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Rezumat. 
Leucemia mieloidă cronică (LMC) reprezintă cel mai frecvent înregistrat proces mieloproliferativ malign cronic al 

sistemului de hematopoieză, care rezultă din transformarea malignă a celulei stem, cu menținerea capacității de diferen-
țiere. Acest studiu de cohortă a înglobat 126 bolnavi cu diferite faze ale LMC, afl ați la evidență şi tratament în IMSP 
Institutul Oncologic în perioada anilor 2004 – 2016. Din datele studiate rezidă creşterea progresivă a prevalenței LMC 
în dinamică de la 2,11% (2004) pînă la 4,16% (2014). Vârsta bolnavilor a oscilat între 14 şi 81 ani, media de vârstă fi ind 
45,1 ± 2,13 ani, ce indică afectarea predominantă a populației apte de muncă. În majoritatea cazurilor (69,0 ± 5,07%) 
diagnosticul a fost stabilit în primele 3 luni de la debutul LMC, urmate ulterior de diagnosticarea maladiei respective în 
perioada de 3 – 5 luni (17,9 ± 4,20% de cazuri). În 72,7% de cazuri Ph-cromozom a fost depistat în peste 70% de elemente 
celulare ale măduvei osoase. Analiza real-time PCR de determinare cantitativă a genei himerice BCR-ABL p210 în celulele 
sangvine a pus în evidență variațiile mari ale acesteia: 21.84 – 100% IS. În 26,3% de cazuri peste 12–18 luni de tratament cu 
inhibitorii tirozinkinazei s-a constatat eradicarea completă a clonei celulare medulare purtătoare de Ph-cromozom. Răs-
punsul molecular complet a fost atins în 15,7% de cazuri. Identifi carea Ph-cromozomului și transcriptelor genei himerice 
BCR-ABL a contribuit la încadrarea bolnavilor de LMC în programele internaționale GIPAP și TIPAP, ce a ameliorat 
considerabil rezultatele nemijlocite și la distanță ale tratamentului, facilitând, ca repercusiune, creșterea semnifi cativă a 
indicatorului speranței la viață, reabilitarea lor fi zică, profesională și socială.

Cuvinte cheie: leucemia mieloidă cronică, prevalența, cariotip, real-time PCR, gena himerică BCR-ABL, inhibitorii 
tirozinkinazei, răspunsul molecular.
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Summary. Epidemiologic, cytogenetic and molecular profi le of chronic myeloid leukemia
Chronic myelogenous leukemia (CML) is the most common chronic myeloproliferative malignancy of hematopoietic 

system resulting from a stem cell malignant transformation, with maintaining the ability of differentiation. This cohort 
study comprised 126 patients with different phases of CML who had been treated and followed up at the PMSI Institute 
of Oncology during 2004 – 2016 years. According to the studied data a prevalence of CML increased: 2004 – 2.11%ooo, 
2010 – 3.40 %, 2014 – 4.16%has been determined. The patient age ranged from 14 to 81 years (average – 45.1 ± 2.13 
years), that indicates the predominant involvement of the workable population. The diagnosis was asserted within the fi rst 
3 months after the onset in 69.0 ± 5.07% of patients, and within the following 3 – 5 months in 17.9 ± 4.20% of patients. 
Ph-positive marrow cells rate exceeded 70% in 72.7% of patients. The real-time quantitative PCR revealed the wide range 
of BCR-ABL p210 transcript: 21.84 – 100% IS. The complete cytogenetic response was obtained within 12 – 18 months 
after the therapy with tyrosine kinase inhibitors in 26.3% of cases. The complete molecular response was achieved in 
15.7% of cases. The identifi cation of Ph-chromosome and BCR-ABL gene transcripts contributed to the approval of CML 
patients for GIPAP and TIPAP, that has considerably improved the short- and long-term results of treatment, leading to the 
substantial increase of life expectancy, their physical recovery, professional and social rehabilitation. 

