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TRATAMIENTO DEL MIELOMA MULTIPLE PARA EL PACIENTE EN
RECAIDA O REFRACTARIO

Pieter Sonneveld
Cancer Institute, Department of Hematology, Erasmus Medical Center, Rotterdam, Paises Bajos

Introduccién

En el marco del Congreso de la American Society of Hematology (ASH), realizado del 9 al 12
de diciembre de 2017 en Atlanta, el Dr. Pieter Sonneveld se refirié al tratamiento de los pacientes
con mieloma multiple (MM) en recaida o en recaida/refractario (MMRR), e hizo énfasis en el
anélisis que se debe realizar de los tratamientos previos, la toxicidad relacionada con dichos
tratamientos y la valoracién de los factores prondsticos. La eleccion del tratamiento se debe basar
en la respuesta previa, los fArmacos administrados, los efectos adversos, las comorbilidades y la
eficacia y tolerancia esperadas. Identifica a la pomalidomida como un farmaco prometedor que
ya estéa disponible para ser utilizado.

Generalidades

El MM se caracteriza por la infiltracion de la médula dsea (MO) por células plasméticas
monoclonales y dafio de érgano blanco. Actualmente, gracias a la introduccién de nuevos
farmacos y a las altas dosis de quimioterapia (ADQ) seguidas de trasplante autélogo de células
precursoras hematopoyéticas, se ha logrado una mejoria significativa tanto en la sobrevida
libre de progresiéon (SLP) como en la sobrevida global (SG) en individuos jévenes y ancianos.
Sin embargo, el MM continta siendo una enfermedad incurable en la que la mayoria de los
pacientes presenta recaidas y que requiere tratamiento adicional.

El MM en recaida se define como la reaparicién de la enfermedad, luego de una respuesta
previa, teniendo en cuenta criterios radiolégicos y de laboratorio. EIl MMRR se define como la
enfermedad que no responde al tratamiento o progresa a pesar de la terapia o en los primeros
60 dias después del Ultimo tratamiento en pacientes que habian logrado una respuesta minima
o mejor con el tratamiento previo.

Tratamiento de las recaidas

La meta del tratamiento del paciente en recaida es disminuir los sintomas, prevenir nuevo dafio
de drgano y lograr una segunda remisién duradera. Las indicaciones para iniciar el tratamiento
de las recaidas se muestran en la Tabla 1.

Factores de riesgo

Para el tratamiento de las recaidas se tienen que tener en cuenta las caracteristicas individuales
de cada paciente y los factores de riesgo. El 20% de los individuos tiene recaida agresiva segin
los criterios del International Myeloma Working Group (IMWG): citogenética desfavorable, perfil
de expresion genética de alto riesgo, niveles de beta-2-M elevados o de albdmina bajos, valores
de LDH sérico altos. Otros factores de riesgo adicionales son leucemia de células plasmaticas,
remision previa de corta duracidn, y una rapida/agresiva progresion/recaida. Por lo tanto, estos
pacientes requieren tratamiento intensivo e inmediato con esquemas combinados de tres farmacos
que permitan el control de la enfermedad y mejoren la sobrevida. Si el perfil de riesgo del paciente
es estandar o la enfermedad es indolente se puede tratar con esquemas menos intensivos o
monoterapia a la que no haya sido expuesto anteriormente. Se deben considerar las primeras
lineas de tratamiento, las respuestas previas y los efectos adversos o la toxicidad acumulada.



Tabla 1. Indicaciones de tratamiento en la recaida.

