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Lasten ja nuorten aikuisten akuutin
lymfoblastileukemian hoito kehittyy

Akuutti lymfoblastileukemia (ALL) voidaan parantaa yli 90 %:lta siihen sairastuneista lapsista. Hoidon
kehittyminen on ollut menestystarina, jonka nykyiset haasteet liittyvat aikuispotilaiden hoidon paran-
tamiseen, tiettyjen sytogeneettisesti poikkeavien ja hoitoon hitaasti reagoivien leukemioiden hoidon
kehittamiseen seka hoidon haittavaikutusten vahentamiseen potilasryhmissa, jotka saavat hyvan hoito-
vasteen. Ndiden tavoitteiden saavuttamiseksi solunsalpaajahoidon rinnalle on tuotava tasmahoitoja ja
kehittyneitd soluhoitomuotoja. Tahdn pyritadn ALL:n uuden hoitoprotokollan ALLTogetherin avulla.

uomessa diagnosoidaan vuosittain noin

85 akuuttia lymfoblastileukemiaa (ALL),

ja diagnoosin saavista puolet on lapsia.
ALL on yleisin lasten syopamuoto. Sen hoidon
kehittymistd on useasti pidetty sy6vin hoidon
kehityksen menestystarinana. ALL-diagnoosi
tarkoitti 1960-luvulla liki varmasti toivotonta
tilannetta ilman mahdollisuuksia parantavaan
hoitoon. Monisolunsalpaajahoito, yhdessi so-
vitut hoitoprotokollat ja keskushermostoon
suunnattu hoito, vaikka nikyvai leukemiaa ei
keskushermostossa olisi todettukaan, ovat mah-
dollistaneet sen, ettd 90 % ALL-diagnoosin saa-
neista lapsipotilaista ja noin 70-75 % aikuisista
voidaan parantaa (1). Iikkidmpien aikuisten
ALL:n ja harvinaisempien mutta biologisesti
aggressiivisten ALL-muotojen hoito on vaati-
vampaa (2). Solunsalpaajahoidon pitkiaikais-
haittavaikutusten ehkdisy on myos keskeistd
ALL:n tulevaisuuden hoidon suunnittelussa.

Hoidon kehittyminen

ALL on ollut parantumaton sairaus aina
1960-luvulle asti (KUVA1). Jo vuonna 1948
Sidney Farber loi pohjan tulevalle menestys-
tarinalle, kun ALL:34 sairastaville lapsipotilaille
saavutettiin solunsalpaaja aminopteriinin avulla
viliaikainen remissio (3). St. Juden lastensai-
raalan lddkari Donald Pinkel kollegoineen loi
1960-luvulla edellytykset ALL:n parantamisel-
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le liittamailla hoitoon kaksi tirkedd elementtid:
pitkddn jatkuvan monisolunsalpaajahoidon
ja ehkiisevin keskushermoston sidehoidon
(KuvA 2). Tuossa vaiheessa ALL uusiutui ylei-
sesti keskushermostossa, silld kiytossd olleet
lidkkeet eivit lipdisseet aivo-selkdydinnestetta.
Alkuperiisen raportin 37 potilaasta seitseméin
(19 %) parani, ja remissio siilyi hoidon péitty-
misen jilkeenkin (4).

Tuolloinen monisolunsalpaajahoito kasitti
hammistyttivin vahin elementtejd, jotka kaik-
ki kuuluvat ALL:n hoitoon edelleen. Induktio-
hoito koostui vinkristiinisté ja prednisolonista.
Hoito jatkui induktiohoidon jilkeen vuosien
ajan suun kautta annetuilla paivittaiselld 6-mer-
kaptopuriinilla ja viikoittaisella metotreksaatti-
solunsalpaajalla. Tama ladkitys vastaa téysin
ALL:n nykyisti intensiivihoitoa seuraavaa ylla-
pitohoitoa. Suun kautta annettavaa hoitoa ryy-
ditettiin 1-2 viikon viélein annettavalla vinkris-
tiinin ja syklofosfamidin yhdistelmalld. Ennen
keskushermostoon suunnatun ehkiisevin si-
dehoidon liittdmista hoitokokonaisuuteen ALL
uusiutui puolella potilaista keskushermostos-
sa. Nykyain keskushermoston sidehoidon on
pitkdlti korvannut aivo-selkdydinnestetilaan
sadnnollisesti annettava solunsalpaajahoito eli
metotreksaatti yksinddn tai yhdistettynd sytara-
biiniin ja prednisoloniin.