Key words: chronic myeloid leukemia, prevalence, karyotype, real-time PCR, BCR-ABL chimeric gene, tyrosine 
kinase inhibitors, molecular response.

Резюме. Эпидемиологический, цитогенетический и молекулярный профиль хронического миелолейкоза 
Хронический миелолейкоз (ХМЛ) представляет наиболее частый злокачественный миелопролиферативный 

процесс системы гемопоэза, возникающий в результате злокачественной трансформации стволовой клетки с 
сохранением способности к дифференцировке. Данное когортное исследование включило 126 пациентов с ХМЛ, 
которые находились на учёте и лечении в ПМСУ Онкологический Институт с 2004 по 2016 г.г. Распространённость 
ХМЛ выросла в динамике: 2004 г. – 2,11%, 2010 г. – 3,40 %, 2014 г. – 4,16%. Возраст больных варьировал в 
пределах от 14 до 81 года (медиана возраста – 45,1 ± 2,13 лет), что указывает на преимущественное поражение 
работоспособного населения. В большинстве случаев (69,0 ± 5,07%) диагноз установлен в первые 3 месяца от 
начала ХМЛ, с последующей диагностикой в период 3–5 месяцев у 17,9 ± 4,20% больных. В 72,7% случаев 
Ph-хромосома была обнаружена в 70% клеточных элементов костного мозга и более. Полимеразная цепная 
реакция в режиме реального времени выявила широкие  пределы транскрипта p210 химерного гена BCR-
ABL. Полный цитогенетический ответ был получен в течение 12–18 месяцев от начала лечения ингибиторами 
тирозинкиназы в 26,3% случаев. Полный молекулярный ответ достигнут в 15,7% случаев. Идентификация Ph-
хромосомы и транскриптов химерного гена BCR-ABL позволила включить пациентов с ХМЛ в программы GIPAP и 
TIPAP, что значительно улучшило непосредственные и отдалённые результаты лечения, способствуя тем самым 
значительному увеличению показателя вероятной продолжительности жизни, их физическому восстановлению, 
профессиональной и социальной реабилитации.

Ключевые слова: хронический миелолейкоз, распространённость, кариотип, полимеразная цепная реакция в 
режиме реального времени, химерный ген BCR-ABL, ингибиторы тирозинкиназы, молекулярный ответ.

Introducere 
LMC este identifi cată ca o patologie oncologică 

mieloproliferativă cronică relativ frecvent întâlni-
tă în structura morbidității prin hemopatii maligne, 
constituind 15–20% de cazuri din toate leucemiile 
la adulţi [2,3,4,6,15,16]. Determinarea cromozomu-
lui Philadelphia t(9; 22) și genei himerice de fuziu-
ne BCR-ABL, cu transcripte p210 și rareori p190, 
conturează LMC la nivel citogenetic și molecular 
[2,4,5,7,8,9,10,16,18,22,23]. Se produce o translocare 
de material genetic între cromozomii 9 și 22, ce rezul-
tă în scurtarea brațului lung al cromozomului 22 și în 
lansarea perturbărilor genetice, care întemeiază origi-
nea LMC. Cercetările moleculare demonstrează va-
riații în breakpoint-ul cromozomului 22 între diferiți 
pacienți cu LMC, dar este tot acel punct de ruptura la 
un pacient cu LMC. Gena de fuziune BCR-ABL codi-
fi că o proteină himerică cu activitatea tirozin kinazi-
ca excesivă, care constituie verigă cheie în patogenia 
maladiei. Analiza literaturii mondiale de specialitate 
a relevat că incidența LMC în Europa şi America de 