Recaida bioquimica significativa en pacientes . g
. > .. Recaida clinica
sin recaida clinica

- Duplicacion del componente monoclonal

- Desarrollo de nuevos plasmocitomas en tejido
(proteina M) en dos mediciones consecutivas blando o lesiones dseas

separadas por un periodo de dos meses con un

i . 5 -
vellor b emaneh daBerl e Aumento definido (> 50%) del tamarfio de los

plasmocitomas existentes o lesiones dseas
- En dos medidas consecutivas, un incremento de

T S TR - Hipercalcemia (> 11.5 mg/dl; 2875 mmol/l)

Indicaciones - Disminucion en la hemoglobina de mas de 2 mg/d|
(1.25 mmol/l) o de més de 10 g/dl debido al mieloma

- Elevacion de la creatinina sérica en mas de 2 mg/dl
o mas (> 177 mmol/l), asociado con mieloma

- Niveles absolutos de proteina M sérica en mas de
1049/l, 0

- aumento de los niveles de proteina M urinaria en

més de 500 mg en 24 horas, o
- Hiperviscosidad que requiera intervencién

- elevacion del nivel de FLC en més de 20 mg/dl L
terapéutica

(mas una tasa de FLC anormal) o aumento del 25%
En el caso de recaida sintomatica, que se presenta con el inicio o empeoramiento de los sintomas asociados con dafio de 6rgano blanco ([CRAB] lesiones
liticas 6seas, hipercalcemia, anemia y dafo renal), se requiere tratamiento inmediato.
FLC, cadenas ligeras libres.

El impacto que tiene la citogenética desfavorable, al momento del diagndstico de recaida, sobre
los resultados del tratamiento no habia sido tenido en cuenta hasta los Gltimos afos, por lo tanto,
los resultados de los diferentes subgrupos citogenéticos se deben evaluar con precaucion. En
el estudio MMO003 de pacientes en recaida o con MM refractario se observé beneficio de
la respuesta y de la SLP (tres meses vs. un mes) en los pacientes con t(4;14) o con del17p
que recibieron pomalidomida mas dexametasona, en comparacién con el grupo que recibié
dexametasona sola. Debido a la relacién de la citogenética del paciente con los resultados del
tratamiento, se recomienda realizar, en la primera recaida, anélisis por hibridacion fluorescente in
situ (FISH) el cual contribuye a la evaluacién correcta del perfil de riesgo del paciente. La respuesta
clinica es una de las metas de tratamiento més importantes, ya que es necesaria para el control
de los sintomas y de la afeccidén y porque es el primer paso para un intervalo libre de enfermedad.
Si la profundidad de la respuesta afecta los resultados a largo plazo en el MM en recaida, es un
interrogante que algunos estudios han intentado resolver. En el caso del ensayo MMO003 de
pomalidomida mas dexametasona a dosis bajas, en recaidas sucesivas y en MMRR no se
encontré impacto de la respuesta completa o de la respuesta parcial muy buena (VGPR)
sobre la SG o sobre el tiempo para la progresion (TTP). Las investigaciones acerca del tema
demuestran la importancia de la SG como meta de tratamiento en la primera recaida; en la
segunda recaida y las posteriores, mas alléd del objetivo terapéutico, se debe evitar el dafio de
organo y lograr el control de la enfermedad.

Los pacientes mayores de edad, con comorbilidad o sin ella, son candidatos para recibir
tratamiento en las recaidas. La meta terapéutica debe ser la mejoria de los sintomas y la prevencién
de lesiones CRAB. En general, este tipo de individuos no toleran las dosis estandar ni el esquema
combinado, por lo que el IMWG publicé un algoritmo de tratamiento para esta poblacién especial.
También se deben evitar las combinaciones toxicas y la toxicidad acumulada.

Entre las opciones de tratamiento para los pacientes con MM en recaida se encuentran
farmacos novedosos, como la pomalidomida combinada con dexametasona, que fue aprobada
por la Food and Drug Administration (FDA) en Estados Unidos y por la Agencia Europea de
Medicamentos (EMA) (Tabla 2).

