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ABSTRAK 

 

Leukemia limfoblastik akut atau Acute lymphoblastic leukaemia (ALL) dengan BCR-

ABL1 membawa kepada risiko yang tinggi untuk relaps serta prognosis yang teruk. 

Akses kepada perencat tyrosine kinase sebagai salah satu strategi rawatan telah 

mengubah stratifikasi risiko untuk pesakit ALL yang mempunyai gen tertaup ini. 

Memandangkan BCR-ABL1 dikuantifikasi secara rutin untuk pemantauan penyakit 

mieloproliferatif, penggabungan kuantifikasinya melalui reaksi rantai polymerase pada 

masa nyata boleh dijadikan sebagai parameter yang boleh dipercayai sebagai pemantau 

sisa penyakit atau measurable residual disease (MRD) untuk ALL yang mempunyai 

BCR-ABL1. Sama ada ini telah menggantikan faktor risiko konvensional dalam 

menentukan pesakit mana yang memerlukan transplan atau tidak masih belum 

ditentukan. Kajian ini adalah bertujuan untuk menentukan kesan pemantauan BCR-

ABL1 pada pesakit ALL dengan BCR-ABL1 terhadap keputusan mereka selepas 

pemindahan sel stem alogenik. Kami menganalisa hasil kelangsungan hidup pesakit ini 

secara retrospektif berdasarkan kuantifikasi BCR-ABL1 pada tiga titik-masa; titik-masa 

pertama pada akhir induksi, titik-masa kedua pada minggu ke-16 selepas konsolidasi, 

dan titik-masa ketiga pada akhir rawatan pesakit yang sama ada layak untuk transplan 

atau tidak layak untuk transplan. Dari tahun 2006 hingga 2018, sejumlah 96 pesakit 

dewasa yang baru didiagnosis dengan Leukemia Limfoblastik Akut dengan BCR-ABL1 

telah dirawat dengan kemoterapi dan perencat tyrosine kinase. Tiga puluh lapan (41.3%) 

mencapai remisi keseluruhan dan 33 pesakit telah menjalani pemindahan sel stem 

alogenik. Data kami menunjukkan bahawa pemantauan sisa penyakit melalui tindak 

balas rantai polymerase kuantitatif pada masa nyata yang dilakukan sebelum transplan 
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menunjukkan hubung kait kelangsungan hidup yang tertinggi dalam pesakit ALL 

dengan BCR-ABL1 terutamanya bagi mereka yang menjalani transplan sel stem 

alogenik. Pesakit yang mempunyai MRD negatif pra-transplan, mempunyai 

kelangsungan hidup yang lebih tinggi berbanding mereka yang MRD positif dan 

menunjukkan hasil jangka panjang yang cemerlang selepas transplan sel stem alogenik. 

Dengan kemunculan perencat/inhibitor tyrosine kinase dan penggabungan pemantauan 

penyakit sisa yang boleh diukur dengan ketat, stratifikasi risiko untuk ALL dengan 

BCR-ABL1 telah berubah dengan ketara. 
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ABSTRACT 

 

Acute lymphoblastic leukaemia (ALL) with BCR-ABL1 confers a high risk of relapse 

and a poor prognosis. Access to the tyrosine kinase inhibitor as part of the treatment 

strategy has changed the risk stratification for ALL patients harbouring this fusion gene. 

As BCR-ABL1 is routinely quantified for the monitoring of its myeloproliferative 

counterpart, incorporation of its quantification by real-time polymerase chain reaction 

could be a reliable parameter for the monitoring of measurable residual disease (MRD) 

for ALL with BCR-ABL1. Whether this has replaced conventional risk factors in 

deciding whether patients would need a transplant or not is yet to be determined. This 

study aimed to determine the impact of BCR-ABL1 monitoring in patients with ALL 

with BCR-ABL1 on their outcome after allogeneic stem cell transplantation. We 

retrospectively analysed the survival outcome of these patients based on the 

quantification of BCR-ABL1 at three time-points; time-point 1 at the end of induction, 

time point 2 at post-consolidation week 16, and time point 3 at the end of treatment for 

patients who were transplant-eligible or nontransplant eligible. From 2006 to 2018, a 

total of 96 adult patients newly diagnosed with acute lymphoblastic leukemia with 