Nord variază între 0,6–2 cazuri la 100 000 de adulţi 
anual [2,3,5,6,7,15,16,18,23]. Morbiditatea de LMC 
în Republica Moldova este estimată la 0,6 cazuri la  
100 000 de populaţie [5,13,14]. În România LMC are 
o incidenţă anuală de 200 cazuri noi [1,3,12]. Aproxi-
mativ 1500 de pacienţi au fost înrolați în registrul ma-
ladiilor hematooncologice, iar dintre aceștia aproxi-
mativ jumătate sunt incluși în programul de tratament 
cu imatinib mesylate [1,12]. În anul 2004 în SUA au 
fost diagnosticate 4600 cazuri noi de LMC. Pînă în 
prezent nu au fost înregistrate aglomerări de cazuri 
sau particularităţi geografi ce semnifi cative de răspân-
dire a acestei leucemii. S-a observat creșterea morbi-
dității prin LMC în funcție de vârstă, cu incidența ma-
ximă plasată între 25–50 de ani, ce indică afectarea 
predominantă a populației apte de muncă. LMC evo-
luează în 3 faze consecutive: cronică, de accelerare 
şi acută [3,4,5,7,8,9,10,15,16,22,23]. În faza cronică 
hemopatia malignă respectivă este asimptomatică în 
15–40% de cazuri, se constată ocazional prin analiza 
sângelui periferic (leucocitoză, devierea leucogramei 
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în stânga) şi examenul cu ultrasunete al abdomenului 
(splenomegalie, hepatomegalie), ce rezidă deseori în 
retard diagnostic.

În calitate de subiecte actuale de Sănătate Publi-
că în cadrul leucemiilor se poate considera depistarea 
preponderent tardivă, creşterea indicilor morbidității 
la populația aptă de muncă și a gradului de dizabilita-
te și incapacitate temporară de muncă, accesibilitatea 
parțială a investigațiilor de diagnostic citogenetic și 
molecular. Ne-cătând la realizările semnifi cative în 
chimioterapia cancerului, nu sunt elaborate defi nitiv 
și sistematizate opțiunile efi ciente de management al 
pacienților în diferite faze ale LMC în funcție de gra-
dul modifi cărilor hematologice, citogenetice și mole-
culare. Aceste relatări au servit argumente importante 
pentru realizarea studiului în domeniul epidemiologi-
ei și diagnosticului LMC.

Scopul studiului: Cercetarea aspectelor epidemi-
ologice, citogenetice și moleculare ale LMC, evalua-
rea importanței acestora în managementul bolnavilor 
de LMC în Republica Moldova.

Materiale şi metode de cercetare: 
A fost realizat studiul descriptiv, clinico-analitic, 

de cohortă. Studiul respectiv a înglobat 126 bolnavi 
cu diferite faze ale LMC,  afl ați la evidență şi trata-
ment în IMSP Institutul Oncologic în perioada anilor 
2004–2016. Tipul procesului mieloproliferativ cro-
nic a fost identifi cat conform criteriilor Clasifi cării 
Internaționale a Tumorilor Țesutului Hematopoietic 
şi Limfoid propuse de O.M.S. în anul 2008 [21]. Di-
agnosticul a fost confi rmat prin examinările citolo-
gice şi citogenetice ale măduvei osoase şi sângelui 
periferic. Diagnosticul a fost stabilit în faza cronică 
tardivă în 114 (90,5 ± 2,32%) cazuri, în faza de ac-
celerare şi acută  – în 12 (9,5 ± 2,02%) cazuri. În ca-
drul examenului de cariotipare la fi ecare pacient au 
fost analizate nu mai puţin de 20 plăci meta-fazice 
ale celulelor medulare, obținute în culturile directe 
și nictemerale nestimulate. Cercetarea molecular-ci-
togenetică s-a executat cu utilizarea metodei FISH 
interfază pe mostrele măduvei osoase. Semnalul mixt 
anormal, detectat în nucleie, a indicat prezența trans-
locației t(9; 22) (q34; q11). În scopul determinării 
cantitative a expresiei genei himerice BCR-ABL de 
tip p210 și tip p190 la etapa de stabilire a diagnosti-
cului şi în procesul monitorizării chimioterapiei LMC 
a fost aplicată metoda PCR în regimul timpului real. 
ARN-ul a fost extras imediat după recepția probei. 
Într-o primă etapă s-a efectuat nested/multiplex PCR 
pentru 8 produși de transcripție comuni. Limita de 
detecție a metodei: cel puțin o celulă pozitivă la 100 
000 celule normale. Au fost investigați 5 produși de 
transcripție (b2a2, b3a2, b2a3, b3a3 şi e1a2) printr-un 
test PCR cantitativ. Aprecierea  intensității expresiei 