Tratamiento con pomalidomida

La pomalidomida, en combinacién con dexametasona, esta indicada para pacientes adultos
con MMRR que hayan recibido al menos dos tratamientos previos, incluyendo lenalidomida
y bortezomib, y que hayan experimentado una progresién de la enfermedad en el dltimo
tratamiento. La dosis inicial recomendada es de 4 mg una vez al dia, los dias 1 a 21 de ciclos



Tabla 2. Estrategia global para el tratamiento de pacientes en recaida.

- Edad - Considerar trasplante autélogo de células
precursoras hematopoyéticas
- Neuropatia - Evitar bortezomib y talidomida. Siva a
Especificos del administrar bortezomib que sea semanal y
paciente subcutaneo

- Nefropatia por cadenas ligeras - Utilizar bortezomib y dexametasona
en combinacion con lenalidomida o
pomalidomida

- Buen prondstico - Es posible el retratamiento con el esquema

Factores importantes de primera linea si éste fue exitoso

para la seleccién
del tratamiento en
pacientes con MM

SIS iAW - Sintomético o de rdpida - Cambiar la clase del farmaco, utilizar
enfermedad progresion agentes nuevos

. - Citogenética de alto riesgo - Utilizar combinaciones, inhibidor del
en recaida
proteosoma o daratumumab
- Respuesta y SLP significativas - Considerar retratamiento
con el tratamiento previo (bien
tolerado)
Especificos del
tratamiento - Respuesta insuficiente al - Cambiar la clase del farmaco y el esquema
tratamiento anterior
- Se utilizaron todos los - Considerar DCEP, DT-PACE, incluir en
esguemas comunes ensayo clinico

SLP, sobrevida libre de progresién; DCEP, dexametasona, ciclofosfamida, etopésido, cisplatino; DT-PACE, dexametasona, talidomida, cisplatino,
doxorrubicina, ciclofosfamida y etopésido.

repetidos de 28 dias, combinada con dexametasona. El estudio MM003 demostré la superioridad
del tratamiento con pomalidomida y dexametasona al compararlo con dexametasona sola, en
cuanto a una mayor SLP (4 meses frente a 1.9 meses) y mejor SG (12 meses frente a 8 meses).
Ademas, la pomalidomida tiene actividad contra el MM con anormalidad del17p y es el Unico
farmaco aprobado que ha demostrado actividad clinica en la enfermedad terminal en pacientes
refractarios al bortezomib y a la lenalidomida. La administracién de pomalidomida se debe
continuar hasta la progresion de la enfermedad, combinada con dexametasona. En caso de
presentarse una respuesta insuficiente se puede combinar con ciclofosfamida, bortezomib y
dexametasona o una combinacion de ambas (Figura 1).

Combinaciones Kd/Vd

Combinacién de tres farmacos, uno de ellos bortezomib
DaraVD o PanoVD o EloVD o VCD

Primera recaida
Pl postratamiento de
induccién con bortezomib

Rd

/|

Combinacion de tres farmacos, con Rd como eje central
del tratamiento: DaraRd, KRd, IxaRd o EloRd

Segunda recaida o Pomalidomida-dexametasona (como eje central de
posteriores tratamiento) + ciclofosfamida o izaxomib o bortezomib o

daratumumab o elotuzumab

Daratumumab (solo o en combinacién)
Ensayo clinico

Figura 1. Recomendaciones de tratamiento para el MMRR segun las Guias de la Sociedad Europea de Oncologia Médica, 2017.

MMRR, mieloma multiple en recaida o en recaida/refractario; IMiD, farmacos inmunomoduladores; Kd, carfilzomib y dexametasona; Vd, bortezomib y
dexametasona; DaraVD, daratumumab, bortezomib y dexametasona; PanoVD, panobinostat, bortezomib y dexametasona; dVD, doxorrubicina, bortezomib y
dexametasona; VCD, bortezomib, ciclofosfamida y dexametasona; Rd, lenalidomida y dexametasona; DaraRd, daratumumab, lenalidomida y dexametasona;
KRd, carfilzomib, lenalidomida y dexametasona; IxaRd, izaxomib, lenalidomida y dexametasona; EloRd, elotuzumab, lenalidomida y dexametasona.

