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Informe de la Reunion del International
Myeloma Working Group de 2017

Debbie Birns
Editor Médico de la IMF

La 8." reunién anual del International Myeloma Working Group
(IMWG) se celebré en Madrid (Espana) del 19 al 21 de junio. Mas
de 100 de los mejores especialistas en mieloma de todo el mundo se
reunieron para revisar los recientes logros del IMWG, abordar los
problemas y establecer un calendario para los proyectos de investi-
gacion del préximo aflo. A diferencia de las reuniones anuales de la
EHA, ASH (Sociedad estadounidense de Hematologia) y la ASCO
(Sociedad estadounidense de Oncologia clinica), grandes congresos
que se centran en los resultados de las investigaciones, la Reuni6n del
IMWG es un auténtico taller creado para fomentar los debates y las
tormentas de idea en directo.

Patogenia del mieloma: conceptos actuales

El Dr. Leif Bergsagel (Clinica Mayo, Scottsdale, AZ) comenz? la reu-
nién con una presentacion sobre los nuevos conceptos de la patogenia
del mieloma. Sostiene que el mieloma puede parecer muy heterogé-
neo, pero realmente solo se observa de dos tipos (hiperdiploide o no
hiperdiploide) en funcién de los oncogenes que impulsan la prolife-
racion del mieloma y los potenciadores que estimulan esos oncoge-
nes. El Dr. Bergsagel cree que el camino a seguir es dirigirse contra
los potenciadores. Los ponentes Dres. Wee Joo Chng y Bruno Paiva
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dirigieron un debate sobre posibles estrategias de tratamiento y obje-
tivos para nuevos farmacos.

{VRd como tratamiento de primera linea estandar?

La publicacion del Dr. Brian Durie sobre el ensayo SWOG 0777, que
mostraba que VRd (Velcade + Revlimid + dexametasona en dosis
bajas) era significativamente mas eficaz que Rd (Revlimid + dex), fue
la base para un debate sobre las opciones de tratamiento de primera
linea. ;Es VRd significativamente superior que VCd (Velcade + ciclo-
fosfamida + dex) o VTd (Velcade + talidomida + dex)? No existen
comparaciones directas de supervivencia, por lo que se desconoce
la respuesta a esta pregunta. A algunos pacientes les va bien simple-
mente con Rd continuo. Si se prefiere un régimen con tres firmacos,
el coste y la disponibilidad de los farmacos puede ayudar a determi-
nar el tratamiento. El ensayo estadounidense ENDURANCE, multi-
céntrico, con grupo cooperativo y que esta actualmente incluyendo
pacientes, compara el tratamiento de primera linea VRd con KRd
(Kyprolis + Revlimid + dex), para determinar si es una mejor opcion
para los pacientes de alto riesgo. Como VRd no esta disponible en
muchos paises del mundo y es muy caro, se llegé al consenso de que
VRd sea el tratamiento de primera linea estandar actual cuando esta
disponible.
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Papel del trasplante en el mieloma

El Dr. Gordon Cook (Universidad de Leeds, Reino Unido), acompa-
fiado por los ponentes los Dres. Morie Gertz (Clinica Mayo, Rochester,
MN), Pieter Sonneveld (Universidad de Utrecht, Paises Bajos) y
Sergio Giralt (Memorial Sloan-Kettering, Nueva York), expresé su
ferviente esperanza de que esta fuera la ltima vez que tuviera que ser
validado el papel del trasplante en el mieloma con mds ensayos cli-
nicos grandes o que se debatiera sobre ello en la reunién del IMWG.
Los datos de tres ensayos grandes de trasplante (IFM 2009, CTN0702
y EMNO02/HO95) demostraron con creces el beneficio del trasplante
inicial para casi todos los subgrupos de pacientes. Todos coincidieron
en que el trasplante de células madre autélogo sigue siendo un tra-
tamiento importante y en que los pacientes de los EE. UU. no estan
optando por €l lo suficiente. Una cuestiéon pendiente en los EE. UU.
es la necesidad de facilitar el almacenamiento de células madre para
un uso posterior.

Evaluacion de la EMR en el mieloma

Los Dres. Hervé Avet-Loiseau (Universidad de Toulouse, Francia) y
Jestus San Miguel (Universidad de Navarra, Pamplona, Espafa) pre-
sentaron datos de los ensayos francés y espaiol que incluyeron prue-
bas de EMR como medida de respuesta al tratamiento y debatieron
sobre los dos métodos disponibles para evaluar el estado de EMR. Se
alcanz6 consenso en que aunque la NFG (citometria de flujo de nueva
generacion) y la NGS (secuenciacion de nueva generacion) tienen sus
pros y sus contras, ambos métodos son lo suficientemente sensibles
para detectar una célula de mieloma entre un millén de células de
médula 6sea de la muestra y en que la EMR negativa es una clara
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indicaciéon de mayor duracion de remision y supervivencia global.
También hubo consenso en que algunos pacientes con EMR positiva
después del tratamiento pueden seguir teniendo una supervivencia
larga porque su sistema inmunitario se recupera perfectamente.

En los futuros ensayos deben resolverse preguntas de alta prioridad
sobre el estado de la EMR: ;Deberian los pacientes que son EMR-
continuar con el tratamiento o interrumpirlo? ;Deberia cambiarse
el tratamiento para los pacientes que son EMR+? ;Cudndo deberian
hacerse las pruebas de EMR después del tratamiento y con qué fre-
cuencia deberia controlarse el estado de la EMR posteriormente?
Todos los participantes acordaron que las pruebas de EMR pueden
convertirse en la medida oficial de respuesta del tratamiento en los
ensayos clinicos del mieloma.