genei himerice BCR-ABL tip 210 şi tip 190 a fost 
executată conform protocolului producătorului. Ma-
joritatea pacienților (81 sau 64,3%) au fost califi cați 
şi aprobați pentru Glivec® International Patient Assis-
tance Program (GIPAP), 8 (6,3%) – pentru Tasigna® 
International Patient Assistance Program (TIPAP). 
GIPAP și TIPAP au servit ca unele dintre cele mai 
promițătoare şi de lungă durată programe în domeniul 
terapiei anti-cancer axate la asigurarea tratamentului 
cu imatinib mesylate și nilotinib a pacienţilor cu pro-
cese neoplazice maligne [9,12,13,14,17]. În sublotul 
investigaţional din cadrul GIPAP stadiul cronic al 
LMC a fost diagnosticat în 87,8% de cazuri, stadiul 
de accelerare şi cel acut (criza blastică)  – în 12,2%. 
Acești bolnavi au fost supuși medicației cu imatinib 
mesylate [9,10,15]. Din 21 (25,9%) bolnavi refractari 
la imatinib 10 (47,6%) au urmat medicaţie cu dasa-
tinib și 8 (38,1%) – cu nilotinib, cu toleranţa relativ 
satisfăcătoare. Monitorizarea răspunsului citogenetic 
la pacienții cu LMC s-a efectuat peste fi ecare 6–12 
luni de tratament prin examinarea repetată a celule-
lor medulare la Ph-cromozom (cariotipare, FISH)  
şi transcriptul p210 a genei de fuziune BCR-ABL 
[5,9,10,15,16,22]. În sublotul de cercetare neînca-
drat în GIPAP bolnavii au urmat monochimioterapie 
cu busulfan, hidroxicarbamidă  şi/sau α-interferon în 
faza cronică, monochimioterapie cu citarabină și chi-
mioterapie combinată cu hidroxicarbamidă și 6-mer-
captopurină în faza de accelerare şi chimioterapie 
combinată după diferite scheme în faza acută în func-
ție de tipul morfocitochimic al crizei blastice.

Au fost aplicate următoarele metode de cercetare: 
epidemiologică, statistica descriptivă, clinico-analiti-
că, comparativă, grafi că, de cohortă, transfer de date 
[20]. La etapa de analiză sunt utilizate metodele sta-
tistice de comparaţie, de sinteză, prognozare, deter-
minarea veridicității, analiza discriminantă. Studiul 
prezentat este desfășurat pe baza IMSP Institutul On-
cologic din Moldova și a IP Universitatea de Stat de 
Medicină și Farmacie „N. Testemiţanu”. 

Rezultate şi discuţii: 
Vârsta bolnavilor a oscilat între 14 şi 81 ani, me-

dia de vârstă fi ind 45,1 ± 2,13 ani, ce indică afectarea 
predominantă a populației apte de muncă.

Din datele studiate rezidă creşterea continuă, cu 
aproximație de 2 ori, a prevalenței LMC în dinami-
că de la 2,11% (2004) pînă la 4,16% (2014), ce se 
poate explica atît prin majorarea incidenței, cît şi prin 
mărirea longevității vieții bolnavilor ca rezultat al di-
agnosticării perfecționate, managementului efi cient, 
cu implementarea chimioterapiei moderne şi indivi-
dualizate. 

Aplicarea metodei corelative ne-a permis să al-
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Figura 1. „Arborele” indicatorilor sănătăţii 
populației adulte prin leucemia

mieloidă cronică din Republica Moldova

cătuim „arborele” indicatorilor sănătăţii populaţiei 
adulte prin leucemia mieloidă cronică din Republica 
Moldova (Figura 1).