SLP, sobrevida libre de progresién; DCEP, dexametasona, ciclofosfamida, etopésido, cisplatino; DT-PACE, dexametasona, talidomida, cisplatino,
doxorrubicina, ciclofosfamida y etopésido.



Recomendaciones de tratamiento

Las recomendaciones de tratamiento para la primera recaida son:
e lograr la méxima respuesta y un intervalo libre de enfermedad duradero;
e para pacientes en recaida después de una respuesta buenay prolongada de al menos 18 meses
con un intervalo libre de tratamiento de 6 a 9 meses, o ambas, se puede considerar retratamiento
con el mismo esquema;
e en la mayoria de pacientes, un cambio a un esquema alternativo es mas practico por la
posibilidad de una mejor respuesta por parte de los clones resistentes;
e se recomienda ADQ y trasplante autdlogo de células precursoras hematopoyéticas para los
individuos seleccionados si no han recibido este tratamiento como primera linea;
e para los pacientes con respuesta subdptima al retratamiento en recaida, se debe considerar
escalonar a un farmaco que no se haya administrado anteriormente;
e pacientes con alto riesgo de recaida deben ser tratados con combinacién de tres o cuatro
farmacos que incluyan un inhibidor de proteosoma, un farmaco inmunomodulador (IMiD) y
dexametasona o ambos, mas uno de los fdrmacos recientemente aprobados;
e carfilzomib y pomalidomida se pueden utilizar en los pacientes refractarios a bortezomib y
lenalidomida;
¢ ¢l tratamiento continuo se debe considerar siempre que sea posible;
e ol trasplante autélogo de células precursoras hematopoyéticas se debe reservar para pacientes
aptos y jovenes, con enfermedad de alto riesgo, y a todos los individuos elegibles se les debe
ofrecer la opcién de participar en ensayos clinicos.

Paralasegundarecaiday las posteriores, se deben considerar los mismos objetivos terapéuticos
y tener en cuenta las mismas caracteristicas para considerar retratamiento o esquema alternativo..

Conclusién

El tratamiento de los pacientes con MM en recaida ha avanzado de manera importante y las
nuevas combinaciones de farmacos tienden a ser mejor toleradas y con mejores respuestas en
cuanto a SG y SLP se refiere. La mayoria de efectos adversos son hematolégicos y pueden ser
tratados. La terapia continua desde la primera recaida hasta la progresién de la enfermedad
puede mantener la supresién de la enfermedad residual, prolongar el tiempo entre recaidas y
extender la SG. Sin embargo, se debe tener en cuenta que el tratamiento prolongado puede
incidir en la aparicién de clones de MM resistentes, especialmente en pacientes con citogenética
desfavorable. Se espera, en unos afios, poder tratar el MM como una enfermedad crénica.

La disertacion original, Management of multiple myeloma in the relapsed/refractory patient, fue realizada en el marco del
Congreso de la American Society of Hematology (ASH), el 11 de diciembre de 2017 en Atlanta, EE.UU.

EFICACIA DE LA POMALIDOMIDA EN LA PRACTICA CLINICA

Cyrille Hulin y colaboradores
Hopital Haut leveque CHU, Bordeaux, Francia

Introduccién

En un estudio se demostrd la eficacia de la pomalidomida combinada con dexametasona en
pacientes con mieloma multiple (MM) en recaida o en recaida/refractario (MMRR), quienes
lograron una sobrevida libre de progresién (SLP) de cuatro meses. Este estudio condujo a
la aprobacién de la pomalidomida méas dexametasona a dosis bajas para el tratamiento de los



pacientes con MMRR que hubieran recibido, al menos, dos tratamientos previos, incluyendo
lenalidomida y bortezomib.

Sin embargo, hay poca informacién acerca del uso de pomalidomida en la practica clinica, por
lo que el objetivo de este estudio es describir la eficacia y la seguridad de pomalidomida en la
practica clinica en Francia.

