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Resumen
Un varén de 57 anos es diagnosticado de mieloma multiple inmunoglobulina G
(IgG) kappa, Bence Jones kappa, estadio Ill-A, sistema de estadificacion inter-
nacional (ISS, International Staging System)/R-1, con citogenética de riesgo
estandar. Se tratd con el esquema bortezomib-lenalidomida-dexametasona
(VRD) en seis ciclos, seguido de trasplante autélogo y mantenimiento con lena-
candidato a trasplante, lidomida, obteniendo una remision completa (RC). Tuvo una recaida precoz
recaida precoz, alos TTmeses del autotrasplante, fue tratado con el esquema isatuximab-carfi-
refractariedad a Izomib-dexametasona (IKd), y obtuvo una RC rdpida y mantenida tras seis

lenalidomida. meses del inicio del esquema de rescate.
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Paciente candidato a trasplante tratado con VRD + TASP + R mantenimiento.
Progresion precoz refractaria a lenalidomida. Segunda linea con IKd

Se trata de un vardn de 57 anos diagnosticado
en enero de 2021: mieloma multiple IgG kappa,
Bence Jones kappa, estadio llI-A, ISS/RISS
(citogenética no crecimiento en la hibridacién
in situ fluorescente [FISH], riesgo estdndar).

Caracteristicas al diagndstico:
Puntuacion en la escala del Grupo Oncolé-
gico Cooperativo del Este (ECOG): 1.
Dolor 6seo secundario a fractura vertebral
D12 .
Multiples lesiones liticas diseminadas, una en
la escdpula derecha por tomografia por emi-
sion de positrones-tomografia axial compu-
tarizada (PET-TAC)
Hipercalcemia.
Comorbilidades:
— Hipertension arterial (HTA).
— Diabetes mellitus tipo Il en tratamiento con

hipoglucemiantes orales.

VRD en seis ciclos (de enero a julio de 2021).
Recoleccion de progenitores autélogos tras
el tercer ciclo, en situaciéon de muy buenares-
puesta parcial. Autotrasplante en agosto de
2021, obteniendo una RC con enfermedad
minima residual (EMR) negativa. Inicid mante-
nimiento con lenalidomida 15 mg al dia en
septiembre de 2021.

Enjulio de 2022, se objetiva una progresion bio-
l6gica del componente monoclonal (CM) en
suero (21 g/dL) y orina (cadenas ligeras kappa
715,92 mg/dL), junto con dolor éseo en la colum-
na dorsal. Las pruebas de imagen (PET-TAC) no
detectan lesiones liticas.

Se inicia una segunda linea de tratamiento con
el esquema IKd, siguiendo la pauta del ensayo
IKEMA. La tolerancia al tratamiento ha sido muy
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buena, sin experimentar toxicidad atribuible al
tratamiento ni descompensacion de su HTA.

Tras cinco ciclos, en enero de 2023, la evalua-
cién de la respuesta muestra una desaparicion
del CM en suero y de las cadenas ligeras en la
orina de 24 horas (Figura 3). Estd pendiente de
evaluacioén de la EMR en la médula dseaq, el pa-
ciente ha alcanzado la RC.

Figura 3.
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Discusidn

Se trata de una recaida precoz, tras diez meses
deiniciado el mantenimiento con lenalidomida,
en un paciente con citogenética de riesgo es-
tdndar tratado con el esquema VRD, cuya me-
diana de supervivencia libre de progresion
(SLPm) es de 41 meses en el estudio SWOG
SO777"y la tasa de RC del 44% en el estudio
GEM20122

Las posibilidades terapéuticas que nos plantea-
mos, dada la refractariedad a lenalidomida,
son: el esquema daratumumab-bortezomib-
dexametasona (DVd) que, segun el ensayo
CASTOR35, mostré una SLPm de 16,7 meses; el
esquema Kd, cuya SLPm en el ensayo ENDEA-
VORS¢ fue de 17,6 meses; y el esquema IKd, seguin

IKEMAO\/

elensayo IKEMA, con reciente aprobacion en el
momento de la recaida.

La eleccion de IKd como esquema de rescate
se fundamentd en varios aspectos. En primer
lugar, tanto los estudios de CASTOR, que da 7,8
meses de SLP media en pacientes refractarios
alenalidomida, como el ENDEAVOR, que da 8,6
meses, solo incluyeron el 24% de pacientes re-
fractarios a lenalidomida, mientras que en
IKEMA"8, el 32% de los pacientes era refractario
alenalidomida.

Por otra parte, segun datos comunicados en la
Sociedad Americana de Hematologia (ASH)
en 2022, en el andlisis de subgrupos, el estudio
IKEMA’® mostré una SLPm en pacientes con re-
caida precoz de 24 meses (42,7 meses en recaida
tardia) y de 38 meses en los pacientes que solo
han recibido una linea de tratamiento previa
(29,2 meses si hay mds de unal linea previa)®®.

Estos resultados, junto con la posibilidad de utili-
zar un anticuerpo monoclonal anti-CD38 en
combinaciéon con carfilzomib, son claramente
favorables a la eleccién del tratamiento con el
esquema IKd en primera recaida. Cabe destacar
que el paciente ha tolerado muy bien el trata-
miento, no ha experimentado descompensacio-
nes de su HTA ni su diabetes y ha obtenido una
respuesta completa muy rdpida y estable a seis
meses del inicio desde el tratamiento.

Conclusiones

Eltratamiento con IKd es muy eficaz y bien tole-
rado en pacientes en primera recaida precoz.
En nuestro centro, es el tratamiento estdndar
paras los pacientes tratados en primera linea
con el esquema VRD y lenalidomida de mante-
nimiento.
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