Din datele prezentate rezultă o corelaţie indirectă 
medie (– 0,52) între indicatorii prevalenței şi morta-
lităţii prin LMC. Creşterea incidenței infl uențează di-
rect sporul prevalenței (coefi cientul corelației +0,39). 
Prevalenţa se majorează atît din contul sporirii inci-
denței, cu diagnosticarea perfecționată a maladiei, cît 
şi din contul implementării şi aplicării metodelor mai 
efi ciente de tratament, cu creşterea longevității paci-
enților.

În Republica Moldova vârsta bolnavilor a variat 
între 19 şi 81 ani, media de vârstă fi ind 46,1 ± 2,13 
ani. În structura lotului investigaţional au predominat 
cu decalaj grupurile de vârstă 30–39 (17,9 ± 4,20%), 
40–49 (27,4 ± 4,89%) şi 50–59 (19,0 ± 4,31%) ani, 
fi ind persoane apte de muncă. Vârsta a oscilat între 
25–60 ani la majoritatea pacienților incluși în studiu 
(65,3%), ce validează în Moldova datele referințe-
lor de specialitate despre afectarea preponderentă de 
LMC a populației apte de muncă [2,3,4,5,6]. Creș-
terea morbidității prin LMC în rândurile populației 
apte de muncă stârnește probleme medicale, sociale şi 
economice față de sistemul de Sănătate Publică. Spre 
deosebire de rezultatele studiilor epidemiologice 
occidentale [5,6,7,15,17,23], în Republica Moldova 
în structura morbidității prin LMC s-a constatat pre-
valarea sexului masculin (55,1 ± 7,11%). Studierea 
structurii morbidității în funcţie de plasarea domi-
ciliului (urban sau rural) a relevat rata superioară a 
populației urbane (51,2 ± 5,45%). Au fost observate 
unele diferențe geografi ce de repartizare a pacienți-
lor cu LMC. Au predominat pacienții din raioanele 
de Nord (32,1 ± 5,10%) și Centru (29,8±4,99%) a 

Moldovei. S-a constatat rata scăzută a bolnavilor din 
raioanele de Est (17,9 ± 4,18%). 

Perioada de la apariția semnelor clinice pînă 
la prima adresare la medic a variat între o zi şi 14 
luni  (media 2,3±0,35 luni). Majoritatea pacienților 
(72,6±4,89%) s-au adresat la medic în perioada de 
pînă la 3 luni de la debutul maladiei. Perioada, prima 
adresare la medic–adresare în IMSP Institutul Onco-
logic a fost cuprinsă între o zi şi 5 luni, media fi ind 
0,4±0,10 luni. În majoritatea cazurilor (69,0±5,07%) 
diagnosticul a fost stabilit în primele 3 luni de la de-
butul LMC, urmate ulterior de diagnosticarea mala-
diei respective în perioada de 3–5 luni (17,9 ± 4,20% 
de cazuri).

Prin analiza discriminantă s-a constatat că cel mai 
des sunt lacune menţionate pe parcursul acordării ser-
viciilor medicale care au fost atribuite efectuării nere-
gulate, necalitative şi interpretării incorecte a analize-
lor generale ale sângelui periferic (13,1% și 42,9% de 
cazuri, cu coefi cient de corelaţie canonică respectiv 
0,277 și 0,400). Un indicator important, care ar pu-
tea infl uența diagnosticarea precoce a LMC şi refl ectă 
adresabilitatea bolnavilor, se poate considera numărul 
anual al vizitelor la medicul de familie. Majoritatea 
pacienților (52,4 ± 5,45%) s-au adresat la medicul de 
familie în scopul controlului profi lactic sau în legătu-
ră cu alterarea stării sănătăţii numai 1–2 ori pe an, ce 
a creat premize pentru diagnosticarea tardivă a LMC. 
Numai 27,4 ± 4,87% de pacienţi au fost examinați 
de medicul de familie cu efectuarea analizei genera-
le a sângelui mai mult de 2 ori pe an. Manifestările 
clinice și hematologice ale maladiei la bolnavii re-
spectivi nu au fost pronunțate, ce sugerează gradul 
scăzut de avansare a procesului leucemic. Din datele 
relatate rezultă că depistarea tardivă a LMC se dato-
rează adresabilității întârziate a pacienților la nivelul 
asistenței medicale primare. Vizitele sistematice ale 
medicului de familie cu executarea hemoleucogra-
mei şi a examenului ultrasonografi c al abdomenului 
(pentru depistarea splenomegaliei), în special la per-
soanele cu risc potenţial crescut de îmbolnăvire, pot 
facilita depistarea precoce a LMC şi, prin urmare, la 
efi cientizarea tratamentelor şi restabilirea capacității 
de muncă. Constatările respective pot indica existența 
anumitor rezerve nefolosite în plan de stabilirea pre-
coce a diagnosticului la nivelul asistenței medicale 
primare cu funcție de portar.