Anticuerpos monoclonales

ElDr. Meletios Dimopoulos (Universidad de Atenas, Grecia), acompa-
fiado por los ponentes los Dres. Saad Usmani (Levine Cancer Center,
Charlotte, NC) y Ken Anderson (Dana-Farber Cancer Institute,
Boston, MA), dirigi6 un debate sobre el tratamiento con anticuerpos
monoclonales experimentales y aprobados. A medida que crece esta
drea de tratamiento, surgen muchas preguntas y algunas respuestas
nuevas. Estamos empezando a ver que estos anticuerpos producen
efectos tardios sobre el sistema inmunitario, con respuestas mas pro-
fundas con el paso del tiempo. Aunque los pacientes que fueron tra-
tados en una etapa mas tardia de la enfermedad parecian responder
mejor con Empliciti® (elotuzumab) que aquellos tratados con la pri-
mera recaida, no parece importar qué recaida se trata con Darzalex®
(daratumumab) + Rd, ya que las respuestas son buenas en cualquier
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momento. Hubo consenso alrededor de las siguientes cuestiones:

W Los tratamientos previos influyen en la eleccion del tratamiento
de combinacion con daratumumab: los pacientes que son resisten-
tes a un inhibidor del proteasoma deben recibir daratumumab +
Rd (DRd) y aquellos que son resistentes a los IMiD deben recibir
daratumumab + Vd (DVd).

B Los pacientes de alto riesgo responden mejor con daratumumab
que con elotuzumab.

Las preguntas que siguen sin resolverse son:

B ;Cuadl es el mejor farmaco para acompaiar a cada uno de los anti-
cuerpos monoclonales?

B ;Deberian combinarse los anticuerpos monoclonales?

B ;Como podemos tratar a los pacientes que son resistentes al
daratumumab?

B ;Qué tipo de células T activan estos farmacos? ;Podemos aumen-
tar la capacidad de resistencia de las células inmunitarias con el
paso del tiempo?

B ;Cudl es la secuencia adecuada de tratamientos? ;Qué deberiamos
usar en primer, en segundo, en tercer o en cuarto lugar?

Sesiones de grupo

Las sesiones de grupo se centraron en cuatro temas importantes que
requieren planes de accién y los miembros del IMWG estaban car-
gados de ideas. El presidente de cada sesion de grupo presentd los
planes de accién de los participantes durante la siguiente mafiana.
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Grupo 1: acceso a los farmacos y coste del
tratamiento del mieloma

El Prof. Jean-Luc Harousseau (Universidad de Nantes, Francia), que
dirigio los debates, indicd que es un tema complejo, mas dificil de
resolver dadas las diferencias entre los sistemas sanitarios, los cos-
tes de los farmacos y la disponibilidad de los mismos en el mundo.
Aunque sabemos que el precio de los firmacos solo es una parte de
los enormes costes sanitarios, es el elemento que mds rapido crece
en el coste del tratamiento. El coste de los tratamientos combinados,
especialmente si afladimos nuevas inmunoterapias a los regimenes,
acabara siendo insostenible. Incluso siguen subiendo los costes de los
farmacos mds antiguos. El principal problema en los EE. UU. es que,
por ley, Medicare y Medicaid no pueden negociar los precios de los
farmacos, mientras que los recursos son limitados en los paises en los
que el gobierno financia la atencidn sanitaria. Los paises con ingresos
bajos no pueden permitirse los farmacos y en algunos lugares, hay
problemas mas acuciantes que la atencién sanitaria. En las sugeren-
cias para mejorar esta situacion se hablé de pagadores (empresas ase-
guradoras y agencias gubernamentales), médicos y grupos de apoyo a
los pacientes. Hubo un gran consenso de que todas las partes intere-
sadas se sentaran en la misma mesa: empresas farmacéuticas, agencias
reguladoras, pacientes, legisladores y médicos.

Grupo 2: hueso y técnicas de imagen

Los Dres. Evangelos Terpos (Universidad de Atenas) y Elena Zamagni
(Universidad de Bolonia, Italia), los cuales han publicado amplia-
mente sobre este tema, dirigieron un debate sobre una propuesta
de proyecto de investigacion para incluir una comparacion entre la
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imagen potenciada en difusiéon (DWI) en la RMN frente a la PET-TC
para valorar la respuesta y el estado de EMR en un ensayo de trata-
miento con trasplante autdlogo. El criterio de valoracion del ensayo
serfala no inferioridad dela DWIen RMN comparada con la PET-TC.
Esperan que la DWI en RMN no sea inferior a la PET-TC porque la
TC expone a los pacientes a radiacion, mientras que la DWI en RMN
no lo hace. Ademas, la DWI en RMN obtiene muy buenas imagenes
de las lesiones focales, muestra patrones mixtos de lesiones difusas y
focales, e identifica lo que es hueso necrdtico y lo que es enfermedad
activa. A partir de los resultados del ensayo, se publicardn procedi-
mientos estandarizados para ambas técnicas de imagen. Los médicos
de 12 centros de América del Norte y del Sur y de Europa participaran
en el ensayo propuesto.

Otro proyecto para el proximo afio es la creacion de nuevas directrices
del IMWG para el tratamiento de la enfermedad dsea del mieloma. Se
deben aclarar cuestiones como el uso de la TC a dosis baja de cuerpo
entero en lugar de la radiografia de cuerpo entero como herramienta
de valoracion osea habitual, la duracion adecuada y los tiempos del
tratamiento con bifosfonatos, y el uso de Xgeva® (denosumab) para
un subconjunto de pacientes de mieloma con dafio renal.

