al menos un 
50% de la dosis en los pacientes con insuficiencia hepática grave (Child Pugh C). 

Respecto a la Azacitidina no se recomienda ninguna modificación específica de la 
dosis inicial en los pacientes con insuficiencia hepática. Se debe valorar individual-
mente el retraso o modificación de la dosis si se detecta un aumento ≥ 2 de los 
enzimas de citolisis y/o colestasis no explicado por otras causas tras el inicio del 
tratamiento. El uso de Azacitidina está contraindicado en pacientes con tumores 
hepáticos malignos avanzados.
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6.1. DESARROLLO
Con el fin de evaluar la eficacia de forma precoz y poder realizar ajustes en el 
tratamiento de acuerdo a las recomendaciones de esta guía, se procederá de la 
siguiente manera una vez iniciado el tratamiento: 

Evaluación basal (1-14 días antes del inicio del tratamiento)
Anamnesis completa con evaluación de las comorbilidades del paciente (enfati-
zando en cualquier complicación médica reciente, <3 meses, y/o descompensa-
da), su estado funcional y la medicación habitual para determinar de la forma más 
objetiva posible la fragilidad del paciente que va a condicionar la no inclusión en 
protocolos de tratamientos intensivos. 

• Comorbilidades: para su evaluación se requerirá realización de bioquímica sé-
rica (incluyendo función renal, hepática, uratos, calcio, fosfato y LDH), ECG, 
valoración de fracción de eyección de ventrículo izquierdo (MUGA o Ecocar-
diografía) y radiografía de tórax.

	 - Criterios Ferrara (Anexo V)
	 - HCTI-CI (Anexo V)
• Estado funcional:
	 - ECOG (Anexo IV)
	 - Escalas de valoración geriátrica:
		  G8 (Anexo VI)
		  VES-13 (Anexo VII)
		  GAH (Anexo VIII)
• Riesgo biológico de la enfermedad: se realizará estudio medular con caracte-

rización genética y molecular para una correcta clasificación de la LMA según 
las clasificaciones vigentes (Clasificación pronóstica LMA según ELNet 2022, 
Clasificación diagnóstica LMA según ICC 2022, Clasificación diagnóstica LMA 
según WHO 2022, ver anexos I a III).  

• Riesgo basal de presentar síndrome de lisis tumoral: se valorará con un he-
mograma (con fórmula manual para valorar blastos en sangre periférica) y 
bioquímica sérica (que incluya función renal, calcio, fosfato, uratos, equilibrio 
venoso y LDH). Para calcular el riesgo de SLT nos basaremos en Tabla 2. Se 
procederá a citorreducir con hidroxiurea según las recomendaciones estable-
cidas en el apartado 5.3. 

Evaluación en el C1 de tratamiento 
• Período de ramp-up (D1-D5): seguimiento clínico y analítico cada 24 horas 

durante la primera semana del tratamiento. Se realizará control clínico con 

CAPÍTULO 6
EVALUACIÓN DE LA 
RESPUESTA
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evaluación de toxicidades y analítico para valorar soporte transfusional, así 
como aparición de SLT. A nivel analítico se realizará hemograma y bioquímica 
sérica que incluya función hepática y renal con parámetros específicos para 
detectar aparición de SLT.  

• Semanas posteriores al ramp-up (D6-D22): seguimiento clínico y analítico de 
forma semanal, o más frecuentemente si la condición individualizada del pa-
ciente lo requiere.

• Día 22 del C1 (+/-4d): seguimiento clínico y analítico con evaluación de la 
enfermedad a nivel medular (realización de aspirado de médula ósea). Esta 
evaluación precoz es primordial para establecer los días de tratamiento con 
Venetoclax. Ver apartado 5.2. 

Evaluación en el C2 de tratamiento
• En el D1 de tratamiento, se recomienda hemograma y bioquímica sérica com-

pleta.
• Durante el C2 se recomienda seguimiento clínico y analítico 1-2 veces por 

semana según condición clínica y requerimiento transfusional.
• En el día 28 del C2 (+/-7d) se realizará un aspirado medular independiente-

mente de si el paciente recibe Venetoclax 28 días, 21 días ó 14 días. Esta 
evaluación será considerada como la evaluación post-inducción si tras el C1 
no se había alcanzado respuesta, y se recomienda realizar un primer estudio 
de EMR. 

	
Evaluación en el C3 de tratamiento y posteriores (primer año)

• En el D1 de tratamiento, se recomienda hemograma y bioquímica sérica com-
pleta.

• Durante el C3 y posteriores, se recomienda seguimiento clínico y analítico de 
forma individualizada a la condición clínica y requerimiento transfusional.

• Se realizará una evaluación medular con determinación de la EMR posterior a 
los ciclos 4, 6, 9 y 12. 