Metodologia

Se incluyeron los registros médicos de pacientes adultos (> 18 afos) con MM que iniciaron
tratamiento con pomalidomida en Francia entre 2014 y 2016. La eficacia se evalué mediante la
SLP (definida como el tiempo desde el inicio de la administracién de pomalidomida hasta la
primera progresion, segun los criterios del International Myeloma Working Group (IMWG), o
el fallecimiento del paciente) y por el tiempo hasta el siguiente tratamiento (TTNT, por su sigla
en inglés), definido como el tiempo entre el inicio del uso de pomalidomida y el inicio de la
siguiente linea de quimioterapia. El criterio principal de valoracién fue la SLP a los seis meses.

Resultados

Hasta septiembre de 2016 se inscribieron 1092 pacientes de 123 centros médicos. Las
caracteristicas demograficas se presentan en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de los pacientes.

Total (n = 1092)

Sexo
Hombres, n (%) 579 (53.0)
Mujeres, n (%) 513 (47.0)
Edad
Mediana (rango), afios 69.5 (40-96)
> 75 afios, n (%) 328 (30.0)
Mediana de tiempo desde la primera linea de tratamiento hasta
el inicio de POM, meses® 52.8
Anélisis citogenético
Si 502 (46.0)
No 517 (47.3)
Ausente 73(6.7)
Pacientes con presencia de > 1 anomalia citogenética
n (%) 300 (59.8)
Tipo de anormalidad, n (%)°
t(4;14) 85 (28.3)
del(17p) 75 (25.0)
Otros? 156 (52.0)
Tratamientos previos, n (%)
Bortezomib 1063 (97.3)
Lenalidomida 1060 (97.1)
Lineas de tratamiento anteriores al inicio de POM
Mediana (rango) 3(1-9)
<2, n (%) 366 (33.5)
3, n (%) 355 (32.5)
4, n (%) 201 (18.4)
>5,n (%) 170 (15.6)

POM, pomalidomida; DEX, dexametasona.

2Informacién de 1043 pacientes.

° Porcentaje basado en 502 pacientes en quienes se realizé andlisis citogenético.

¢ Porcentaje basado en 300 pacientes con > 1 anormalidad citogenética.

4 Incluye otras anormalidades citogenéticas ademas de t(4;14), del(17p), del(13) y monosomia 13.



SLPy TTNT

La mediana del tiempo de seguimiento fue de 10.1 meses (intervalo de confianza del 95%
[IC 95%]: 9.7 a 10.6), con una mediana de SLP de 4.9 meses (IC 95%: 4.4 a 5.6) y una tasa de SLP
alos 6 meses del 44.9% (IC 95%: 418% a 48.0%). Los pacientes que habian recibido lenalidomida
(n =512) o cualquier otro tratamiento (n = 580) antes del inicio de la pomalidomida, tuvieron una
mediana de SLP de 4.7 meses (IC 95%: 4.0 a 5.5) y 5.2 meses (IC 95%: 4.3 a 6.1), respectivamente.
La mediana de SLP en pacientes que recibieron < 2 (n = 366), 3 (n = 355) 0 > 4 (n = 371) lineas
previas de tratamiento fue de 6.2 meses (IC 95%: 5.4 a 9.6), 4.0 meses (IC 95%: 3.4 a 5.2) y 4.4
meses (IC 95%: 3.7 a 5.1), en el mismo orden. En pacientes < 75 0 > 75 afios, la mediana de SLP fue
de 5.4 meses (IC 95%: 4.7 a 6.1) y 4.0 meses (IC 95%: 3.4 a 4.9), respectivamente.

La mediana de TTNT fue de 11.0 meses (IC 95%: 9.5 a 11.9) y la proporcién de pacientes que
continuaron con pomalidomida a los seis meses fue del 70.1% (IC 95%: 66.9% a 72.9%).