A fost analizată concepția diagnostică de trimitere 
la adresarea primară la medic (Figura 2).

În pofi da adresabilității oportune anterioare scă-
zute a pacienților la nivelul asistenței medicale pri-
mare, în majoritatea cazurilor (85,7 ± 3,82%) concep-
ția diagnostică de trimitere „leucemie cronică” a fost 
formulată corect. În celelalte 2,4% şi 3,6% de cazuri 
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a mai fi gurat diagnosticul hematologic respectiv de 
mielofi broză şi anemie la trimiterea la nivelul asisten-
ței medicale spitalicești. 

Rata celulelor medulare pozitive la Ph cromozom 
a variat între 20–100%. În cadrul studierii cariotipului 
în calitate de exemple de diagnostic ISCN sunt iden-
tifi cate: 46,XX,t(9;22)(q34;q11)[20], 46,XY,t(9;22)
(q34;q11)[20]. În majoritatea absolută de cazuri 
(72,7%) Ph cromozom a fost depistat în peste 70%  
de elemente celulare ale măduvei osoase.

Analiza real-time PCR de determinare cantitativă 
a genei himerice BCR/ABL p210 în  celulele sang-
vine a pus în evidență variațiile mari ale acesteia: 
21.84–100% IS. Prin multiplex PCR a fost detectat 
produsul de transcripție în regiunea majora (M-bcr).

În majoritatea cazurilor (69,8%) transcriptele ge-
nei himerice BCR/ABL au fost identifi cate în peste 
65% de elemente celulare ale măduvei osoase.

În țările în decurs de dezvoltare managementul 
LMC a fost realizat prin implementarea programelor 
GIPAP și NOAT (ulterior TIPAP), care au fost dema-
rate în Republica Moldova respectiv în anul 2007 și 
2013 de Novartis Pharma AG ca programe de donație 
şi înglobează pacienții cu diferite faze ale LMC, leu-
cemie acută limfoblastică şi tumori gastro-intestinale 
stromale (GIST) maligne [9,10,13,17]. IMSP Institu-
tul Oncologic s-a califi cat ca instituţie medicală de 
referinţă pentru GIPAP și NOAT. GIPAP și NOAT 
sunt programe de anvergură în domeniul terapiei 
anti-cancer centrate la asigurarea tratamentului cu 
imatinib mesylate și nilotinib a pacienților cu LMC 
[9,13,14,17]. În aceste programe internaționale sunt 
încadrate peste 290 instituții medicale de referinţă 

specializate în hemato-oncologie. De la data lansării, 
GIPAP a asigurat tratamentul cu imatinib mesylate la 
mai mult de 10000 bolnavi din peste 80 ţări, care nu 
au avut alt acces la acest medicament bine tolerabil 
şi efi cient. GIPAP și NOAT constituie programe in-
ternaționale non-profi t, bine monitorizate și adapta-
bile. Pentru pacienți este disponibil accesul gratuit şi 
sigur la medicație de primă linie în tratamentul unor 
neoplazii maligne, care contribuie la răspunsul cli-
nico-hematologic rapid, citogenetic şi molecular net 
superior în raport cu chimio- şi imunoterapia conven-
țională, precum şi la ameliorarea calității vieţii. Ac-
tualitatea şi necesitatea stringentă în aceste programe 
este determinată de creșterea prevalenței LMC și re-
sursele fi nanciare limitate ale țărilor cu nivelul de trai 
scăzut pentru achiziționarea remediilor costisitoare. 

