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En los dltimos afios ha habido un cambio muy
importante en el tratamiento para pacientes con
mieloma multiple. Por décadas el pilar ha sido la
quimioterapia oral con melfalan y prednisona con
una sobrevida media de 2 a 3 afios y solamente unos
pocos pacientes alcanzaban una remisién completa *.

En 1996 la introduccion de alta dosis de quimio-
terapia con rescate de células hematopoyéticas (CH)
evidencié no solamente una prolongacion en la
sobrevida en comparacion con la quimioterapia con-
vencional sino un aumento en la remision completa
que ha demostrado ser un factor prondstico impor-
tante para la sobrevida a largo plazo.

Actualmente se ha incorporado como una estrate-
gia de rutina ya sea en forma temprana en el curso de
la enfermedad o mas tardiamente en el momento de la
recaida en los pacientes seleccionados para tal fin?3.

Con la profundizacién del conocimiento de la bio-
logia del mielomay la introduccién nuevos farma-cos
efectivos, cuyos mecanismos de accién no solo son so-
bre la célula plasmatica sino también sobre el micro-
ambiente se ha aumentado significativamente la efica-
cia de los regimenes de quimioterapia convencionales.

En la revista The Lancet del 11 de marzo de 2006
se reflejan estos cambios en la cita “después de 50 afios
de intentos infructuosos para encontrar nuevos y mas
efectivos tratamientos... nuestros resultados dan so-
porte al uso de la talidomida como tratamiento inicial
para pacientes aflosos con mieloma maltiple™.

El tratamiento actual para pacientes con mieloma
multiple sintomatico se puede dividir en induccion,
de consolidacion (que se utilizan menos para los pa-
cientes de edad muy avanzada), tratamientos de
mantenimiento y cuidados médicos de soporte (como
los de bisfosfonatos).

Para pacientes con mieloma asintomético no hay
evidencias que el tratamiento temprano prolongue
la sobrevida comparada con la iniciacion del trata-
miento en el momento de la aparicion de los sinto-
mas®.
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El tratamiento inicial estard condicionado funda-
mentalmente por la edad, 65 afios, las caracteristicas
clinico evolutivas del mieloma, la condicién general
del paciente, factores prondsticos, la calidad, expec-
tativa de vida y su preferencia. Es importante evitar
farmacos como el melfalan durante el tratamiento de
induccién en aquellos pacientes que seran sometidos
a un trasplante para no comprometer la recoleccion
de células hematopoyéticas.

Los pacientes son tratados habitualmente con 4
cursos de quimioterapia antes de la recoleccion de
CH, para alcanzar la maxima reduccion de la masa
antes del trasplante.

Durante muchos afios se ha utilizado la combina-
cion de vincristina, dexametasona y adriamicina
(VAD) como induccion pre trasplante siendo la ma-
yor actividad de la combinacion atribuida a la dexa-
metasona, con una respuesta global del 55% al 65%.
El uso de la combinacién de Talidomida con dexa-
metasona se baso inicialmente en estudios rando-
mizados comparando regimenes basados en Talidomi-
da (Tal/Dex), Tal+VAD, Talidomida, doxorru-bicina,
dexametasona (TAD)versus dexametasona o VAD,
demostrando una tasa de respuesta del 64 al 76%° .

La incorporacion del analogo de la Talidomida, la
lenalidomida, al tratamiento de induccion ha demos-
trado su utilidad en dos estudios randomizados con
una respuesta global del 91% y una respuesta com-
pleta del 22%®°.

Los estudios que evaluaron en primera linea al
Bortezomib, inhibidor del proteasoma, ya sea como
agente unico con una respuesta aproximada del 40%
0 en combinacion con dexametasona comparandolo
con VAD demostraron una respuesta superior ya sea
pre o post trasplante?.

Con la introduccion de los nuevos agentes al tra-
tamiento de induccion, aun no esta definido cual es
el esquema Optimo a utilizar.

Esta demostrado en un trabajo de Koreth y col.*",
en una revision sistematica que el trasplante autélogo
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en primera linea beneficia tanto la sobrevida libre de
progresion como la sobrevida global. El doble tras-
plante autélogo esta sélo recomendado para aquellos
pacientes jovenes que no alcanzaron una muy bue-
na respuesta con el primero®.

El tratamiento de mantenimiento después del tras-
plante con talidomida fue realizado en cuatro estudios
randomizados que demostraron un significativo bene-
ficio en términos de remision completa 0 muy buena
remision completa y sobrevida libre de progresion y
en tres de los cuatros protocolos hubo una significa-
tiva prolongacién de la sobrevida global** 4,

Los pacientes mayores de 65 afios 0 que no alcan-
zan dicha edad y tiene importantes comorbilidades
no son pasibles de un trasplante antélogo, por lo tan-
to se les puede ofrecer un esquema de tratamiento
gue contenga alquilantes.

Recientemente tres nuevas combinaciones han
surgido. Melfalan, prednisona, talidomida (MPT),
melfalan, prednisona, lenalidomida (MPR) y mel-
falan, prednisona, bortezomib (MPV) Estudios rando-
mizados de MPT vs MP han demostrado un aumen-
to en la respuesta, en la sobrevida libre de eventos y
en uno de ello aumento de la sobrevida. Como resul-
tado el esquema MPT es actualmente el tratamiento
de eleccion para pacientes que no tienen indicacion
de trasplante %5

En un estudio piloto la combinacion de MP mas
lenalidomida tiene una tasa de respuesta del 81% con
17% de remisiones completas y 87% de sobrevida li-
bre de eventos a los 16 mesest®.

La asociacién de Bortezomib, Melfalan, Predni-
sona (MPV), en el protocolo VISTA, demostré ser
superior a MP en cuanto a remision completa 30%
vs 4%, tiempo a la progresion 24meses versus 16
meses la duracién media de la respuesta con borte-
zomib fue de 19.9 meses vs 13.1 meses con MPY.

Las decisiones terapéuticas frente a un paciente
con mieloma sintomético debe ser enfocada para
mejorar la calidad de vida, atender las necesidades
del paciente, respetar las comorbilidades y prolongar
la sobrevida, con este fin es importante identificar
precozmente a los pacientes con factores prondsticos
adversos para poder brindarles un adecuado trata-
miento probablemente con nuevos agentes al inicio
del tratamiento.
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