 
Evaluación a partir del segundo año de tratamiento

• En el D1 de tratamiento, se recomienda hemograma y bioquímica sérica com-
pleta.

• Durante el C13 y posteriores, se recomienda seguimiento clínico y analítico 
de forma individualizada a la condición clínica y requerimiento transfusional.

• Se realizará una evaluación medular con determinación de la EMR cada tres 
meses o a criterio del investigador según la evolución de cada paciente. 

Evaluación a la recaída o progresión de la enfermedad
Control clínico, analítico y de médula ósea, con nueva evaluación del perfil citoge-
nético y molecular con el fin de valorar opciones con terapia dirigida en ensayos 
clínicos o asistencial si está disponible en el Centro. Seguimiento clínico y analítico 
como mínimo semanal hasta tomar una decisión acerca de si se opta por un tra-
tamiento de rescate o de soporte. Ingreso del paciente en cualquier momento en 
que la situación clínica del paciente lo requiera a criterio de cada médico. Evaluar 
la necesidad de contactar con equipo de médicos de soporte paliativo.

6.2. CRITERIOS DE RESPUESTA
Se propone evaluar la respuesta de acuerdo a las recomendaciones de la ELN2022 
(Anexo IX).

6.3. CRITERIOS PARA SUSPENDER EL TRATAMIENTO
Ineficacia 
- Ausencia de respuesta tras 2 ciclos de tratamiento (individualizar en cada caso las 

toxicidades que presenta el paciente para administrar como máximo 4 ciclos de 
tratamiento en ausencia de respuesta).

- Respuesta parcial mantenida tras 6 ciclos de tratamiento si no hay ningún bene-
ficio clínico ni mejoría o ausencia de requerimiento transfusional.

- Recaída o progresión de la enfermedad en cualquier momento.

Toxicidad inaceptable
- Complicaciones infecciosas graves que requieran ingresos de forma persistente 

a pesar de alcanzar la respuesta completa tras el 2o ó 3er ciclo de tratamiento.
- Citopenias graves prolongadas (más de 42 días) a pesar de realizar los ajustes de 

Venetoclax (hasta un mínimo de 7 días consecutivos) y Azacitidina oportunos, el 
empleo de G-CSF y el aumento de días de descanso entre ciclos en los pacientes 
que se hallen en respuesta.

- En cualquier caso, ante toxicidad hematológica o extra-hematológica mayor a 
grado 3 [CTCAE v5.0, 201735] que persista más allá de 42 días de tratamiento 
a pesar de los ajustes de dosis oportunos de ambos fármacos y el empleo de 
medidas de soporte habituales (considerar riesgo / beneficio de forma indivi-
dualizada).
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CAPÍTULO 7
ANEXOS

ANEXO I
Clasificación pronóstica LMA según ELNet 2022
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ANEXO II
Clasificación diagnóstica LMA según ICC 2022 

*Includes AMLs with t(1;17)(q42.3;q21.2)/IRF2BP2::RARA; t(5;17)(q35.1;q21.2)/NPM1::RA-
RA; t(11;17)(q23.2;q21.2)/ZBTB16::RARA; cryptic inv(17q) or del(17) (q21.2q21.2)/STAT-
5B::RARA, STAT3::RARA; Other genes rarely rearranged with RARA:TBL1XR1 (3q26.3), FIP1L1 
(4q12), BCOR (Xp11.4).
†Includes AMLs with t(4;11)(q21.3;q23.3)/AFF1::KMT2A#; t(6;11)(q27;q23.3)/AFDN::KM-
T2A; t(10;11)(p12.3;q23.3)/MLLT10::KMT2A; t(10;11)(q21.3;q23.3)/TET1::KMT2A; t(11;19)
(q23.3; p13.1)/KMT2A::ELL; t(11;19)(q23.3;p13.3)/KMT2A::MLLT1 (occurs predominantly in 
infants and children).
‡Includes AMLs with t(2;3)(p11_23;q26.2)/MECOM::?; t(3;8)(q26.2;q24.2)/MYC,MECOM; 
t(3;12)(q26.2;p13.2)/ETV6::MECOM; t(3;21)(q26.2;q22.1)/MECOM::RUNX1. §The category 
of MDS/AML will not be used for AML with BCR::ABL1 due to its overlap with progression of 
CML, BCR::ABL1-positive.
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ANEXO III
Clasificación diagnóstica LMA según WHO 2022 (clasificación LMA y alteraciones 
citogenéticas y moleculares definitorias de LMA relacionadas con mielodisplasia)  
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ANEXO IV
Clasificación del estado funcional del 

Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG): 

ANEXO V
Criterios de Ferrara e índice de comorbilidad de Sorror (HCT-CI)
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ANEXO VI
Escala G8
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ANEXO VII
Vulnerable ederly survey 13 (VES-13)