Grupo 3: inmunoterapia

Los Dres. Irene Ghobrial (Dana-Farber Cancer Institute) y Adam
Cohen (Universidad de Pensilvania, Filadelfia, PA) presentaron pre-
guntas que deben responderse mientras se esperan mas datos de los
ensayos clinicos, especialmente con inhibidores de puntos de control
inmunitarios y células T CAR.

Para los inhibidores de los puntos de control inmunitarios, las pre-

guntas que surgen son:

B ;Qué pacientes se benefician con estos tratamientos?

B ;Deberiamos ajustar los criterios de respuesta para incluir medi-
das del estado inmunitario?

B ;Cuando es mejor usar estos agentes? ;En pacientes de nuevo
diagnostico o en el caso de recaidas?

B ;Qué toxicidades especificas se producen cuando se combinan
con IMiD?
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Para los tratamientos con células T CAR, las cuestiones pendientes
son:

W Las tasas de respuesta han variado del 44 % al 100 % en los distin-
tos ensayos.

M La mayor parte del seguimiento es corto.
B El sindrome de liberacién de citocinas sigue preocupando.

B ;E] tratamiento con células T CAR puede combinarse con los
inhibidores de los puntos de control o con otras inmunoterapias?

B ;Sustituird el tratamiento con células T CAR al trasplante
alogénico?

Cuando, dentro de un ano, dispongamos de los datos de los ensayos

en curso, seguramente tengamos algunas respuestas.

Grupo 4: mieloma quiescente

Los Dres. Maria Victoria Mateos (Universidad de Salamanca, Espana)
y Shaji Kumar (Clinica Mayo, Rochester) han liderado ensayos de trata-
miento del mieloma multiple quiescente (MMQ) y ambos se han preo-
cupado por definirlo mejor posiblelos criterios del MMQ de alto riesgo.
El Dr. Kumar presento el informe de consenso de su grupo sobre las
cuestiones pendientes:

B Debe crearse un nuevo modelo de riesgo de la progresion del
MMQ.

B Las técnicas de imagen sensibles pueden revelar que hasta un
35 % de los pacientes que pensaban tener MMQ realmente tienen
enfermedad activa.

B Tenemos que identificar qué pacientes tienen un riesgo menor de
progresion para no intervenir demasiado pronto.

B Tenemos que demostrar que la intervencién temprana no provoca
mortalidad relacionada con el tratamiento y preserva la calidad de
vida.

B Tenemos que identificar los desencadenantes genéticos y del
microentorno de la progresion de enfermedad.

B E] Dr. Ray Comenzo (Tufts University Medical Center, Boston,
MA) anunci6 que esta dirigiendo un ensayo clinico para los
pacientes que tienen MMQ con cadenas ligeras lambda para
determinar el riesgo de progresion a amiloidosis AL.

(contindia en la pdgina 11)
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Lo mas destacado de ASCO 2017

Dos nuevos ensayos clinicos estan incluyendo pacientes
para estudiar el papel del selinexor en el mieloma

Debbie Birns
Selinexor es un novedoso «inhibidor selectivo de la exportacion el mieloma progrese o hasta que sean incapaces de tolerar el trata- Editor Médico de la IMF
nuclear» (SINE™, por sus siglas en inglés), de primera calidad, admi-  miento. Los pacientes pueden decidir no participar y retirar su consen- . ) ) o i .
nistrado por via oral. Bloquea la capacidad de las células cancerosas  timiento en cualquier momento, por cualquier motivo. Actualmente, En la reunion anual de la Sociedad estadounidense de Oncologia cli-  Recaida/mieloma
para exportar proteinas supresoras de tumores desde los niicleos celu- ~ STORM estd incluyendo pacientes en mas de 20 centros de los EE. UU. nica (ASCO), que tiene lugar en junio en Chicago, hubo nueve pre- resistente
lares. De esta forma, se restaura la capacidad de las proteinas supreso- ~ En los proximos meses, el ensayo STORM estara abierto en otros cen- sentaciones orales sobre mieloma este afio. La ASCO siempre es un
ras de tumores para detectar cambios cancerosos en el ADN e inducir ~ tros de los EE. UU. y también en Europa. Para tener la informacion buen indicador de los temas principales sobre el mieloma y este afio ® Resumen n.° 8007: E,l D L
la muerte de células cancerosas. Selinexor también reduce los nive- mas actualizada sobre el ensayo STORM, visite ClinicalTrials.gov e no fue ninguna excepcion. La reunion de ASCO de 2017 destaco tres Joseph Mikhael (Clinica
les de proteinas clave que promueven el crecimiento de las células  introduzca el identificador NCT02336815 en el campo de busqueda. temas que han surgido sobre el tratamiento del mieloma: Mayo, Scottsdale,
CANCErosas. E BOSTON de selinexor 1. Los anticuerpos monoclonales presentan beneficios como trata- Arizona) - presentd o : :
Ensayo STORM de selinexor nsa~y-o o : mientos de I;imera linea comI; tratamiento para la recaida de la ensayo de fase Ib de " atu.xll mab (anterlormgnte con(?ado‘como
El objetivo del ensayo clinico BOSTON es comparar la eficacia y enfermedadl') Y p SAR650984) en combinacion con Pomalyst® (pomalidomida) +