Alkuun kaikki potilaat saivat saman leuke-
miahoidon. Hoitotulosten merkittivd parane-
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2010- ja 2020-luku: 10 v 0S > 90 %.
Hoito yksilollisempéan suuntaan,
tasmaldakkeet.

2000-luku (punainen viiva):

10v 0S 85 %. Sytogeneettiset muu-
tokset ja jaannostaudin arvio strati-
fikaatioon vahvemmin. Diagnostii-
kan menetelmat kehittyvat.

1990-luku (violetti viiva):

10 v 0S 80-85 %. Monisolunsalpaa-
jahoitoon mydhadinen tehostevaihe,
sytogenetiikka mukaan stratifikaa-
tioon. Hoitokonsortiot vahvistuvat.

1980-luku (musta viiva): 10 v 0S
noin 70 %. Hoidon stratifiointi riski-
luokkiin potilaan ja leukemian omi-
naisuuksien perusteella. Varhaisen
hoitovasteen merkitys havaitaan.

1970-luku (vihred viiva): 10 v 0S
noin 40 %. Kayttoon otettu moni-
solunsalpaajahoito ja ehkdiseva
keskushermoston sadehoito.

1960-luku (sininen viiva): 10 v 0S
<10 %. Kytoss yksittaisia laak-

keitd (glukokortikoidit, aminopte-
riini), ei systemaattista hoito-
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KUVA 1. Akuutin lymfoblastileukemian (ALL) hoitotulosten kehittyminen vuosikymmenten saatossa sekd hoi-
don kehityksen merkittavat muutokset eri aikakausina. Kuva perustuu professori Mats Heymanin aineistoon, ja

se julkaistaan hénen luvallaan.

10 v OS = kymmenen vuoden kokonaiselossaolo-osuus (overall survival)

minen 1970- ja 1980-luvuilla mahdollistui, kun
ymmirrettiin, ettd ALL on itse asiassa monta
eri sairautta ilmiasultaan samanlaisessa paketis-
sa. ALL:n nykyhoidon ydintd ovat hoitomuo-
tojen ja niiden voimakkuuden valitseminen
taudin riskiluokan mukaan. Riskiluokitus vai-
kuttaa esimerkiksi useiden solusalpaajayhdis-
telmahoitojen muotoon ja médirdan vield sen-
kin jalkeen, kun leukemiasoluja ei endd voida
havaita veressa eiki keskushermostossa.
Riskitekijit ovat vuosien varrella vaihdel-
leet hoitokonsortio- ja protokollakohtaisesti,
mutta relapsiriskin arviossa diagnoosivaiheen
valkosolumaird, potilaan ikd, leukemian immu-
nofenotyyppi (lymfosyytin pintarakenteisiin
perustuva jako B- tai T-soluiseen ALL:iin),
leukemian toteaminen keskushermostossa
ja varhainen hoitovaste ovat olleet keskeisia.
Kahdenkymmenen viime vuoden aikana leu-
kemiasolun syto- ja molekyyligeneettiset omi-
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naisuudet sekd hoitovasteen arviointi minimaa-
lisen jaannostaudin (minimal residual disease)
kannalta ovat relapsiriskin arvion uusia perus-
pilareita aiempien rinnalla.

Uuden hoitoprotokollan suunnittelu lih-
tee historiasta eli siitd, minkilaista menestysta
saavutettiin edellisen hoitoprotokollan aikana
ja mitkd potilasryhmit tarvitsevat uusia hoito-
muotoja, jotta heiddn paranemisennusteensa
kohenisi. ALL:n hoidon kipupisteet ovat hyvin
fokusoitavissa ja vaikeahoitoiset potilasryhmit
pienehkdojd. Tamad vaatii hoidon kehittdmistd
ja aiempaa laajempaa kansainvilisti yhteis-
ymmarrystd hoidon tulevista suuntaviivoista.

Potilasmaarat

ALL:n hoitoa on kehitetty suurten hoitokon-
sortioiden hoitotutkimusprotokollien puit-
teissa. Paranevat hoitotulokset ovat johtaneet
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paradoksaaliseen tilanteeseen: mitd pienempi
on niiden potilaiden joukko, joiden ALL joko
uusiutuu tai ei reagoi hoitoon, sitd vaikeampaa
on osoittaa hoitointerventioiden teho pienene-
vissd joukossa ja toisaalta ylipaatdan 16ytad uut-
ta tapaa ldhestyd hoitoresistenttid tautia.

