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LAM alto rischio ELN22 avverso per mutazione multihit tp53, 

cariotipo normale (DOB 20/10/1963)

Diagnosi dell’Ottobre 2025 (pancitopenia)

Comorbidità:

BMI 35

Ex fumatore

Ipertensione arteriosa

Pregresso melanoma in FU

Anamnesi familiare: uno zio deceduto per LAM, uno zio affetto da MM in FU



Diagnosi 



Leucemia acuta mieloide ad alto rischio: indicazioni 
terapeutiche

• Diagnosi di Leucemia Mieloide Acuta, rischio adverse secondo ELN 2022, 
NGS: TP53 [vaf 1%], TP53 [vaf 3%], TP53 [vaf 68%], RUNX1 [vaf 50%]

• Indicazione a trapianto allogenico (Sorror alto: pregressa neoplasia, obesità)

• Un fratello di 58 aa cardiopatico

• Una figlia di 35 aa con recidiva di k mammella



Prognostic impact of ‘multi-hit’ versus ‘single-hit’ TP53 alteration in patients with acute myeloid leukemia: results from 
the Consortium on Myeloid Malignancies and Neoplastic Diseases

Badar T, Haematologica 2024

139=SH 243 MH, il
cariotipo complesso
era maggiormente
rappresentato nelle
forme con MH
MH è meno rilevante
come impatto
prognostico nelle AML



Prognostic and therapeutic impacts of mutant TP53 variant allelic 

frequency in newly diagnosed acute myeloid leukemia
Short N, Blood adv 2020



Prognostic and therapeutic impacts of mutant TP53 variant allelic 

frequency in newly diagnosed acute myeloid leukemia
Short N, Blood adv 2020



Quale terapia di induzione.



LAM ad alto rischio fitness borderline

Azacitidina + venetoclax+ trapianto

Si attiva IBMDR

Si tipizzano cugini per ricercare un aploidentico

DSA negativi



Paziente borderline dal punto di vista fitness

Dopo il I ciclo di terapia viene documentata la persistenza di malattia

Quadro di STEMI laterale con evidenza di occlusione del secondo ramo 
marginale e stenosi critica della coronaria destra. Coronaria destra dominante 
con stenosi ostiale critica (80%) e ulteriore stenosi significativa al II tratto. Non 
indicazioni a posizionamento di stent.

Sorror score: pregressa neoplasia (3), BMI 35 (1), cardiologiche (1)



Utility or futility? A contemporary approach to allogeneic 
hematopoietic cell transplantation for TP53-mutated MDS/AML

Mariam T. Nawas and Satyajit Kosuri, Blood Adv 2024
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Utility or futility? A contemporary approach to allogeneic 
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Trapianto allogenico

Si.
No.

CR si o no



Trapianto allogenico in LAM alto rischio con fitness borderline

Trapianto allogenico di cellule staminali emopoietiche periferiche da donatore non familiare matched 10/10

Donatore: GRID ………85612, aa 43, peso 86, M, gruppo A POS, CMV pos, EBV pos, Toxo neg, matched 10/10, DPB1 non permissivo 
GvH.

Paziente: Male, DOB 20/10/1963, M, affetto da Leucemia Acuta Mieloide ELN rischio avverso per mutazione multi hit di TP53 (cariotipo 
normale; analisi NGS: TP5 p.D281H [1%], TP53 p.R249S [3%], TP53 p.Y234N [68%], RUNX p.P468L [50%] in attività di malattia MFC-

MRD pos (7%) (19/02/2026) dopo 5 cicli di Aza-Ven (ultimo iniziato il 29/01/2026): gruppo A POS, CMV IgG pos, EBV IgG pos, Toxo Ig 
neg.

Condizionamento: TREO-FLU RIC.

Profilassi GvHD: CSA 1.5mg/kg BID da -1 , ATG 2.5mg/kg -3 e -2?, MTX 15mg/mq +1 e 10mg/mq +3, +6, +11.

Sorgente CSE: periferiche criopreservate.

Sorror score 5 (1 cardiologiche: stenosi coronarica necessitante terapia medica; 1 obesità BMI>35, pregressa neoplasia 3): Alto.

DRI: Alto.

Profilassi CMV: necessaria: Prevymis 240mg.

Profilassi antimicrobica: posaconazolo, bactrim, aciclovir.



Follow up

Complicanze peri trapiantologiche:

-sepsi da S, salivaris, solo due gg di febbre

+ 30 gg, engrafment ottimo

Non aGVHD

Mucosite lieve



Remission Status Prior to Allogeneic Stem Cell Transplantation in Acute Myeloid Leukemia/Myelodysplastic Syndrome 
Patients Harboring Single-Hit or Multi-Hit p53 Mutations Does Not Impact Outcome 

Normann Steiner, Transplant Cell ther 2026

• Analisi retrospettiva su 81 casi MDS/AML di cui 30 con SH mut e 51 con MH 
mut

• 62% dei pazienti ha ricevuto un regime di condizionamento RIC

• 75% dei pazienti ha ricevuto come donatore un MUD

• 60% dei pazienti non era in CR al momento del trapianto

• OS a tre anni dei pazienti con SH era 35% vs 27% di MH

• LFS a 3 anni nei SH era il 26% vs il 18% dei MH

• Il regime di condizionamento migliore in termini di OS a 3 anni era il 
treosulfano + Fludarabina (58% OS e 46% LFS)

• Pazienti con MH o SH sono candidati al trapianto anche non in remissione, 
con una sopravvivenza a 3 anni anche del 30%



Loke et al Br Journal of Hematol 2020

The role of allogeneic stem cell transplantation in the management of 

acute myeloid leukaemia: a triumph of hope and experience
Loke J, Br J Hematol 2020
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