Sobrevida global, eventos adversos y farmacos concomitantes

En la poblacion total de pacientes, la mediana de sobrevida global (SG) fue de 18.9 meses (IC 95%:
17.1 no alcanzado), y la tasa de sobrevida a los 12 meses fue del 63.4% (IC 95%: 59.8% a 66.8%).

Se presentaron eventos adversos graves relacionados con la pomalidomida en 167 pacientes, los
mas frecuentes de los cuales fueron neutropenia (10.8%), trombocitopenia (6.0%) y astenia (5.4%)
Debido a ellos se redujo la dosis de pomalidomida en el 19.9% de los individuos, mientras que en
el 29.6% se interrumpid temporalmente el medicamento y en el 16.6% la interrupcién fue definitiva

El 19.6% de los pacientes recibié eritropoyetina de manera concomitante al tratamiento con
pomalidomida. El porcentaje de pacientes que recibieron terapia antitrombdtica, antibidtica y
antiviral profilactica fue del 79.9%, 52.0% y 61.3%, respectivamente.

Conclusién

Los resultados preliminares de esta investigacion demuestran la eficacia y seguridad del uso
de pomalidomida en la practica actual en Francia, y confirman los resultados. No se obtuvieron
resultados diferentes en los pacientes que habian recibido terapia previa con lenalidomida u otro
tratamiento. Se realizarad una revisién de los resultados de la SLP para mejorar la solidez de los
hallazgos y proporcionar una mejor comprensién, en la practica clinica, del uso de pomalidomida
en pacientes con MMRR en Francia.

La disertacién original, MIROIR: A National, Multicenter, Non-Interventional Study of Patients with Relapsed and/
or Refractory Multiple Myeloma (RRMM) Treated with Pomalidomide (POM) in France, fue realizada en el marco del
Congreso de la American Society of Hematology (ASH), el 9 de diciembre de 2017 en Atlanta, EE.UU.

COMBINACION DE POMALIDOMIDA, CICLOFOSFAMIDA Y
DEXAMETASONA PARA EL TRATAMIENTO DEL MIELOMA MULTIPLE
EN RECAIDA

Laurence Garderet y colaboradores
Service d’Hématologie et Thérapie Cellulaire, Hopital Saint Antoine, Paris, Francia

Introduccién

En un estudio se observé una tasa de respuesta del 33% al tratamiento con pomalidomida mas
dexametasona a dosis bajas en los pacientes con mieloma multiple (MM) previamente tratados
con lenalidomida y bortezomib. Con el objetivo de mejorar la tasa de respuesta del tratamiento



con pomalidomida, se realizdé un estudio de fase Il en el que se evalué la eficacia y seguridad
de agregar ciclofosfamida oral semanalmente al esquema de pomalidomida y dexametasona
(PCD), en pacientes con MM en primera recaida que habian recibido tratamiento previo de
primera linea. El objetivo de la investigacion fue encontrar un esquema terapéutico de rescate
para lograr la remision en pacientes en recaida luego de haber recibido tratamiento con la
combinacién estandar de primera linea (lenalidomida, bortezomib y dexametasona [RVD]) para
que continuaran con el trasplante autélogo de células precursoras hematopoyéticas.

Metodologia

Los pacientes elegibles para el estudio debian tener MM en recaida y haber recibido una primera
linea de tratamiento con RVD como terapia de induccién y de consolidacion, mas lenalidomida por
un afio como mantenimiento (grupo A). La mitad de los pacientes recibieron, luego de la induccidn,
un trasplante autélogo de células precursoras hematopoyéticas como parte del protocolo inicial;
estos Ultimos constituyeron el grupo B. En la primera recaida todos los participantes recibieron
pomalidomida 4 mg una vez al dia, los dias 1 a 21; ciclofosfamida oral 300 mg los dias 1, 8, 15y
22,y dexametasona 40 mg los dias 1 a4y 15 a 18 de ciclos repetidos de 28 dias. Se administraron
cuatro ciclos de reinduccién en todos los pacientes. Los individuos del grupo A que respondieron
se sometieron a trasplante y recibieron dos ciclos adicionales, mientras que a aquellos que ya
habian sido trasplantados se les administraron 5 ciclos mas. Todos los participantes recibieron
pomalidomida y dexametasona como terapia de mantenimiento hasta la progresion de la
enfermedad. El criterio principal de valoracién fue la tasa de remisién parcial (RP) o mejor, después
de 4 ciclos de PCD. Las respuestas fueron valoradas segun los criterios IMWG.