Pohjoismaiden ja Baltian maiden yhteisen
leukemiahoitokonsortion (Nordic Society of
Pediatric Hematology and Oncology, NOPHO)
puitteissa diagnosoidaan noin 200-250 ALL-
potilasta vuosittain. Siten kuluu lihes kymme-
nen vuotta ennen kuin riittdvdi maérd potilaita
on hoidettu hoito-ohjelman mukaisesti, jotta
hoidon kehittimiseen tihtidiviin tieteellisiin
kysymyksiin saadaan satunnaistettujen tutki-
musten avulla vastaus ja niiden pohjalta voidaan
avata uusi hoitotutkimusprotokolla. Téméi on
kovin pitkd aika ja hidastaa uusien tieteellisten
havaintojen saamista laajasti potilaiden hoitoon.

Hoitokonsortiot ovat maailmanlaajuisesti
yhdistineet pienten harvinaisten ALL-ala-
ryhmien tietoja hoitotulosten parantamisek-
si (muun muassa ALL Downin oireyhtymin
yhteydessi, hypodiploidinen ALL ja Philadel-
phia-kromosomipositiivinen ALL). Niin yh-
distetyn tiedon analyysi auttaa riskitekijéiden
tunnistamisessa. Hoidon kehittimiseksi tarvi-
taan isolle joukolle potilaita sama hoito saman
stratifikaation pohjalta. Hoitokonsortioiden
suurentaminen nopeuttaa hoidon kehittamista.
Yksi tillainen askel on ollut ALLTogether-hoi-
tokonsortion muodostaminen 14 maan lasten
leukemiaa hoitavien tahojen yhteenliittyméksi
ja yhteisen ALL-hoitotutkimusprotokollan ke-
hittdjiksi. Suomi ja muut Pohjoismaat ovat mu-
kana tassd uudessa konsortiossa.

Ylihoito

ALL:n hoidon kehittiminen on kulkenut so-
lunsalpaajahoidon tehostamisen polkua. Vai-
keimmin hoidettavien ALL-alaryhmien so-
lunsalpaajahoitoa on lisitty hoitoprotokollasta
seuraavaan. Hoidon perusrunko on siilynyt
pitkddn samana, mikd on ehka altistanut joi-
takin potilasryhmid tarpeettomasti hoidon
mydhiisvaikutuksille (S). Pohjoismaisen hoi-
totutkimusprotokollan puitteissa voitiin osoit-
taa, ettd sinansi erinomaisen leukemialdikkeen

asparaginaasin madridn huomattava lisdédminen
ei tuonut paranemisetua mutta altisti potilaat
haittavaikutuksille, kuten allergisille reaktioille
ja haimatulehdukselle (6). Erityisesti antrasyk-
liinien aiheuttamat pitkdaikaisvaikutukset syda-
men toimintaan ovat kiynnistdneet keskustelua
siitd, mikd médrd solunsalpaajahoitoa riittad
ALL:n parantamiseksi (3,7).
Keskushermoston profylaktisen sidehoidon
vihentdminen ja sittemmin siitd kokonaan luo-
puminen on ensimmadinen laajamittainen hoi-
don kevennys, eikd kokonaiselossaolo-osuus
(overall survival) ole siitd pienentynyt (1,8).
ALL:n tulevien hoitotutkimusprotokollien
suuri haaste on tunnistaa potilaat, joiden tauti
saadaan paranemaan nykyistd vihdisemmalld
solunsalpaajahoidolla. Muun muassa my6hiisia
sydanvaikutuksia pyritddn vélttimdan vihenta-
malld antrasykliinien kiytt6d hoitoon parhaiten
reagoivien ALL-alaryhmien osalta.
Solunsalpaajahoidon keventiminen ei ole
uusi ajatus ALL:n hoidossa, ja hoidon eri ele-
menttien solunsalpaajakuorman vihentimiselld
voi olla erilaisia vaikutuksia. Saksalaisen BEM-
konsortion yritys vihentaa standardiriskin poti-
laiden myohdisen tehostevaiheen solunsalpaaja-
kuormaa johti relapsien maarin lisidntymiseen
(9). Sen sijaan hollantilainen DCOG-konsortio
vahensi menestyksekkiisti joka neljannen po-
tilaan solunsalpaajalddkityksen midraa jaan-
nostautiin perustuvalla stratifikaatiolla (10).
Varhaisen hoitovasteen arviointi (jaanndstau-
din mairin arviointi induktiohoitovaiheen lo-
pussa) yhdessid ALL:n kliinisten ja geneettisten
ominaisuuksien kanssa on luonut mahdollisuu-
den tunnistaa biologisilta ominaisuuksiltaan
hyviennusteisen alaryhmin, jonka antrasyklii-
nihoidon keventimista on mahdollista tutkia
tulevan hoitotutkimusprotokollan puitteissa.