BCR-ABL1 were treated with chemotherapy and a tyrosine kinase inhibitor. Thirty-

eight (41.3%) achieved overall remission; 33 patients underwent an allogeneic stem 

cell transplant. Our data showed that residual disease monitoring by real-time 

quantitative polymerase chain reaction performed prior to transplantation showed the 

highest survival correlation in ALL with patients with BCR-ABL1, especially for those 

who underwent allogeneic stem cell transplantation. Patients with MRD negative 

before transplantation had better survival compared to those who were MRD positive 

and showed excellent long-term outcomes after allogeneic stem cell transplantation. 
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With the emergence of tyrosine kinase inhibitors and the incorporation of stringent, 

measurable residual disease monitoring, risk stratification for ALL with BCR-ABL1 has 

changed significantly. 
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 مُلخََّص

 

الدم الليمفاوي الحاد )ابيضاض يحمل  ALL BCR-ABL1 جين ( مع ى . أدّ س وإنذار سيّ  خطورة عالية للنّك 

جميع المرضى ل تصنيف الخطورةة العلاج إلى تغيير الوصول إلى مثبطات التيروزين كيناز كجزء من استراتيجيّ 

. المندمجهذا الجين  لديهمذين الّ   

ة كميّ  قياس بما أنّه يتمّ  BCR-ABL1 قيمته  اعتماد، فإن نقوياثر كت من هما يقابل مراقبةجل بشكل روتيني لأ 

ً موثوق معياراً أن يكون تفاعل البوليميراز المتسلسل في الوقت الفعلي يمكن  المحددّة كمياًّ بواسطة الحدّ لرصد  ا

) الأدنى من المرض المتبقّي MRD الليمفاوي الحاد )لابيضاض الدمّ (  ALL  .BCR-ABL1 جين ( مع

تحديد المرضى ديّة في التقّليعوامل الخطر استخدام  ينوب عن استخدام هذه القيمة قد تحديد ما إذا كان  بعدلم يتمّ 

راسة إلى تحديد تأثير مراقبة ة زرع أم لا. هدفت هذه الدّ الذين يحتاجون إلى عمليّ  BCR-ABL1 ى في المرض 

ALLالذين يعانون من  جين  ولديهم  BCR-ABL1 ة المثليّة.عيّ ى نتائجهم بعد زرع الخلايا الجذعل   

على القياس الكمي لـ  اعتماداً  رجعيّاً هؤلاء المرضى  ياققمنا بتحليل نتائج ب   BCR-ABL1  زمنية؛في ثلاث نقاط  

 في نهاية 3قطة الزمنية والن مابعد الاندماج،16الأسبوع في  2، النقطة الزمنية تحّفيزفي نهاية ال 1النقطة الزمنية 

راعة. لين للزّ راعة أو غير مؤهّ لين للزّ كانوا مؤهّ  للمرضى سواءالعلاج   

ً حديثم شخَّص  مريض بالغ 96 علاج 2018و 2006 تمّ بين عاميّ  ع ممفاوي الحاد بسرطان الدم اللّ  ا BCR-

ABL1 ً تعا منهم( ٪41.3ثمانية وثلاثون )حقّق ز. االتيروزين كين اتطمثبّ  العلاج بعلاج الكيميائي وبال   فيا

ً إجماليّ  الحدّ الأدنى راقبة . أظهرت بياناتنا أن مالمثليّةة لعملية زرع الخلايا الجذعيّ منهم مريض  33خضع ؛ ا

جراؤه قبل الزّرع ي في الوقت الفعلي الذي تم إالمتسلسل الكمّ  وليميرازعن طريق تفاعل الب المتبقيّ من المرض

ALL لدى مرضى مع البقياأعلى ارتباط يملك  ن لديهم جينالّذي  BCR-ABL1 ولئك الذين خضعوا لعملية أةً خاصّ  

ة المثليّة.زرع الخلايا الجذعيّ   

ذين لديهم المرضى الّ  يتمتعّ MRD مقارنة مع أولئك الذين كانت  نسبة بقيا أعلىسلبيّة قبل الزّرع ب MRD  ،إيجابية 

 ALL تصنيف خطورةر تغيّ لقد مثليّة. أظهروا نتائج ممتازة على المدى الطويل بعد زرع الخلايا الجذعية اللقد و
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BCR-ABL1المترافق مع جين  للحدّ مراقبة صارمة إجراء بشكل كبير مع ظهور مثبطات التيروزين كيناز و 

.الأدنى المتبقّي من المرض  
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