Pe fundal de tratamentul cu inhibitorii tirozinki-
nazei la bolnavii cu remisiunea clinico-hematologi-
că completă, analiza citogenetică repetată a măduvei 
osoase a demonstrat scăderea ratei celulelor medulare 
pozitive la Ph-cromozom pînă la 5–35%, ce indică 
obţinerea remisiunii citogenetice majore.

În 26,3% de cazuri peste 12–18 luni de tratament 
s-a constatat eradicarea completă a clonei celulare 
medulare purtătoare de Ph-cromozom. Răspunsul 
molecular complet a fost atins în 15,7% de cazuri.

La majoritatea absolută a bolnavilor (80%) trataţi 
cu chimioterapie convenționala s-a obţinut răspunsul 
citogenetic minor (Ph-cromozom 60–100%), ce s-a 
confi rmat prin examinarea citogenetică a măduvei 
osoase în procesul includerii lor în programul GIPAP.

Spre deosebire de chimioterapia convențională pe 
fundal de medicaţie cu inhibitorii tirozinkinazei s-a 

Figura 2. Concepţia diagnostică de trimitere la adresarea primară  la medic
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ameliorat semnifi cativ calitatea vieţii pacienților, ce 
a îngăduit reluarea activităţii profesionale la cei înca-
drați în câmpul muncii (ECOG-WHO scor – 0). Di-
ferenţă statistic autentică (p < 0,05) a fost constatată 
între nivelul ameliorat al calității vieţii după chimio-
terapie cu inhibitorii tirozinkinazei (82,5% de paci-
enți, cu media scorului 1,1 ± 0,22) şi chimioterapie 
convențională (9,5% de pacienți, cu media scorului 
2,5 ± 0,06). 

Concluzii:
1. LMC reprezintă cel mai frecvent înregistrat

proces mieloproliferativ malign cronic al sistemului 
de hematopoieză, cu dezvoltare predominantă la per-
soanele de sex masculin apte de muncă, cu prevalarea 
populației urbane în spectrul morbidității, în special 
din raioanele de Nord și Centru a Moldovei.

2. Diagnosticul de LMC este stabilit preponde-
rent în faza cronică tardivă, ce poate fi  explicată prin 
adresabilitatea întârziata a bolnavilor şi lipsa scree-
ningului la nivelul asistenței medicale primare.

3. Examinările la Ph cromozom și transcripte-
le p210 și p190 ale genei himerice BCR-ABL sunt 
obligatorie pentru diagnosticarea și supravegherea în 
dinamică a bolnavilor de LMC. 

4. La majoritatea pacienților analiza RT-PCR a
relevat expresia transcriptului p210 al genei himerice 
BCR-ABL, precum și produsul de transcripție în re-
giunea majora (M-bcr).

5. Diagnosticul corect precoce, aplicarea și mo-
nitorizarea chimioterapiei individualizate oportune 
cu inhibitori torozinkinazei optimizează managemen-
tul LMC, ce asigură controlul efi cient al bolii la nive-
lul citogenetic/molecular, contribuie la evitarea trata-
mentelor inadecvate, reducerea numărului zilelor de 
spitalizare, a gradului de dizabilitate și incapacitate 
temporară de muncă.

6. Identifi carea Ph-cromozomului și transcrip-
telor genei himerice BCR-ABL a contribuit la înca-
drarea bolnavilor de LMC în programele internați-
onale GIPAP și TIPAP, ce a ameliorat considerabil 
rezultatele nemijlocite și la distanță ale tratamentului, 
facilitând, ca repercusiune, creșterea semnifi cativă a 
indicatorului speranței la viață, reabilitarea lor fi zică, 
profesională și socială.
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