El ensayo clinico STORM de selinexor es para pacientes que cumplen  seguridad de selinexor + Velcade + dexametasona a dosis baja (SVd) ) _ .
los requisitos y que son resistentes a cinco firmacos: Velcade® (borte-  con Velcade + dexametasona a dosis baja (Vd) y comparar la calidad 2. Dado el niimero de nuevos tratamientos emergentes para el mie-

zomib), Kyprolis® (carfilzomib), Revlimid® (lenalidomida), Pomalyst®  de vida relacionada con la salud de los pacientes que reciben cada loma, urge la aprobacion de nuevos tratamientos que no solo sean
(pomalidomida) y Darzalex® (daratumumab). Este ensayo es para régimen. Un ordenador asignar4 aleatoriamente alrededor de 364 eficaces, sino que ademads respeten la calidad de vida, y

pacientes con mieloma con muchos tratamientos previos y enferme- pacientes con mieloma que han sido tratados con de 1 a 3 regimenes 3. Los tratamientos no solo deben ser eficaces y seguros, sino que
dad resistente y con recaidas. Los pacientes deben tener enfermedad antimieloma previos y que tienen una enfermedad que ha progresado también deben ser rentables.

que ha progresado durante 60 dias o en el plazo de 60 dias tras fina- durante el tratamiento o en el plazo de 60 dias tras el tratamiento pre-
lizar el tratamiento con corticosteroides (dexametasona, prednisona  vio para recibir SVd o Vd. Los participantes del ensayo sabran si estan
o metilprednisolona), un agente inmunomodulador, un inhibidor del  recibiendo SVd o Vd. Los pacientes en el brazo de Vd para los cuales un
proteasoma y un anticuerpo monoclonal anti-CD38. comité de revision independiente confirme la progresion de la enfer-

Los participantes del ensayo STORM recibiran tratamiento hasta que medad podrén pasar al brazo de tratamiento con SVd. mMT

dexametasona (Pd) en pacientes que habian recibido una media de
cuatro tratamientos previos. De los 26 pacientes del ensayo, 20 eran
resistentes a Revlimid o a la talidomida. El 60 % de los pacientes
que eran resistentes a Revlimid respondieron a este nuevo régimen
combinado. Se observaron reacciones de la infusion en 12 de los
26 pacientes, y en nueve de esos 12, solo se produjo con la pri-
mera infusion. Alrededor de 3/4 partes de los pacientes tuvieron al
menos una respuesta minima al tratamiento (al menos una dismi-
nucion del 25 % de la proteina monoclonal). La infusién de isatu-
ximab requiere alrededor de la mitad de tiempo que el necesitado
actualmente para Darzalex. Esta en camino un ensayo de fase III

Los siguientes resumenes sobre el mieloma fueron los mas importan-
tes y los mas debatidos en la reunion.

Mieloma de nuevo diagndstico

B Resumen n.° 8000: El Dr. Andrzej Jakubowiak (Universidad de
Chicago) present6 este ensayo de fase Ib de dexametasona a dosis que compara Pd a isatuximab + Pd y que pretende enviar datos del
bajas mds Darzalex® (el anticuerpo monoclonal anti-CD38 dara- ensayo a la FDA para que apruebe el régimen.

tumumab) en 21 pacientes de nuevo diagnéstico. Este ensayo serd  m Resumen n.° 8006: La Dra. Katja Weisel (Universidad de Tubinga,

Perspectivas de los investigadores de selinexor

«El ensayo STORM representa una oportunidad importante
para los pacientes con mieloma que han sido tratados con

1 «Los primeros resultados clinicos con Selinexor son pro-
metedores, incluso en pacientes que han sido tratados

con todos los farmacos disponibles contra el mieloma.
Los ensayos STORM y BOSTON ayudardn a definir la efi-
cacia de Selinexor en poblaciones mayores de pacientes
y determinardn si este fdrmaco debe avanzar o no hacia
la aprobacion reglamentaria.»

Keith Stewart, MD
Clinica Mayo

todos los agentes disponibles y que siguen con la enferme-
dad. Es un ensayo muy importante para los pacientes de
mieloma que han recibido mdltiples tratamientos, segtin
los datos de la fase Il que indican que hasta un 30 % de los
pacientes pueden responder a Selinexor y dexametasona.»
Raymond L. Comenzo, MD

Tufts University School of Medicine

Nuevo ensayo clinico para pacientes con

especialmente interesante para pacientes con mieloma quiescente
de alto riesgo que deseen participar en el ensayo ASCENT, patro-
cinado por la IMF y que se iniciard pronto, que usa el régimen
Kyprolis® (carfilzomib) + Revlimid® (lenalidomida) + dexameta-
sona a dosis bajas + Darzalex. El régimen consiguié una tasa de
respuesta del 100 % y una supervivencia libre de progresion (SLP)
media del 100 % a los seis meses; el seguimiento contintia. Los
pacientes toleraron relativamente bien KRd + D y un 46 % experi-
mentd un efecto secundario importante. Hubo un acontecimiento
cardiaco grave que se soluciond con una reduccion de la dosis de
Kyprolis.

B Resumen n.° 8003: La Dra. Francesa Gay (Universidad de Turin,
Italia) presentd un ensayo de fase III de tratamiento de induccién
con Kyprolis + Revlimid + dexametasona (KRd) frente a Kyprolis +

Alemania) present6 un ensayo con pacientes con anomalias cito-
genéticas de alto riesgo que participaron en los ensayos CASTOR
(Darzalex + Velcade + dexametasona) y POLLUX (Darzalex +
Revlimid + dexametasona). Se observo que estos dos regimenes
que contenian Darzalex mejoraban las tasas de respuesta y SLP con
independencia del estado de riesgo citogenético. Todavia es dema-
siado temprano para valorar la supervivencia global.