Alihoito, relapsi ja uudet hoidot

Alle kymmenvuotiaana ALL:d4n sairastunei-
den kokonaiselossaolo-osuus on noin 93-95 %
(1,10). Alle 45-vuotiaiden aikuisten ALL-poti-
laiden kokonaiselossaolo-osuuden ennuste on
noin 70-80 %, siti vanhempien heikompi (2).
Solunsalpaajahoidon tehostamisella on saa-
vutettu toksisuuden rajat eli solunsalpaaja-an-
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Diagnoosi Takaisin kouluun yleensa | | Melko normaali eldma Hoidon péattymisen jalkeen
- Luuydinpunktio viimeistddn tdssa vaiheessa| | Ei paivahoitoon infektioriskin verenkuvan seuranta viiden
- Aivo-selkdydinneste- | | Ei pdivahoitoon infektio- | | vuoksi vuoden ajan pitenevin valiajoin.
ndyte riskin vuoksi Kasvun ja kehityksen seuranta
- Keskuslaskimokatetri yli murrosian

KUVA 2. Akuutin lymfoblastileukemian (ALL) hoito. Induktiohoidon tarkoitus on saada tauti remissioon. Mer-
kittavat jaannostaudin arviointiajankohdat on merkitty nuolella induktion loppuun (ajankohta 1) ja hoidon va-
kauttamisvaiheen loppuun (ajankohta 2). Paras ennuste on potilailla, joiden ja@nndstauti on taysin negatiivinen
induktion lopussa ja heikoin potilailla, joilla on vield havaittava maara jadnndstautia vakautushoidon lopussa.

nosten suurentamisella ja hoidon intensiteetin
lisidmiselli remissiokuolemien (hoidon hait-
tavaikutusten aiheuttama kuolema vaiheessa,
jossa tauti on saatu hallintaan) seki sekundaa-
risten eli hoidon aiheuttamien syopien toden-
nikoisyys lisddntyy niin, ettd relapsien médrin
viheneminen ei riitd tdtd kompensoimaan.
Nykyisin ylihoidon vuoksi kuolee noin 3-5 %
lapsipotilaista ja mahdollisesti tatdkin suurempi
osa nuorista aikuispotilaista (1,10).

Leukemian uusiutuminen eli relapsi on yha
johtava kuolinsyy vaikeimmin parannettavis-
sa olevan 10-20 %:n suuruisen potilasjoukon
osalta. Terveeltd luovuttajalta saatavaa (allo-
geenista) kantasolusiirtoa on tavanomaisesti
tarjottu tille potilasryhmaille. Allogeenisella
kantasolusiirrolla voidaan tdstd valikoidusta
suuren relapsiriskin potilasryhméstd parantaa
noin 50-70 %, joskin erityisesti koko kehon
sidehoitoon ja kianteishyljintddn liittyvit pit-
kaaikaishaitat ovat yha huomattavia. Euroop-
palaistutkimuksessa selvitetddn, onko ALL-
potilaan allogeenista kantasolusiirtoa edeltivi
esihoito solunsalpaajahoidoin ja ilman side-
hoitoa mahdollista pitkdaikaishaittojen viltti-
miseksi.

Uudet soluhoidot antavat toivoa timéin poti-
lasryhmin ennusteen kohentamiseen. Esimer-
kiksi ALLTogether-tutkimushoidossa tuodaan

M. Taskinen ym.

CAR-T-soluhoitoa (chimeric antigen receptor
T cell) ensimmiistd kertaa ALL:n ensilinjan
hoitoon 3-5 %:n suuruiselle vaikeimmin pa-
rannettavissa olevalle potilasryhmalle. CAR-T-
solut ovat potilaan omia (autologisia) T-soluja,
joita on ex vivo muokattu siirtimalld solun gen-
omiin uutta geneettistd informaatiota virusvek-
torin avulla (11, Leppi ja Vettenranta tissi nu-
merossa). Muokattu T-solu ilmentii pinnallaan
vasta-aineen kaltaista reseptoria, joka tunnistaa
leukemiasolun.