Resultados

Se incluyeron en el estudio 100 pacientes, con un promedio de edad de 62 afios (rango entre
39 y 70 afios), en su mayoria hombres (62%). La media de tiempo desde el diagnéstico de MM
hasta la primera terapia fue de 3.6 afios (3.1 a 4.3) y el 97% tenia estado funcional 0 o 1. El isotipo
predominante fue IgG (72%), seguido por IgA (17%), cadena ligera (9%) o IgD (2%). Cinco pacientes
tenian plasmocitoma y el 15% presentaba citogenética de alto riesgo (t[4-14], del17p o delt[14-16]).
Segun el estadio del MM (ISS), el 78% tenia estadio |, 15% estadio Il y 7% estadio Ill (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacién del estudio.

n =100

Edad promedio 62 afios

Hombres 62%
Mujeres 38%

lgG: 72%
IgA: 17%
Cadena ligera: 9%
IgD: 2%

Plasmocitoma 5%

Citogenética de alto riesgo 15%

|: 78%
Estadios de la enfermedad II: 15%
I1: 7%

El 91% de los 90 pacientes evaluados luego de 4 ciclos con PCD presenté una respuesta

Isotipo predominante

objetiva, el 2.2% tuvo remisién completa (RC), el 32%, respuesta parcial muy buena (VGPR) y
el 57% presentd RP. Se observéd enfermedad estable en el 3% de los individuos y enfermedad
progresiva en el 5.6%. El 72% de los pacientes tuvo efectos adversos de grado 3y 4, principalmente
toxicidad hematoldgica (61%) e infeccidn (8%); no hubo casos de neuropatia periférica grados 3



ni 4. El 6% de los pacientes discontinué uno de los tres farmacos del esquema (pomalidomida,
ciclofosfamida o dexametasona) y se requirié disminuir la dosis de dichas drogas en el 38%, 35% y
46% de los individuos, respectivamente, de manera secundaria a efectos adversos o a omisién. De
los 50 pacientes del grupo A, 4 no pudieron ser trasplantados en la recaida y siete individuos del
grupo B recibieron un segundo trasplante (Tabla 2).

Tabla 2. Resultados del estudio.

2.2%
91%

Tasa de respuesta (RC, VGPR y RP)

RC, remisién completa; VGPR, respuesta parcial muy buena; RP, respuesta parcial

Conclusién

En el presente estudio, la combinacién oral de pomalidomida, ciclofosfamida y
dexametasona fue muy eficaz en la primera recaida de los pacientes con MM posterior al
tratamiento con lenalidomida, bortezomib y dexametasona. Después de cuatro ciclos, la tasa
de respuesta parcial o mejor fue del 91%, y el 92% de los individuos pudo proceder a trasplante
autdlogo de células precursoras hematopoyéticas. La principal toxicidad fue hematolégica y
tratable. Los resultados deben compararse con los de otras terapias de segunda linea basadas

en pomalidomida y dexametasona.

La disertacién original, A multicenter open label phase Il study of pomalidomide, cyclophosphamide and
dexamethasone in relapse multiple myeloma patients initially treated with lenalidomide, bortezomib and

dexamethasone, fue realizada en el marco del Congreso de la American Society of Hematology (ASH), el 11 de
diciembre de 2017 en Atlanta, EE.UU.
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