B Resumen LBA3001: Se ha creado mucha expectacion alrededor

de una presentacion oral de ultima hora del Dr. Wanhong Zhao
(segundo hospital vinculado a la Universidad de Xian Jiaotong)
sobre el tratamiento con células T CAR dirigidas contra el antigeno
de maduracion de células B (BCMA). Debido al corto periodo de
seguimiento después del tratamiento de este ensayo y a los efectos

plasmocitoma o6seo solitario

La Alliance for Clinical Trials in Oncology, una red nacional de ensa- ~ de diseminacién de la enfermedad. Una mayor comprension de la
yos clinicos apoyada por el Instituto Nacional del Cancer (NCI), estd  biologia de la enfermedad en los tltimos afos ha originado ensa-
patrocinando un ensayo clinico para pacientes con plasmocitoma  yos de tratamiento para pacientes con mieloma multiple quiescente
6seo solitario. El plasmocitoma dseo solitario es una forma muy rara ~ (MMQ) de alto riesgo, mieloma en fase temprana o enfermedad que
(menos de 450 casos anuales en los EE. UU.) de mieloma en un solo  no presenta signos o sintomas, y ahora también para el plasmocitoma
hueso sin evidencia de mieloma en el resto del cuerpo (ausencia de  6seo solitario.

secundarios de alto riesgo relacionados con el sistema inmunitario,
hay que esperar a tener mas datos antes de extraer conclusiones
sobre la eficacia y la seguridad.

Tratamiento de soporte

B Resumen n.° 8005: La Dra. Noopur Raje (Massachusetts General
Hospital, Boston) present6 un ensayo de fase III con 1700 pacien-

Cytoxan® (ciclofosfamida) + dexametasona (KCd) en 281 pacien-
tes de nuevo diagnostico, candidatos para el trasplante. Aunque las
tasas de respuesta con al menos una disminucion del 50 % en la
proteina monoclonal fueron similares entre los dos regimenes (un
95 % para KRd y un 92 % para KCd), la MBRP o mejor tasa (res-
puesta parcial muy buena: al menos una disminucién del 90 % en

células plasmaticas monoclonales en una muestra aleatoria de médula
6sea y ausencia de anemia, hipercalcemia o afectacion renal, es decir,

ningun criterio CRAB).

El nuevo ensayo clinico para el plasmocitoma dseo solitario se deno-
mina «Citrato de ixazomib [Ninlaro®], lenalidomida [Revlimid®],
dexametasona y dacido zoledrénico [Zometa®] o acido zoledrdnico

la proteina monoclonal) fue mayor para el grupo de KRd que para
KCd (un 74 % frente al 61 %). Se observaron mas efectos secunda-
rios importantes en el grupo de KRd que en el de KCd y un 14 %
mas de pacientes del grupo de KRd que del grupo KCd necesitaron

tes que compara Xgeva® (denosumab), un nuevo tratamiento para
prevenir la enfermedad dsea, con Zometa® (acido zoledronico). El
ensayo demostré que Xgeva es «no inferior» a Zometa en la pre-
vencion/retraso de la aparicién de enfermedad dsea y ofrece tasas

iguales de supervivencia, pero causa una tasa significativamente
inferior de efectos secundarios renales comparado con Zometa. Es
especialmente interesante que los efectos secundarios renales entre
los pacientes del brazo del ensayo de Xgeva que ya habian tenido

Alrededor del 30 % de los pacientes con plasmocitoma 6seo solita-  solo tras radioterapia para el tratamiento de pacientes con plasmo-
rio desarrollardn mieloma sistémico activo. El tratamiento estandar citoma 6seo solitario». Para tener mds detalles sobre este ensayo,
actual para el plasmocitoma dseo solitario es la radioterapia seguida  visite clinicaltrials.gov e introduzca el identificador NCT02516423
de consultas de seguimiento periédicas para comprobar si hay signos  en el campo de btsqueda. Es un ensayo clinico de fase III en el que

el movilizador de células madre Mozobil® (plerixafor) para reco-
ger células madre para el trasplante, lo que aumenta todavia mas el
coste del ya de por si caro tratamiento con KRd.

(contindia en la pdgina 10) (contintia en la pdgina 11)
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Marya Kazakova
Directora de la IMF, Promocidén global

La quinta reunién anual de la Global Myeloma Action Network
(GMAN, Red global de accién contra el mieloma) de la IMF tuvo
lugar del 17 al 19 de junio en Madrid (Espana). El encuentro se celebrd
inmediatamente antes de la reunién anual del International Myeloma
Working Group (IMWG) de la IME. La reunion de la GMAN de 2017
reuni6 a 35 defensores, representantes de organizaciones de 25 paises,
as{ como una organizacion paraguas de grupos de pacientes con mie-
loma y asociaciones de toda Europa.

La reunion de la GMAN representa una oportunidad anual para que
los miembros se retinan para llevar adelante la mision de la GMAN:
mejorar las vidas de los pacientes con mieloma de todo el mundo desta-
cando la funcion de los grupos de apoyo a los pacientes y desarrollando
sus capacidades, creando una mayor sensibilizacion sobre el mieloma y
mejorando el acceso a los tratamientos contra el mieloma. La reunion
es un foro tnico que reune a diversos defensores muy dinamicos, a
expertos en mieloma y a socios de la industria para abordar cuestiones
que afectan a la comunidad del mieloma a nivel global.