Kliinisessa kiytossa tunnistettavana kohtee-
na on lymfaattisten sydpien (B-soluinen ALL
ja lymfoomat) solujen pinnalla oleva CD19-
antigeeni, jonka tunnistavia T-soluja voidaan
siis geeniteknisin keinoin valmistaa potilaan
omista soluista. Antigeenin tunnistus kiynnis-
tad T-solujen lisddntymisen ja aktivoitumisen
ja sitd kautta T-solujen hyokkdyksen pahanlaa-
tuisia soluja, joilla on CD19-antigeeni, vastaan.
CAR-T-soluhoitoa saaneista potilaista yli 90 %
saa hoitovasteen, mutta jopa puolella potilaista
ALL uusiutuu (11). CAR-T-soluhoidon ase-
man testaaminen ensilinjan hoidossa on tir-
kedi, silld se voi parhaimmillaan korvata allo-
geenisen kantasolusiirron ja toimia remissioon
johtavana siltahoitona ennen kantasolusiirtoa.
Hoidon stratifikaatio tiltd osin jid selvitettd-
viksi tulevissa hoitotutkimuksissa.
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Soluhoitojen lisiksi hoidossa on suuntaudut-
tu solunsalpaajahoidon tehostamisesta uuden,
leukemian yksiléllisid biologisia ominaisuuksia
hy6dyntivin kohdennetun hoidon suuntaan.

Uudet kohdennetut hoidot ja
ALL:n biologia

Teknologian edistymisen myo6ti leukemian
geenivirheiden kartoittamisesta on tullut tut-
kijoiden arkipdivaa. Sen sijaan klinikkaan nima
genominlaajuiset menetelmit eivit ole vield
rantautuneet yhden emiksen polymorfismeja
(SNP) lukuun ottamatta. Tuoreessa tutkimuk-
sessa osoitettiin kolmen genominlaajuisen me-
netelmin, eksomisekvensoinnin eli proteiineja
koodaavien alueiden sekvensoinnin, genomin
sekvensoinnin ja RNA:n sekvensoinnin eli gee-
neistd ilmentyvien osien sekvensoinnin, osu-
vuus ja toimivuus lasten syopadiagnostiikassa
(12). Teknologian vaativuus, analyysin hitaus,
tietosuojakysymykset ja datan vaatima tallen-
nustila asettavat vield rajoituksensa. Samalla
tietdimys leukemian monimuotoisuudesta on
kuitenkin nopeasti lisddntynyt.

B-soluisesta ALL:std on toistaiseksi tunnis-
tettu 23 eri alaryhmii (13). Tami on merki-
tyksellistd, koska tietoa voidaan hyodyntdi po-
tilaiden riskiluokittelussa ja hoidon suunnitte-
lussa. Uusien taudin alaryhmien paljastuminen
tarkentaa diagnostiikkaa mutta samalla pilkkoo
potilasryhmii entistd pienemmiksi ja kliinisten
tutkimusten kannalta vaativammiksi. Usein
my0s kestdd vuosia ennen kuin biologinen tieto
siirtyy Kkliinisten hoito-ohjelmien todellisuu-
teen. Toisaalta on syyta otaksua, ettd tarkempi
diagnostiikka ja parempi hoidon kohdistami-
nen johtavat merkittavimpiin edistysaskeliin
ndiden pienten alaryhmien osalta.

Toistaiseksi lasten ALL:34n on vihin tasmi-
ladkkeitd. Tama on osin terminologista harhaa,
silld esimerkiksi asparaginaasi-entsyymi on
hyvinkin kohdennettua ALL:n hoitoa. Har-
vinaisen Philadelphia-kromosomipositiivisen
ALL:n hoidossa on kiytetty tyrosiinikinaasin
estdjid menestyksellisesti jo vuosikymmenen
ajan (14). Monissa uusissa ALL-hoito-ohjel-
missa tyrosiinikinaasin estdjid annetaan myos
Philadelphia-kromosomipositiivisen ALL:n

Ydinasiat

» ALL-diagnoosin saaneista lapsipotilaista
90 % ja aikuisista noin 70-75 % voidaan
parantaa.

