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EMR

Concepto vs Utilidad clínica



ERM traduce profundidad de respuesta y por tanto de  ”potencia” del tratamiento

Predictor potente de resultados (PFS) en tratamientos de duración finita.

End point primario o secundario de varios ensayos clínicos.

No utilidad como predictor pronóstico en tratamientos prolongados basados en iBTK.

Concepto



Tomado de Al Sawaf O et al. Hematol Oncol Clin N Am 2021

Método más frecuentemente utilizado 
Estandarizado. Panel (ERIC)
Cutoff habitual 1 x 10 -4

Requiere primers específicos para cada paciente
Muestra inicial. 

Costoso. Requiere muestra inicial

Métodos para determinar EMR



Para qué medir ERM?

Pronóstico

Guiar el
tratamiento

Utilidad clínica



Böttcher S et al. J Clin Oncol 2012;30(9):980-988

Valor pronóstico en la era QIT (CLL-8) 

S P MO



CLL-8 / CLL-10

Kovacs G et al. J Clin Oncol 2016 Al-Sawaf O, et al. Lancet Oncol. 2020

Relación entre uEMR y 
respuesta por iWCLL



Al Sawaf O, et al. Nat Commun. 2023;14:21. Al Sawaf el at. Blood 2024 ;144(18)

Valor pronóstico en la era 
terapias dirigidas

Mediana SLP 22.7 meses



Mediana de tiempo a la conversión de EMR por NGS 
(EMR < 10-4 EoT a > 10-4) 21 meses

Al Sawaf O et al. J Clin Oncol 2021:39(36).  Al Sawaf O et al Blood 2024:144(18)

uEMR 7,9% ITT



Kater A, et al. EHA 2023. Abstract S201 (Oral) Seymour JF, et al. Blood 2022; 140:839–850

4 años libres de tratamiento

Dinámica de la EMR



CAPTIVATE: FD I + VEN

Tam C et al. Blood. 2022;139:3278-3289.  

SLP estimada a 30 meses > 95%



Brown J et al. N Engl J Med 2025

AMPLIFY



No diferencia en SLP con Ven +I según EMR en MO a 3 meses pTTO

Munir T et al. J Clin Oncol 2023;41Kater A et al. NEJM Evid 2022;1(7)

GLOW



uEMR 8,9% vs 58,9%

Barr PM et al. Blood Adv 2022.    Shanafelt TD et al. N Engl J Med 2019;381:432-443

20% RC a 3 años
30% 8 años

Con terapias basadas en iBTK pronóstico
independiente de EMR



Conclusiones 1

uEMR valor pronóstico a fin de tratamiento en esquemas finitos

En todos?  Parece claro en esquemas Ven + anti CD20

No tan claro en combinación Ven +  iBTK 

Tiempo libre de tratamiento prolongado incluso en pacientes que han convertido a EMR +

Qué hacemos con esa información?

Adaptamos el tratamiento ? 

Modificamos el seguimiento ?
NO

Costo en LATAM
Entre 180-500 USD



Para qué medir ERM?

Pronóstico

Guiar el
tratamiento

Utilidad clínica



EMR como guía terapéutica

Ensayo

FLAIR Fase III
1L

IV Tiempo a uEMR 
(duplicando)

CF SP (MO)

CAPTIVATE-mrd Fase II 1L IV EMR fin de tto
uEMR placebo vs IB
EMR+ IV vs I

CF SP y MO

AMPLIFY (LLC alto 
riesgo)

Fase II 1L AVO Suspensión si uEMR 
en MO C16 o C24

CF en MO

CLL-2 GiVE Fase II 1L 
del17p

Ven-Ib + O Si EMR+ ciclo 15 IB 
hasta ciclo 36

CF en SP 

CLL2-BAAG Fase II R/R Acala-Ven-Ob Suspension si RC + 
uEMR en SP x 2

CF en SP

Varias estrategias para usar EMR como guia para tto (individualizar tiempo de tratamiento de acuerdo a la respuesta alcanzada)

Terapias finitas o terapias limitadas?
Cuánto tiempo de tratamiento necesita CADA paciente??



A 2 años 29% suspensión de tratamiento

A 3 años 58% suspensión de tratamiento

A 6 años 78% suspensión

SLP estimada a 3 años 97%

EMR por CF (cutoff 10 -4)

En SP a 12 meses

Cada 6 meses hasta uEMR 

uEMR en SP               EMR en MO a 6 meses

Tiempo de tratamiento doble del requerido para uEMR

Mediana ciclos Ven-IB 25 (1-70)

Munir T et al. New Engl J Med 2024:390

FLAIR



Wierda W et al. J Clin Oncol 2021

CAPTIVATE- MRD

Venetoclax

Ibrutinib

12 meses

3 meses

uEMR en SP y MO (2 determinaciones separadas 3 meses) 

R: Placebo vs Ibrutinib (hasta conversión EMR o
progresión)

End point: DFS a 12 meses (conversion a EMR+, progresión, muerte)



AVO (alto riesgo)

Davids M et al. J Clin Oncol 2024

N=72 (45 mut p53, 28 CC,  72 IgVH NM)

38%

11%Mediana de ciclos de tratamiento 25



SLP 4 años 
96% vs 70%



Nuestra realidad en LATAM

Oliver C et al. ASH 2025



Arrais C et al. ASH 2025

8,30%

4,20%

26%

12%

14%

8,80%
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TRATAMIENTO 1L (2010-2024) N=2133



Evolución de los tratamientos de 1L en el tiempo



Stumpf J, Al Sawaf O Am j Hematol 2025



1. Valor pronóstico de medición de EMR al finalizar el tratamiento NO tiene implicancias terapéuticas

A MENOS que se utilicen esquemas guiados por EMR.

2. Con esquemas finitos utilizando nuevos agentes, EXCELENTES tasas de SLP y tiempo libre de tratamiento 
independientmente de ERM

3. Priorizar acceso a agentes dirigidos, idelamente en TODOS los pacientes, como MINIMO en pacientes 

con IgVH NO o del17p.              Mejorar el acceso a estudios (IgVH, FISH/molecular para mut p53)

Cuáles son las necesidades de los pacientes con LLC en LATAM ?

CONCLUSIONES 2



Muchas gracias


