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THERE IS NEW AMIMUNITION
IN THE WAR AGAINST

GANGER.

THESE ARE THE BULLETS.

Revolutionary new pills like GLEEVEC
combat cancer by targeting only the
diseased cells. Is this the breakthrough
we've been waiting for?
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Kockerols / Westerweel.
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Hoe voorspellen we welke patient schweitger
succesvol kan stoppen?

Euro-SKIl studie (n=758): Predicted probability of staying in TFR

With 95% Confidence Limits

1.0 A

Niet voorspellend: ol

 klinische kenmerken
- diepte van remissie gemeten met E

Probability

standaard PCR techniek (RT-PCR) 04-
0.2 MR? duration:
. Odds ratio: 1.13
Wel voorspellend: oekcertion 1 b3}
« duur van totale TKI behandeling en diepe T ; é é - :
remISS|e L MR4 duration, yrs L

Saussele et al

“hoe langer hoe beter” Lancet Oncol 2018



Behandelingsvrije remissie: albert
HOVON 2018 criteria patiéntselectie schweitzer

Selectiecriteria stoppoging

CML chronische fase

BCR-ABL1 transcript goed kwantificeerbaar op de IS (e13-a2 of 14-a2 breuk)
Nooit TKI-switch o0.b.v. therapiefalen

Behandelingsduur van minstens 3 jaar bij voorkeur 6 jaar

DMR-duur (MR4.0, BCR-ABL1 <0.01%IS) minstens 1 jaar bij voorkeur 3 jaar




iming van TFR poging: albert

minimale vs optimale behandelduur ? schweitzer
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Conventional
Chromosome
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Figure 2. A representation of CML difease levels on the IS and their clinical correlate, with a comparison of the clinical detection limit of various
diagnostic assessments to D-PCR. PFS=progression-free survival. Patients achieving a complete cytogenetic response or major molecular response at
12 months had a good or excellent PFS at 24 months reported by Hughes et al in the IRIS-trial, that is, 95% and 100%, respectively.'®

Kockerols / Westerweel.
Hemasphere 2020



Digitale druppel PCR for BCR::ABL1 als
voorspeller voor succesvolle medicatiestop ?
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Digitale druppel PCR: meta-analyse schwi'ﬁ;;ﬁ

n=635 uit 6 studies (Australie, Europa, Verenigde Staten)

TWO-STAGE: HR of D-PCR-low for MolR in different studies Eventsitotal HR [95%CI LL, UL]
Moari et al. — 59/105 04930272, 0893]
Bernardi et al. - = ! 24/111 0.238 [0.107, 0.532]
Nicolini et al. —— 90174 0.586 [0.371, 0.928]
Colafigli et al. ' ! 13/50 0.238 [0.063, 0.901]
Liuet al. ' = ! 27147 0.442[0.167, 1.169]
Atallah et al. ' = ! 450143 0.122[0.058, 0.257]
RE Model e —— 0.327[0.194, 0.551]
| | | | |
0.05 0135 0.368 1 2718

Observed Outcome

Kockerols / Westerweel
Am J Hematol 2024



Moleculaire relapse predictie model

Molecular recurrence risk stratification model

Risk parameters HR [95%CI] Points Score
dPCR-high 2.327 [1.548-3.497] +2 3-4 High
Treatment duration <6 years 1.278 [0.921-1.771] +1 1-2 e |ntermediate
E13a2 transcript 1.480 [1.037-2.113] +1 0 Low
A Molecular Relapse risk stratification (fitting sample)
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Analyse met nieuwe techniek op historische samples albert

schweitzer
(Nederland, Duitsland, Canada; n= 149)
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TKI stop kandidaat Moleculair Lab
Peter Valk Als toestemming
Mln.lmale criteria ErasmusMC patient: gebruik
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(implementatieonderzoek) * Nicolini et al.

Clin Cancer Res 2019



albert
schweitger

on

31 ziekenhuizen in 255 samples 96,4 %
Nederland 197 patienten betrouwbare
terugrapportage

Kockerols / Westerweel
J Mol Diagn 2025
Eur J Haematol 2025



Behandelingsvrije remissie: albert
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Selectiecriteria stoppoging

CML chronische fase

BCR-ABL1 transcript goed kwantificeerbaar op de IS (e13-a2 of 14-a2 breuk)
Nooit TKI-switch o0.b.v. therapiefalen

Behandelingsduur van minstens 3 jaar bij voorkeur 6 jaar

DMR-duur (MR4.0, BCR-ABL1 <0.01%IS) minstens 1 jaar bij voorkeur 3 jaar
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Selectiecriteria stoppoging

CML chronische fase

BCR-ABL1 transcript goed kwantificeerbaar op de IS (e13-a2 of 14-a2 breuk)
Nooit TKI-switch o0.b.v. therapiefalen

Behandelingsduur van minstens 3 jaar bij voorkeur 6 jaar

DMR-duur (MR4.0, BCR-ABL1 <0.01%IS) minstens 1 jaar bij voorkeur 3 jaar

Bij selectie van het juiste stopmoment voor patiént kan gebruik gemaakt worden van digitale druppel
PCR bepaling van BCR::ABL1.
Bij een waarde <0.0023% IS is er een hogere kans op behoud van moleculaire remissie.
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- Nauwe afstemming met landelijke HOVON werkgroep CML/MPN

- Artikelen via patientvereniging Hematon en online platform CMyLife

- Diverse lezingen op nascholingen / congressen

- Publicatie in Nederlands Tijdschrift voor Hematologie

- Publicaties in internationale tijdschriften

- Duidelijke terugkoppelingen naar aanvragers
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