Las presentaciones, los debates y las sesiones de grupo de la reunion
reflejaron las areas de atencion para las organizaciones miembro de la
GMAN:

El Dr. Jean-Luc Harousseau abord¢ una parte compleja del paradigma
del acceso en su presentacion titulada «The Cost of New Myeloma
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Treatments» (El coste de los nuevos tratamientos contra el mieloma).
El Dr. Harousseau es profesor de Hematologia en la Universidad de
Nantes, asesor médico y cientifico de la IMFE, miembro del IMWG,
anterior presidente de la Haute Autorité de Santé (HAS, la maxima
autoridad sanitaria francesa) y presidente del Comité de evaluacion
econdmica y de salud publica de la HAS; recibié en 2009 el premio
Robert A. Kyle Lifetime Achievement Award por sus logros profesio-
nales, y es una figura clave en la investigacion del mieloma de los ulti-
mos 30 anos. El debate que se generd tras la charla del Dr. Harousseau
podria haber continuado hasta la noche y los miembros de la GMAN
apreciaron enormemente que el Dr. Harousseau volviera a la reunion
al dia siguiente a responder a mds preguntas y a seguir analizando el
problema.

El objetivo del componente de promocion de la reunion era ayudar a los
miembros a ser defensores mds eficaces. La Dra. Durhane Wong-Rieger
hablé sobre «Real World Advocacy: Advancing Research and Access»
(Promocion en el mundo real: fomentar la investigacion y mejorar el
acceso) y dirigié una sesion de formacion sobre «Advancing Public
Policies That Support Research, Improve Access to Treatments, and
Yield Real Results» (Promover politicas ptiblicas que apoyen la investi-
gacion, mejoren el acceso a los tratamientos y logren resultados reales).
La Dra. Wong-Rieger es presidenta y CEO del Institute for Optimizing
Health Outcomes, presidenta de la Canadian Organization for Rare
(contintia en la pdgina 11)
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1. Dr. Durhane Wong-Rieger
2. Rafat Abonour, MD
3. Jean-Luc Harousseau, MD
4. Equipo de la IMF: Marya Kazakova, Susie Novis Durie,
Yelak Biru y Nadia Elkebir
5. Christine Battistini (IMF de América Latina)
6. Sofia Sa Cardoso (Associacdo Portuguesa Contra
a Leucemia) y Felice Bombaci (Associazione
Italiana contro le leucemie-linfomi e myeloma)
7.Yervand Hakobyan, MD (Asociacion Armenia de
Hematologia)
8. Mira Amour (Mijelom CRO, Croacia)
9. Alfonso Aguarén (Myeloma Patients Europe)
10. Catherine Davignon (MyMu Wallonie-Bruxelles) y
Lise-lott Eriksson (Blodcancerférbundet, Suecia)
11. Doreen Bruno (Malta Health Network y Lumiere MM
Support Group)

+1 800-452-CURE (2873) gratuito desde EE. UU. y Canadd

12. Kristin Einarsdéttir y Kjartan Gunnarsson (Perluvinir,
Islandia)

13. S.Vincent Rajkumar, MD (Clinica Mayo, EE. UU.),

Lisa Paik (VP senior de Iniciativas clinicas de
educacion e investigacion de la IMF), Chul Hwan Lee
y Suji Yoon (Asociacién del Cancer Hematolégico

de Corea) y Jack Aiello (San Francisco Bay Area MM
Support Group, EE. UU.)

14. Steve Roach (Myeloma Foundation of Australia)

15. Yolima Camacho (Fundacién Colombiana de
Leucemia y Linfoma)

16. Kurt Petersen (Dansk Myelomatose Forening,
Dinamarca), Barbro Hardersen (Blodkreftforeningen,
Noruega) y Bibi Moe (Dansk Myelomatose Forening)

17. Aldo Del Col (Myeloma Canada), Dr. Wong-Rieger y
Martine Elias (Myeloma Canada)

T
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VERANO 2017 9

+1 818-487-7455 internacional



Entrega de las becas Susie Novis Durie 2017

En 2016, la Global Myeloma Action Network (GMAN, Red global
de accién contra el mieloma) de la IMF cre¢ el programa de becas
Susie Novis Durie para homenajear a la presidenta y fundadora de
la IME Susie Novis Durie, por sus incansables esfuerzos para desa-
rrollar y poner en marcha programas para pacientes innovadores
en el drea del mieloma. Estas becas basadas en los méritos ofrecen
financiacién a organizaciones miembro de la GMAN para apo-
yar proyectos que promuevan la mision de la GMAN: mejorar las
vidas de los pacientes con mieloma de todo el mundo destacando
la funcién de los grupos de apoyo de pacientes y desarrollando
sus capacidades, creando una mayor sensibilizacion sobre el mie-
loma y mejorando el acceso a los tratamientos contra el mieloma.
En 2017, se otorgaron tres becas a organizaciones de Argentina,
Austria y Rumania.

Fundacion Argentina de Mieloma

Aunque la ley argentina garantiza derechos iguales para todos,
no todos los pacientes con mieloma tiene el mismo acceso a las
mismas opciones de tratamiento. La Fundaciéon Argentina de
Mieloma (FAM) quiere conseguir la igualdad de cuidados para
todas las personas con mieloma, confiriendo poder a los pacientes
y cuidadores para superar los obsticulos evitables en el camino
del tratamiento. Gracias a la beca Susie Novis Durie 2017, la FAM
podra formar a un educador que viajara a regiones alejadas con
bajos recursos econdmicos y falta de acceso a los medios de comu-
nicacion; lo enviara a cinco regiones especificas para visitar a los
pacientes locales y centros de tratamiento médico, y organizara
reuniones regionales para los pacientes y cuidadores con la parti-
cipacion de profesionales sanitarios locales. El personal de la FAM
seguird ofreciendo apoyo y asistencia a esta red recién formada de
pacientes con mieloma y proveedores sanitarios desde la sede de la
FAM en Buenos Aires.