Versión traducida y adaptada de Saliba D et al. JAGS 2001:49: 1691-99

ANEXO VIII
Escala de valoración global (GAH)36
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ANEXO IX
Criterios de respuesta según la ELNet 2022
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*Relapse-free and disease-free survival have been used with the same definition.
†Molecular MRD relapse should only consider data for mutated NPM1, RUNX1::RUNX1T1 

or CBFB::MYH11 fusion transcripts as assessed by real-time quantitative PCR.
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cA realizar en los ±4 días del C1D22. Valorar C3D1 si la reevaluación de C1D22 objetiva una 
médula pobre sin blastos para evaluar a respuesta.

dEvaluación posterior a los C1, C2, C4, C6, C9, y C12.  Posteriormente cada 3 meses o según 
criterio del Investigador.

eSólo si alterada en el estudio basal o sospecha de progresión.

EF: exploración física; EoT: visita end of treatment; SLT: síndrome de lisis tumoral; BM: biolo-
gía molecular; NGS: next generation sequencing; ECG electrocardiograma; Rx radiografía; FE 
VI: fracción de eyección del ventrículo izquierdo. 

ANEXO X
Tabla de procedimientos

aSe recomienda revisión de frotis de sangre periférica en la visita basal y en el D1 de cada 
ciclo.
bBioquímica completa que incluya ácido úrico, fosfato, calcio, magnesio, sodio, potasio, glu-
cosa, proteínas, equilibrio venoso, LDH, creatinina, urea, bilirrubina, GOT, GPT, GGT y FA en 
la visita basal, D1-5 durante el C1 y D1 en los ciclos posteriores. Bioquímica sencilla (urea, 
creatinina, glucosa, sodio, potasio, bilirrubina, GOT, GPT y FA) en el resto de visitas.



5150

Grupo Cooperativo de Estudio y Tratamiento 
de las Leucemias Agudas y Mielodisplásicas (CETLAM)

Guía de manejo del tratamiento con Venetoclax y Azacitidina (Venaza) de pacientes 
con leucemia mieloblástica aguda (LMA) no tributarios de quimioterapia intensiva

ANEXO XI
Listado de inhibidores de P-gp

LMA: Leucemia mieloide aguda

LSN: Límite superior de la normalidad

mo: Médula ósea

MUGA: Prueba diagnóstica por imágenes 
que evalúa cómo bombea el corazón

n: Número de pacientes

P: Potencia estadística

QTc: indicador pronóstico para el desarrollo 
de una forma especial de taquiarritmia

RC: Remisión completa

sc: subcutánea

SG: Supervivencia global

SLE: Supervivencia libre de enfermedad

SLT: Síndrome de lisis tumoral

SMD: Síndrome Mielodisplásico

VES-13: Cuestionario para detectar el riesgo 
de deterioro funcional en ancianos 

VGI: Valoración geriátrica integral

VIALE-A: Ensayo clínico fase 3 de Venetoclax 
en combinación con Azacitidina versus Aza-
citidina más placebo en pacientes de LMA 
de nuevo diagnóstico que no son aptos para 
recibir quimioterapia 

VIALE-C: Ensayo clínico fase 3 de Venetoclax 
en combinación con Citarabina a bajas do-
sis en leucemia mieloide aguda de reciente 
diagnóstico

vo: vía oral

ABREVIATURAS

En la siguiente web, se pueden revisar los fármacos si se precisa más información:  
https://www.fda.gov/drugs/drug-interactions-labeling/healthcare-professionals-fdas-exam-

ples-drugs-interact-cyp-enzymes-and-transporter-systems

AA: Acontecimiento adverso 

Ara-C: Citarabina

AZA: Azacitidina 

C1: Ciclo 1

C1D22: Ciclo 1 día 22

CTCAE: Common Terminology Criteria for 
Adverse Events

ECIL: European Conference on Infections in 
Leukemia

ECOG: Escala para medir la calidad de vida 
de un paciente oncológico

EMR: Enfermedad mínima residual

FLUGA: Esquema de tratamiento con Fluda-
rabina y Citarabina

FLUGAZA: Estudio fase III, multicéntrico, 
aleatorizado, abierto de Azacitidina (Vida-
za®) frente a Fludarabina y Citarabina (es-
quema fluga) en pacientes ancianos con leu-
cemia mieloide aguda de nuevo diagnóstico

GAH: Escala Geriatric Assessment in Hema-
tology

G8: Escala de valoración geriátrica

HCT-CI: Índice de comorbilidad específico 
del trasplante de células hematopoyéticas

HMA: Hematuria microscópica asintomática

iv: intravenosa

LDH: Lactato deshidrogenasa

51

https://www.fda.gov/drugs/drug-interactions-labeling/healthcare-professionals-fdas-examples-drugs-in
https://www.fda.gov/drugs/drug-interactions-labeling/healthcare-professionals-fdas-examples-drugs-in
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