» Haasteena on tunnistaa potilaat, joiden
tauti on biologisesti aggressiivinen ja uu-
siutuu seka potilaat, joiden tauti hoituisi
nykyista pienemmalld solunsalpaajamaa-
ralla.

» Kansainvalisten hoitokonsortioiden riitta-
va potilasmaara mahdollistaa uusien hoi-
tojen kehittamisen ja kdyttoonoton.

» ALL:n uusia tasma- ja soluhoitoja odote-
taan.

kaltaista tautia sairastaville potilaille, joilla on
tietynlaisia kinaasifuusioita, esimerkiksi Abl1-
tai Abl2-kinaasin fuusioita, tai joiden geeni-
ilmentymisprofiili muistuttaa Philadelphia-
kromosomipositiivista ALL:d4 (15).

Osalla potilaista todetaan CRLF2-reseptorin
ja januskinaasien 1ja2 (JAK1/2) muutoksia,
ja ndiden potilaiden hoitamiseksi tutkitaan
JAK:n estijid (16). CAR-T-soluhoitoja lukuun
ottamatta lapsille on annettu vihin immuno-
onkologisia hoitoja. Rituksimabi on mukana
uudessa St. Juden sairaalan ALL-hoito-ohjel-
massa, mutta sen ensisijaisena tavoitteena on
vihentdd asparaginaasin aiheuttaman allergi-
an riskid (clinicaltrials.gov: NCT03117751).
CD19- ja CD3-kaksoisvasta-aine blinatumo-
mabin on osoitettu tehoavan uusiutuneeseen
ALL:44dn, ja sitd tutkitaan osana ALL:n ensilin-
jan hoitoa saksalais-italialaisessa hoito-ohjel-
massa (clinicaltrials.gov: NCT03643276) (17).

CD22-antigeenia vastaan kohdistettuja
vasta-aineita tutkitaan uudessa ALLTogether-
hoito-ohjelmassa keskisuuren riskin potilai-
den ja toisaalta standardiriskin ALL-relapsin
osalta. Myos proteasomin estdjin tehoa re-
lapsin hoidossa tutkitaan (clinicaltrials.gov:
NCTO03590171). Varhaisen vaiheen ALL-re-
lapsin tutkimuksissa on my6s CD38-antigee-
niin kohdistuva vasta-aine (clinicaltrials.gov:
NCT03643276). Uusien alaryhmien hoitoon

Lasten ja nuorten aikuisten akuutin lymfoblastileukemian hoito
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on ehdotettu erilaisia pienmolekyylejd, esimer-
kiksi HDAC:n estdjia MEF2D-fuusiopotilaille,
mutta nimai ovat vield tutkimuskaaren alkuvai-
heessa.

Lopuksi

ALL:n hoito perustuu monisolunsalpaajahoi-
toon, mutta hoidon tulevaisuus on vasta-ainei-
den, pienmolekyylien seki soluhoitojen viitoit-
tama. Uusi ALLTogether-hoitotutkimus ottaa
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SUMMARY

askeleita ndiden uusien hoitomuotojen suun-
taan jo ALL:n ensilinjan hoidossa. ALLToget-
her-hoitotutkimusprotokollassa kuljetaan myos
kohti yksilollisempdd hoitoa. Yksilollisempi
hoidonohjaus perustuu vieli toistaiseksi taudin
ominaisuuksiin ja hoitovasteeseen perustuvaan,
aiempaa selvisti monimutkaisempaan hoidon
stratifikaatioon. Potilaan yksilollisten geneettis-
ten ominaisuuksien ja lidkeaineenvaihdunnan
huomioon ottaminen jdi seuraaviin hoitotutki-
muksiin. |
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VASTUUTOIMITTAJA
Maija Tarkkanen

Next decade of treatment of acute lymphoblastic leukemia in children and young adults

Acute lymphoblastic leukemia is a curable disease for the majority of children, but challenges still remain for adults and for
patients with poor early response to therapy or having certain cytogenetic aberrations. The development of ALL therapy
balances to identify patients burdened by undertreatment or overtreatment. The next West European ALL protocol,
ALLTogether, aims to identify patient groups eligible either for downshifting of treatment to decrease the burden of toxicity
or for antibody and advanced cell therapy modalities to tackle the disease of those uncurable until now.
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