Myelom- und Lymphomhilfe Osterreich

Mejorar y promover la comprension y la asimilacién de la infor-
macién médica sobre el mieloma es un factor que tiene una gran
importancia sobre la evolucion del paciente y su calidad de vida.
Los pacientes con mieloma que estin bien informados sobre su
complicada enfermedad pueden tener un papel mas participativo
en su cuidado médico y una voz a la hora de tomar decisiones
sobre el tratamiento en colaboraciéon con el equipo de profesio-
nales. En Austria, existe una necesidad acuciante para garantizar
que la educacion de los pacientes con mieloma y sus seres queri-
dos sea lo mas accesible y sencilla posible. Este proyecto creara y
producira un programa de lecciones por internet, facil y atractivo,
que abordara los diversos aspectos del mieloma y su tratamiento.

NUEVO ENSAYO CLiNICO - CONTINUA DE LA PAGINA 6

se asignaran aleatoriamente los pacientes para recibir bien un trata-
miento con tres firmacos mas Zometa o Zometa solo, en el plazo de
tres meses después de haber sido tratados con radioterapia, el trata-
miento estandar actual. Para mas informacion o registrarse en este
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la izquierda) con Elfi Jirsa de Myelom- und Lymphomhilfe Osterreich,
Mariana Auad de la Fundacion Argentina de Mieloma y Viorica Cursaru
de Myeloma Euronet Romania

De esta forma, se incrementara la sensibilizacion y se facilitara la
integracion de la educacién sobre el mieloma en las complicadas
vidas diarias de pacientes y cuidadores. El objetivo de este enfoque
innovador de la educacion de los pacientes con mieloma es esta-
blecer un nuevo modelo que pueda ser adoptado y adaptado segin
las necesidades por otras organizaciones del mieloma del mundo.

Myeloma Euronet Romania

Esta beca Susie Novis Durie 2017 apoyara la implementacion de
un programa de capacitacion de la Myeloma Euronet Romania
(MER). El objetivo del programa es ofrecer educacion especifica
sobre el mieloma al personal de enfermeria de Rumania. El con-
flicto actual debido a la escasez de médicos que atiendan correcta-
mente a los pacientes con mieloma hace que el papel del personal
de enfermeria rumano sea cada vez mas importante tanto para la
calidad de los cuidados como para la calidad de vida de los pacien-
tes con mieloma. Este p royecto desarrollara la capacidad profe-
sional del personal de enfermeria con una sesion de formacion
de dos dias, dirigida por expertos, y también intentara mejorar la
relacion entre el personal de enfermeria y los pacientes de acuerdo
con las normas médicas y éticas de la UE. Este programa se iniciara
durante el Congreso de Oncologia de Rumania, que se celebrara
el 23 y 24 de noviembre, seguido por el Dia de los pacientes el 25
de noviembre. Los eventos tendran lugar en Iasi, una regién de la
parte oriental de Rumania de la que muchos médicos han migrado
hacia la parte occidental por motivos econémicos, dejando a
muchos pacientes sin atenciéon médica. La formacion del perso-
nal de enfermeria del programa de MER sera impartida por el
Hospital universitario de Zuarich (Suiza).

Los directores de estos tres programas innovadores informaran de
los resultados en la reunion de la GMAN de 2018. MT

ensayo clinico, pongase en contacto con el investigador principal, el
Dr. Anuj Mahindra a través de mahindra.anuj@scrippshealth.org. MT

info@myeloma.org myeloma.org

INFORME DE LA REUNION IMWG - CONTINUA DE LA PAGINA 5
Como tratar el mieloma de alto riesgo

El Dr. Usmani abordd la cuestion sobre el mejor tratamiento del
mieloma de alto riesgo, para el que no hay actualmente ningtin
tratamiento estandar. Destaco los desafios actuales y lo que sabemos
hasta ahora:

B El mieloma de riesgo muy alto puede caracterizarse por dos o mas
caracteristicas citogenéticas adversas, un alto numero de células
plasmaticas circulantes y ausencia de respuesta al tratamiento.

B Aunque actualmente estan disponibles tratamientos como
Velcade, Revlimid y Pomalyst para afrontar algunas de las ano-
malias citogenéticas de alto riesgo, es necesario encontrar nuevos
tratamientos.

B Son algo prometedores los ensayos actuales con KRd + daratu-
mumab, venetoclax, selinexor, el conjugado de firmacos BCMA,
células T CAR y los nuevos anticuerpos monoclonales.

El resumen que hizo de los ensayos el Dr. Usmani y su llamamiento
para encontrar nuevos enfoques fue la introduccién perfecta para
la ultima presentacién de la reunion: un resumen de los ensayos

LO MAS DESTACADO DE ASCO - CONTINUA DE LA PAGINA 7

insuficiencia renal antes de entrar en el ensayo fueron dos veces
mas bajos.

Poniendo los resultados en contexto

ASCO ofrece una sesion Highlights of the Day (Lo mds desta-
cado del dia), a la que «invitan a expertos a que presenten hallaz-
gos importantes, a que pongan los resumenes en el contexto
clinico y a que ofrezcan una vision general de la sesién de Oral
Abstracts (Resumenes orales) del dia anterior». Le pidieron al
Dr. S. Vincent Rajkumar (Clinica Mayo, Rochester, Minnesota)
que comentara los resumenes orales sobre el mieloma. Se

QUINTA REUNION DE LA GMAN - CONTINUA DE LA PAGINA 8

Disorders, y directora de la red Consumer AdvoCare Network. A nivel
internacional, fue la anterior presidenta de la International Alliance
of Patient Organization (Alianza internacional de organizaciones de
pacientes). Es promotora de la salud certificada y tiene una licencia de
formadora T-Trainer tras seguir el programa «Living A Healthy Life
with Chronic Conditions» (Vivir una vida sana con enfermedades cro-
nicas) por la Escuela de medicina de Stanford.

Los grandes debates sobre el mieloma incluyeron un Foro abierto
dirigido por el Dr. Rabat Abonour, sin ningtn tema marcado con
anterioridad, asi como su sesion de grupo sobre qué hacer si no esta
disponible el acceso a tratamientos novedosos, una cuestién que
es conocida por los representantes de la GMAN de paises donde las
opciones de tratamiento del mieloma son limitadas. El Dr. Abonour es
profesor de Anatomia patoldgica y Medicina de laboratorio, director
médico del programa de trasplante de médula dsea y director médico
del Laboratorio de células madre de la Universidad de Indiana en

+1 800-452-CURE (2873) gratuito desde EE. UU. y Canadd
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clinicos de fase II actuales sobre el mieloma que realizé el Dr. Vincent
Rajkumar (Clinica Mayo, Rochester). Entre lo mas destacado de los
ensayos esta:

W Seis ensayos aleatorizados incluyen ahora las pruebas de EMR.

B Algunos ensayos examinan la necesidad del tratamiento de man-
tenimiento y su duracion en pacientes con EMR positiva y EMR
negativa.

B Dos ensayos, uno del Reino Unido y otro de Espaia, se centran en
los tratamientos de pacientes débiles.

B Un ensayo del Reino Unido esta usando un tratamiento tras el
trasplante de células madre, adaptado al riesgo, en funcién del
estado de EMR de los pacientes.

Cuando la reunién del IMWG llegaba a su fin, el Dr. Robert Kyle
felicité a los organizadores de la reunién por su organizacion, por el
contenido de la misma y por su deseo de escuchar a una generacion
mas joven de médicos en el IMWG. El modesto pero sabio Dr. Kyle
les recomendd que siempre «contrataran al joven que es mas listo que
tu». Podemos estar tranquilos de que el futuro del talento del mieloma
estd asegurado. MT

centr6 en cuatro resimenes, todos ellos incluidos en este articulo.
La conclusion del Dr. Rajkumar fue que tres de esos resimenes selec-
cionados no deberian cambiar la practica clinica actual. Cit6 proble-
mas de seguridad, toxicidad, ventajas y costes e inst6 a los médicos
a que reservaran el tratamiento de primera linea con KRd y el tra-
tamiento de soporte con Xgeva solo para pacientes seleccionados,
pacientes de alto riesgo en el caso de KRd y pacientes con insufi-
ciencia renal en el caso de denosumab. El Dr. Rajkumar animo a los
médicos reunidos a estudiar sistemdticamente la calidad de vida en
los ensayos de tratamiento y a seleccionar los tratamientos en funcion
de todas las toxicidades, incluso aquellas que son econdmicas. MT

Indianapolis (Indiana). Es investigador de varios ensayos clinicos en
marcha y ha viajado a numerosos paises para poner al dia a médicos,
personal de enfermeria y pacientes con mieloma sobre los tltimos
avances cientificos y clinicos en el campo.

El programa de la reunién también inclufa una sesion sobre revisar
ensayos clinicos para tener acceso a tratamientos novedosos, asi como
presentaciones de representantes de ocho organizaciones miembro de
Asia, Europa, América Latina y Norteamérica. La interaccion entre
los miembros asistentes y entre los miembros y los socios e invitados
de la GMAN es uno de los aspectos clave de este importante aconte-
cimiento anual. La GMAN sigue siendo una iniciativa tnica de pro-
mocion global del mieloma y su reunién anual promueve un entorno
donde se estrechan las relaciones existentes y se desarrollan nuevas.
El equipo de la IMF agradece a todos nuestros miembros, personal y
patrocinadores por una reunién de 2017 con tanto éxito y tan produc-
tiva, y esperamos continuar con la colaboracién. MT
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Actualizacion médica: ;los pacientes con mieloma
deben vacunarse contra la gripe?

El comienzo del otofio marca el inicio de la temporada de gripe, asi que ahora
es el momento de vacunarse. La vacuna contra la gripe es segura para los
pacientes con mieloma y la IMF recomienda que todos ellos reciban la vacuna
anualmente. El Centro para el Control de Enfermedades (CDC) de los Institu-
tos Nacionales de Salud recomienda que los pacientes que se hayan sometido
a un trasplante de células madre reciban la vacuna contra la gripe seis meses
después del trasplante. La “dosis alta de la vacuna contra la gripe” esta aproba-
da para administrarse solo a personas de 65 aflos o mas. Dicha vacuna se cre6
sabiendo que las defensas inmunitarias se debilitan con la edad, por lo que las
personas mayores presentan un mayor riesgo de enfermar gravemente a causa
de la gripe. La dosis alta de la vacuna contiene cuatro veces la cantidad de an-
tigeno contenido en la vacuna contra la gripe normal, para crear asi una respuesta inmunitaria mas fuerte en esta poblacién propensa.
No obstante, el potencial de presentar efectos secundarios derivados de esta vacuna a una dosis mas alta es mayor que con la vacuna a
una dosis mas baja. Si los pacientes de 65 afos o mas han recibido la vacuna contra la gripe previamente sin complicaciones, probable-
mente sea seguro administrarles la dosis alta de la vacuna. Sin embargo, los pacientes de 65 aflos 0 mds que nunca hayan recibido la
vacuna contra la gripe previamente, deberian recibir la vacuna a la dosis habitual. Como siempre, le recomendamos que hable con su
meédico sobre su caso concreto.

HOJA DE DATOS DEL ENSAYO CLINICO: DENOSUMAB
Identificador en ClinicalTrials.gov: NCT01345019

Por favor, envie una solicitud a subscriptions@myeloma.org si desea
recibir futuras ediciones de este boletin informativo.
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